I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 1j gydgyszerbiztonsagi
informéaciok gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Chenodeoxycholic acid Leadiant 250 mg kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
250 mg kenodezoxikolsav kemény kapszulanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Kemény kapszula

Fehér, préselt port tartalmazo, 21,7 mm hossza, 0 méretii kapszula, amelynek felso része narancssarga,
also része sarga szinii.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Chenodeoxycholic acid szterol-27-hidroxildz hiany (cerebrotendindzus xantomatézis — CTX —
formajaban jelentkezik) miatti primer epesavszintézis velesziiletett rendellenességeinek kezelésére
javallott 1 honapos és 18 éves kor kdzotti csecsemoknél, gyermekeknél és serdiiloknél, valamint
felndtteknel.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A kezelést a CTX vagy a primer epesavszintézis velesziiletett rendellenességeinek kezelésében
tapasztalt orvosnak kell elkezdenie és feliigyelnie.

A kezelés megkezdésekor és az adag modositasakor a szérum kolesztanolszintjét és/vagy a vizelet
epealkoholszintjét az anyagcserekontroll bealltdig 3 havonta, majd évente ellendrizni kell. A
kenodezoxikodlsav azon legalacsonyabb adagjat kell valasztani, amely a normalis tartomanyon beliili
szintre hatékonyan csokkenti a szérum kolesztanolszintjét és/vagy a vizelet epealkoholszintjét. A
majfunkciot ugyancsak ellendrizni kell. A majenzimek egyidejii, rendellenes emelkedése tuladagolasra
utalhat. A kezdeti id6szak utan a kolesztanolszintet, a vizelet epealkoholszintjét és a majfunkciot
legalabb évente meg kell hatarozni, és az adagot ennek megfelelden kell modositani (lasd 4.4 pont).
Tovabbi vagy még gyakoribb vizsgalatok elvégzésére lehet sziikség a kezelés felligyeletére a gyors
ndvekedés iddszakaiban, egyidejlileg fennallo betegség és terhesség esetén (lasd 4.6 pont).

A kenodezoxikolsav monoterapiara adott terapids valasz tartos elmaradasa esetén mas kezelési
lehetosegeket kell mérlegelni.



Adagolas

Felnottek

A kezd6 dozis felndttek részére napi 750 mg, harom részre elosztva, feltéve, hogy ez a mennyiség
elégséges a szérum kolesztanolszintjének és/vagy a vizelet epealkoholszintjének normalizalasara. A
napi dozis ezutan 250 mg-os 1éptékekben legfeljebb 1000 mg/map értékre emelhetd, ha a szérum
kolesztanolszintje és/vagy a vizelet epealkoholszintje emelkedett marad.

Gyermekek és serdiilok (1 honapos és 18 éves életkor kozott)

Gyermekek szamara a gyogyszer kezd6 dozisa testtomegkilogrammonként napi 5 mg, harom részre
elosztva. Ha a szamitott dozis nem a 250 mg tobbszorose, a maximalis 15 mg/kg napi adag alatti
legkdzelebbi dozist kell valasztani, feltéve, hogy az elégséges a szérum kolesztanolszintjének és/vagy
a vizelet epealkoholszintjének normalizalasara.

Egy honaposnal fiatalabb ujsziilottek

A gybgyszer biztonsagossagat és hatasossagat egy honaposnal fiatalabb ujsziilottek esetében nem
igazoltak. A gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban korlatozott mennyiségt adat all
rendelkezésre (lasd 4.8 pont).

Kihagyott adag
Ha egy adag kimaradt, a betegnek a kdvetkez6 adagot a tervezett idoben kell bevennie. Nem szabad
kétszeres adagot bevenni a kihagyott adag potlasara.

Kiilonleges betegcsoportok
Idések (65 éves vagy idésebb életkor)
Nem sziikséges modositani az adagolast.

Vesekarosodds

Vesekarosodasban szenvedo betegekkel kapcsolatban nincsenek rendelkezésre allo adatok.
Ugyanakkor ezeket a betegeket szoros megfigyelés alatt kell tartani, és adagjukat egyedileg kell
titralni.

Majkarosodas
Majkarosodasban szenved6 betegekkel kapcsolatban nincsenek rendelkezésre alld adatok. Ugyanakkor
ezeket a betegeket szoros megfigyelés alatt kell tartani, és adagjukat egyedileg kell titralni.

Az alkalmazas modja

Szajon at torténd alkalmazasra. A Chenodeoxycholic acid kapszulak étkezés kdzben vagy étkezéstol
fiiggetleniil vehetok be. A kemény kapszulakat egészben, vizzel kell bevenni minden nap
megkozelitéleg ugyanabban az idépontban.

A kapszula lenyelésére képtelen csecsemok és gyermekek esetében a kapszula ovatosan szétnyithato,
¢s a tartalma 8,4%-o0s natrium-hidrogénkarbonat-oldathoz adhat6 (lasd 6.6 pont).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagéaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Nyomonkovetés

A kezdeti iddszak utan a kolesztanolszintet, a vizelet epealkoholszintjét és a majfunkciot legalabb
¢vente meg kell hatdrozni, és az adagot ennek megfelel6en kell modositani (lasd 4.2 pont). Tovabbi
vagy még gyakoribb vizsgalatok elvégzésére lehet sziikség a kezelés feliigyeletére a gyors novekedés
idészakaiban, egyidejiileg fennalld betegség és terhesség esetén (1asd 4.6 pont).
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A Chenodeoxycholic acid és mas gyogyszerek egyiittes alkalmazasa

Ciklosporinnal, szirolimusszal, fenobarbitallal valé egyidejli alkalmazéasa nem javasolt (tovabbi
részletekeért lasd 4.5 pont).

A kolesztipolt, illetve bizonyos aluminium-hidroxidot és/vagy szmektitet tartalmazo savlekotoket
2 ¢oraval a Chenodeoxycholic acid bevétele el6tt vagy utan szabad bevenni. Tovabbi részletekért 1asd

4.5 pont.

