I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vGimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutodtajatel palutakse teatada koigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 16ik 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapslid

KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapslid

KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapslid

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kovakapslid

2.  KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapslid

Uks kdvakapsel sisaldab odeviksibaatseskvihiidraati, mis vastab 200 mikrogrammile odeviksibaadile.

KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapslid

Uks kdvakapsel sisaldab odeviksibaatseskvihiidraati, mis vastab 400 mikrogrammile odeviksibaadile.

KAYFANDA 600 mikrogrammi kovakapslid

Uks kdvakapsel sisaldab odeviksibaatseskvihiidraati, mis vastab 600 mikrogrammile odeviksibaadile.

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kovakapslid

Uks kovakapsel sisaldab odeviksibaatseskvihiidraati, mis vastab 1200 mikrogrammile odeviksibaadile.

Abiainete tiielik loetelu vt 101k 6.1.

3.  RAVIMVORM
Kovakapsel

KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapslid

Elevandiluuvérvi labipaistmatu kaane ja valge ldbipaistmatu kehaga kapsel suurusega 0 (21,7 mm X
7,64 mm), millele on musta tindiga triikitud ,,A200.

KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapslid

Oranzi labipaistmatu kaane ja valge lébipaistmatu kehaga kapsel suurusega 3 (15,9 mm X 5,82 mm),
millele on musta tindiga triikitud ,,A400%.

KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapslid

Elevandiluuvarvi labipaistmatu kestaga kapsel suurusega 0 (21,7 mm x 7,64 mm), millele on musta
tindiga triikitud ,,A600“.

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kdvakapslid

Oranzi labipaistmatu kestaga kapsel suurusega 3 (15,9 mm x 5,82 mm), millele on musta tindiga
trikitud ,,A1200%.



4., KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

KAYFANDA on ndidustatud kolestaatilise siigeluse raviks Alagille’i siindroomiga (ALGS) vihemalt
6 kuu vanustele patsientidele (vt ldigud 4.4 ja 5.1).

4.2 Annustamine ja manustamisviis
Ravi peab alustama ja jdlgima Alagille’i siindroomi ravis kogenud arst.
Annustamine

Odeviksibaadi soovitatav annus on 120 mikrogrammi/kg suu kaudu {iks kord 66paevas hommikul.
Odeviksibaati v3ib votta koos toiduga voi ilma.

Tabelis 1 on annuse 120 mikrogrammi/kg 66pdevas saavutamiseks vajalike 60pédevas voetavate
kapslite tugevus ja arv kehamassi jérgi (maksimaalne 66pdevane annus 7200 mikrogrammi 66péevas).

Tabel 1. Odeviksibaadi kapslite arv, mida on vaja nominaalse annuse 120 mikrogrammi/kg
O0pievas saavutamiseks

Kehamass (kg) Annus 600 mikrogrammi 1200 mikrogrammi
mikrogrammides kapslite arv kapslite arv

4..<7,5 600 1 vOi puudub
7,5..<12,5 1200 2 vOi 1

12,5...<17.,5 1800 3 voi puudub
17,5...<25,5 2400 4 voi 2
25,5...<35,5 3600 6 voi 3
35,5...<45,5 4800 8 vOi 4
45,5...<55,5 6000 10 vOi 5
> 55,5 7200 12 voi 6

Paksus kirjas kapslite tugevus/arv on soovitatav, arvestades eeldatavat manustamise lihtsust. Vajadusel vdib
nominaalannuse saamiseks kombineerida likskdik millist neljast kapsli tugevusest.

Annuse vahendamine

Annuse vihendamist kuni 40 mikrogrammi/kg-ni 66péevas voib kaaluda juhul, kui ilmnevad
taluvusprobleemid (nt kui kdhulahtisus kestab kauem kui 3 pdeva, on raske ning vajab intravenoosset
hiidreerimist (vt 15ik 4.4) ning muid pdhjuseid ei esine. Taluvusprobleemide lahenemisel tuleb annust
suurendada 120 mikrogrammini/kg-ni 66péaevas.

Tabelis 2 on annuse 40 mikrogrammi/kg 60pédevas saavutamiseks vajalike 66paevas voetavate kapslite
tugevus ja arv kehamassi jargi.

Tabel 2. Odeviksibaadi kapslite arv, mida on vaja nominaalse annuse 40 mikrogrammi/kg
O0pievas saavutamiseks

Kehamass (kg) Annus 200 mikrogrammi 400 mikrogrammi
mikrogrammides kapslite arv kapslite arv

4...<17,5 200 1 vOI1 puudub
7,5...<125 400 2 vOi 1

12,5...<17,5 600 3 vOil puudub
17,5...<25,5 800 4 vOi 2
25,5...<35,5 1200 6 vOi 3
35,5...<45,5 1600 8 vOi 4
45,5...<55,5 2000 10 vOi 5
> 55,5 2400 12 vOl 6

Paksus kirjas kapslite tugevus/arv on soovitatav, arvestades eeldatavat manustamise lihtsust. Vajadusel vdib
nominaalannuse saamiseks kombineerida tikskdik millist neljast kapsli tugevusest.
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Alternatiivset ravi tuleb kaaluda patsientidel, kellel ei teki ravist saadavat kasulikku toimet parast 6-
kuulist pidevat igapdevast ravi odeviksibaadiga.

Vahelejaénud annused
Kui odeviksibaadi annus jdib vahele, peab patsient votma vahelejdénud annuse niipea kui vdimalik,
kuid ei tohi iiletada {ihte annust 66pédevas.

Neerukahjustus
Kerge neerukahjustusega patsientidel ei ole vaja annust kohandada.

Modduka voi raske neerukahjustusega vai hemodialiiiisi vajava loppstaadiumis neerupuudulikkusega
patsientidel puuduvad kliinilised andmed odeviksibaadi kasutamise kohta. Siiski ei ole vihese neerude
kaudu eritumise tottu annuse kohandamine nendel patsientidel vajalik (vt 16ik 5.2).

Maksakahjustus
Kerge voi modduka maksakahjustusega patsientidel ei ole vaja annust kohandada (vt
16igud 5.1 ja 5.2).

Odeviksibaadi kasutamist ei ole raske maksakahjustusega (Childi-Pugh’ klass C) patsientidel piisavalt
uuritud. Kuna imendumine on minimaalne, ei ole annuse kohandamine vajalik. Siiski on
loppstaadiumis maksahaiguse korral v3i haiguse progresseerumisest kuni dekompensatsiooni
saavutamiseni soovitatav patsienti hoolikalt jilgida (vt 161k 4.4).

Lapsed

Odeviksibaadi kasutamise ohutust ja efektiivsust alla 6-kuustel lastel ei ole tdestatud. Andmed
puuduvad.

Manustamisviis

KAYFANDA on ette ndhtud suukaudseks kasutamiseks. Votta hommikul koos toiduga voi ilma (vt
161k 5.2).

Suuremad 200 mikrogrammised ja 600 mikrogrammised kapslid on ette ndhtud avamiseks ja nende
sisu puistamiseks toidule voi vedelikku, kuid need voib ka tervelt neelata.

Viiksemad 400 mikrogrammised ja 1200 mikrogrammised kapslid on ette ndhtud tervelt neelamiseks,
kuid need voib ka avada ja puistata nende sisu toidule voi vedelikku.

Kui kapsel neelatakse tervelt, tuleb patsiendile selgitada, et ta votaks selle hommikul koos klaasi
veega.

Manustamine pehme toiduga

Kapslite avamise ja kapslite sisu pehmele toidule puistamise korral tuleb patsienti/hooldajat juhendada

tegema jérgmist.

. Asetage kaussi viike kogus (30 ml / 2 supilusikatdit) pehmet toitu (jogurt, dunapiiree,
kaerahelbepuder, banaanipiiree, porgandipiiree, Sokolaadimaitsega puding voi riisipuding). Toit
peab olema toatemperatuuril voi jahedam.

. Hoidke kapslit horisontaalselt molemast otsast, poorake otsi vastassuunas ja tommake lahti, et
pelletid langeksid pehme toiduga kaussi. Koputage kapslit ettevaatlikult, et koik pelletid
langeksid sellest vilja.

