I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



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

1.  AGYOGYSZERNEVE

Filspari 200 mg filmtabletta

Filspari 400 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Filspari 200 mg filmtabletta

200 mg sparzentant tartalmaz tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
42 mg laktozt tartalmaz tablettanként.

Filspari 400 mg filmtabletta

400 mg sparzentant tartalmaz tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
84 mg laktozt tartalmaz tablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta

Filspari 200 mg filmtabletta

Fehér vagy majdnem fehér szinti, ovalis, az egyik oldalan mélynyomasu ,,105” jelzéssel ellatott, a
masik oldalan sima filmtabletta. A tabletta mérete kortilbelil 13 mm x 7 mm.

Filspari 400 mg filmtabletta

Fehér vagy majdnem fehér szinti, ovalis, az egyik oldalan mélynyomasu ,,021” jelzéssel ellatott, a
masik oldaldn sima filmtabletta. A tabletta mérete koriilbeliil 18 mm x 8§ mm.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terépiés javallatok

A Filspari primer immunglobulin A nephropathias (IgAN) felnéttek kezelésére javallott, akiknél

legalabb napi > 1,0 g fehérje iiriil a vizelettel (vagy a vizeletben a fehérje-kreatinin aranya > 0,75 g/g,
lasd 5.1 pont).



4.2  Adagolés és alkalmazas

Adagolas

A sparzentan-kezelést 14 napig napi egyszer 200 mg-os dozissal kell kezdeni, majd a toleralhatosagtol
fliggden napi egyszer 400 mg-os fenntarté dozisig kell emelni.

A napi egyszer 200 mg-os kezdeti dozisrol a napi egyszer 400 mg-os fenntartd dozisra torténé emelés
soran a 200 mg-os ¢és a 400 mg-os filmtablettak is alkalmazhatok a fenntartd dozis elérése érdekében.
Amennyiben a betegnél toleralhatosaggal kapcsolatos probléma 1ép fel (< 100 Hgmm szisztolés
vérnyomas, < 60 Hgmm diasztolés vérnyomas, stilyosbodé 6déma vagy hyperkalaemia), az egylittesen
alkalmazott gydgyszeres kezelés modositasa, majd a sparzentan dozisanak atmeneti csokkentése vagy
a sparzentan-kezelés abbahagyasa javasolt (lasd 4.4 és 5.1 pont).

A sparzentan-kezelés megszakitasat kovetden, a kezelés folytatasakor megfontoland6 a kezdeti
adagolasi rend megismétlése. A tovabbra is fennallo hypotensio vagy majfunkcios értékek valtozasa
alapjan megfontolhat6 a sparzentan-kezelés megszakitasa akar a sparzentan dozisanak csokkentését
kovetden, akar anélkiil (lasd 4.4 pont).

Kimaradt dozis
Ha kimarad egy dozis, azt ki kell hagyni és a kdvetkezd dozist a szokésos idében kell bevenni.

Kétszeres vagy az eldirton feliili dozisokat nem szabad bevenni.

Kiilonleges betegcsoportok

1dosek

Id6sek esetében nincs ajanlott dézismddositas (lasd 5.2 pont). Iddseknél a sparzentan-kezelést

14 napig napi egyszer 200 mg-os dozissal kell kezdeni. A napi egyszeri 400 mg-os fenntarté dozisra
torténd dozisemelést eldvigyazatossaggal kell végezni, a toleralhatosag alapjan (lasd 4.4 pont).

Mdjkarosodas
Farmakokinetikai adatok alapjan nincs sziikség a sparzentan dozisanak modositasara enyhe és
kozepesen stlyos majkarosodas esetében (Child—Pugh A vagy Child—Pugh B osztaly; lasd 5.2 pont).

Korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre kozepesen sulyos majkarosodas esetében. A
sparzentant ezért eldvigyazatossaggal kell alkalmazni ezeknél a betegeknél (lasd 4.4 pont).