A Chenodeoxycholic acid-et egy 6raval a kolesztiramin bevétele elott, vagy 4-6 6raval annak bevétele
utan szabad bevenni. Tovabbi részletekért lasd 4.5 pont.

Oralis fogamzasgatlokkal valo egyidejii alkalmazasa nem javallott (tovabbi részletekért lasd 4.5 pont).
A fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlasi modszert kell alkalmazniuk (tovabbi részletekért
lasd 4.6 pont).

4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A CTX-ben szenvedd betegeknél nem végeztek interakcids vizsgalatokat a Chenodeoxycholic acid-del
¢s a vele egyiittesen alkalmazott gyogyszerekkel.

Kolesztipol és savlekotd gyogyszerek

A Chenodeoxycholic acid-et nem szabad egyiittesen alkalmazni kolesztipollal vagy aluminium-
hidroxidot és/vagy szmektitet (aluminium-oxid) tartalmaz6 savlekotokkel, mivel ezek a készitmények
megkotik a kenodezoxikolsav hatdanyagot a bélben, ezaltal megakadalyozzak annak reabszorpciojat
¢s hatasossagat. Sziikség esetén az emlitett hatéanyagok valamelyikét tartalmazo gyogyszert 2 6raval a
Chenodeoxycholic acid bevétele el6tt vagy utan szabad bevenni.

Kolesztiramin

A Chenodeoxycholic acid-et nem szabad egyiittesen alkalmazni kolesztiraminnal, mivel a
kolesztiramin megkoti a kenodezoxikdlsavat a bélben, ezaltal megakadalyozza annak reabszorpcidjat
¢s hatasossagat. Ha sziikséges a kolesztiramin szedése, a Chenodeoxycholic acid-et egy oraval a

kolesztiramin bevétele eldtt vagy 4-6 oraval annak bevétele utan szabad bevenni.

Ciklosporin és szirolimusz

A ciklosporinrdl kimutattak, hogy a CYP27A1 gatlasa és a HMG CoA reduktaz enzim aktivitasanak
novelése révén csokkenti a kenodezoxikolsav szintézisét. A CYP27A1-re gyakorolt hasonl6 hatast —
nagyobb doézisoknal — a szirolimusznal is megfigyeltek. A Chenodeoxycholic acid ciklosporinnal és
szirolimusszal valo egyidejii alkalmazésa keriilendd. Ha a ciklosporin vagy a szirolimusz alkalmazasa
szlikségszert, a szérum és a vizelet epealkoholszintje szigoru ellenérzést igényel, és a
Chenodeoxycholic acid adagjat ennek megfelel6en kell modositani.

Fenobarbital

A Chenodeoxycholic acid fenobarbitallal valo egyiittes alkalmazasa noveli a HMG CoA reduktaz
enzim szintjét, ezaltal akadalyozza a Chenodeoxycholic acid egyik farmakodinamias hatasat a CTX-
ben. Ha a fenobarbital alkalmazasa sziikségszerti, a szérum ¢és a vizelet epealkoholszintje szigoru

ellendrzést igényel, és a Chenodeoxycholic acid adagjat ennek megfelelden kell modositani.

Oralis fogamzasgatlok

Az oralis fogamzasgatlok alkalmazésa csokkenti a kenodezoxikolsav szervezetben jelen 1€vo
mennyiségét (pool size). Az oralis fogamzasgatlok sulyosbithatjak a meglévo hidnyossagokat, és
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akadalyozhatjak a Chenodeoxycholic acid hatasossagat a CTX-ben. A gyogyszer oralis
fogamzasgatlokkal valo egylittes alkalmazasa nem javasolt.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzdképes nok

A fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlasi modszert kell alkalmazniuk. A Chenodeoxycholic
acid-et szedd betegeknél az oralis fogamzasgatlok alkalmazéasa nem javallott (tovabbi részletekért lasd
4.5 pont).

Terhesség

A CTX-ben szenvedd, magas kolesztanolszinttel rendelkez6 betegeknél kedvezdtlen kimenetelt
figyeltek meg terhességiik alatt. A szakirodalomban a CTX-ben szenvedd anyak esetében két méhen
beliili halalozasrol szamoltak be. A CTX-ben szenvedd anyaknal két terhesség korasziiléssel jart, €s
méhen beliili ndvekedési retardaciordl is beszamoltak a szakirodalomban. A Chenodeoxycholic acid
terhes n6kon valo alkalmazasaval kapcsolatban nem vagy csak korlatozott mértékben all rendelkezésre
adat. Az allatkisérletek reprodukcids toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont).

A kenodezoxikolsav alkalmazasa nem javallt terhesség alatt és olyan fogamzdoképes kort ndk
esetében, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a kenodezoxikdlsav €s metabolitjai kivalasztodnak-e a humén anyatejbe.
Az anyatejjel taplalt csecsemOre nézve a kockazatot nem lehet kizarni.

A kenodezoxikolsav alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy

megszakitjak a kezelést / tartozkodnak a kezeléstol-figyelembe véve a szoptatas elonyét a gyermekre
nézve, valamint a terapia elényét a nore nézve.

Termékenység

A kenodezoxikolsav a szubsztiticios kezelés soran alkalmazott endogén epesav, amely a kezelési
dozisoknal véarhatoan nincs hatassal a termékenységre.

4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Chenodeoxycholic acid nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a
gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezeléschez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A kenodezoxikolsavval kezelt betegeknél (felnotteknél és gyermekeknél egyarant) jelentkezo
mellékhatasok altalaban enyhék vagy kozepesen sulyosak; a leggyakrabban megfigyelt
mellékhatasokat az alabbi tablazat tartalmazza. Az események atmeneti jellegliek voltak, €s nem
befolyasoltak a kezelést.



A mellékhatasok tablazatos felsoroldsa

A mellékhatasokat MedDRA szervrendszerek szerint az alabbi gyakorisagi kategoriakba sorolték:
nagyon gyakori (= 1/10); gyakori (= 1/100 - < 1/10); nem gyakori (= 1/1000 - < 1/100); ritka

(= 1/10 000 - < 1/1000), nagyon ritka (< 1/10 000) és nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo
adatokbol nem allapithatd meg).