. Kui annuse jaoks on vaja mitut kapslit, korrake eelmist etappi.

. Segage pelletid ettevaatlikult lusikaga pehme toidu sisse.

. Votke kogu annus kohe pirast segamist. Arge hoidke segu edaspidiseks kasutamiseks.
. Jooge pérast annuse votmist klaas vett.

. Visake kdik tiihjad kapslikestad éra.



Manustamine vedelikuga (vaja on kasutada suusustalt)

Kapslite avamise ja kapslite sisu vedeliku sisse puistamise korral tuleb patsienti/hooldajat juhendada

tegema jérgmist.

. Hoidke kapslit horisontaalselt molemast otsast, podrake otsi vastassuunas ja tdommake lahti, et
pelletid langeksid véiksesse segamisnousse. Koputage kapslit ettevaatlikult, et koik pelletid
langeksid sellest vilja.

. Kui annuse jaoks on vaja rohkem kui iihte kapslit, korrake eelmist toimingut.

. Lisage 1 teelusikatiis (5 ml) eakohast vedelikku (nt rinnapiima, imiku toitesegu voi vett).
Pelletite tdielikuks niiskumiseks (pelletid ei lahustu) hoidke neid ligikaudu 5 minutit vedelikus.

. Pérast 5 minuti moodumist asetage suusiistla ots iileni segamisndusse. Vedeliku ja pelletite segu

tombamiseks siistlasse tdmmake siistla kolb aeglaselt vilja. Vedeliku ja pelletite segu
viljutamiseks tagasi segamisndusse suruge siistla kolb ettevaatlikult sisse. Pelletite ja vedeliku
taielikuks segamiseks (pelletid ei lahustu) korrake seda toimingut 2...3 korda.

. Segamisndu kogu sisu tombamiseks siistlasse tommake siistla kolb viélja.

. Asetage stistla ots lapse suu etteossa keele ja pdse vahele. Vedeliku ja pelletite segu surumiseks
lapse keele ja pdse vahele vajutage seejirel ettevaatlikult kolbi. Arge suruge vedelikku ega
pelleteid lapsele kurku, sest see voib pdhjustada lambumist.

. Kui segamisndusse jii veel vedeliku ja pelletite segu, korrake eelmist toimingut, kuni kogu
annus on manustatud. Segu ei tohi hoida edaspidiseks kasutamiseks.

. Pérast annuse manustamist andke juua rinnapiima, imiku toidusegu voi muud eakohast
vedelikku.

. Visake koik tiihjad kapslikestad é&ra.

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine vi 1digus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.
4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Enterohepaatiline ringlus

Odeviksibaadi toimimiseks on vaja, et sdiliks sapphapete enterohepaatiline ringlus ja sapisoola
transport sapiteede kanalitesse. Tingimused, ravimid voi kirurgilised protseduurid, mis kahjustavad
seedetrakti motoorikat voi sapphapete enterohepaatilist ringlust, sealhulgas sapisoola transporti
sapiteede kanalitesse, vdivad vihendada odeviksibaadi efektiivsust.

Kohulahtisus

Odeviksibaadi votmisel on teatatud tavalise korvaltoimena kohulahtisusest. Kohulahtisus voib
pohjustada dehiidratsiooni. KShulahtisuse episoodide ajal tuleb patsiente korraparaselt jalgida, et
tagada piisav vedelikuvarustus (vt 101k 4.8). Piisiva kGhulahtisuse korral voib osutuda vajalikuks ravi

katkestamine voi l0petamine.

Maksafunktsiooni jilgimine

Odeviksibaati saanud patsientidel on tdheldatud aspartaataminotransferaasi (ASAT),
alaniinaminotransferaasi (ALAT), gamma-glutamiiiiltransferaasi (GGT) ja bilirubiini taseme tdusu (vt
16ik 4.8). Enne odeviksibaadiga ravi alustamist ja ravi ajal tuleb jdlgida maksafunktsiooni nditajaid.

Maksafunktsiooni néitajate tGusu ja raske maksakahjustusega (Childi-Pugh’ klass C) patsientide puhul
tuleb kaaluda sagedasemat monitoorimist.



Rasvlahustuvate vitamiinide imendumine

Koigil patsientidel soovitatakse enne odeviksibaadi kasutamise alustamist hinnata rasvlahustuvate
vitamiinide taset (A-, D- ja E-vitamiin) ning rahvusvahelist normaliseeritud suhtarvu (International
Normalized Ratio, INR), jalgides neid vastavalt tavapérasele kliinilisele praktikale. Rasvlahustuvate
vitamiinide puuduse ilmnemisel, tuleb méarata tdiendav ravi.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Rasvlahustuvad vitamiinid

Kliinilistes uuringutes tdheldati monel odeviksibaati saanud patsiendil rasvlahustuvate vitamiinide
taseme langust. Rasvlahustuvate vitamiinide taset tuleb jélgida (vt 16ik 4.4).

Transporteri vahendatud koostoimed

Odeviksibaat on véljavoolu transporteri P-gliikoproteiini (P-gp) substraat. Tugeva P-gp inhibiitori
itrakonasooli samaaegne manustamine odeviksibaadi 7200 mikrogrammi iiksikannusega suurendas
tiiskasvanud tervetel inimestel plasmakontsentratsiooni ligikaudu 50...60% vorra. Seda suurenemist
ei peeta kliiniliselt oluliseks. Muid potentsiaalselt asjakohaseid transporteri vahendatud koostoimeid
in vitro ei tuvastatud (vt 16ik 5.2).

Tsiitokroom (CYP) P450 vahendatud koostoimed

Odeviksibaat ei indutseerinud in vitro CYP-enstitime (vt 16ik 5.2).

In vitro uuringutes tdendati, et odeviksibaat on CYP3A4/5 inhibiitor (vt 16ik 5.2).
Taiskasvanud tervetel inimestel vihendas odeviksibaadi samaaegne kasutamine suukaudse
midasolaami (CYP3A4 substraat) koveraalust pindala (AUC) 30% vorra ja 1-OH-midasolaami

ekspositsiooni vihem kui 20% vdrra, mida ei peeta kliiniliselt oluliseks.

Ursodeoksiikoolhape ja rifampitsiin

Koostoimeuuringuid ursodeoksiikoolhappe ja rifampitsiiniga ei ole tehtud.

Lipofiilsed ravimid

Tervetel tiiskasvanud naistel ldbiviidud koostoimeuuringus suukaudse lipofiilse rasestumisvastase
kombinatsioonravimiga, mis sisaldas etiiniiiilostradiooli (0,3 mg) ja levonorgestreeli (0,15 mg), ei
mojutanud odeviksibaadi samaaegne kasutamine levonorgestreeli AUC-d ja vdhendas
etliniitilostradiooli AUC-d 17%; seda ei peeta kliiniliselt oluliseks. Koostoimeuuringuid teiste
lipofiilsete ravimitega ei ole teostatud, seetottu ei saa vilistada toimet teiste rasvlahustuvate
ravimpreparaatide imendumisele.

Lapsed
Koostoimeuuringuid on 14bi viidud ainult tdiskasvanutel. Erinevusi tdiskasvanutel ja lastel ei eeldata.
4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasestumisvoimelised naised

Rasestumisvoimelised naised peavad odeviksibaati votmise ajal kasutama efektiivset rasestumisvastast
meetodit.



Rasedus

Odeviksibaadi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad voi on neid vihe. Loomkatsed on
tdoendanud reproduktiivtoksilisust (vt 16ik 5.3). Odeviksibaati ei ole soovitatav kasutada raseduse ajal
ega rasestumisvoimelistel naistel, kes ei kasuta rasestumisvastaseid vahendeid.

Imetamine

Ei ole teada, kas odeviksibaat voi selle metaboliidid erituvad inimese rinnapiima. Odeviksibaadi
eritumise kohta loomapiima ei ole piisavalt teavet (vt 10ik 5.3).

