I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Emcitate 350 mikrogramm diszpergalodo tabletta

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
350 mikrogramm tiratrikolt tartalmaz tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag

19 mg laktozt tartalmaz (20 mg laktéz-monohidratnak felel meg) tablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Diszpergalodo tabletta
Fehér szinli, hosszukas tabletta (méret: 10 mm hosszl, 5 mm széles), mindkét oldalan bemetszéssel.

A tabletta egyenld adagokra oszthato.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1. Terapias javallatok

Az Emcitate a periférias tierotoxikozis kezelésére javallott olyan betegeknél, akik sziiletésiiktol kezdve
monokarboxilat-transzporter 8 (MCT8) hianyban (Allan-Herndon—Dudley-szindromaban)
szenvednek.

4.2. Adagolas és alkalmazas

A kezelést a ritka genetikai rendellenességekben, mint amilyen a MCT8-hianyban szenvedd betegek
kezelésében jartas szakorvosoknak kell megkezdeniiik és monitorozniuk.

Adagolas

Az Emcitate adagolasat a beteg pajzsmirigyhormonszintje alapjan, egyedileg kell beallitani.

A beallité idoszakban a dozist a fenntartd dozis eléréséig lépésenként, koriilbeliil kéthetente kell
novelni. Altalaban addig ajanlott a dozisbeallitast végezni, amig a T3 szérumkoncentracioja az
életkornak megfelelé normal tartomany kdzépértéke ald nem csokken. A dozis tovabb modosithato a
beteg kezelésre adott valasza alapjan az MCT8-hiany klinikai jellemzdinek megfeleléen. A dozis
tovabbi beallitasanak sziikségességét a klinikai gyakorlatnak megfelelden rendszeresen Ujra kell
értékelni (lasd 4.4 pont).

A TSH és az (F)T4 szintek tovabbi informaciot nyajthatnak az egyéni adagolas megallapitdsdhoz.

Felndttek, serdiilok, gyermekek és 10 kg-os vagy anndl nagyobb testtomegii csecsemdk

Dozisbeallitas és -modositas
Az ajanlott kezd6 adag 10 kg vagy annal nagyobb testtomegil betegek esetében napi 350 mikrogramm.



A dozisbeallitas javasolt menetét az 1. tablazat mutatja be. A napi dozist fokozatosan, kéthetente

350 mikrogrammal kell emelni a fenntarto dézis eléréséig. Altalaban addig ajanlott a dozisbeallitast
végezni, amig a T3 szérumkoncentracidja az életkornak megfeleld normal tartomany kézépértéke ala
nem csokken. Egyes esetekben a dozis kisebb 1épésekben (fél tabletta) novelhetd, ha a beteg

hogy a beteg az MCT8-hiany klinikai jellemz6i alapjan hogyan reagal a kezelésre. A teljes napi dozist
1-3 adagban kell bevenni a nap folyaman elosztva (pl. reggel, délben, este).

1. tablazat A ddzisbeallitas javasolt menete 10 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii betegeknél

Beallitas Te!Jes napi dézis Tablettak szama/nap
(mikrogramm)
Kezd6 dozis 350 1
2. hét 700 2
4. hét 1050 3
6. hét 1400 4
8. hét 1750 5
10. hét 2100 6

A dozisbeallitast 350 mikrogrammos lépésekben kell folytatni a fenntartd dozis eléréséig. Nem
ajanlott tallépni a napi 80 mikrogramm/ttkg dozist a 10 és 40 kg testtomeg kozotti betegeknél; a
60 mikrogramm/ttkg dézist a 40 és 60 kg testtomeg k6zotti betegeknél; valamint az

50 mikrogramm/ttkg dozist a 60 kg testtomeg feletti betegeknél.

10 kg testtomeg alatti gyermekek és csecsemok

Dozisbeallitas és -modositas
10 kg testtomeg alatti betegeknél az ajanlott kezd6 dozis 175 mikrogramm (fél tabletta) naponta.

A dozisbeallitas javasolt menetét az 2. tablazat mutatja be. A napi dozist fokozatosan, kéthetente

175 mikrogrammal kell emelni a fenntarté dozis eléréséig. Altalaban addig ajanlott a dozisbeallitast
végezni, amig a T3 szérumkoncentracidja az életkornak megfelelé normal tartomany kozépértéke ala
nem csokken. Tovabbi dozismodositas végezhetd attol fiiggden, hogy a beteg az MCT8-hiany klinikai
jellemz6i alapjan hogyan reagal a kezelésre. A teljes napi dozist 1-3 adagban kell bevenni, a nap
folyaman elosztva (pl. reggel, délben, este).

2. tablazat A dézisbeallitas javasolt menete 10 kg-os vagy ennél nagyobb testtomegii betegeknél

Beallitas Te!]es napi dézis Tablettak szama/nap
(mikrogramm)

Kezd6 adag 175 0,5

2. hét 350 1

4. hét 525 1,5

6. hét 700 2

8. hét 875 2,5

10. hét 1050 3

A dozisbeallitast 175 mikrogrammos lépésekben kell folytatni a fenntarté dozis eléréséig. A 10 kg

testtomeg alatti betegeknél nem ajanlott tallépni a napi 100 mikrogramm/ttkg dozist.

Fenntarto dozis

Az Emcitate dozisat egyedileg kell beallitani a fenntarto dozis eléréséig. Altalaban addig ajanlott a
dozisbeallitast végezni, amig a T3 szérumkoncentracioja az életkornak megfeleld normal tartomany
kozépértéke ala nem csdkken. Tovabbi dozismodositas végezhetd attdl fliggden, hogy a beteg az
MCTS8-hiany klinikai jellemz6i alapjan hogyan reagal a kezelésre. A dozis tovabbi modositasanak
sziikségességét a klinikai gyakorlatnak megfeleléen rendszeresen jra kell értékelni (lasd 4.4 pont).



Kimaradt vagy késve bevett adag

Ha egy dozis kimarad, és tobb mint 4 6ra van még hatra a kovetkez6 tervezett dozisig, akkor azt a
lehet6 leghamarabb be kell venni. Ha egy dozis kimarad, és a kovetkez6 dozis tervezett idopontja 4
oran beliil van, a dozist ki kell hagyni, és a kovetkez6 dozist a szokasos litemezés szerint kell bevenni.

Laboratoriumi vizsgalatok (T3-mérések)

A T3-szinteket ajanlott egyedileg folyadékkromatografias tandem tomegspektrometrias (LC/MS/MS)
modszerrel mérni. A tiratrikol immunoassy modszerrel vizsgalva keresztreakcioba 1ép a T3-mal, ami
megbizhatatlan vizsgalati eredményeket okozhat. Immunoassy modszerrel torténd mérésnél szakértd
tanacsat kell kérni a tiratrikol-kezelés inditasakor, beallitasakor és az adag modositasanal az
eredmények értelmezésehez (1asd 4.4 pont).

Hipermetabolikus jelek és tiinetek

Ha hipermetabolikus jelek és tiinetek (példaul hiperhidrozis, ingerlékenység, szorongas, almatlansag,
rémalmok, hipertermia, szapora szivverés, a szisztolés vérnyomas atmeneti emelkedése vagy
hasmenés) els6 alkalommal fordulnak el6 vagy rosszabbodnak, és 2 héten beliil nem rendez6dnek, a
dozist a dozisbeallitasi séma lépései szerint a jelek €s tlinetek rendezodéséig csokkenteni kell (lasd 1.
vagy 2. tablazat). A hipermetabolikus jelek €s tlinetek rendezodését kdvetden ujrakezdhetd a
doézisbeallitas, amennyiben klinikailag megfelel6 (lasd 4.4 pont).