MedDRA szervrendszer Mellékhatas Gyakorisag
Emésztorendszeri rendellenességek Székrekedés Nem ismert
Maj- és eperendellenességek A majmiikodést karositdo mellékhatasok | Nem ismert

Egyes kivalasztott mellékhatasok leirdsa

Két, beavatkozassal nem jarod, Chenodeoxycholic acid-del végzett vizsgalatban, 63 beteg koziil 3-nal
Osszesen harom mellékhatasrol szamoltak be (biztonsagossagi populacid). A harom mellékhatas
egyike sem bizonyult sulyosnak. Egyik esetben egy feln6ttnél, masik esetben egy gyereknél
jelentkezett enyhe, intermittalo székrekedés. Egy esetben egy kéthetes, CTX-szel diagnosztizalt
csecsemonéel majmuikdodést karositdo mellékhatas fordult eld, amelynek ismertetésére az alabbi
fejezetben keriil sor.

Gyermekek és serdiill6k

Két, beavatkozassal nem jaro, kenodezoxikolsavval végzett vizsgalatban a 14, CTX-ben szenved6
gyermekkoru beteg mindegyikét kenodezoxikolsavval kezelték: 1 csecsemét (2 éves életkor alatt),

6 gyermeket (2 és 12 év kozott) és 7 serdiilot (12 és 18 év kozott). A gyogyszert minden gyermekkort
beteg napi 15 mg/kg-os kezdéadagban kapta.

A kezelésben részt vevo egyetlen csecsemdnél a kezelés megkezdését koveto hat héten beliil
emelkedett majfunkcios teszteredményekeket figyeltek meg. A csecsemd majfunkciodja a
kenodezoxikolsav kezelés id6szakos felfliggesztésének hatasara normalizalodott. A kenodezoxikolsav-
potlas Gjrainditasa és kisebb adaggal — 5 mg/kg/nap — vald fenntarto kezelés mellett tovabbi
komplikacio nem lépett fel.

Ebben az esetben a majmiikddést karositdé mellékhatasok a csecseménél tobb zavaro tényezo — példaul
egyidejli parechovirus-fert6z¢s, a majfunkciot ismerten befolydsolo gyogyszerek (aciklovir és
fenobarbitdl) egyiittes alkalmazasa ¢és sziiletéskori hiperbilirubinémia — fellépése mellett fordultak el6.

A majmikddést karositd mellékhatasokkal kapcsolatban bemutatott biztonsagossagi informaciok
gyermekkoru betegekre vonatkoznak. A CTX ritka el6forduldsa miatt a rendelkezésre allo
szakirodalmi adatok nem elégségesek a kenodezoxikolsav gyermekkoru korcsoportokon beliili,
valamint a gyermekkoru betegek és a felndttek korcsoportja kozotti biztonsagossagbeli kiilonbség
feltarasara.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A tuladagolasbol ered6 potencialis karosodas kockazata rendkiviil alacsonynak tekinthetd, mivel nem
valoszint, hogy a kenodezoxikolsav felhalmozodasat az eliminacio és a kivalasztas hatékony endogén
mechanizmusa idézi elo.



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: Epe- és méajterapia, epesavak ¢s szarmazékaik, ATC kod: AOSAAO1

Hatasmechanizmus

Az exogén kenodezoxikodlsav szubsztitiicios terapiaként hasznalatos az endogén kenodezoxikolsav
hianya miatt megsziint visszacsatolasos gatlas helyreallitasaban. A CTX-ben a CYP27A1 gén hibaja a
mitokondrialis szterol-27-hidroxilaz enzim hidnyat okozza. Ez a hiany a klasszikus (semleges) és
alternativ (savas) utvonalon keresztiil gatolja a primer epesavak szintézisét. Ugyanakkor a kolsav egy
alternativ mikroszomalis itvonalon tovabbra is képzodik. Ez eredményezi a teljes epesavkészletet,
amely rendkiviil kevés kenodezoxikdlsavat, ezzel szemben viszonylag sok koélsavat tartalmaz.

A CTX-ben a kenodezoxikodlsav hianya a koleszterin-7-a-hidroxilaz (CYP7A1) és a HMG CoA-
reduktaz enzim visszacsatolasanak hianyat eredményezi az atipusos epesavak, epealkoholok és a
kolesztanol termelddésének novekedését okozva, ami patologias kovetkezményekkel jar. A
kenodezoxikodlsavas exogén potlas gatoljaa CYP7A1 (az FXR magreceptoron keresztiil) ¢és a HMG
CoA-reduktaz enzim mitkodését, és igy helyreallitja a visszacsatolasos gatlast.

A kenodezoxikolsav elsddleges farmakodinamias hatasai:
1. Csokkent koleszterintermelddés: a szérum kolesztanolszintjének csokkenése
(a HMG CoA-reduktaz enzimre hat).
2. Csokkent kolesztanoltermelddés: a szérum kolesztanolszintjének csdkkenése
(a HMG CoA-reduktaz és a CYP7ALI enzimre hat).
3. Az atipusos epealkoholok és epesavak termelddésének csokkenése: a primer epesavszintézis
visszacsatolasos gatlasanak helyreallitasan keresztiil (a CYP7A1 enzimre hat).

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A hatésossag ¢s biztonsagossag vizsgalatara két europai kozpontban végzett két retrospektiv
vizsgalatban keriilt sor. A pivotalis vizsgalatban a betegpopulacio6 25,8 éves atlagéletkora alacsonyabb
kezelés megkezdése el6tt megfigyelhetd rokkantsagi szintet is tiikkrozte (a tamogato vizsgalat elején
nagyobb volt a rokkantsagi pontszam).