A sparzentant nem vizsgaltak sulyos majkarosodasban (Child—Pugh C osztaly) szenvedd betegek
esetében, ezért alkalmazasa ezeknél a betegeknél nem ajanlott.

Korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre a normalérték felsé hataranak (upper limit of the
normal; ULN) kétszeresénél nagyobb glutamat-oxalacetat-transzaminaz (GOT, AST)/ glutamat-
piruvat-transzamindz (GPT, ALT) értékek esetén. A kezelést nem szabad megkezdeni olyan
betegeknél, akiknek a GOT/GPT-értéke az ULN > 2-szerese (lasd 4.4 pont).

Vesekarosodas

Nincs sziikség a dozis modositasara enyhe (2. stadiumu kronikus vesebetegség [ CKD], becsiilt
glomerularis filtracios rata [eGFR] 60—-89 ml/perc/1,73 m?) vagy kdzepesen sulyos (3a. és

3b. stadiumu CKD, eGFR 30-59 ml/perc/1,73 m?) vesebetegség esetében. Farmakokinetikai adatok
alapjan nem adhat6 dozismodositasi ajanlas a sulyos vesebetegségben (4. stadiumu CKD;

eGFR < 30 ml/perc/1,73 m?) szenvedé betegek esetében (lasd 5.2 pont). Mivel limitalt klinikai
tapasztalat all rendelkezésre a sulyos vesebetegségben szenvedd betegekkel kapcsolatban, a sparzentan
alkalmazésa ezeknél a betegeknél nem ajanlott (lasd 4.4 pont).

A sparzentant nem vizsgaltak olyan betegeknél, akiknél vesetranszplantaciot végeztek, ezért a
sparzentant elévigyazatossaggal kell alkalmazni ezeknél a betegeknél.



A sparzentant nem vizsgaltak dializis alatt 4llo betegek esetében. A sparzentan-kezelés megkezdése
ezeknél a betegeknél nem ajanlott.

Gyermekek és serdiilck
A Filspari biztonsadgossagat és hatasossagat 18 évnél fiatalabb [gAN-ben szenvedd gyermekek és

serdiilok esetében nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

Szajon at torténd alkalmazésra.

A keserli iz elkeriilése érdekében ajanlott a tablettat egészben, vizzel lenyelni. A sparzentant étkezés
kozben vagy attdl fiiggetleniil is be lehet venni.

4.3 Ellenjavallatok

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

o Terhesség (lasd 4.4 és 4.6 pont).

o Angiotenzinreceptor-blokkolokkal (ARB), endothelinreceptor-antagonistakkal (ERA) vagy
renin-inhibitorokkal torténd egyiittes adagolas (lasd 4.4 és 4.5 pont).

4.4  Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Fogamzdképes ndk

Fogamzoképes nék sparzentan-kezelését csak akkor lehet elkezdeni, ha a terhességet kizartak és
hatékony fogamzasgatldo modszert alkalmaznak (lasd 4.3 és 4.6 pont).

Hypotensio

A hypotensiot 0sszefiiggésbe hoztak a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer (RAAS) inhibitoraival,
igy a sparzentannal. A sparzentan-kezelés alatt eldfordulhat hypotensio és errél gyakrabban szamolnak
be idéseknél (lasd 4.8 pont).

Azoknal a betegeknél, akiknél hypotensio kockazata all fenn, megfontolandé az egyéb
vérnyomascsokkentd gyogyszerek elhagyasa vagy a kezelés modositasa és a megfeleld
volumenstatusz fenntartasa. Ha az egyéb vérnyomascsokkentd gyogyszerek alkalmazasanak leallitasa
vagy dézisanak csokkentése ellenére hypotensio alakul ki, megfontoland6 a sparzentan dézisanak
csokkentése vagy a sparzentan-kezelés megszakitasa. Az atmeneti hipotenziv valasz nem ellenjavallata
a tovabbi sparzentan-adagolasnak; a kezelés folytathatd, amint a vérnyomas stabilizalodik.