Kiilonleges betegcsoportok

Majkarosodas

Majkarosodasban szenvedd betegeknél nem végeztek specifikus vizsgalatokat. Ezeknél a betegeknél
kortltekinté dozisbeallitas és a T3 szérumkoncentracidinak rendszeres monitorozasa javasolt (lasd 4.4
pont).

Vesekarosodas

Vesekarosodasban szenvedo betegeknél nem végeztek specifikus vizsgalatokat. Ezeknél a betegeknél
koriltekinté dozisbeallitas és a T3 szérumkoncentracidinak rendszeres monitorozasa javasolt (lasd 4.4
pont).

Az alkalmazas modja

Szajon at torténd alkalmazasra vagy gasztroenteralis tapszondan keresztiil torténé alkalmazasra.

Szajon at tortéend alkalmazas.

Az Emcitate diszpergalodo tablettakat vizben kell diszpergalni a lenyelés el6tt.

A diszperziot egy erre a célra szolgald, kisméretii poharban kell elkésziteni, a tabletta(ka)t
(adagonként legfeljebb 4 tabletta) 30 ml ivovizben diszpegalva, 1 percig teaskanallal keverve.
Semmilyen mas folyadékot nem szabad hasznalni. A diszperzionak opalos fehér szintinek kell lennie.
Ezutan a diszperziot egy 40 ml-es szajfecskenddvel kell felszivni a poharbol, és a fecskenddvel
azonnal be kell adni sz4jon 4t a betegnek. Ugyelni kell r4, hogy a dugattyu lasst és dvatos
benyomasaval a diszperzidt dvatosan a beteg orcajanak a belsé felszinére fecskendezzék.

A poharba tovabbi 10 ml ivovizet kell Onteni, és teaskanallal kell elkeverni koriilbeliil 5 masodpercig,
hogy az esetleg benne maradt készitmény diszpergalodjon. Ezt a diszperzidt ugyanazzal a

fecskenddvel kell felszivni a poharbol, és haladéktalanul be kell adni a betegnek.

Gasztroenteralis tapszondan keresztiil

Az Emcitate gasztroenteralis taipszondan keresztiil is alkalmazhato.



A diszperziét a szajon at torténd alkalmazasnal fent leirtak szerint kell elkésziteni.

A beadas eldtt gondoskodni kell rola, hogy a gasztroenteralis tapszonda ne legyen elzarodva, és a
kivalasztott gasztroenteralis tapszondara vonatkozo utasitasokat kell kovetni az atoblités, a beadas és
az atmosas eljarasait illetéen.

A fecskendd tartalmat azonnal be kell adni a gasztroenteralis tapszondaba (30 ml + 10 ml minden
korcsoportnal).

A gasztroenteralis tdpszondan keresztiil torténd beadasra és a diszperzid stabilitdsara vonatkozo
tovabbi informaciokat 1asd a 6.6 pontban.

4.3. Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység.

Hyperthyreosis, ami nem az MCT8-hianytol alakult ki (pl. Graves-kor).
Terhesség (lasd 4.6 pont).
4.4. Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Hipermetabolikus jelek és tiinetek

Az Emcitate-kezelés megkezdésekor és/vagy a dozistitralds soran a hipermetabolikus jelek és tiinetek
uj megjelenése vagy sulyosbodasa, mint amilyen a hyperhidrosis, ingerlékenység, szorongas,
almatlansag, rémalmok, hyperthermia, szapora szivverés, a szisztolés vérnyomas atmeneti emelkedése
vagy hasmenés (lasd 4.8 pont). Ezek a jelek és tlinetek altalaban atmeneti jellegliek, és néhany napon
beliil spontan rendezddnek. Ha a hipermetabolikus jelek és tiinetek 2 héten beliil nem rendez6dnek, a
dozist a dozisbeallitasi séma Iépéseinek megfelelden csokkenteni kell (1asd 4.2 pont). A
hipermetabolikus jelek és tiinetek rendez6dését kovetden klinikailag indokolt esetben tGjra lehet
kezdeni a dozisbeallitast.

Szivbetegség

Szivbetegségben szenvedo betegeknél koriiltekintéen kell eljarni a dozisbeallitas soran, mivel
esetlikben fokozott lehet a hipermetabolikus allapothoz kapcsol6dé mellékhatasok kockazata (lasd
4.8 pont).

Laboratériumi vizsgalatokat befolyasold hatas

A tiratrikol immunoassy modszerrel vizsgalva keresztreakcidt ad a T3-mal, ami megbizhatatlan
vizsgalati eredményeket okozhat. A T3-szintek mérésé¢hez LC/MS/MS modszer alkalmazasa ajanlott.
Immunoassy médszer alkalmazasa esetén koriiltekintéen kell eljarni. A tiratrikol dozisanak
meghatarozasa vagy modositasa soran a T3-vizsgalat eredményeinek értelmezéséhez specifikus
iranymutatasokat kell kovetni (1asd 4.2 pont).

Cukorbetegség
Cukorbetegeknél koriiltekint6en kell eljarni (lasd 4.5 pont).
Majkarosodas

Az Emcitate biztonsagossagat és hatasossagat majkarosodasban szenvedd betegeknél nem vizsgaltak.
Ezeknél a betegeknél kiilonds ovatossaggal kell eljarni (lasd 4. 2 pont).



Vesekarosodas

Az Emcitate biztonsagossagat és hatasossagat vesekarosodasban szenvedd betegeknél nem vizsgaltak.
Ezeknél a betegeknél kiilonds ovatossaggal kell eljarni (1asd 4. 2 pont).

Nem rendeltetésszerli alkalmazas a testtomeg csOkkentésére

A tiratrikolt nem szabad a testtomeg csokkentésére alkalmazni. Sulyos vagy életveszélyes
nemkivanatos hatasokat okozhat, kiilonosen orlisztattal kombinalva (lasd az ,,orlisztat” cimi részt a
4.5. pontban).

Laktéz

Az Emcitate tabletta laktozt tartalmaz. A ritkan eléfordulo 6rokletes galaktozémiaban, teljes
laktazhianyban vagy gliikkoz-galaktoz felszivodasi zavarban szenvedd betegek nem szedhetik ezt a

gyogyszert.

4.5. Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Mas gyogyszerek hatésa a tiratrikol farmakokinetikajara

Nem végeztek olyan klinikai interakcids vizsgalatokat, amelyek mas gyogyszerek tiratrikolra
gyakorolt hatasat értékelték. Az alabbiakban leirt lehetséges kolcsonhatasok a tiratrikol in vitro
jellemzésén, valamint a tireomimetikumok mas gyogyszerekkel kialakulo ismert farmakokinetikai
vagy farmakodinamias kolcsonhatasain alapulnak, és nem kifejezetten a tiratrikol kapcsan vizsgaltak
ezeket.

Elovigyazatos egyidejii alkalmazas

Gyogyszerek, amelyek befolyasolhatjak a tiratrikol felszivodasat

Antacidumok, szén, kalcium, kationcseréld gyantak (pl. kolesztiramin), vas, szukralfat és mas
gasztrointesztinalis szerek zavarhatjak a tiratrikol gyomor-bélrendszeri felszivodasat. Ezeket a
kezeléseket a tiratrikol el6tt vagy utan (lehetéleg tobb mint 2 ora elteltével vagy késébb) kell
alkalmazni. Kolesztiramin esetében a tiratrikolt 1 6raval a gyodgyszer dozisa el6tt vagy 4 oraval utana
kell bevenni. A kivant hatas eléréséhez a tiratrikol adagjanak modositasara lehet sziikség.