A CDCA-STUK-15-001 pivotalis vizsgalatban a CTX-ben szenvedd betegek kenodezoxikolsavval
vald kezelése soran — a felndttek napi 750-1000 mg, a csecsemOk és a gyerekek napi 5-15 mg/kg
kenodezoxikolsavat kaptak — a szérum atlagos kolesztanolszintje statisztikailag jelentds csokkenést
mutatott a teljes populacioban a kiindulasi értékhez képest (az egyik alcsoportba az elsé kezeléskor
21 év alatti, a masikba a 21 éves vagy iddsebb betegek tartoztak). A vizelet epealkoholszintje
csokkent. A neurologiai rokkantsagi pontszamok (Rankin és EDSS) a betegek 84,6%, illetve 76,9%-
anal stabilizalodtak vagy javultak az adatszolgaltatas megsziinése el6tti utolso klinikai vizit idejére. Az
atlagos Rankin- és EDSS-pontszam csak nagyon kis mértékben emelkedett (romlott) a vizsgalat
kezdetétdl az adatszolgaltatas megsziinése elotti utolso klinikai vizitig (a teljes populacioban mért
érték 0,08 £ 0,74, ill. 0,27 = 1,24), és ez a novekedés statisztikailag nem volt szamottevd. A 21 év
alattiak alcsoportjaban az atlagos Rankin-pontszam — —0,31 + 0,48 — statisztikailag jelentds (p = 0,04)
javulast (csokkenést) mutatott.

A betegség jelei és tiinetei a legtobb betegnél megsziintek, javultak vagy stabilizalodtak a vizsgalat
soran. A hasmenés 100%-ban (a 23 beteg mindegyikénél) megsziint azoknal a betegeknél, akiknél a
vizsgalat elején jelentkezett ez a tiinet. A kognitiv zavarban szenvedd betegek 88,9%-anal

(18 betegbdl 16-nal) a tiinetek megsziintek, javultak vagy stabilizalodtak. Az epilepszia 100%-ban (a
3 beteg mindegyikénél) megszlint, mig a polineuropatia 100%-ban (a 11 beteg mindegyikénél)
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stabilizalodott vagy javult. A piramidalis diszfunkcio 60%-ban (15 betegbdl 10-nél), mig a kisagyi
diszfunkci6 88,7%-ban (14 betegbdl 12-n¢l) javult vagy stabilizalodott. A pszichés karosodas tiinetei a
betegek 85,7%-anal (7 betegbdl 6-nal) megsziintek, javultak vagy stabilizalodtak. Ugyanakkor a
vizsgalat soran minddssze 2 betegnél jelentkez6 Parkinson-kor (ritkdn megnyilvanuld vagy tarsult
betegség) tiinetei kapcsan nem volt terapias valasz.

A CDCA-STRCH-CR-14-001 tamogat6 vizsgalatban a CTX-ben szenvedd betegek
kenodezoxikolsavval vald kezelése soran — a betegek atlagosan 5,75 éven keresztiil napi 750 mg
kenodezoxikolsavat kaptak — a szérum atlagos kolesztanolszintje statisztikailag jelentds csokkenést
mutatott a kiindulasi értékhez képest a kés6bbi vizitek alkalmaval. A 7a-hidroxi-4-kolesztén-3-on
atlagos szintje jelent0sen csokkent a kiindulasi értékhez képest az 1. és 2. vizit alkalmaval. A
D-vitamin ¢és a PTH szintje a kiindulasi értékhez képest mindkét kezelés utani vizit alkalmaval
csokkent, mig az atlagos piruvatszint kiindulasi értékhez viszonyitott csokkenését az elso kezelés utani
vizitnél lehetett megfigyelni. A Rankin- és EDSS-pontszam a betegek 61,5, illetve 50%-anal
stabilizalodott, ugyanakkor a kiindulasi értékhez képest a pontszam altalanos romlésat lehetett
tapasztalni. A lumbalis gerincen a csontozat asvanyianyag-tartalmanak névekedését (Z-pontszam)
figyelték meg mindkét kezelés utani viziten, és a teljes csipdnél a kezelés utani 2. viziten. A betegség
jelei és tiinetei a legtobb betegnél stabilizalodtak. A hasmenés 64,3%-ban javult vagy megsziint
azoknal a betegeknél, akiknél a vizsgalat elején jelentkezett ez a tiinet.

Egy betegnél sem jelentkezett a kezeléssel osszefiiggd mellékhatés, és a kenodezoxikolsav kielégito
biztonsagossagi profilt mutatott a rutin laboratoriumi (hematoldgiai és klinikai kémiai)
biztonsagossagi paraméterekhez képest.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Adatok csak a feln6tt populacio esetében allnak rendelkezésre.
A kenodezoxikolsav egy human endogén epesav, amelynek epébe torténo kivalasztodasat exporter
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gliikuronidacio utjan is detoxifikalhato.

Az oralisan adott kenodezoxikolsav a vékonybélben szivodik fel. A reabszorpcio nem teljes. A
kenodezoxikdlsav kis része kitiriil a széklettel.

A bélben torténd reabszorpciot kdvetden az epesav majdnem teljesen konjugél a glicin aminosavval és
a taurinnal, majd ismételten kivalasztodik az epén keresztiil.

A kenodezoxikoélsavat és glicin-, illetve taurin-konjugatumat a bélrendszerben baktériumok bontjak le.
A dekonjugacio szabad epesavat eredményez, a 7-keto-litokolsav és litokolsav (3a-hidroxi-kolansav)
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¢€s a majban részben kenodezoxikolsavva és urzodezoxikolsavva (3a-, 7B8-dihidroxi-kolansav)
alakithato, a litokolsav csak kismértékben szivodik fel, és ezaltal nagy része a széklettel tirtil.

A kenodezoxikolsav biologiai felezési ideje koriilbeliil 4 nap.