Ha a hypotensio a vérnyomascsokkent6 gydgyszerek alkalmazasanak leallitasa vagy dézisanak
csokkentése ellenére tovabbra is fennall, a sparzentant a kezdeti kiindulasi dozisban kell adni
mindaddig, amig a vérnyomas nem stabilizalodik. Ha a doziscsokkentés utan 2 héttel még fennallnak a
hypotensio tiinetei, megfontolando a sparzentan-kezelés megszakitasa. A sparzentant ezért
elévigyazatossaggal kell alkalmazni azoknal a betegeknél, akiknek a szisztolés vérnyomasértéke

<100 Hgmm (lasd 4.2 pont). A sparzentant nem szabad feltitralni olyan betegeknél, akiknek a
szisztolés vérnyomasa < 100 Hgmm (lasd 4.2 pont).

Vesekarosodas

A szérum kreatininszintjének atmeneti emelkedését 6sszefiiggésbe hoztak RA AS-inhibitorokkal, igy a
sparzentannal is. A szérum kreatininszintjének atmeneti emelkedése bekovetkezhet, kiilondsen a
sparzentan-kezelés kezdetekor (1asd 4.8 pont). A kockazatnak kitett betegek esetében a szérum
kreatinin- ¢és kaliumszintjét rendszeresen ellendrizni kell. A sparzentant elovigyazatossaggal kell
alkalmazni kétoldali veseartéria-sziikiilet esetén.



Az eGFR < 30 ml/perc/1,73 m? értékkel rendelkezd betegek esetében fennalld korlatozott klinikai
tapasztalat miatt a sparzentan alkalmazasa ezeknél a betegeknél nem ajanlott (Iasd 4.2 pont).

Folyadékretencid

A folyadékretenciot Gsszefliggésbe hoztak azokkal a gyogyszerekkel, amelyek antagonizaljak az

A tipust endothelinreceptort (ETAR), igy a sparzentannal is. A sparzentan-kezelés alatt el6fordulhat
folyadékretencio (lasd 4.8 pont). Ha a sparzentan-kezelés alatt folyadékretencio alakul ki, diuretikum-
terapia javasolt vagy a meglévo diuretikum dézisa novelendd, még a sparzentan dozisanak modositasa
elott. Azoknal a betegeknél, akiknél folyadékretencio igazolt, a sparzentan-kezelés megkezdése elott
megfontolhato a diuretikum-terapia.

A sparzentant nem vizsgaltak szivelégtelenségben szenvedd betegeknél. A sparzentant ezért
elévigyazatossaggal kell alkalmazni szivelégtelenségben szenvedd betegeknél.

Majfunkcid

Legalabb 3 x ULN értékiit GPT- és GOT-emelkedést figyeltek meg a sparzentan esetében (lasd

4.8 pont). Nem figyelték meg ezzel egyidejlileg a bilirubin szintjének > 2 x ULN torténé emelkedését
vagy majelégtelenség eseteit a sparzentannal kezelt betegeknél. A potencialisan stlyos hepatotoxicitas
kockazatanak csokkentése érdekében ezért a szérum transzamindz-szintet €s az 6sszbilirubinszintet a
kezelés megkezdése elott, majd a kezelés alatt haromhavonta ellendrizni kell.

A betegek allapotat figyelemmel kell kisérni a majkarosodasra utalo jelek észlelése érdekében.
Amennyiben a betegeknél hosszan tartd, tisztazatlan eredetii, klinikailag jelentésen emelkedett

GPT- és/vagy GOT-szint alakul ki, vagy ha az emelkedésekhez a bilirubinszint > 2 x ULN tarsul, vagy
ha az emelkedett GPT- és/vagy az GOT-szint a majkarosodas jeleivel és tlineteivel (pl. sirgasag)
egylitt jelentkezik, a sparzentan-kezelést abba kell hagyni.