Protonpumpa-gatlok (PPI-k):

A PPI-kkel torténd egyidejli alkalmazas a pajzsmirigyhormonok felszivodasanak csokkenését
okozhatja, mivel a PPI-k, mint amilyen az omeprazol, az ezomeprazol, a pantoprazol, a rabeprazol és a
a PPI-kezelés inditasanal, modositasnanal vagy leallitdsdnal mérlegelendo a tiratrikol dozisanak
modositasa.

Szevelamer
csokkenését eredményezheti. A szevelamert tobb mint 2 draval a tiratrikol alkalmazasa eldtt vagy utan
kell bevenni.

Enzimindukalo hatasu gyogyszerek, ezen beliil antiepileptikumok

A maj enzimrendszerét indukdlni képes gyogyszerek, mint példaul a barbituratok, a fenitoin, a
karbamazepin, a rifabutin, a rifampicin vagy az orbancfiivet (Hypericum perforatum) tartalmazé
készitmények fokozhajtak a tiratrikol majclearance-ét. Antiepileptikumokkal vagy mas enzimindukalo

crer

monitorozni kell, és mérlegelendo a tiratrikol d6zisanak mddositasa.

Malaria elleni gyogyszerek



A tiratrikol és a malaria kezelésére alkalmazott gyogyszerek (klorokin, proguanil) egyidejii
alkalmazasa klinikai hypothyreosist okozhat. A malaria elleni gydgyszerekkel végzett kezelés alatt és

crcr

sziikség.

Gyogyszerek, amelyek befolydsolhatjak a tiratrikol/T3 plazmakotédését
Az anabolikus szteroidok ¢és a gliikokortikoidok kdztudottan csokkentik a szérumban a tiroxink6to

--------

eredményezhetik.

A szalicilatok, antikoagulansok, gyulladascsokkentd €s antikonvulziv gyogyszerek a TBG
fehérjekotohelyrol kiszorithatjak a T3-at és potencialisan a tiratrikolt, és igy megvaltozhat a
pajzsmirigyhormonok szérumszintje, azaz alacsonyabb lesz az 6sszkoncentrécio, de a szabad
koncentraci6 valtozatlan marad.

Nem fogamzasgatlo dsztrogének
A nem fogamzasgatld 6sztrogén és az Osztrogén tartalmu készitmények (beleértve a hormonpo6tlo
kezelést is) ndvelhetik a tiratrikol-kezelés sziikséges dozisat.

Orlisztat
Az orlisztat csokkentheti a tiratrikol felszivodasat, ami hypothyreosist eredményezhet (a

pajzsmirigyfunkcid valtozasait monitorozni kell).

A tiratrikol hatdsa mas gyogyszerek farmakokinetikajara

Elovigydzatos egyidejii alkalmazds

Az in vitro adatok arra engednek kovetkeztetni, hogy a tiratrikol a bélben indukalhatja a CYP3A4-et,
ezért a CYP3A4-tdl fliggo, szlik terapias indexii gyogyszereket, tobbek kdzott az alfentanilt, a
ciszapridot, a ciklosporint, az ergot-szarmazékokat, a fentanilt, a pimozidot, a kinidint, a szirolimuszt,
a takrolimuszt, az atorvasztatint, a lovasztatint és a szimvasztatint koriiltekintéen kell alkalmazni.
Hasonl6 6vintézkedéseket kell alkalmazni a CYP3A4-t6l fliggd metabolizmust, mas gyogyszereknél
is. A P-glikoprotein (P-gp) vagy az emlérak-rezisztencia protein (BCRP) efflux transzporterek
szubsztratjai kozé tartozo, sziik terapias indexii gyogyszereket szintén koriiltekintéen kell alkalmazni.

Farmakodinamias kolcsonhatdsok

Eovidejii alkalmazas nem javasolt

A pajzsmirigybetegségek kezelésére alkalmazott egyeb gyogyszerek

A tiratrikol mas tireomimetikumokkal vagy a pajzsmirigybetegségek kezelésére alkalmazott, mas
gyogyszerekkel (pl. levotiroxin, propil-tiouracil és karbimazol) valo egyiittes alkalmazasa ndvelheti a
hyperthyreosis vagy a hypothyreosis tiineteinek kockazatat.

Pszichostimulansok

A pszichostimulansok (pl. koffein, norepinfrine-dopamin-reuptake-inhibitorok [NDRIS] és
amfetaminok) nagy doézisu tiratrikollal kombinacidban torténd alkalmazasa a szivritmus és a
vérnyomas emelkedéséhez vezethet. A pszichostimulansok és a tiratrikol egyidejli alkalmazasa nem
ajanlott.

Elovigyazatos egyidejii alkalmazas

Antidiabetikumok

A tiratrikol csokkentheti a vércukorszintet. Tiratrikollal torténo egyiittes alkalmazas esetén az
antidiabetikumok dézisanak modositasara lehet sziikség. A vércukorszint iddszakos monitorozasa
sziikséges (lasd 4. 4 pont).



Oralis antikoagulansok

A tiratrikol-kezelés alatt fokozodhat az antikoagulans kezelés hatasa. Ez ndvelheti a vérzés kockazatat.
Az antikoagulans kezelés dozisanak modositasara lehet sziikség, ha azt tiratrikollal egyidejiileg
alkalmazzak.

4.6. Termékenység, terhesség és szoptatas
Az MCT8-hiany egy X-kromoszomahoz kotott betegség, amely szinte kizarolag férfiakat érint.

Terhesség

A tiratrikol atjut a placentan. A tiratrikol terhes n6knél tortén6 alkalmazasarol nincsenek adatok, vagy
korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre. Az allatokkal végzett vizsgalatok reprodukcios
toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont).

Az Emcitate alkalmazasa terhesség alatt ellenjavallt (lasd 4.3 pont).

Fogamzoképes nék

Fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt.

Szoptatas
Nem ismert, hogy a tiratrikol/metabolitjai kivalasztodnak-e az anyatejbe. Az ujsziildttet/csecsemot
érint6 kockazatot nem lehet kizarni. Az Emcitate alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast

fliggesztik fel, vagy a kezelést szakitjak meg/halasztjak el — figyelembe véve a szoptatas elényét a
gyermek, illetve a kezelés elényét az anya szempontjabol.

Termékenység

Egy patkanyokkal végzett vizsgalat nem mutatott ki hatast a termékenységre és a parzasi képességre
(lasd 5.3 pont).

4.7. A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az Emcitate nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8. Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 0sszefoglalasa

A tiratrikol-kezelés alkalmazasaval kapcsolatosan leggyakrabban jelentett mellékhatasok a
hyperhidrosis (7%), a hasmenés (6%), az ingerlékenység (2%), a szorongas (2%) és a rémalmok (2%)
voltak. Ezek a reakciok altalaban a kezelés kezdetén és/vagy a dozis emelésekor jelentkeztek, és
altalaban néhany napon beliil rendezdédtek.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A tiratrikol biztonsagossagi értékelése klinikai vizsgalatokbdl szarmazé adatokon alapul. A
mellékhatasok a MedDRA szervrendszer és gyakorisag szerint vannak felsorolva az alabbiak szerint:
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), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre alld
adatokbol nem allapithaté meg).

3. tablazat Mellékhatasok

| Szervrendszeri kategoria | Mellékhatas | Gyakorisagi kategéria |




Pszichiatriai korképek Ingerlékenység Gyakori
Szorongas Gyakori
Rémalmok Gyakori
Almatlansag Nem ismert

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos Tachycardia Nem ismert

tiinetek

Emésztérendszeri betegségek és tiinetek Hasmenés Gyakori

A bor és a bor alatti szovet betegségei és | Hyperhidrosis Gyakori

tiinetei

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén Hyperthermia Nem ismert

fellépo reakciok

Kivélasztott mellékhatasok leirdsa

Hipermetabolikus jelek és tiinetek

Az MCTS8-hianyban szenved6 betegekkel végzett klinikai vizsgalatokban a mellé¢khatasként
megfigyelt hiperhidrozis, irritacid, szorongas és rémalmok megjelenése egybeesett a kezelés
inditasaval vagy a dozis modositasaval. Ezek a reakciok minden esetben enyhék voltak, és spontan
rendezddtek.