Riski vastsiindinutele/imikutele ei saa vilistada. Tuleb otsustada, kas 16petada imetamine voi
16petada/mitte alustada ravi odeviksibaadiga, arvestades imetamise kasulikkust lapsele ja ravi
kasulikkust emale.

Fertiilsus

Fertiilsuse andmed inimestel puuduvad. Loomkatsed ei niita otsest ega kaudset toimet fertiilsusele ega
reproduktsioonile (vt 16ik 5.3).

4.7 Toime reaktsioonikiirusele
Odeviksibaat ei mojuta voi mojutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate kdsitsemise voimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Kdige sagedamini teatatud korvaltoime kliinilistes uuringutes odeviksibaadiga ravi saanud AGLS-iga
patsientidel oli kdhulahtisus (36,5%). Teised teatatud korvaltoimed olid kdhuvalu (17.3%),
maksafunktsiooni néitajate kerge kuni mdddukas tous (kombineeritud esinemissagedus 17,3%), D-
vitamiini (13,5%) ja E-vitamiini (9,6%) taseme langus ning oksendamine (5,8%).

Korvaltoimete tabel

Tabelis 3 on loetletud kliinilistes uuringutes tuvastatud kdrvaltoimed ALGS-iga patsientidel.

Korvaltoimed on jérjestatud organsiisteemi klassi ja sageduse alusel. Sagedused on defineeritud
kasutades jargmist konventsiooni: viga sage (= 1/10), sage (= 1/100 kuni < 1/10), aeg-ajalt (= 1/1000
kuni < 1/100), harv (> 1/10 000 kuni < 1/1000), vaga harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa hinnata
olemasolevate andmete alusel).

Tabel 3. Korvaltoimete esinemissagedus, millest teatatid ALGS-iga patsientidel

MedDRA organsiisteemi | Sagedus Korvaltoime
klass
Seedetrakti héired Viga sage | kdhulahtisus
kdhuvalu®
Sage oksendamine”
Maksa ja sapiteede hdired | Sage hepatomegaalia

alaniinaminotransferaasi aktiivsuse suurenemine”
aspartaataminotransferaasi aktiivsuse suurenemine”
gamma-glutamiiiiltransferaasi aktiivsuse suurenemine”
vere bilirubiinisisalduse tdus”

Ainevahetus- ja Viga sage D-vitamiini puudus

toitumishdired Sage E-vitamiini puudus

aSealhulgas tilakdhuvalu




*Vt 16ik ,,Valitud kdrvaltoiete kirjeldus®.

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Seedetrakti kdrvaltoimed

Koige sagedamini teatatud ravimi kdrvaltoime oli kdhulahtisus, enamasti kerge kuni mddduka
raskusega ja mittetdsine. Vihesed patsiendid vajasid kdhulahtisuse tdttu ravi katkestamist ja
rehiidratsiooni (vt 10ik 4.4). Teised seedetrakti korvaltoimed olid kerge kuni mddduka raskusega
kohuvalu ja oksendamine, mis enamikul juhtudel kestsid piiratud aja.

Maksa ja sapiteede héired

Koige sagedasemad maksaga seotud korvaltoimed olid vere bilirubiini, ALAT, ASAT ja GGT taseme
tous. Enamik neist olid raskusastmelt kerged ja mittetdsised ning suurenemine ei viita ravimist
pohjustatud maksakahjustusele. ALGS-i aluseks oleva maksapatofiisioloogia tottu tdheldati
maksaensiitimide ja bilirubiini taseme tousu, mistdttu on soovitatav jalgida maksafunktsiooni teste (vt
161k 4.4).

Ainevahetus- ja toitumishaired

Sapphapete vihenenud vabanemise tGttu soolestikku ja malabsorptsiooni ohu tdttu on kroonilise
kolestaasiga ALGS-iga lastel rasvlahustuvate vitamiinide vaeguse oht isegi toidulisandite kasutamisel
(vt 10ik 4.4). Pikaajalise odeviksibaadiga ravi ajal tdheldati vitamiinitaseme langust, enamik neist
patsientidest reageeris sobivale vitamiinilisandile. Uldiselt esines vihestel patsientidel rasvlahustuvate
vitamiinide puudus, mis ei allunud toidulisanditele. Need juhud olid kerged ega pdhjustanud ravi
katkestamist ega [opetamist.

Voimalikest kdrvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka parast ravimi miiligiloa véljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutootajatel palutakse kdigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Uleannustamine vdib pdhjustada ravimi teadaolevate farmakodiinaamiliste toimete liigsusest
tulenevaid siimptomeid, peamiselt kohulahtisust.

Kliinilistes uuringutes tervetele tdiskasvanutele manustatud maksimaalne annus oli
10 000 mikrogrammi odeviksibaati liksikannusena, mis ei pohjustanud kahjulikke tagajéargi.

Uleannustamise korral tuleb patsienti ravida siimptomaatiliselt ja vajaduse korral vdtta toetavaid
meetmeid.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: sapiteede ja maksa ravi, teised sapiteede raviks kasutatavad ained, ATC-
kood: A0OSAXO05

Toimemehhanism

Odeviksibaat on po6rduv, tugevatoimeline ja selektiivne niudesoole sapphappe transporteri (ileal bile
acid transporter, IBAT) inhibiitor.



Odeviksibaat toimib distaalses niudesooles lokaalselt, vihendades sapphapete tagasihaaret ja
suurendades sapphapete kliirensit kddrsoole kaudu, vihendades sapphapete kontsentratsiooni
seerumis. Seerumi sapphapete vihenemise maar ei korreleeru siisteemse farmakokineetikaga.

Kliiniline efektiivsus

Odeviksibaadi efektiivsust ALGS-iga patsientidel hinnati kahes III faasi uuringus. Uuring A4250-012
(ASSERT) oli 24-nidalane randomiseeritud topeltpime platseebokontrolliga uuring 52 kinnitatud
ALGS-i diagnoosiga patsiendil. Patsiendid randomiseeriti suhtes 2 : 1 saama ravi odeviksibaadi
annusega 120 mikrogrammi/kg 66pdevas voi platseeboriihma ja randomiseerimisel stratifitseeriti
vanuse jargi (< 10 aastat ja > 10...< 18 aastat). ASSERT-uuringust jéeti vélja patsiendid, kellel oli
skriinimisel ALAT > 10 x ULN vai iildbilirubiin > 15 x ULN.

Patsiendid, kes lidbisid ASSERT-uuringu, said registreeruda uuringule A4250-015 (ASSERT-EXT),
mis on 72-nddalane avatud jatku-uuring. Tulemusi analiiiisiti ASSERT-i jaoks ning need iithendati
uuringute ASSERT ja ASSERT-EXT tulemustega, mis esindasid 96-nidalast ravi patsientidel, kes
16petasid molemas uuringus ravi odeviksibaadiga.

ASSERT-uuringu peamine tulemusnéitaja oli siigeluse raskusastme skoori muutus uuringu algusest
kuni 6. kuuni (21. kuni 24. nddal), pohinedes vaatleja teatatud tulemuse (observer-reported outcome,
ObsRO) jargi hinnatud halvimal siigelusskooril. Siigelust hinnati 5-punktisel (0...4) skaalal iiks kord
hommikul ja iiks kord ohtul.

Oluline teisene tulemusnéitaja oli sapphapete sisalduse keskmine muutus seerumis 20. ja 24. niddalal
vorreldes uuringu algusega. Tdiendavad teisesed tulemusniitajad olid muu hulgas une parameetrite
muutus ravi [dppemisel vorreldes uuringu algusega (hinnatuna 5-punktisel skaalal (0...4)),
iildkolesterooli kontsentratsioon ja klinitsisti hinnang ksantoomidele.