A kenodezoxikolsav reabszorpcioja valtozo (29% — 84%). A kenodezoxikodlsavas kezelés utan a
primer epesavak, a kolsav és a kenodezoxikolsav endogén szintézise gatolt.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Nem végeztek hivatalos preklinikai biztonsagossagi vizsgalatokat, ugyanakkor a hagyomanyos egyszeri
¢s ismételt dozisu toxicitasi, genotoxicitasi €s karcinogenitési vizsgalatokbol szarmazo szakirodalmi

adatok alapjan a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

A vizsgalt ragcsalo- és féemlds fajok nem rendelkeznek elegendd szulfatalo kapacitassal a litokolsav
konjugalasara, ezért hepatotoxicitas jelentkezett. Ezzel szemben a litokolsav-szulfat human



konjugacioja megakadalyozza a szemmel lathato hepatotoxicitast, ahogy az allatokon végzett ismételt
dozist toxicitasi vizsgalatokbol is kiderdil.

Reprodukcios toxicitas

Patkanyokon, horcsogokon és foemldsokon végzett fejlodési toxicitasi vizsgalatokban nem észleltek
teratogén hatast. A Rhesus majmokon és pavianokon végzett vizsgalatok azt mutattak, hogy a
kenodezoxikodlsav terhes allatok szamara adott dozisa (a Rhesus majmok esetében: 5 — 120 mg/kg/nap;
a pavianoknal: 18 — 38 mg/kg/nap) a maj patologiai elvaltozasat okozta a fejlodé magzatban. A
Rhesus majmok magzatainal a mellékvesére és a vesére gyakorolt patologias hatasokat is észleltek.
Csak a Rhesus majmoknal megfigyelt (a pavianoknal nem) maternalis hatasok koz¢ tartoznak a
kovetkezok: hasmenés, hanyas, testtomegcesokkenés és csokkent élelmiszer-fogyasztas.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

A kapszula tartalma

Kukoricakeményito
Magnézium-sztearat
Vizmentes kolloid szilicium-dioxid

Kapszulahéj

Zselatin

Titan-dioxid (E 171)

Kinolinséarga (E 104)

Eritrozin (E 127)

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezheto.

6.3 Felhasznalhatosagi idotartam

3 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

A gybgyszerre nem vonatkoznak kiilonleges tarolasi el6irasok.
6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

A kapszulak aluminiumfoliaval lezart poli(vinil-klorid) (PVC) buborékcsomagolasban és dobozba
vannak csomagolva.

Kiszerelési egység: 100 kemény kapszula

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A kapszula lenyelésére képtelen betegek

A kapszula lenyelésére képtelen (1 éves és 11 éves kor kdzotti) gyermekek, (12 éves és 18 éves kor
kozotti) serdiilok és felnbttek esetén és/vagy akiknek 250 mg alatti dozisban kell szedniiik a
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hidrogénkarbonat-oldathoz adhato, és igy Osszekeverve egy, a kenodezoxikolsavat 10 mg/ml
koncentracioban tartalmazoé szuszpenzio6 keletkezik.

A csecsemOk (1 honapos és 11 honapos kor kozott) esetében a kapszula szétnyithatd, a tartalma 50 ml

s

kenodezoxikodlsavat 5 mg/ml koncentracioban tartalmazo szuszpenzid keletkezik.

Magat a hatdoanyagot — és nem a kapszula tartalmanak 6sszes Osszetevdjét — oldjak fel natrium-
bikarbonat-oldatban, és igy egy szuszpenzi6 keletkezik. Ez a szuszpenzi6é meglehetdsen konnyen
képzodik, és akkor tekinthetd alkalmazasra késznek, ha nem lathato benne csomdsodas vagy por.

A keletkezett szuszpenzio 22,9 mg natriumot tartalmaz milliliterenként, amit kontrollalt natrium diéta
esetén figyelembe kell venni.

Ajénlatos, hogy ezt a szuszpenziot a gyogyszertarban allitsak eld, és a sziild tajékoztatast kapjon a
szuszpenzid alkalmazasanak modjarol.

A szuszpenziot ivegben kell tarolni. Hiitészekrényben nem tarolhato, és nem fagyaszthatd. A
szuszpenziod legfeljebb 7 napig marad stabil.

A gyogyszertarnak megfeleld térfogatu €s a szuszpenzié alkalmazasahoz alkalmas osztassal ellatott
szajfecskendoket kell biztositania. A megfelel6 mennyiséget lehetdség szerint jeldlni kell a
szajfecskendon.

A kezel6orvosnak tajékoztatast kell adnia a gyerek testtomegének figyelembevételével alkalmazando
doézisrol. Az 1 hénapos és 18 éves kor kozotti gyermekekre €s serdiilokre vonatkozé dozistartomany
5-15 mg/kg/map (lasd 4.2 pont).

Tovabbi informacioért olvassa el a betegtajékoztatd végén a ,,Kizarolag egészségligyi szakembereknek
sz016 informaciok” c. részt.

Megsemmisités

Bérmilyen fel nem hasznalt termeék, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 hatalyos nemzeti el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Leadiant GmbH

Liebherrstr. 22

80538 Miinchen

Németorszag

Tel.: +49 (0) 89 4111 595 00

Fax: +49 (0) 89 411 595 25

e-mail: info@leadiantbiosciences.com

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/16/1110/001
9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/

MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 10/04/2017
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megtjitasanak datuma:
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.


http://www.ema.europa.eu/

II. MELLEKLET

A GYAlgTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTET’ELEK VAGY }(ORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER
BIZTONSAG()S ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN

FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK
TELJESITESERE VONATKOZO SPECIALIS
KOTELEZETTSEG A KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEBEN



A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd(k) neve és cime

Pharmaloop S.L.
C/Bolivia, no 15

Poligono Industrial Azque
Alcala de Henares

Madrid 28806
Spanyolorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényti orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késObbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytijtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

. Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kdtelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzioiban részletezett, kdtelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockéazatkezelési terv benyujtando a kovetkezd esetekben:

e ha az Eurdpai Gydgyszerligynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan uj
informacié érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockdzat-minimalizalasra iranyuld) jabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.



E. FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK TELJESITESERE
VONATKOZO SPECIALIS KOTELEZETTSEG A KIVETELES KORﬁLMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ESETEBEN

Miutén ezt a gyogyszert a kivételes korlilmények fennallasa miatt hagyték jova a 726/2004/EK
rendelet 14.cikkének (8) bekezdése szerint a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a

megadott hataridon beliil meg kell tennie az aldbbi intézkedéseket:

Leiras

Lejarat napja

A Chenodeoxycholic acid-del kezelt betegekre vonatkozo biztonsagossagi és
hatasossagi adatok hosszu tava gytijtése érdekében a forgalomba hozatali
engedély jogosultjanak be kell nytjtania a szterol-27-hidroxilaz hiany miatti
primer epesavszintézis velesziiletett rendellenességeiben szenvedd betegek —

1 hénapos ¢€s 18 éves kor kozotti csecsemok, gyermekek és serdiilok, valamint
felnbttek — nyilvantartasabol szdrmazo vizsgalat eredményeit.

Vizsgalati
eredmények —
PSUR és éves
ujraértékelések




III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO



A. CIMKESZOVEG



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Chenodeoxycholic acid Leadiant 250 mg kemény kapszula
kenodezoxikodlsav

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

250 mg kenodezoxikolsav kapszulanként.

|3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

100 kemény kapszula

5. Az ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat elott olvassa el a mellékelt betegtajekoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTET]:ZS, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

|8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN T!ZRMEKEIKB(")L KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN




11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Leadiant GmbH
Liebherrstr. 22
80538 Miinchen
Németorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/16/1110/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Chenodeoxycholic acid Leadiant

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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NN



A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKFOLIA CSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Chenodeoxycholic acid Leadiant 250 mg kemény kapszula
kenodezoxikolsav

2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Leadiant GmbH

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK




B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara

Chenodeoxycholic acid Leadiant 250 mg kemény kapszula
kenodezoxikolsav

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 0j gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomaéséra jutd barmilyen mellékhatés
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielott elkezdi szedni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt méasnak, mert
szamara 4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatis jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosét vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtéjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtijékoztato tartalma:

1. Milyen tipust gydgyszer a Chenodeoxycholic acid Leadiant, és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6?

2. Tudnivalok a Chenodeoxycholic acid Leadiant szedése el6tt

3. Hogyan kell szedni a Chenodeoxycholic acid Leadiant et?

4. Lehetséges mellékhatasok

5. Hogyan kell a Chenodeoxycholic acid Leadiant tarolni?

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

1. Milyen tipusi gyogyszer a Chenodeoxycholic acid Leadiant, és milyen betegségek esetén

alkalmazhato?

A Chenodeoxycholic acid Leadiant kapszula a kenodezoxikdlsav nevii hatdbanyagot tartalmazza. Ezt az
anyagot a m4j természetes modon a koleszterinbdl allitja el6. A kenodezoxikolsav az epe részét
képezi, amely a taplalékban talalhatd zsirok és vitaminok emésztését eldsegitd folyadék. A ritka
betegségként ismert cerebrotendindzus xantomatoézisban (CTX) szenvedd betegek nem képesek a
kenodezoxikdlsav termelésére, igy a kiilonbozo testrészeken zsirlerakddas kovetkezik be. Ez
karosithatja az érintett teriileteket.

A Chenodeoxycholic acid Leadiant kapszula a kenodezoxikdlsav potlasa révén kezeli a CTX-et, és igy
megakadalyozhato a zsirlerakodas.

A Chenodeoxycholic acid Leadiant kapszula egy honapos kort6l alkalmazhato, és a CTX-ben
szenvedo betegek életiik hatralévo részében kezelésre szorulnak.

2. Tudnivalék a Chenodeoxycholic acid Leadiant szedése el6tt

Ne szedje a Chenodeoxycholic acid Leadiant
- ha allergias a kenodezoxikolsavra vagy a gydgyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére

Figyelmeztetések és 6vintézkedések

A Chenodeoxycholic acid Leadiant csak orvosi feliigyelet mellett alkalmazhato. A kezelés alatt
kezeldorvosa vér- és vizeletvizsgalatokat fog végezni, hogy lassa, az On szervezete hogyan reagél erre
a gyogyszerre, ¢és sziikség esetén modositja a gyogyszer adagolasat. Gyakoribb vizsgalatokra lehet
sziikség, ha On gyorsan nd, ha beteg (ha példaul majbetegsége van) vagy ha On terhes. Kezel6orvosa
tajékoztatni fogja Ont, ha a Chenodeoxycholic acid Leadiant val torténd kezelést valamilyen okbol le
kell allitani.
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Csecsemok (1 honapos kor alatt)
A Chenodeoxycholic acid Leadiant biztonsagossagat ¢s hatasossagat egy honaposnal fiatalabb
csecsemoOk esetében nem vizsgaltak.

Egyéb gyogyszerek és a Chenodeoxycholic acid Leadiant
Feltétlentll tajekoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Az alabbi gyogyszerek befolyasolhatjak a Chenodeoxycholic acid Leadiant szintjét:

. ciklosporin és szirolimusz (az immunrendszer elnyomasara alkalmazott gyogyszerek)

. fenobarbital (az epilepszia kezelésében alkalmazott gyogyszer)

Ha kezel6orvosa sziikségesnek itéli a ciklosporin, a szirolimusz, illetve a fenobarbital szedését,
gondosan figyelemmel fogja kisérni a vér- és vizeletvizsgélatok eredményeit, és sziikség esetén
beallitja a Chenodeoxycholic acid Leadiant adagjat.

A szajon at szedett fogamzasgatlok befolyasolhatjak a Chenodeoxycholic acid Leadiant
hatasmechanizmusat, igy csokkentve annak hatdsossagat. Szajon at alkalmazhatd fogamzasgatlokat nem
ajanlott szedni a Chenodeoxycholic acid Leadiant szedése alatt. Kérje ki kezel6orvosa tanacsat az
alkalmas fogamzasgatlasi modszereket illetden.