A sparzentan-kezelés Gjrainditasa csak akkor keriilhet megfontolasra, ha a majenzimszintek és a
bilirubinszint visszatérnek a kezelést megel6zo értékekre, és a betegeknél nem allnak fenn a
hepatotoxicitas klinikai tiinetei. A kezelés megkezdése el6tti emelkedett transzaminaz-szint

(> 2 x ULN) esetében keriilendé a sparzentan adagolasanak elinditasa (1asd 4.2 pont).

A kozepesen sulyos majkarosodassal kapcsolatban korlatozott klinikai tapasztalat all rendelkezésre.
Emiatt ezeknél a betegeknél eldvigyazatossaggal kell alkalmazni a sparzentant (1asd 4.2 pont).

A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer (RAAS) kett6s gatlasa

Bizonyiték van ré, hogy az angiotenzinkonvertaléenzim- (ACE) gatlok, angiotenzin |l-receptor-
blokkolok vagy az aliszkirén egyidejli alkalmazasa fokozza a hypotonia, a hyperkalaemia és a
csokkent vesefunkcid (beleértve az akut veseelégtelenséget) kockazatat. Ezért a RAAS ACE-gatlok,
angiotenzin ll-receptor-blokkoldk (részben a sparzentan hatismechanizmusa) vagy renin-inhibitorok
kombinalt alkalmazasaval torténo ketts blokadja nem javasolt (lasd 4.5 és 5.1 pont). Amennyiben a
kettdsblokad-kezelés abszoltt sziikségesnek itélik, az csak szakorvos feliigyeletével, a vesefunkcio, az
elektrolitszintek és a vérnyomas gyakori, szoros ellenérzése mellett torténhet.

Hyperkalaemia

A kezelés nem kezdhet6 el azoknal a betegeknél, akiknél a szérum kaliumszintje 5,5 mmol/l értéknél
magasabb. Mint mas renin-angiotenzin-aldoszteron rendszerre haté gyogyszerek esetében, tigy a
sparzentan-kezelés soran is el6fordulhat hyperkalaemia, kiillondsen vesekarosodas és/vagy
szivelégtelenség fennallasa esetén. Fokozott kockazatu betegek esetében ajanlott a szérum
kaliumszintjének Szoros monitorozasa. Amennyiben a betegnél klinikailag jelentds hyperkalaemiat
tapasztalnak, az egyidejlileg szedett gyogyszeres kezelés modositasa vagy a sparzentan dozisanak



atmeneti csokkentése, illetve a kezelés felfiiggesztése ajanlott. Ha a szérum kaliumszintje 5,5 mmol/I
értéknél magasabb, a kezelés felfiiggesztését kell megfontolni.

Laktoz

A ritkan el6fordul6 6rokletes galaktdzintoleranciaban, teljes laktazhianyban vagy gliikoz-galaktoz
malabszorpcidban szenvedd betegek nem szedhetik ezt a gyogyszert.

Natrium

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

45 Gyogyszerkolcsonhatésok és egyéb interakciok

ARB-kel, ERA-kal és renin-inhibitorokkal tortén6 egyiittes alkalmazas

A sparzentan ERA-kal (pl. bozentan, ambrizentan, macitentan, szitaxentan), ARB-kel (pl. irbezartan,
lozartan, valzartan, kandezartan, telmizartan) vagy renin-inhibitorokkal (pl. aliszkirén) torténd
egylittes alkalmazasa ellenjavallt (1asd 4.3 pont).

ACE-inhibitorokkal és mineralokortikoid receptor-inhibitorokkal torténd egyiittes alkalmazas

A sparzentan egyiittes adagolasa mineralokortikoid (aldoszteron) receptor-inhibitorokkal (pl.
spironolakton és finerenon) varhatéan 6sszefiiggésbe hozhato a hyperkalaemia fokozott kockazataval.