Patsientide mediaanvanus (vahemik) oli ASSERT-uuringus 5,45 (0,5...15,5) aastat; 51,9% olid
meessoost ja 82,7% olid valgenahalised. 92,3% patsientidest oli JAG1-mutatsioon 7,7% oli
NOTCH2-mutatsioon. Enne uuringu algust sai 98,1% patsientidest samaaegset ravi siigelusevastaste
ravimitega, sh ursodeoksiikoolhappega (88,5%). Kokkuvottes oli 52 patsiendist 51-1 (98,1%)
moddukas maksakahjustus ja tihel (1,9%) (platseeborithmas) raske maksakahjustus vastavalt Childi-
Pugh’ C klassifikatsioonile. Uuringu alguses oli keskmine (standardhélve) eGFR 158,65 (51,437) ml /
min / 1,73 m?. Uuringu alguses olid keskmine (standardhilve) ALAT, ASAT ja iildbilirubiin vastavalt
173,7 (84,48) U/L; 167,0 (83,22) U/L ja 55,14 (47,911) umol/l. Uuringu alguses oli keskmine
(standardhilve) stigelusskoor (vahemik: 0...4) ja sapphapete sisaldus seerumis odeviksibaadiga
ravitud patsientidel (vastavalt 2,80 [0,520] ja 237,4 [114,88] umol/l) ja platseebot saanud patsientidel
(vastavalt 3,01 [0,636] ja 246,1 [120,53] umol/l) sarnane.

Tabelis 4 on esitatud siigelusskoori keskmine muutus uuringu algusest kuni 6. kuuni (21. kuni
24. nidal) ObsRO hinnangu pohjal ja sapphapete sisalduse keskmine muutus seerumis uuringu
algusest 21. ja 24. nidalal.



Tabel 4. Odeviksibaadi ja platseebo efektiivsuse oluliste tulemusniitajate vordlus 24-nédalase
raviperioodi jooksul (ALGS-i 1. uuring)

Odeviksibaat
Platseebo 120 png/kg dopievas
N=17) (N=35)

Siigelusskoori* keskmine muutus uuringu algusest kuni 6. ravikuuni (21. kuni 24. niidal)

Viahimruutude keskmine (95%
usaldusvahemik)® -0.80 (-1.27,-0.33) -1.69 (-2.04, -1.34)

Viahimruutude keskmine erinevus
vorreldes platseeboga (95%
usaldusvahemik)® -0.88 (-1.44, -0.33)

Uhepoolne p-viirtus® 0.0025

Sapphapete kontsentratsiooni (umol/l) keskmine muutus seerumis uuringu algusest 21. ja
24. ravinidalal

Vihimruutude keskmine (95%
usaldusvahemik)® 22.39 (-34.75, 79.52) -90.35 (-1.33, -47.56)

Vihimruutude keskmine erinevus
vorreldes platseeboga (95%
usaldusvahemik)® —112,74 (-178,78; —46,69)
Uhepoolne p-viirtus® 0,0012

2 Pohineb ObsRO hinnangul, mis on hooldajate poolt tdidetud valideeritud 0...4 skaala (O=puudub kuni 4=viga
raske), kus muutused > 1.0 on kliiniliselt olulised.

b Analiiiis pShineb korduvmddtmiste segamudelil (mixed model for repeated measures, MMRM), kus kovariaat
on siigelusskoor uuringu alguses voi sapphapete kontsentratsioon seerumis uuringu alguses (vastavalt
tulemusnéitajale), stratifitseerimistegur on vanus uuringu alguses (< 10, > 10 aastat) ja fikseeritud mdjud on
konjugeeritud bilirubiin uuringu alguses (ainult siigelusskoori puhul), raviriihm, aeg (kuud/visiidid) ja
ravivaliku/aja vastastikmoju.

Joonistel 1 ja 2 on graafiliselt esitatud vastavalt patsientide siigelusskooride keskmised muutused

(standardviga) igas raviriihmas iga niddala kohta vorreldes uuringu algusega ja patsientide sapphapete
sisalduse muutus seerumis igas raviriihmas iga kuu kohta vorreldes uuringu algusega.
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Joonis 1. Siigeluse (siigamise) raskusastme skoori keskmine (+standardviga) muutus ajas
(ALGS-i 1. uuring)

—— Platseebo - =A-Odeviksibaat 120 pg/kg 66paevas
N=17 N=35

3 N
2 L-A-A.
g1e B Y

-2.5 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 2
Nadalad

Keskmine (standardviga)
muutus vorreldes uuringu

Patsientide arv
Platseebo 17 17 17 16 17 17 17 17 17 17 16 16 16 15 15 16 15 16 17 17 16 16 16 17 16

120 Hglkg 35 34 35 34 34 35 35 33 34 34 34 34 34 34 33 33 34 35 35 35 33 34 35 33 31
oopaevas

Joonis 2. Sapphapete kontsentratsiooni (umol/l) keskmine (xstandardviga) muutus ajas
(ASSERT-uuring)

—— Platseebo = =& = Odeviksibaat 120 pg/kg 66paevas
N=17 N =35

—_ 5 100 -
g2
3 5
E =]
T 0N ©
c OD
§3¢
L 23

= o
L

n
£ 5
n >
Q S
X g -200 . . . . . . .

0 4 8 12 16 20 24 28
Néadalad

Patsientide arv
Platseebo 17 16 15 16 17 15 16 17
120 uglkg 35 34 35 35 35 35 33 35

oopédevas

Sarnaselt siigeluse (sligamine) raskusastme vihenemisega parandas odeviksibaat mitut une
parameetrit. Joonisel 3 on esitatud ravirithmade jargi iga kuu kohta une kahe parameetri paranemise
keskmine (standardviga) muutus vorreldes uuringu algusega, sh nende pdevade osakaal, kui vajati abi
uinumisel, ja pidevase vasimuse skoor. Sarnaseid tulemusi tiheldati aja jooksul ka jargmiste tulemuste
osas: nende pédevade osakaal, millal laps vajas uinumisel rahustamist, ja nende paevade osakaal, millal
laps magas koos hooldajaga.
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Joonis 3. Une parameetrite keskmine (standardviga) muutus aja jooksul vorreldes uuringu

algusega (ASSERT)
Nende pédevade osakaal, kui vajati abi Visimuse skoor
uinumisel
—«e@—Platseebo . —A- — Odeviksibaat 120 pg/kg —e—Platseebo —A- - Odeviksibaat 120 pg /kg
N=17 Oopaevas N=17 6opdevas
N=35 N=35
10
7] [}
2 2
S g 5 g
59 2o
Eon €0
—_— —_—=
© 21 © 2’)
E’ © -20 - \ g’ ©
S 2 % 33
§2 301 N 52
23 -- HE
E =1 -40 - hd \% - == S =1
28 Lo
a=, E '50 A g E
) - D
E l’g -60 T T T T T T E lg
5 'S 0 4 8 12 16 20 24 %S
¥4 Nadalad 4 Nadalad
Patsientide arv Patsientide arv
Platseebo 17 17 17 16 15 17 16 Platseebo 17 17 17 16 15 17 16
120 uglkg 35 33 34 33 34 34 33 120 uglkg 35 34 34 34 33 35 34
oopaevas oopaevas

Kokku 44 (85%) 52 patsiendist, kes said 3. faasi uuringutes odeviksibaati, 1dpetasid 72-nidalase
raviperioodi ASSERT EXT uuringus. Odeviksibaadiga ravi keskmine kestus 52 patsiendil 3. faasi
koonduuringutes oli 99,79 niidalat ja ulatus kuni 2,5 aastani. Uldiselt oli 52 patsiendist 45 (87%)
saanud odeviksibaati > 72 nidalat ja 32 (64%) > 96 nidalat.

Ravi jitkamisel odeviksibaadiga annuses 120 mikrogrammi/kg 66pdevas ASSERT-EXT uuringus
jatkus stigelusskoori edasine paranemine, koondpopulatsiooni tulemused nidalatel 69...72 (n = 43)
nditasid keskmise (SD) muutust vorreldes algtasemega 1,95 (0,838). Nende 31 patsiendi puhul, kes
said odeviksibaati molemas 3. faasi uuringus ja kelle kohta olid analiilisimiseks kéttesaadavad
andmed, tdheldati jétkuvat paranemist nédalatel 93...96 keskmise (SD) muutusega vorreldes
algtasemega 2,18 (0,876). Seerumi sapphappe taseme langus piisis 72. nddalal, kui keskmine muutus
algtasemest oli 119,4 pmol/l (48,8 pg/ml; n = 44). Nende 30 patsiendi hulgas, kes said odeviksibaati
molemas 3. faasi uuringus ja kelle kohta olid 96. nidalal analiiiisimiseks kéttesaadavad andmed, oli
seerumi sapphappe taseme muutus algtasemest 123,9 umol/L (50,6 pg/ml). Pikaajalise ravi ajal siilis
une parameetrite, seerumi kolesteroolitaseme ja ksantoomide paranemine.