Az alabbi gyodgyszerek csokkenthetik a Chenodeoxycholic acid Leadiant hatasat:

. kolesztiramin, kolesztipol (igynevezett epesavmegkotok)

. a gyomorégés kezelésében alkalmazott, aluminium-hidroxidot és/vagy szmektitet
(aluminium-oxid) tartalmaz6 (savlekotd) gyodgyszerek

Ha sziikséges a kolesztiramin szedése, a Chenodeoxycholic acid Leadiant egy 6raval a kolesztiramin

bevétele el6tt vagy 4-6 oraval annak bevétele utdn szabad bevenni.

A kolesztipolt vagy a gyomorégésre szedett gyogyszereket 2 oraval a Chenodeoxycholic acid Leadiant

bevétele el6tt vagy utan vegye be.

Beszéljen kezel6orvosaval, ha a felsorolt gyogyszerek barmelyikét szedi.

Terhesség

A Chenodeoxycholic acid Leadiant szedése a terhesség ideje alatt nem javasolt. Fennallhatnak a
magzatot érintd kockézatok. Ha tigy gondolja, hogy terhes lehet, vagy ha gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a Chenodeoxycholic acid Leadiant kivalasztédik-e a human anyatejbe. Tajékoztassa
kezeldorvosat, ha szoptat, vagy szoptatni tervez. KezelGorvosa segit eldonteni, hogy abbahagyja-e a
szoptatdst vagy abbahagyja a Chenodeoxycholic acid Leadiant szedését, figyelembe véve a szoptatas
elényét a csecsemdre nézve és a Chenodeoxycholic acid Leadiant elényét az anyara nézve.

Fogamzasgatlas néknél

A fogamzoképes ndknek a Chenodeoxycholic acid Leadiant szedése sordn hatékony fogamzasgatlasi
modszert kell alkalmazniuk. Sz4jon at alkamzahté fogamzasgatlok alkalmazéasa nem ajanlott (lasd
Egyéb gyogyszerek és a Chenodeoxycholic acid Leadiant). Kérje ki kezeldorvosa tanacsat az alkalmas
fogamzasgatlasi modszereket illetden.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Chenodeoxycholic acid Leadiant varhatéan nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeit.
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3. Hogyan kell szedni a Chenodeoxycholic acid Leadiant et?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezelGorvosat.

Felnottek szamara a gyogyszer szokasos kezddadagja napi haromszor egy 250 mg-os kapszula. A
gyogyszer maximalis adagja napi négyszer egy 250 mg-os kapszula. A kapszulakat egészben, vizzel
kell lenyelni, minden nap megkozelitéleg ugyanabban az iddpontban. A kapszulak étkezéskor, illetve
étkezéstdl fiiggetleniil is bevehetok. Orvosa az adag novelése mellett donthet attdl fliggden, hogy az
On szervezete hogyan reagél a kezelésre. Kezel6orvosa tajékoztatni fogja arrol, hany kapszulara van
szliksége, és azokat mikor kell bevennie.

Alkalmazasa (1 honapostol 18 évesig terjedd életkoru) gyermekeknél és serdiil6knél
CsecsemOknél, gyermekeknél és serdiiloknél az adagot a testtomeg alapjan kell szamitani. A
kezdbadag testtomegkilogrammra szamolva napi 5 mg. A gyogyszer maximalis adagja gyermekeknél,
testtomegkilogrammra szamolva napi 15 mg. A kezel6orvos donti el, hogy gyermeke mikor és
hanyszor kapja az adott adag(oka)t a teljes napi adag eléréséhez. KezelGorvosa az adag modositasa
mellett donthet attdl fiiggden, hogy gyermeke szervezete hogyan reagal a kezelésre.

A kapszula lenyelésére képtelen csecsemok és gyermekek esetén és/vagy akiknek 250 mg alatti
adagban kell szednitik a gyogyszert, a kapszula szétnyithato, és a tartalma 8,4%-0s natrium-
hidrogénkarbonat-oldattal elegyithet6. A hatéanyagot — és nem a kapszula teljes tartalmat — feloldjak
a natrium-bikarbonat-oldatban, és igy keverék forméjaban jelenik meg. A keveréket a gydgyszerésze
elkészitheti és biztosithatja az On szamara. A keveréket {ivegben kell tarolni, és legfeljebb 7 napig
felhasznalhat6. A keverék hiitdszekrényben nem tarolhatd és nem fagyaszthatd. Kezeldorvosa vagy
gyogyszerésze tajékoztatni fogja arrdl, hogy gyermeke mennyit és milyen gyakran vegyen be a
keverékbdl. A keverék natriumot tartalmaz. T4jékoztassa kezeldorvosat, ha On kontrollalt natrium
diétat tart.

Ha az eldirtnal tobb Chenodeoxycholic acid Leadiant vett be )
A Chenodeoxycholic acid Leadiant valosziniileg nem fog sulyos mellékhatdsokat okozni, de ha On
vagy gyermeke nagyobb adagot vett be az eldirtnal, forduljon kezeldorvosahoz.

Ha elfelejtette bevenni a Chenodeoxycholic acid Leadiant
Hagyja ki a kimaradt adagot, és vegye be a kdvetkez6 adagot, amikor egyébként is bevenné. Ne
vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag podtlasara.

Ha id6 elétt abbahagyja a Chenodeoxycholic acid Leadiant szedését

Ez a gyogyszer hosszl tdvu kezelésre szolgal. Ne hagyja abba a Chenodeoxycholic acid Leadiant
szedését, mig nem beszélt kezeldorvosaval. Ha abbahagyja a gyogyszer szedését, tiinetei
sulyosbodhatnak.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat vagy gyodgyszerészét.
4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Nem ismert (a rendelkezésre all6 adatokbdl nem megallapithatd) gyakorisagii mellékhatasok:

o székrekedés
e majproblémak

23



Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajekoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzijarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informéaci6 alljon rendelkezésre a gyodgyszer biztonsagos alkalmazaséaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Chenodeoxycholic acid Leadiant tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és a buborékfolian feltiintetett lejarati id6 (,,EXP”) utan ne alkalmazza a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a hdztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEt, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyégyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Chenodeoxycholic acid Leadiant?