A tiratrikol-kezelés megkezdésekor és/vagy a dozisbeallitas soran 0j keletii vagy sulyosbodd
hipermetabolikus jelek és tiinetek, példaul hyperhidrosis, ingerlékenység, szorongas, dlmatlansag,
rémalmok, hyperthermia, szapora szivverés, a szisztolés vérnyomas atmeneti emelkedése vagy
hasmenés fordulhatnak el6 (lasd 4.4 pont).

Gyermekek és serdiilok

A biztonsagossagi adatokat 6sszesen 63, 0 és 17 év kozotti betegnél értékelték a Triac I és Triac 11
vizsgalatban. A kezelés megkezdésekor harminc (30) beteg 2 év alatti, 25 beteg 2 és 11 év kozotti, 8
beteg pedig 12 és 17 év kozotti volt. A klinikai vizsgalati adatok alapjan nincs arra utald jel, hogy a
biztonsagossagi profil a gyermekpopulacio barmely alcsoportjaban eltérne a felndtt betegeknél
tapasztalt biztonsagossagi profiltol.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9. Tuladagolas

Tuladagolas esetén hipermetabolikus allapot jelei és tiinetei jelentkezhetnek. Az Emcitate adagjanak
csokkentése vagy a kezelés atmeneti leallitasa enyhiti ezeket a tiineteket.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1. Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: pajzsmirigyhormonok, ATC-kéd: HO3AA04

Hatasmechanizmus

A tiratrikol (3,3”,5-trijod-tiroecetsav) az aktiv pajzsmirigyhormon (T3) fizioldgiasan kering6
metabolitja, amely szerkezetileg nagymértékben hasonlo, és degradacioja ugyanazt az utvonalat kdveti
(dejodinacid és konjugacio), eliminacidja pedig szintén az epe és a vizelet Gtjan torténik. A tiratrikol
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bioldgiailag aktiv, nagy affinitassal kotodik a TRa és TRP pajzsmirigyhormon-receptorokhoz, és a T3-
hoz hasonlé biologiai hatasokat fejt ki, bar szovetspecifikussaga eltér. A tiratrikol bizonyitottan képes
bejutni az MCT8-fliggo sejtekbe miikodoképes MCTS8-transzporter nélkiil, ellentétben a T3-mal és a
T4-gyel. A tiratrikol igy helyettesitheti a T3-at az MCT8-fliggd szovetekben, és helyreallithatja a
normal pajzsmirigyhormon-aktivitast.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A tiratrikol hatasat az MCT8-hianyban szenvedd betegek kezelésében egy egykaros, nyilt elrendezésti,
multicentrikus vizsgalatban (Triac I vizsgalat) értékelték 46 betegnél, akiket legfeljebb 12 honapig
kezeltek a tiratrikol szérum T3-szint alapjan, egyedileg beallitott dozisaval (céltartomany: 1,4-2,5
nmol/l). A vizsgalatba bevont betegek median életkora 7,1 év volt, 10 honaptol 66,8 évig terjedd
tartomanyban. Negyven (40) beteget kezeltek legalabb 12 honapig. A median napi fenntarto dozis
700 mikrogramm (38,9 mikrogramm/ttkg) volt, 350 mikrogrammtol 2100 mikrogrammig terjedd
tartomanyban. A tiratrikol-kezelés a kiindulasi 4,97 nmol/1-r61 1,82 nmol/I-re csokkentette a T3

az utolso rendelkezésre allo értékelés idopontjaban mind a 45, kiindulas utani T3-értékekkel
rendelkez0 betegnél csokkenést észleltek a kiindulashoz képest. A 12. hénapban vagy az utolso
rendelkezésre allo értékelés idopontjaban a 45 beteg koziil 25 (56%) ért el a céltartomanyba esé T3
szérumszintet, a 45 beteg koziil 13-nal (29%) a T3-szint a céltartomany alatt volt, a 45 betegb6l 7-nél
(16%) pedig a céltartomany felett volt a T3 szintje. Az elsddleges végpontra vonatkozo eredményeket
a 4. tablazat és az 1. abra ismerteti.

4. tablazat A T3 szérumszintjének atlagos valtozasa a kiinduldshoz képest a 12. hénapban a
Triac I vizsgalatban (kezelési szandék szerinti (ITT) populacio)

Viltozo N Kiindulas 12. hénap Kiilonbség p-érték
atlag (SD) atlag (SD) | Atlag [95%-os CI]
Szérum T3 45 4,97 (1,55) 1,82 (0,69) -3,15[-3,62; -2,68] | <0,0001
(nmol/1)

1. abra A T3 szérumkoncentracidja a kiinduldskor és a 12. honapban a Triac I vizsgalatban
(ITT populacio)

0~ o)e) —  Adott betegnél észlelt valtozasok a 12. hénapban vagy az utolsé
rendelkezésre allo értékeléskor
O Céltartomany (1,4-2,5 nmol/l)
\ Kiindulasi T3
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5. tablazat: Mas pajzsmirigyhormonok — a kiindulashoz viszonyitott atlagos valtozas elemzése a
12. hénapban a Triac I vizsgalatban (ITT populacid)

Viltozo N Kiindulasi A 12. havi A Kiilonbség p-érték
atlag (SD) atlag (SD) atlaga [95%-os CI]

TSH (mU/1) 45 2,91 (1,68) 1,02 (1,14) -1,89 [-2,39; -1,39] <0,0001

Szabad T4 45 9,68 (2,96) 3,39 (1,60) -6,28 [-7,15; -5,41] <0,0001

(pmol/l)

Ossz-T4 (nmol/l) 45 55,96 (12,95) | 24,38 (9,44) | -31,58 [-35,15;-28,01] | <0,0001

T3 (nmol/l) 45 0,12 (0,10) 0,04 (0,04) -0,08 [-0,10; -0,05] <0,0001

A Triac I vizsgalatban az életkornak megfelel6 atlagos testtomeg MCTS8 Z-pontszama (a tiratrikollal
kezelt MCTS betegek ¢és a kezeletlen MCT8 betegek Osszehasonlitasa) a kiindulaskor mért 0,46-r61 a
12. honapban 0,96-ra emelkedett (atlagos valtozas 0,51; 95%-os CI: 0,25; 0,76), mig az életkornak
megfeleld atlagos testtomeg Z-pontszama (a tiratrikollal kezelt MCTS betegek és egy egészséges
populécid dsszehasonlitasa) kismértékben nétt, a kiindulaskor észlelt -2,85-r6l a 12. honapban
megfigyelt -2,63-ra (atlagos valtozas 0,22; 95%-os CI: -0,01; 0,45). Az eredmények a kiindulaskor
gasztroenteralis tapszondaval rendelkez6 és tdpszonda nélkiili betegek esetében hasonldak voltak.
Osszességében a 45 beteg koziil 40-nél (89%) nétt a testtdmeg; a 45-bol 28-nél (62%) emelkedett az
¢letkornak megfeleld testtomeg Z-pontszama, mig a 36-bol 28-nal (78%) nétt az életkornak megfeleld
testtomeg MCTS8 Z-pontszama.