Erandlikud asjaolud

Ravimpreparaat on saanud miitigiloa erandlikel asjaoludel. See tdhendab, et harvaesineva haiguse tottu
ei ole olnud vdimalik saada ravimpreparaadi kohta téielikku teavet. Euroopa Ravimiamet vaatab igal
aastal 1dbi ravimpreparaadi kohta saadud kogu uue teabe ning vajadusel ravimi omaduste kokkuvdtet
ajakohastatakse.

5.2 FarmakoKkineetilised omadused

Imendumine

Odeviksibaat imendub parast suukaudset manustamist minimaalselt; absoluutse biosaadavuse andmed
inimestel ei ole kéttesaadavad ja hinnanguline suhteline biosaadavus on < 1%. Odeviksibaadi
maksimaalne plasmakontsentratsioon (Cmax) saavutatakse 1...5 tunni jooksul. Téheldatud
ekspositsioonid lastel (vanuses 0,756...17,1 aastat; kehakaal 5,6...58 kg) piirduvad minimaalsete
vadrtustega; annuse 120 mikrogrammi/kg 66paevas korral olid minimaalsed véartused alla
tuvastuspiiri 40%-1 proovidest ALGS patsientidel. Keskmine Cpax vadrtus ALGS-iga lastel

120 mikrogrammi/kg 66pdevas korral on 1,13 ng/ml ja keskmine AUC-viirtus oli 13.2 ng x h/m. Uks
kord 66pdevas manustamisel odeviksibaat ei kuhju.
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Toidu toime

Siisteemne kokkupuude odeviksibaadiga ei prognoosi efektiivsust. Seega ei peeta vajalikuks
kohandada annust seoses toidu toimega. Suure rasvasisaldusega toidu (800...1000 kcal, ligikaudu 50%
toidu koguenergiast tuleb rasvast) koosmanustamise tulemusel viahenes Ciax 72% ja AUCo-24 62%
vorreldes manustamisega tiihja kdhu tingimustes. Kui odeviksibaati puistati dunapiireele, tdheldati
Crmax vihenemist ligikaudu 39% ja AUCo.24 36% vorreldes manustamisega tiihja kohu tingimustes.
Arvestades farmakokineetika/farmakodiinaamika seose puudumist ja viikelastel odeviksibaadi kapsli
sisu toidule puistamise vajadust, tohib odeviksibaati manustada koos toiduga.

Jaotumine
Odeviksibaat seondub inimese plasmavalkudega iile 99%. Keskmine jaotusruumala (V/F) ALGS-iga
patsientidel on 1160 1. Geomeetriline keskmine kehakaal kohandatuna jaotusruumala alusel ALGS-iga

patsientidel on 57,9 1/kg kohta.

Biotransformatsioon

Odeviksibaat metaboliseerub inimorganismis minimaalselt.
Eritumine

Pérast radiomérgistatud odeviksibaadi 3000 mikrogrammi {iksikannuse suukaudset manustamist
tervetele tdiskasvanutele leidus odeviksibaati roojas keskmiselt 82,9% manustatud suukaudsest
annusest ja uriinis alla 0,002%. Ule 97% roojas méaratud radioaktiivsusest oli odeviksibaat
muutumatul kujul.

Keskmine niiline kliirens (CL/F) ALGS-iga patsientidel on eeldatavalt 212 1/h ja keskmine
poolvéirtusaeg on umbkaudu 4,75 tundi. Geomeetriline keskmine kehakaal kohandatuna néilise

kliirensi alusel on ALGS-iga patsientidel on 10,5 1/h/kg kohta.

Lineaarsus/mittelineaarsus

Chmax ja AUCy_ suurenevad annuste suurendamisel annusega proportsionaalselt; individuaalse suure
varieeruvuse tottu (u 40%) ei ole voimalik tépselt hinnata proportsionaalsust annusega.

Farmakokineetilised/farmakodiinaamilised toimed

Kooskolas odeviksibaadi toimemehhanismiga ja toimekohaga seedetraktis ei ole tdheldatud seost
siisteemse ekspositsiooni ja kliinilise toime vahel. Samuti ei olnud voimalik tuvastada annusest
sOltuvat seost uuritava annusevahemiku 10...200 mikrogrammi/kg 66pdevas ja farmakodiinaamiliste
nditajate 7a-hiidroksii-4 kolesteen-3 iihe (C4) ja fibroblasti kasvufaktor 19 (FGF19) vahel.

Patsientide eririhmad

Odeviksibaadi farmakokineetikas ei tdheldatud olulisi vanusest, soost ega rassist soltuvaid erinevusi.

Maksakahjustus

Koikidel ALGS-iga patsientidel esines haiguse tottu teatud médral maksakahjustust. Populatsiooni FK
analiiiisi pohjal oli farmakokineetika kerge maksakahjustusega (Childi-Pugh’ klass A) patsientidel
vorreldav teistel normaalse maksafunktsiooniga patsientidel tdheldatuga. Modduka maksakahjustusega
(Childi-Pugh’ klass B) patsientidel oli CL/F 77,0% aeglasem kui kerge maksakahjustusega voi
maksakahjustuseta patsientidel ja mddduka maksakahjustusega patsientidel oli odeviksibaadi
ekspositsioon 4...9 korda suurem. Annuse 120 mikrogrammi/kg 66péevas korral oli plasma AUC
Childi-Pugh’ klass A maksakahjustusega patsientidel vahemikus 1,52...10,4 ng x h/ml ja Childi-Pugh’
klass B maksakahjustusega patsientidel 5,50...74,5 ng x h/ml. Kuigi Childi-Pugh’ klass B
maksakahjustusega patsientidel olid CL/F-i vaértused véiksemad ja V/F -i véaartused suuremad kui
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teistel uuringus osalejatel, odeviksibaadi akumuleerumist ei tdheldatud ja ohutusprofiil oli
patsiendiriihmade vahel vorreldav. Raske maksakahjustusega (Childi-Pugh’ klass C) patsientide kohta
andmed puuduvad.

Neerukahjustus
Neerukahjustusega patsientide kohta puuduvad kliinilised andmed, kuid eeldatakse, et neerukahjustuse

toime on viike, sest slisteemne kokkupuude on madal ja odeviksibaat ei eritu uriiniga.

In vitro uuringud

In vitro uuringutes ei inhibeerinud odeviksibaat CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19
ega CYP2D6 kliiniliselt olulistes kontsentratsioonides, kuid oli CYP3A4/5 inhibiitor.

Odeviksibaat ei inhibeeri transportereid P-gp, rinnavihi resistentsuse valku (BCRP), orgaaniliste
anioonide transportereid (OATP1B1, OATP1B3, OATI1, OAT3), orgaaniliste katioonide transporterit
(OCT2) ega mitme ravimi ja toksiinide ekstrusiooni transporterit (MATE1 voi MATE2-K).
Odeviksibaat ei ole BCRP substraat.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Jargmised korvaltoimed ei ilmnenud kliinilistes uuringutes, kuid tekkisid loomkatsetes raviannustele
sarnaste annuste manustamisel loomadele ning need vdivad olla kliinilisel kasutamisel olulised.

Reproduktiiv- ja arengutoksilisus

Tiinetel Uus-Meremaa valgetel kiiiilikutel tdheldati varajast poegimist / tiinuse katkemist kahel
kiiiilikul, kes said odeviksibaati loote organogeneesi perioodil, kui plasmakontsentratsioon on > 1,6-
kordne eeldatav kliiniline ekspositsioon (pShineb odeviksibaadi koguplasmakontsentratsioonil AUC,-
24). Emasloomade kehamassi ja toidu tarbimise vahenemist tdheldati kdigis annuseriithmades (modduv
ekspositsiooni korral, mis on 0,5-kordne eeldatavast annusest).