- A készitmény hatéanyaga a kenodezoxikélsav. Minden kapszula 250 mg kenodezoxikdlsavat
tartalmaz.

- Egyéb Osszetevok:
A kapszula tartalma: kukoricakeményitd, magnézium-sztearat, vizmentes kolloid szilicium-
dioxid
Kapszulahéj: zselatin, titan-dioxid (E 171), kinolinsarga (E 104), eritrozin (E 127)

Milyen a Chenodeoxycholic acid Leadiant kiilleme, és mit tartalmaz a csomagolas?
A Chenodeoxycholic acid Leadiant 0-as méretli kemény kapszula formajaban kaphato6, amely 21,7 mm
hosszl. A kapszuldk alsé része sarga, felso része narancssarga, és fehér, préselt port tartalmaznak.

A Chenodeoxycholic acid Leadiant 100 kemény kapszulat tartalmazé buborékfolia csomagolasban
kaphato.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Leadiant GmbH

Liebherrstr. 22

80538 Miinchen

Németorszag

e-mail: info@leadiantbiosciences.com

Gyarté

Pharmaloop S.L.

C/Bolivia, no 15 Poligono Industrial Azque
Alcal4 de Henares

Madrid 28806

Spanyolorszag

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informéacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan talalhato:
http://www.ema.europa.cu. Ugyanitt mas, a ritka betegségekre és kezelésiikre vonatkozo informaciot
tartalmaz6 honlapok cimei is megtalalhatok.
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Kizardlag egészségiigyi szakembereknek sz6l16 informaciok
A kenodezoxikolsav szuszpenzio elkészitése

A kapszula lenyelésére képtelen gyermekek és serdiilok (1 éves és 18 éves kor k6zott), illetve
felnottek esetén és/vagy akiknek 250 mg alatti adagban kell szedniiik a gyogyszert, a kapszula

crcr

adhato, ¢s igy egy, a kenodezoxikolsavat 10 mg/ml koncentracioban tartalmazo szuszpenzid
keletkezik.

A csecsemdk (1 honapos és 11 honapos kor kozott) esetében a kapszula szétnyithato, és a tartalma

crc

kenodezoxikodlsavat 5 mg/ml koncentracioban tartalmazo szuszpenzid keletkezik.

A keveréket addig kell kevergetni, mig az dsszes por szuszpenziot nem képez. Kaparja le az dsszes
port az edény oldalarol a keverékbe, és csomosodasmentesen keverje el (mintegy 5 percig). A keverék
akkor hasznalatkész, ha nem lathat6 benne csomdsodas vagy por.

Az igy eldallitott szuszpenzid natriumkoncentracidja 22,9 mg/ml, amit a betegnek kontrollalt
natriumdiéta esetén figyelembe kell vennie.

Ajénlatos, hogy ezt a szuszpenziot gyogyszertarban allitsak eld, és a sziild tajékoztatast kapjon a
szuszpenzid alkalmazasanak modjarol.

A szuszpenziot ivegben kell tarolni. Hiitészekrényben nem tarolhato, és nem fagyaszthatd. A
szuszpenzid ezutan legfeljebb 7 napig marad stabil.

A gybgyszertarnak megfeleld térfogatt, és a szuszpenzi6 alkalmazasahoz alkalmas osztassal ellatott
szajfecskendoket kell biztositania. A megfeleld mennyiséget lehetdség szerint jeldlni kell a
szajfecskendon.

Az livegen el kell helyezni egy gyogyszertari cimkét, amelyen fel kell tlintetni a kovetkezoket: a beteg
neve, adagolasi utasitas, felhasznalhatdsagi ido, a gydgyszer neve €s a helyi gydgyszerészeti
el6irdsoknak valéo megfeleléshez sziikséges valamennyi sziikséges adat.

A kezelGorvosnak tajékoztatast kell adnia a gyerek testtomegének figyelembevételével alkalmazando

adagrol. A gyermekekre és serdiilokre (1 honapos €s 18 éves kor kozott) vonatkozé dozistartomany 5—
15 mg/kg/nap.
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Az adag kiszamitasa (1-11 éves gyerekek, 12—18 éves serdiilok és felndttek esetében) — a
kenodezoxikolsavat 10 mg/ml koncentracioban tartalmazo szuszpenzio

Napi adag: (Testtomeg (kg)) x (adag (mg/kg)) = napi adag (mg)
Felosztott adag* (Napi adag (mg) _ = osztott adag (mg)
Adagolasi gyakorisag
Alkalmazand6 (Osztott adag (mg) x 1 ml) = adagolandd szuszpenziomennyiség
mennyiség: 10 mg
Példa: Egy 10 kg testtomegi beteg 15 mg/kg kenodezoxikolsavat kap.
A teljes napi adag =

10 kg x 15 mg/kg = 150 mg

Az adag napi harom részre valo felosztasa esetén =

150 mg =50 mg
3

Az adagolando szuszpenzio megfelel6 mennyisége =

(B0mgx 1 ml)=5ml
10 mg

*osztott adagok szama a kezeldorvos tanacsanak megfelel6en.

Az adag kiszamitasa (1 honapos — 11 honapos gyerekek esetében) — a kenodezoxikolsavat 5 mg/ml
koncentracioban tartalmazo szuszpenzio

Napi adag: (Testtomeg (kg)) x (adag (mg/kg)) = napi adag (mg)
Osztott adag™® (Napi adag (mg) = osztott adag (mg)
(Adagolasi gyakorisag)
Alkalmazando (Osztott adag (mg) x 1 ml) = adagolando6 szuszpenzidmennyiség
mennyiség: 5mg
Példa: Egy 3 kg testtomegii beteg S mg/kg kenodezoxikolsavat kap.
A teljes napi adag =

3 kg x 5 mg/kg=15mg

Az adag napi harom részre valo felosztasa esetén =

15 mg=5mg
3

Az adagolando szuszpenzio megfeleld mennyisége =

Gmgx1mh=1ml
5mg

*osztott adagok szama a kezeldorvos tanacsanak megfelel6en.
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