A 2,5 év alatti betegek esetében — néhany beteg alapjan — az életkornak megfeleld testtomeg MCTS8 Z-
pontszamanak atlaga a kiindulasi -0,10-r6l a 12. hénapban 0,41-ra emelkedett (n=3), mig az
¢életkornak megfeleld testtomeg Z-pontszamanak atlaga mérsékelten, a kiindulasi -1,65-r6l a 12.
hénapban -1,61-ra nott (n=4).

Az atlagos nyugalmi szivfrekvencia a kiindulaskor mért 112,4 iités/percrél a 12. honapban 103,5
utés/percre csokkent (atlagos valtozas -8,9 iités/perc; 95%-os CI: -15,6, -2,3), mig az életkornak
megfeleld szivfrekvencia Z pontszdmainak atlaga (a tiratrikol-kezelésben részesiild6 MCT8-hianyos
betegek 6sszehasonlitasa egészséges populacioval) a kiinduldskor mért 1,72-r6l a 12. honapban 1,38-
ra csokkent (atlagos valtozas -0,33; 95%-o0s CI: -0,77; 0,10). A kiindulaskor tachycardias betegeknél
az atlagos nyugalmi szivfrekvencia a kiindulaskor mért 131,4 ités/percr6l a 12. honapban 109,6
iités/percre csokkent (atlagos valtozas -21,9 iités/perc; 95%-os CI: -30,0; -13,8), mig az életkornak
megfelel atlagos szivirekvencia Z-pontszamainak atlaga a kiindulasi 2,80-r6l a 12. hoénapban 1,75-ra
csdkkent (atlagos valtozas -1,05; 95%-os CI: -1,55; -0,54). Osszesen a 34 beteg koziil 23-nal (67%)
csokkent a nyugalmi szivfrekvencia. A kiindulaskor tachycardias betegeknél a 16-bol 15-nél (94%)
csokkent a nyugalmi szivfrekvencia.

Az atlagos szisztolés vérnyomas a kiindulaskor mért 107,1 Hgmm-rdl a 12. honapban 103,0 Hgmm-re
csOkkent (atlagos valtozas -4,1 Hgmm; 95%-os CI: -8,1; 0,1). Hipertonids betegeknél az atlagos
szisztolés vérnyomas a kiindulasi 110,9 Hgmm-r6l a 12. hénapban 102,5 Hgmm-re csokkent (atlagos
valtozés — 8,4 Hgmm; 95%-os CI: -11,7; -5,0). A hipertonids betegek szdzalé¢kos aranya a kiindulaskor
észlelt 40%-r6l a 12. hénapban 17%-ra csokkent (p=0,02). Osszesen a 35 betegbdl 24-nél (69%)
csokkent a szisztolés vérnyomas. A kiinduldskor hipertonias betegeknél 12-bol 12-nél (100%)
csokkent a szisztolés vérnyomas.

A Triac I vizsgalatban az Gsszes betegnél (45-bdl 45; 100%) az alabbi valtozok koziil legalabb egy
javult: testtdmeg, nyugalmi szivfrekvencia vagy szisztolés vérnyomas, és a 45-bol 31-nél (69%) e
harom valtozé koziil legalabb kettében volt javulds. Osszes a 45 beteg koziil 39-nél (87%) javult az
alabbi valtozok koziil legalabb egy: az életkornak megfeleld testtomeg MCTS8 Z-pontszama, a
nyugalmi szivfrekvencia Z-pontszama vagy a szisztolés vérmyomas Z-pontszama, és 45-bol 21-nél
(47%) e harom véltoz6 koziil legalabb kettd javulast mutatott.
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A 24 6ras EKG-val mért korai pitvari 6sszehtuzoédasok (PAC) atlagos szama a kiindulaskor mért 899, 7
PAC/24 6ra értékrdl 313, 9 PAC/24 o6ra értékre csdkkent a 12. honapban (atlagos valtozas: -586; 95%-
os CI: -955; -217).

A kreatin-kinaz koncentracio a kiindulasi 108 U/I-r6l a 12. honapban 160,7 U/I-re emelkedett (atlagos
valtozas 52,7; 95%-os CI: 27,3; 78,1; p=0,0001).

5.2. Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

A tiratrikol oralis adagolast koveto felszivodasa gyors, egészséges onkénteseknél éhgyomorra adva a
175 és 1050 mikrogramm koz6tti adagok beadasat kdvetden 0,5 ora volt a median tmax.

Eloszlas
A tiratrikol in vitro plazmafehérjékhez valo kotédése magas, a human plazmaban a fehérjékhez valo
k&todés tobb mint 99%. A tiratrikol bioldgiai hasznosulasa (F) 67 + 6%, ami arra utal, hogy a tiratrikol

az emésztOtraktusbol jol felszivodik.

Biotranszformacid

A tiratrikol az aktiv T3 fiziologias koriilmények kdzott keringd metabolitja, amely szerkezetileg
nagymértékben hasonld, és ugyanazt a metabolikus Gtvonalat koveti. A tiratrikol 6 human
metabolikus Gtvonala a T3-hoz hasonl6 1épcsozetes dejodinacio, szulfatacid és gliikkuronidacio, foként
a majban.

Eliminacid

A Chax elérését kovetden a szérumkoncentraciok altalaban két fazisban csokkentek, és a dozis beadasat
kovetd 3—48 oran at mennyiségileg meghatarozhatéak maradtak. A t,, mértani atlaga a

350 mikrogramm, illetve az 1050 mikrogramm doézis esetében 13,3—14,0 o6ra kozott volt. A tiratrikol
az epével és a vizelettel eliminalodik.

Linearités

A 175 mikrogramm, 350 mikrogramm ¢és 1050 mikrogramm (koriilbeliil 2—13,5 mikrogramm/ttkg)
dozissal végzett kezelést kovetden a Cax a dozissal aranyosan nétt, mig a gorbe alatti teriilet (AUC) a

névekvo dozissal aranyosnal valamivel nagyobb mértékben nott.

Farmakokinetikai/farmakodinamias Osszefiiggés(ek)

A tiratrikol MCTS8-hianyos betegeknél kifejtett hatasat tanulmanyozé klinikai vizsgalatban a dozist a
T3-szint alapjan egyénileg allitottak be

5.3. A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Hagyomanyos karcinogenitési vizsgalatokat tiratrikollal nem végeztek. A tiratrikolnak nem volt
mutagén aktivitasa az Ames-féle Salmonella-proba soran, és a kromoszoma-aberraciok novekedése
nem volt észlelhet6 az in vitro €s in vivo vizsgalat soran.

Nyulakkal végzett embrionalis-magzati fejlodést vizsgald nem klinikai vizsgalat embrioletalis hatést
mutatott. Patkanyoknal pedig embrioletalis és szivizom szerkezeti karosodast. A mg/testfeliilet (BSA)
doézis Osszehasonlitasa alapjan a megfigyelhetd karos hatast nem okozo szintek (NOAEL-¢k) a
patkényokkal végzett vizsgalatokban kissé alacsonyabbak, nyulakkal végzett vizsgalatokban pedig
kissé magasabbak voltak, mint a feln6tt betegeknél meért legmagasabb klinikai dozis.
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A tiratrikol magas és egyébként toxikus dozisaival kezelt him és néstény patkanyokkal végzett
vizsgalatban a parzasi képességre és a termékenységre gyakorolt hatasok nem voltak megfigyelhetok.
6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1. Segédanyagok felsorolasa

lakt6z-monohidrat

kalcium-hidrogén-foszfat

kukoricakeményitd

magnézium-sztearat

6.2. Inkompatibilitisok

Nem értelmezheto.

6.3. Felhasznalhatésagi idétartam

18 honap

A diszpergalas utan:

A 30 ml-es diszperzi6 25°C alatt legfeljebb 4 oran keresztiil tarolhatd a poharban, majd beadas elott
teaskanallal 1 percig keverve ujraszuszpendalhato.