Inimeste kliinilise annuse 0,5-kordsel annustamisel (pohineb odeviksibaadi
koguplasmakontsentratsioonil AUCy 24) leiti, et kdigis annuserithmades esinesid 7 lootel (1,3% kdigist
odeviksibaadiga kokkupuutes olnud loodetest) kardiovaskulaarsed defektid (st ventrikulaarne
divertiikul, viike vatsake ja laienenud aordikaar). Odeviksibaadi manustamisel tiinetele rottidele
selliseid védrarenguid ei tdheldatud. Leidude tSttu kiitilikutel ei saa vilistada odeviksibaadi toimet
kardiovaskulaarsele arengule.

Odeviksibaadil puudus toime reproduktiivsusele, fertiilsusele ja embriio-loote arengule rottidel
prenataalse/postnataalse arengu uuringutes eeldatava kliinilise ekspositsioonitaseme 133-kordsel
annustamisel (pohineb odeviksibaadi koguplasmakontsentratsioonil AUCy4), sealhulgas
noorloomadel (eeldatava inimeste ekspositsioonitaseme 63-kordsel annustamisel).

Odeviksibaadi eritumise kohta loomapiima ei ole piisavalt teavet.

Loomkatsetes ei moddetud odeviksibaadi esinemist emapiimas. Ekspositsiooni tdendati lakteerivate
emasloomade poegadel pre- ja postnataalse arengutoksilisuse uuringus rottidega (3,2...52,1%
lakteerivate emasloomade odeviksibaadi plasmakontsentratsioonist). Seega on voimalik odeviksibaadi
esinemine rinnapiimas.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu
Kapsli sisu

Mikrokristalliline tselluloos
Hiipromelloos

Kapsli kest

KAYFANDA 200 mikrogrammi ja 600 mikrogrammi kbvakapslid
Hiipromelloos

Titaandioksiid (E171)

Kollane raudoksiid (E172)

KAYFANDA 400 mikrogrammi ja 1200 mikrogrammi kdvakapslid
Hiipromelloos

Titaandioksiid (E171)

Kollane raudoksiid (E172)

Punane raudoksiid (E172)

Triikkivérv

Sellak

Propiileengliikool

Must raudoksiid (E172)

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kaolblikkusaeg

4 aastat

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Suure tihedusega poliietiileenist (HDPE) pudel, millel on avamise tuvastamist voimaldav ja lastekindel
poliipropiileenkork.

Pakendi suurus: 30 kdvakapslit

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks

Kasutamata ravimpreparaat voi jaddtmematerjal tuleb hdvitada vastavalt kohalikele nduetele.
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7.  MUUGILOA HOIDJA
Ipsen Pharma
70 rue Balard

75015 Paris
Prantsusmaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/001
EU/1/24/1854/002
EU/1/24/1854/003
EU/1/24/1854/004

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miitigiloa esmase viljastamise kuupédev: 19. september 2024
10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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VALJAANTUD MUUGILOA JARGSETE MEETMETE
TAITMISEKS
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A. RAVIMIPARTII VABASTAMISE EEST VASTUTAYV TOOTJA

Ravimipartii vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Almac Pharma Services Limited
Seagoe Industrial Estate
Portadown, Craigavon

County Armagh

BT63 SUA

Uhendkuningriik (PShja-lirimaa)

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel viljastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaduste kokkuvote, 16ik 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
) Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sitestatud direktiivi
2001/83/EU artikli 107¢c punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD loetelu) ja iga
hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

Miitigiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi esimese perioodilise ohutusaruande 6 kuu jooksul
parast miiiigiloa saamist.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Miitigiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed 14bi viima
vastavalt miitigiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:

o Euroopa Ravimiameti noudel;

o kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis vdib oluliselt mojutada
riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmaérk.
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E. ERIKOHUSTUSED ERANDLIKEL ASJAOLUDEL VALJAANTUD MUUGILOA

JARGSETE MEETMETE TAITMISEKS

Erandlikel asjaoludel lubatud ja vastavalt EU méiiruse nr 726/2004 artiklile 14 (8) rakendab miiiigiloa

hoidja ettendhtud aja jooksul jargmisi meetmeid:

Kirjeldus

Kuupiev

Mittesekkuv turuletulekujdrgne ohutusuuring: Selleks et uurida
tdiendavalt odeviksibaadi pikaajalist ohutust kolestaatilise siigeluse
ravis Alagille’i stindroomiga (ALGS) véhemalt 6 kuu vanustel
patsientidel, peab miiiigiloa hoidja 1dbi viima ja esitama uuringu
tulemused, mis pohinevad haigusregistri andmetel, mis koguti
viahemalt 6-kuustelt patsientidelt, kellel on Alagille siindroom (ALGS)
ja keda ravitakse odeviksibaadiga.

Aasta vahearuanded tuleb
esitada koos iga-aastaste
tiimberhindamistega.

Selleks, et tagada piisav odeviksibaadi ohutuse ja efektiivsuse
jélgimine kolestaatilise siigeluse ravis Alagille’i siindroomiga (ALGS)
viahemalt 6 kuu vanustel ja vanematel patsientidel, peab miitigiloa
hoidja esitama iga-aastaselt tdiendatud infot odeviksibaadi ohutuse ja
efektiivsuse kohta.

Iga-aastane (iga-aastase
iimberhindamise raames)
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III LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT

20



A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP (200 mikrogrammi)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kdvakapsel sisaldab 200 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/001

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)
KAYFANDA 200 mikrogrammi
17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-viotkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

PUDELI ETIKETT (200 mikrogrammi)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kodvakapsel sisaldab 200 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10.

ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11.

MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/001

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

KASUTUSJUHEND

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP (400 mikrogrammi)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kdvakapsel sisaldab 400 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/002

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15.

KASUTUSJUHEND

| 16.

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

KAYFANDA 400 g

17.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

PUDELI ETIKETT (400 mikrogrammi)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kovakapsel sisaldab 400 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10.

ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11.

MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/002

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15.

KASUTUSJUHEND

| 16.

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

|17,

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

| 18.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP (600 mikrogrammi)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kdvakapsel sisaldab 600 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/003

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15.

KASUTUSJUHEND

| 16.

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

KAYFANDA 600 g

17.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

PUDELI ETIKETT (600 mikrogrammi)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kodvakapsel sisaldab 600 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10.

ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11.

MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/003

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15.

KASUTUSJUHEND

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP (1200 mikrogrammi)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kdvakapsel sisaldab 1200 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/004

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15.

KASUTUSJUHEND

| 16.

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

KAYFANDA 1200 pg

17.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

PUDELI ETIKETT (1200 mikrogrammi)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kdvakapslid
odeviksibaat

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks kdvakapsel sisaldab 1200 mikrogrammi odeviksibaati (seskvihiidraadina).

| 3. ABIAINED

‘ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

kovakapsel

30 kovakapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Suukaudne

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.
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10.

ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11.

MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

| 12.

MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/24/1854/004

| 13.

PARTII NUMBER

Lot

| 14.

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15.

KASUTUSJUHEND

TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

KAYFANDA 200 mikrogrammi kévakapslid

KAYFANDA 400 mikrogrammi kévakapslid

KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapslid

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kovakapslid
odeviksibaat

vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi koigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 161k 4.

Enne ravimi votmist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

. Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

. Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

. Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

. Kui teil tekib iikskdik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Korvaltoime

voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 161k 4.
Infolehe sisukord

Mis ravim on KAYFANDA ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne KAYFANDA votmist

Kuidas KAYFANDAt votta

Vodimalikud korvaltoimed

Kuidas KAYFANDA't sdilitada

Pakendi sisu ja muu teave

ALY

1. Mis ravim on KAYFANDA ja milleks seda kasutatakse

Mis ravim on KAYFANDA

KAYFANDA sisaldab toimeainena odeviksibaati. See ravim aitab organismist eemaldada sapis ehk
seedevedelikus sisalduvaid sapphappeid, mida toodetakse maksas ning mis aitavad sooles lagundada
rasvhappeid. Pérast seedimisprotsessis osalemist imenduvad need soolestikust ja liiguvad tagasi
maksa.

Milleks KAYFANDA'’t kasutatakse
Kayfanda’t kasutatakse sapphapete ladestumise tulemusel tekkiva siigeluse raviks Alagille’i
siindroomiga (ALGS) vdhemalt 6 kuu vanustel patsientidel.

ALGS on haruldane geneetiline haigus, mis voib kahjustada organismi erinevaid osi, sh maksa,
stidant, silmi, ndgu, luustikku, veresooni ja neere. Selle siindroomiga patsiendil on sapivool
vihenenud, mis pohjustab sapphapete ladestumist veres ja maksas (kolestaasi), mis aja jooksul
siiveneb ja millega sageli kaasneb tugev siigelus.

Kuidas KAYFANDA (odeviksibaat) toimib

KAYFANDA toimeaine odeviksibaat vihendab sapphapete tagasiimendumist soolest. See vdimaldab
sapphappeid véljutada organimist roojaga ning vildib nende kuhjumist maksas. Selle
toimemehhanismi kaudu, vdhendab odeviksibaat veres sisalduvate sapphapete hulka.
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2. Mida on vaja teada enne KAYFANDA votmist
KAYFANDA’t ei tohi votta

. kui olete odeviksibaadi voi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline.

Hoiatused ja ettevaatusabinéud

Enne KAYFANDA votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga, kui teil on:

. tugevalt vihenenud maksafunktsioon;

. mao voi soolefunktsiooni vihenemine v&i sapphapete vihenenud vool maksa, sapipdie ja
peensoole vahel ravimite, kirurgiliste protseduuride voi muude haiguste kui ALGS-i tottu. Need
voivad vihendada odeviksibaadi toimet.

Raédkige oma arstiga, kui teil tekib KAYFANDA votmise ajal kdhulahtisus. Kui teil on kdhulahtisus,
jooge dehiidratsiooni viltimiseks piisavalt vedelikku.

Ravi ajal KAYFANDAga on tiheldatud maksafunktsiooni analiiiisides maksaensiilimide aktiivsuse
suurenemist. Enne ravi KAYFANDA ga ja ravi ajal kontrollib arst teie maksafunktsiooni. Kui teie
maksafunktsiooni analiiiiside tulemused on korgenenud, voib arst soovitada sagedamat jalgimist.
Teie arst vOib enne ravi KAYFANDAga ja ravi ajal kontrollida teie A-, D- ja E-vitamiini taset veres
ning INR-i (rahvusvaheline normaliseeritud suhtarv, mis niitab veritsuse tekkeriski).

Lapsed

KAYFANDA’t ei soovitata alla 6 kuu vanustele imikutele, sest ei ole teada, kas ravim on selles
vanuserithmas ohutu ja efektiivne.

Muud ravimid ja KAYFANDA

Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te votate voi olete hiljuti votnud voi kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid. Ravi odeviksibaadiga voib mojutada rasvlahustuvate vitamiinide (néiteks A-, D- ja E-
vitamiin) imendumist.

Rasedus ja imetamine

Kui te olete rase, imetate v3i arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arstiga.

KAYFANDA'’t ei ole soovitatav kasutada raseduse ajal ega rasestumisvoimelistel naistel, kes ei kasuta
rasestumisvastaseid vahendeid.

Ei ole teada, kas odeviksibaat voib erituda rinnapiima ja mojutada imikut. Teie arst aitab teil otsustada,
kas 1dpetada imetamine voi véltida ravi odeviksibaadiga, arvestades imetamise kasulikkust imikule ja
odeviksibaadi kasulikkust emale.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine

KAYFANDA ei mdjuta voi mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise vdi masinate kisitsemise voimet.

3. Kuidas KAYFANDA’t votta

Votke seda ravimit alati tdpselt nii, nagu arst voi apteeker on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski
kindel, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.
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Ravi peab alustama ja jdlgima arst, kes on kogenud vidhenenud sapivooluga progresseeruva
maksahaiguse ravis.

Kui palju KAYFANDA'’t te peate votma

. Odeviksbaadi annus pohineb teie kehakaalul. Teie arst médrab teie jaoks dige kapslite arvu ja
tugevuse.
. Soovitatav annus on 1200 mikrogrammi odeviksibaati kehamassi kilogrammi kohta iiks kord

O6pdevas (kuni maksimaalselt 7200 mikrogrammi 66pdevas). Kui teil on kdhulahtisus, mis
kestab >3 péeva, on tdsine vdi vajab intravenoosset hiidreerimist, vdib arst soovitada
odeviksibaadi annuse vihendamist kuni 40 mikrogrammini kehamassi kilogrammi kohta iiks
kord 66pidevas.

Kui ravim ei leevenda seisundit parast 6-kuulist pidevat igapédevast ravi, soovitab arst muud ravi.

Kuidas KAYFANDA'’t kasutada
Votke kapsleid iiks kord 66pievas hommikul koos toiduga voi ilma.

Koik kapslid tohib kas neelata tervelt koos klaasi veega vdi avada ja puistata nende sisu toidule voi
eakohasesse vedelikku (nt rinnapiima, imiku toitesegusse voi vette).

Suuremad 200 mikrogrammi ja 600 mikrogrammi kapslid on ette ndhtud avamiseks ja nende sisu
toidule voi eakohasesse vedelikku puistamiseks, kuid need voib ka tervelt alla neelata.

Viiksemad 400 mikrogrammi ja 1200 mikrogrammi kapslid on ette nahtud tervelt alla neelamiseks,
kuid need voib ka avada ja nende sisu toidule vdi eakohasesse vedelikku puistata.

Téapsed juhised kapslite avamiseks ja nende sisu toidule voi eakohasesse vedelikku puistamiseks on
pakendi infolehe 16pus.

Kui te votate KAYFANDA’t rohkem, kui ette nahtud

Teatage oma arstile, kui arvate, et olete votnud liiga palju KAYFANDA'’t.

Voimalikud iileannustamise siimptomid on kdhulahtisus ning mao- ja sooleprobleemid.
Kui te unustate KAYFANDA’t votta

Kui te unustate KAYFANDA't votta, votke jargmine annus niipea kui véimalik, kui drge votke
rohkem kui iiks annus 66péevas.

Kui te 1opetate KAYFANDA votmise
Arge katkestage KAYFANDA votmist enne arstiga ndu pidamata.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

4. Voimalikud kérvaltoimed

Nagu koik ravimid, voib ka see ravim pShjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.
Korvaltoimete esinemissagedus voib olla jérgmine.

Viga sage (vOib esineda rohkem kui 1 inimesel 10-st)

. k&hulahtisus

. kdhuvalu

Sage (v0ib esineda kuni 1 inimesel 10-st)
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. oksendamine
. maksa suurenemine

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskodik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Korvaltoime voib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise teatada riikliku
teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas KAYFANDA’t sdilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kdlblikkusaega, mis on mirgitud karbil ja pudelil pirast mirget
,»EXP*. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida originaalpakendis, valguse eest kaitstult. Hoida temperatuuril kuni 25 °C.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave
Mida KAYFANDA sisaldab

. Toimeaine on odeviksibaat.

Uks KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapsel sisaldab 200 mikrogrammi odeviksibaati
(seskvihiidraadina).

Uks KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapsel sisaldab 400 mikrogrammi odeviksibaati
(seskvihiidraadina).

Uks KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapsel sisaldab 600 mikrogrammi odeviksibaati
(seskvihiidraadina).

Uks KAYFANDA 1200 mikrogrammi kdvakapsel sisaldab 1200 mikrogrammi odeviksibaati
(seskvihiidraadina).