6.4. Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hitészekrényben (2°C — 8°C) tarolandé.
A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A gyogyszer diszpergalds utani taroldsara vonatkozé eldirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5. Csomagolas tipusa és Kiszerelése

PVC/aluminium buborékcsomagolas.

Kiszerelés: 60 diszpergalodo tabletta.

6.6. A megsemmisitésre vonatkozoé kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

A készitmény gasztroenteralis tdpszondan keresztiil beadhato.

A készitmény perkutan endoszkopos gasztrosztomas (PEG) szilikonszonda (lumen 12 French,
maximalis hossz 34 cm), nazogasztrikus (NG) poliuretan szonda (lumen 6 French és 8 French,
maximalis hossz 56 cm) alkalmazasaval vizsgaltak. Ezt a készitményt nem vizsgaltak mas tipusu
szondakkal vagy szondaanyagokkal. 3 ml oblitési térfogat (viz) ajanlott.

7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédorszag
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8. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1897/001

9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrol részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIA})ASRA ES A FELHASZ,NALA,SRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBAHOZATALI ENG}ZDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Cenexi

17 Rue De Pontoise
95520 Osny
Franciaorszag

B. A KIA]?ASRA, ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

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

C. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos 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 gyogyszerportalon nyilvadnossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

A forgalombahozatali engedély jogosultja (MAH) erre a készitményre az els6 PSUR-t az
engedélyezést kovetd 6 honapon beliil kdteles benyujtani.

D. A GY()GYSZ];R BIZ'l:ONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

) Kockazatkezelési terv

A forgalombahozatali engedély jogosultja kdtelezi magat, hogy a forgalombahozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket €s beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockédzatkezelési terv benyujtando a kovetkezd esetekben:

o ha az Eur6pai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kvetden, hogy olyan 1)
informacid érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentOs valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO

17



A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Emcitate 350 mikrogramm diszpergal6doé tabletta
tiratrikol

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

350 mikrogramm tiratrikolt tartalmaz diszpergalddoé tablettanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot tartalmaz. Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Diszpergalodo tabletta

60 diszpergalodo tabletta

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

Szajon at torténd alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben (2°C — 8°C) tarolando.
A fénytdl vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédorszag

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1897/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Emcitate

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON MINIMALISAN FELTUNTETENDO ADATOK

PVC/ALU buborékcsomagolas

1. A GYOGYSZER NEVE

Emcitate 350 mikrogramm diszpergal6doé tabletta
tiratrikol

2. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Rare Thyroid Therapeutics

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5.  EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Emcitate 350 mikrogramm diszpergalédo tabletta
tiratrikol

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

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozésat végzo egészségligyi
szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy a gondozasat
veégzo egészségligyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges
mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer az Emcitate és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az Emcitate szedése elott

Hogyan kell szedni az Emcitate-ot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az Emcitate-ot tarolni?

A csomagolés tartalma €s egyéb informaciok

A

1. Milyen tipusa gyogyszer az Emcitate és milyen betegségek esetén alkalmazhaté?

Az Emcitate hatéanyaga a tiratrikol, és a pajzsmirigyhormonoknak nevezett gyogyszerek csoportjaba
tartozik.

Az Emcitate-ot a tireotoxikozis kezelésére alkalmazzak MCT8-hianyban (Allan—-Herndon—Dudley-
szindroma) szenvedd betegeknél.

Az MCT8-hiany esetén a tireotoxikozis azért alakul ki, mert a szervezetben talalhato, MCTS8 nevii
fehérje nem mitkodik megfelelden. Emiatt a pajzsmirigyhormonok nem tudnak bejutni a szervezet
sejtjeibe, illetve onnan kijutni, ami problémakat okozhat a szervezetben és az agyban. Az Emcitate
hatbéanyaga, a tiratrikol nagyon hasonlit a szervezetben talalhato, T3 nevii természetes
pajzsmirigyhormonhoz. A természetes T3-t6l eltérden a tiratrikol esetében nincs sziikség az MCT8-ra
ahhoz, hogy a sejtekbe, illetve azokbol kifelé mozogjon, €s ez eldsegiti, hogy a pajzsmirigyhormonok
kiilonboz4 tipusai a szervezetben a megfeleld szintet érjék el.

2. Tudnivalok az Emcitate szedése elott

Ne szedje az Emcitate-ot:

- Ha allergias a tiratrikolra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevojére.

- Ha On pajzsmirigy-talmiikddésnek (hipertiredzisnak) nevezett betegségben szenved, amelyet nem
az MCT8-hiany okoz.

- Ha On terhes (1asd 2. pontot: terhesség és szoptatas).

Ne szedje az Emcitate-ot, ha ez vonatkozik Onre. Ha bizonytalan, az Emcitate szedése el6tt beszéljen
kezelborvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.
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Figyelmeztetések és ovintézkedések

Az Emcitate szedése elott besz€ljen kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel, ha:

- cukorbeteg,

- szivvel kapcsolatos problémai vannak,

- maj- vagy veseproblémaja van.

Ha a fentick barmelyike vonatkozik Onre (vagy bizonytalan), forduljon kezeléorvosahoz vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakemberhez, mielott bevenné az Emcitate-ot.

Az Emcitate bizonyos mellékhatasokat, igynevezett hipermetabolikus tiineteket okozhat (1asd 4. pont,
Lehetséges mellékhatasok). Ha e tlinetek barmelyikét tapasztalja, és azok tovabbra is fennallnak,
kezel6orvosa modosithatja az Emcitate adagjat. Ne valtoztassa meg az adagot azonban anélkiil, hogy
el6szor megbeszélné ezt kezeldorvosaval.

Az Emcitate-ot tilos testtomegcsokkenés céljara alkalmazni. Sulyos vagy életveszélyes
mellékhatasokat okozhat, kiilondsen akkor, ha a testtomeg csokkenéséhez orlisztattal egytitt
alkalmazzak.

Egyéb gyogyszerek és az Emcitate
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert a jelenleg
vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Ne szedje az Emcitate-ot, €s tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi

szakembert, ha az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi:

- Pajzsmirigybetegségek kezelésére alkalmazott gyogyszerek, amelyek a
pajzsmirigyhormonokhoz hasonléan mitkddnek, mint példaul a levotiroxin, a propil-tiouracil és
a karbimazol. Az Emcitate-tal egyiitt torténd alkalmazas tal magas vagy til alacsony
pajzsmirigyhormonszintet eredményezhet.

- Pszichostimulansok (az agy aktivitasat ndveld anyagok), példaul metil-fenidat,
amfetaminszarmazékok és koffein. Ha ezeket az Emcitate-tal egyiitt szedi, az ndvelheti a
szivverésszamat €s a vérnyomasat.

Ha a fentiek barmelyike vonatkozik Onre (vagy bizonytalan), ne szedje az Emcitate-ot, és tajékoztassa
errdl kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Egyes gyogyszereket joval az Emcitate bevétele el6tt vagy utan kell bevenni, mert ezek csdkkenthetik
az Emcitate szervezetben felszivodo mennyiségét. Az Emcitate szedése eldtt beszéljen
kezeldorvosaval vagy gyodgyszerészével, ha az alabbi gyogyszerek valamelyikét szedi:

- savcsokkentok,

- széntablettak,

- kalcium- vagy vastartalmu gyogyszerek,

- szukralfat, gyomorpanaszok kezelésére alkalmazhato gyogyszer,

- szevelamer-karbonat, veseproblémak kezelésére alkalmazott gyogyszer.