. Teised koostisosad on

Kapsli sisu

Mikrokristalliline tselluloos, hiipromelloos

Kapsli kest

KAYFANDA 200 mikrogrammi ja 600 mikrogrammi kbvakapslid
Hiipromelloos, titaandioksiid (E171), kollane raudoksiid (E172)

KAYFANDA 400 mikrogrammi ja 1200 mikrogrammi kdvakapslid
Hiipromelloos, titaandioksiid (E171), kollane raudoksiid (E172), punane raudoksiid (E172)

Trikivirv

Sellak, propiileengliikool, must raudoksiid (E172)
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Kuidas KAYFANDA vilja nieb ja pakendi sisu

KAYFANDA 200 mikrogrammi kdvakapslid
Elevandiluuvérvi labipaistmatu kaane ja valge ldbipaistmatu kehaga kapsel suurusega 0 (21,7 mm X
7,64 mm), millele on musta tindiga triikitud ,,A200.

KAYFANDA 400 mikrogrammi kdvakapslid
Oranzi labipaistmatu kaane ja valge ldbipaistmatu kehaga kapsel suurusega 3 (15,9 mm x 5,82 mm),
millele on musta tindiga triikitud ,,A400%.

KAYFANDA 600 mikrogrammi kdvakapslid
Elevandiluuvirvi labipaistmatu kestaga kapsel suurusega 0 (21,7 mm x 7,64 mm), millele on musta
tindiga triikitud ,,A600“.

KAYFANDA 1200 mikrogrammi kdvakapslid
Oranzi ldbipaistmatu kestaga kapsel suurusega 3 (15,9 mm x 5,82 mm), millele on musta tindiga
triikkitud ,,A1200°.

KAYFANDA kovakapslid on pakendatud plastpudelisse (suure tihedusega poliietiileenpudel (HDPE)),
millel on avamise tuvastamist vdimaldav ja lastekindel poliipropiileenkork. Pakendi suurus:
30 kovakapslit.

Miiiigiloa hoidja

Ipsen Pharma
70 rue Balard
75015 Paris
Prantsusmaa

Tootja

Almac Pharma Services Limited
Seagoe Industrial Estate
Portadown, Craigavon

County Armagh

BT63 SUA

Uhendkuningriik (Pdhja-lirimaa)

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta podrduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole:

Belgié/Belgique/Belgien/Luxembourg/ Italia
Luxemburg Ipsen SpA
Ipsen NV Tel: + 39 02 39 22 41

Belgi¢/Belgique/Belgien
Teél/Tel: +32 9 243 96 00

bbarapus Latvija

Swixx Biopharma EOOD Ipsen Pharma representative office
Temn.: +359 (0)2 4942 480 Tel: + 371 67622233

Ceska republika Lietuva

Ipsen Pharma s.r.o Ipsen Pharma SAS Lietuvos filialas
Tel: +420 242 481 821 Tel: +370 700 33305

Danmark, Norge, Suomi/Finland, Sverige, Magyarorszag

Island IPSEN Pharma Hungary Kft.
Institut Produits Synthése (IPSEN) AB Tel.: +36 1 555 5930
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Sverige/Ruotsi/Svipj60
TIf/Puh/Tel/Simi: +46 8 451 60 00

Deutschland, Osterreich
Ipsen Pharma GmbH
Deutschland

Tel: +49 89 2620 432 89

Eesti
Centralpharma Communications OU
Tel: +372 60 15 540

EXLGda, Kbmpog, Malta
Ipsen Movonpocwnr EITE
EAAGSa

TnA: +30 210 984 3324

Espaiia
Ipsen Pharma, S.A.U.
Tel: +34 936 858 100

France
Ipsen Pharma
Tél : +33 (0)1 58 33 50 00

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland, United Kingdom (Northern Ireland)

Ipsen Pharmaceuticals Limited
Tel: +44 (0)1753 62 77 77

Infoleht on viimati uuendatud

Nederland
Ipsen Farmaceutica B.V.Tel: +31 (0) 23 554 1600

Polska
Ipsen Poland Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 22 653 68 00

Portugal
Ipsen Portugal - Produtos Farmacéuticos S.A.
Tel: + 351 21 412 3550

Roménia
Ipsen Pharma Romania SRL
Tel: +40 21 231 27 20

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: + 386 1 2355 100

Slovenska republika
Ipsen Pharma, organizacna zlozka
Tel: + 420 242 481 821

Ravim on saanud miiiigiloa erandlikel asjaoludel. See tihendab, et harvaesinevate haiguste tottu ei ole
olnud vdimalik saada ravimi kohta téielikku teavet.
Euroopa Ravimiamet vaatab igal aastal lébi ravimi kohta saadud kogu uue teabe ja vajadusel

ajakohastatakse seda infolehte.

Muud teabeallikad

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
Samuti on seal viited teistele kodulehtedele harvaesinevate haiguste ja ravi kohta.
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Juhend

Kapslite avamise ja sisu toidule puistamise juhised

1. etapp: Pange kaussi vdike kogus pehmet toitu (2 supilusikatdit / 30 ml jogurtit, Guna-, banaani- voi
porgandipiireed, Sokolaadipudingut, riisipudingut voi kaerahelbeputru). Toit peab olema
toatemperatuuril voi jahedam.

2. etapp:
Hoidke kapslit rohtasendis mdlemast otsast ja keerake
otsi vastassuunas.

3. etapp:
» Tommake kapsel lahti ja valage sisu kaussi pehme
toidu peale.

» Koputage kapslit ettevaatlikult, et koik pelletid
tuleksid sellest vilja.

* Kui iiheks annuseks on vaja mitut kapslit, korrake
eelmist etappi.

4. etapp:
\ * Segage graanulid ettevaatlikult lusikaga pehme toidu
sisse.
—
e —— 0‘
. Votke kogu annus kohe pérast segamist. Arge hoidke segu edaspidiseks kasutamiseks.
. Jooge pérast annust klaas vett.

. Visake tiihjad kapslikestad &ra.
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Kapslite avamise ja kapslite sisu eakohasesse vedelikku puistamise juhised

Kui teil ei ole kodus manustamiseks sobivat suusiistalt, saab selle apteegist.

1. etapp:

Hoidke kapslit horisontaalselt molemast otsast ja
keerake otsi vastassuunas.

Todmmake kapsel lahti ja valage sisu vdikesse tassi voi
klaasi. Graanulid ei tule toitmispudeli ega tilaga
joogitopsi avast labi.

Koputage kapslit ettevaatlikult, et kdik graanulid
tuleksid sellest vilja. Kui itheks annuseks on vaja
mitut kapslit, korrake toimingut.

Lisage 1 teelusikatiis (5 ml) eakohast vedelikku (nt
rinnapiima, imiku toitesegu voi vett).

Graanulite tdielikuks niiskumiseks (graanulid ei
lahustu) hoidke neid ligikaudu 5 minutit vedelikus.

2. etapp:

Pérast 5 minuti m66dumist asetage suusiistla ots iileni
segamisnousse

Vedeliku ja graanulite segu tdmbamiseks siistlasse
tommake siistla kolb aeglaselt vilja. Vedeliku ja
graanulite segu véljutamiseks segamisndusse suruge
stistla kolb ettevaatlikult sisse. Graanulite tdielikuks
segamiseks vedelikku korrake seda toimingut

2...3 korda.

. etapp:

Segamisndu kogu sisu tombamiseks suusiistlasse
tommake siistla kolb vélja.

N

. etapp:

Asetage suusiistla ots lapse suu etteossa keele ja pdse
vahele. Vedeliku ja graanulite segu surumiseks lapse
keele ja pdse vahele vajutage seejérel ettevaatlikult
kolbi. Arge suruge vedelikku ega graanuleid lapsele
kurku, sest see v0ib pdhjustada [&mbumist.

on manustatud.
edaspidiseks kasutamiseks.

vedelikku.
»  Visake koik tiihjad kapslikestad ara.

»  Kui segamisnousse jai veel vedeliku ja graanulite segu, korrake 3. ja 4. etappi, kuni kogu annus
* Manustage kogu annus kohe pérast segamist. Vedeliku ja graanulite segu ei tohi hoida

»  Pirast annuse manustamist andke juua rinnapiima, imiku toidusegu vdi muud eakohast
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