Ezeket legalabb 2 oraval az Emcitate bevétele eldtt vagy utan kell bevenni.

- Kolesztiramin, a koleszterinszint csokkentésére szolgdlo gyogyszer.
Az Emcitate-ot legalabb 1 oraval kordbban vagy 4 6raval késobb kell bevenni.

Ha nem biztos abban, hogy a fentiek vonatkoznak-e Onre, az Emcitate szedése el6tt beszéljen
kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészEt arrdl is, ha az alabbiakat szedi:

- A cukorbetegség kezelésére alkalmazhat6 gyogyszerek — az Emcitate csokkentheti a
vércukorszintet. Ez azt jelenti, hogy kezel6orvosa donthet tigy, hogy modositja a cukorbetegség
kezelésére alkalmazott gyogyszerek adagjat.
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Vérhigito gyogyszerek — Az Emcitate ndvelheti a vérhigitdé gyogyszerek hatasat. Emiatt
gyakrabban alakulhat ki vérzés. El6fordulhat, hogy ezeknek a gyogyszereknek az adagjat
modositani kell.

Egyes epilepszia kezelésére alkalmazott gyogyszerek (mint példaul a fenitoin, a karbamazepin
és a fenobarbital) — Ezek felgyorsithatjak az Emcitate lebontasat a szervezetben. El6fordulhat,
hogy kezel6orvosanak rendszeresen ellendriznie kell a T3 szintjét a vérben, ha elkezdi,
modositja vagy leallitja az ezekkel a gyogyszerekkel végzett kezelést. Lehet, hogy az Emcitate
adagjanak modositasa sziikséges.

Protonpumpa-gatlok (példaul omeprazol, ezomeprazol, pantoprazol, rabeprazol és lanzoprazol),
amelyeket a gyomor altal termelt sav mennyiségének csokkentésére hasznalnak — Ezek
csOkkenthetik a szervezetben felszivodd Emcitate mennyiségét. Lehet, hogy az Emcitate
adagjanak modositasa sziikséges.

Malaria kezelésére alkalmazott gyogyszerek (példaul klorokin, proguanil) — Ezek az Emcitate-
tal egyiitt alkalmazva pajzsmirigy-alulmiikodést (hipotiredzist) okozhatnak. El6fordulhat, hogy
orvosanak rendszeresen ellendriznie kell a T3 szintjét a vérben, és modositania kell az Emcitate
adagjat a malaria elleni gyogyszerekkel végzett kezelés alatt és utan.

Antibiotikumok (baktériumok okozta fert6zések kezelésére alkalmazott gyodgyszerek), mint
példaul a rifampicin és a rifabutin. Lehet, hogy az Emcitate adagjanak modositasa sziikséges.
Gyulladascsokkenté gyogyszerek, kortikoszteroidok (példaul hidrokortizon) és
fajdalomcsillapitod gyogyszerek (példaul szalicilatok, acetilszalicilsav vagy naproxén,
fenilbutazon és aszpirin) — Ezek csokkenthetik az Emcitate szintjét a vérben.

Novényi gyogyszerek (példaul orbancfii (Hypericum perforatum)) — Ez gyorsithatja az Emcitate
lebontasat a szervezetben. Elofordulhat, hogy kezeldorvosanak rendszeresen ellendriznie kell a
T3 szintjét a vérben, ha elkezdi, moédositja vagy ledllitja az ezzel a gydgyszerrel végzett
kezelést.

Immunszuppresszansok, szervatiiltetés utan alkalmazott gyogyszerek (példaul ciklosporin,
everolimusz, szirolimusz €s takrolimusz) — Az Emcitate megvaltoztathatja ezeknek a
gyogyszereknek a lebontasat.

A vér koleszterinszintjének csokkentésére alkalmazott gyogyszerek (példaul atorvasztatin,
lovasztatin és szimvasztatin) — Az Emcitate megvaltoztathatja, hogy a szervezet milyen gyorsan
bontja le ezeket.

Ha On 6sztrogént vagy dsztrogént tartalmazo készitményeket (példaul hormonpétl kezelést, de
nem fogamzasgatlokat) szed, a tiratrikol nagyobb adagjara lehet sziikség.

Az orlisztat nevil testtomegcsokkentd gyogyszer csokkentheti a szervezet altal felvett tiratrikol
mennyiségét, ami alacsony pajzsmirigyhormonszinthez vezethet. Lehetséges, hogy
kezeldorvosanak ellendriznie kell a pajzsmirigye miikodését, ha On tiratrikollal egyiitt szed
orlisztatot.

Ha a fentiek barmelyike vonatkozik Onre (vagy nem biztos benne), az az Emcitate szedése eldtt
forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakemberhez.

Terhesség és szoptatas

Tilos az Emcitate szedése, ha On terhes, mivel nem ismert, hogy az karos lesz-¢ a sziiletendd
gyermekre.

Az Emcitate szedése alatt nem eshet teherbe. Ha Onnek lehet gyermeke, hatékony fogamzasgatlast
(sziiletésszabalyozast) kell alkalmaznia az Emcitate szedése alatt.

Ha az Emcitate-kezelés alatt teherbe esik, azonnal abba kell hagynia a kezelést, és értesitenie kell
kezelborvosat.

Ha On szoptat, a gyogyszer szedése eldtt beszéljen kezel6orvosaval. Ez azért sziikséges, mert nem
ismert, hogy a gyogyszer atjut-e az anyatejbe. Onnek és kezel6orvosanak el kell dontenie, hogy
abbahagyja-e a szoptatast, vagy abbahagyja az Emcitate szedését, figyelembe véve a szoptatas elonyét
a gyermeke szamara, valamint az Emcitate eldnyét az On szamara.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
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Az Emcitate nem befolyasolja az On jarmiivezetéshez, kerékparozashoz, illetve barmilyen eszkoz
vagy gép hasznalatahoz sziikséges képességét.

Ha ugy gondolja, hogy ez a gydgyszer hatassal lehet a gépjarmtivezetéshez és a gépek kezelésé¢hez
sziikséges képességeire, ne vezessen gépjarmiivet, ne kerékparozzon, illetve ne kezeljen eszkdzoket
vagy gépeket, amig a tiinetek nem enyhiilnek.

Az Emcitate laktozt tartalmaz
Az Emcitate laktozt, azaz egyfajta cukrot tartalmaz. Ha kezelGorvosa korabban mar figyelmeztette
Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny, forduljon orvosahoz, miel6tt elkezdi szedni ezt a gydgyszert.

3. Hogyan Kkell szedni az Emcitate-ot?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen
alkalmazza. Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat,
gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiligyi szakembert.

A kezelést a ritka genetikai betegségekben, mint amilyen az MCT8-hianyban szenvedd betegek
kezelésében jartas szakorvos fogja elinditani és monitorozni.

Mennyi Emcitate-ot kell bevenni?

Kezel6orvosa fogja elddnteni, hogy mi a megfeleld adag az On szdméra. Az Emcitate adagja az On

pajzsmirigyhormonszintjétdl és testtomegétdl fiigg.

- Az On adagjat kéthetente fogjak emelni addig, amig a T3 szintje el nem éri az On allapotanak
megfeleld szintet.

- Ha On stabil adagban szedi az Emcitate-ot, a T3 vérszintjét rendszeresen ellendrizni fogjak. Ha
a szintek megvaltoznak, és mar nem megfeleléek az On szamara, kezeldorvosa donthet ugy,
hogy moédositja az adagjat.

- Ne valtoztassa meg az adagot anélkiil, hogy elészor megbeszélné ezt kezelGorvosaval.

Mikor kell bevenni az Emcitate-ot?
Ha On naponta 2 vagy tobb tablettat kezd el szedni, az adagokat el kell osztani a nap soran — példaul
reggel, délben és este.

Hogyan kell szedni az Emcitate-ot?
Az Emcitate diszpergalodo tablettakat alkalmazas el6tt mindig vizben kell elkeverni. A diszperziot
szjon at vagy gasztroenteralis tdpszondan keresztiil kell beadni.

Szajon at torténd alkalmazas
1. Készitse el a diszperziot egy kis poharban. Ez a pohar semmilyen mas célra nem hasznalhato.
- A tablettat vagy tablettakat (egyszerre legfeljebb 4 tablettat) 30 ml ivovizben kell
elkeverni. Kizarolag ivovizet hasznaljon — ne hasznaljon semmilyen mas folyadékot.
- Ha fél tablettara van sziiksége, torje szét a tablettat a tabletta kozépsé részén 1évo
bemetszés mentén.
- 1 percig keverje egy teaskanallal. A diszperzionak opalos fehér szinlinek kell lennie. A
teaskanal semmilyen mas célra nem hasznalhato.

2. Fecskendovel szivja fel a diszperziot a poharbol. A fecskendo csak az Emcitate-hoz
hasznalhato.

3. A dugattyt lasst és 6vatos megnyomasaval fecskendezze a gyogyszert az orcéja belsd
felszinéhez, majd nyelje le.

4. Ezutan 6ntsén még 10 ml ivovizet a poharba, hogy elegyitse az esetleg benne maradt
gyogyszert.

- Keverje a teaskanallal koriilbeliil 5 masodpercig, hogy az esetleg visszamaradt diszperzid
biztosan elkeveredjen.
- Ugyanazzal a fecskenddvel szivja a diszperziot az tivegbdl.
5. Az Emcitate-ot a 3. 1épésnél leirtak szerint vegye be.
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Gasztroenteralis tdpszondan at térténd alkalmazas
1. Készitse el a diszperziot egy kis poharban. Ez a pohar semmilyen mas célra nem hasznalhato.
- A tablettat vagy tablettakat (egyszerre legfeljebb 4 tablettat) 30 ml ivovizben kell
elkeverni. Kizar6lag ivovizet hasznaljon — ne hasznaljon semmilyen mas folyadékot.
- Ha fél tablettara van sziiksége, torje szét a tablettat a tabletta kzépsé részén 1évo
bemetszés mentén.
- 1 percig keverje egy teaskanallal. A diszperzionak opalos fehér szinlinek kell lennie. A
teaskanal semmilyen mas célra nem hasznalhato.

2. Fecskendovel szivja fel a diszperziot a poharbol. A fecskendo csak az Emcitate-hoz
hasznalhato.

3. Kérjik, az Emcitate beadasa el6tt gondosan olvassa el a tapszonda hasznalatara vonatkozo
utasitasokat, és a szondat pontosan az el6irdsok szerint hasznalja.

4. Ezutan 6ntsén még 10 ml ivovizet a poharba, hogy elegyitse az esetleg benne maradt
gyogyszert.

- Keverje a teaskanallal koriilbeliil 5 masodpercig, hogy az esetleg visszamaradt diszperzid
biztosan elkeveredjen.
- Ugyanazzal a fecskendével szivja a diszperziot az tivegbdl.
5. Az Emcitate-ot a szondahoz eléirt modon adja be.
6. Oblitse és mossa 4t a szondat eldirt modon. 3 ml 6blitési térfogat (viz) ajanlott.

Ha az eldirtnal tobb Emcitate-ot vett be
Ha az el6irtnal tobb Emcitate-ot vett be, azonnal forduljon orvoshoz vagy menjen korhazba. Vigye
magaval a gyogyszer dobozat.

A kovetkez6 hatasok fordulhatnak eld: szapora szivverés, verejtékezés, a testhémérséklet talzott
megemelkedése, idegesség, almatlansag vagy hasmenés (a hipermetabolikus allapot jelei).
- El6fordulhat, hogy kezeldorvosa csokkenti az adagot, vagy sziinetelteti a kezelést.

Ha elfelejtette bevenni az Emcitate-ot

- Ha elfelejtett egy adagot, beveheti, ha tobb mint 4 6ra van még hatra a kovetkezo adagig.

- Ha a kovetkez6 adag 4 oran beliil esedékes, hagyja ki a kimaradt adagot, és a kdvetkez6 adagot
a szokasos idépontban vegye be.

- Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag pétlasara.

Ha ido elott abbahagyja az Emcitate szedését
Ne hagyja abba az Emcitate szedését anélkiil, hogy megbeszélné ezt kezeldorvosaval.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.

4, Lehetséges mellékhatasok

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

A gyogyszer szedése soran az alabbi mellékhatasok fordulhatnak el6:

Gyakori (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
- ingerlékenység

- szorongas

- rémalmok

- hasmenés

- fokozott verejtékezés (hiperhidrozis)
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Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatéo meg)
- alvasproblémak (almatlansag)

- szaporabb szivverés (tahikardia)

- kimelegedés (hipertermia)

Az Emcitate a kezelés megkezdésekor vagy az adag megvaltozasakor ugynevezett hipermetabolikus
tiineteket okozhat. A tiinetek altaldban nem tartanak néhany napnal tovabb, de azonnal t4jékoztassa
kezelGorvosat, ha olyan tiinetei vannak, amelyek hipermetabolikus allapot jelei lehetnek, mint példaul
az ingerlékenység, a szorongas, a rémalmok, a fokozott verejtékezés, az alvasproblémak, a
kimelegedés, a szaporabb szivverés, a vérnyomas atmeneti megemelkedése vagy a hasmenés. Lasd

2. pont, Figyelmeztetések és ovintézkedések.

Ha a fenti mellékhatasok koziil barmelyiket észleli, tdjékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat
veégzd egészségligyi szakembert. Azt is mondja el, ha ugy gondolja, hogy barmilyen mas mellékhatas
jelentkezik, amely nem szerepel ebben a felsorolasban.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatdsokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben
taldlhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatésok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.
Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

5. Hogyan kell az Emcitate-ot tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon ¢és a buborékcsomagolason feltiintetett lejarati ido (EXP) utan ne szedje ezt a gyogyszert. A
lejarati 1d6 az adott honap utolsd napjara vonatkozik.

Hitészekrényben (2°C — 8°C) tarolando.
A fényt6l valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A diszpergalas utan:
A 30 ml-es diszperzié 25°C alatt legfeljebb 4 oran keresztiil tarolhato a poharban, majd beadas el6tt
teaskanallal 1 percig keverve ujraszuszpendalhato.

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

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az Emcitate?
- 350 mikrogramm tiratrikol hatéanyagot tartalmaz tablettanként.
- Egyéb 6sszetevok a laktoz-monohidrat (14sd 2. pont: ,,Az Emcitate lakt6zt tartalmaz”), a
kalcium-hidrogén-foszfat, a kukoricakeményité €s a magnézium-sztearat.

Milyen az Emcitate kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Az Emcitate fehér szinli, hosszukas tabletta (méret: 10 mm hosszt, 5 mm széles), mindkét oldalan
bemetszéssel.
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Az Emcitate egy kiilsé kartondobozba helyezett PVC/aluminium buborékcsomagolasban kaphato.
Az Emcitate 60 db diszpergalddo tablettat tartalmazo csomagokban kaphato.

A forgalombahozatali engedély jogosultja
Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédorszag

Gyarto

Cenexi

17 Rue De Pontoise
95529 Osny
Franciaorszag

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrol részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan talalhato:
https://www.ema.europa.eu. Ugyanitt mas, a ritka betegségekre és kezelésiikre vonatkozd informaciot
tartalmaz6 honlapok linkjei is megtalalhatok.
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