Nem allnak rendelkezésre adatok a sparzentan és az ACE-inhibitorok (pl. enalapril vagy lizinopril)
kombinaciojarol. Klinikai vizsgalatban igazoltak, hogy a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer
(RAAS) ACE-inhibitorokkal, angiotenzin Il-receptor-blokkolokkal vagy aliszkirénnel torténd kettds
blokadja 6sszefiiggésbe hozhatd a nemkivanatos események, példaul a hypotensio, a hyperkalaemia és
a csokkent vesefunkcio (beleértve az akut veseelégtelenséget) gyakoribb eléfordulasaval, egyetlen
RAAS-on hato szer alkalmazasahoz képest (lasd 5.1 pont).

A sparzentan ACE-inhibitorokkal (pl. enalapril vagy lizinopril) kombinacidban torténd alkalmazasa
soran elévigyazatosan kell eljarni, és a vérnyomast, a kaliumszintet és a vesefunkcioét monitorozni kell
(lasd 4.4 pont).

Kaliumpé6tldokkal és kdliummegtakaritd diuretikumokkal torténd egyiittes alkalmazas

Mivel az 1-es tipusu angiotenzin Il receptort (AT:R) antagonizalé gyogyszerekkel kezelt betegeknél
hyperkalaemia alakulhat ki (1asd 4.8 pont), kaliumpotlokkal, kaliummegtakaritd diuretikumokkal (pl.
spironolakton, eplerenon, triamteren vagy amilorid) vagy kaliumtartalmi sopotlokkal torténd egytittes
alkalmazasa fokozhatja a hyperkalaemia kockazatat, és a kombinacié nem ajanlott.

Mas gyogyszerek hatdsa a sparzentanra

A sparzentan els6édlegesen a citokrom P450 (CYP)3 A-n keresztiil metabolizalodik

Erds és kozepesen erés CYP3A-inhibitorok

A sparzentan itrakonazollal (er6s CYP3A-inhibitor) torténd egyiittes adagolasa 1,3-Szeresére emeli a
sparzentan Cmax értékét és 2,7-szeresére az AUC.ins €rtékét. Erés CYP3A-inhibitorral (pl. boceprevir,
telaprevir, klaritromicin, indinavir, lopinavir/ritonavir, itrakonazol, nefazodon, ritonavir, grépfrit vagy
grépfrutlé) torténd egyiittes adagolasa nem ajanlott.

A sparzentan ciklosporinnal (kdzepesen erds CYP3 A-inhibitor) torténd egylittes adagolasa 1,4-
szeresére emeli a sparzentan Cmax értékét és 1,7-szeresére az AUC.int értékét. Kozepesen erds
CYP3A-inhibitorral (pl. konivaptan, flukonazol és nelfinavir) torténd egyiittes adagolasa soran
elovigyazatossaggal kell eljarni.



CYP3A-induktorok

A sparzentan CYP3A-szubsztrat. Kdzepesen erds vagy erds CYP3A-induktor (pl. rifampicin,
efavirenz, dexametazon, karbamazepin, fenitoin és fenobarbital) egyidejli alkalmazasa esetén csokken
a sparzentan expozicidja, ami mérsékelheti a hatdsossagat. Emiatt kozepesen erds vagy erds
CYP3A-induktorral torténd egyiittes adagolasa nem ajanlott.

Gyomorsavcsékkentd szerek

Populaciés farmakokinetikai analizis alapjan a sparzentan-kezeléssel egyidejiileg alkalmazott
savesOkkentd szer nem lenne statisztikailag szignifikans hatdssal a sparzentan farmakokinetikajanak
variabilitasira. A gyomor pH-jat modosito szerek (pl. antacidok, protonpumpa-inhibitorok és
hisztamin-2-receptor-antagonistak) alkalmazhatdk a sparzentannal egyidejiileg.

A sparzentan hatdsa méas gyoqyszerekre

In vitro a sparzentan mind gatolta, mind indukalta a CYP3A-t és indukalta a CYP2B6-0t, a
CYP2C9-et és a CYP2C19-et.

Dinamikus egyenstlyi allapotban a sparzentan a CYP3 A4-szubsztrat midazolammal torténd egylittes
Dinamikus egyensulyi allapotban a sparzentan a CYP2B6-szubsztrat bupropionnal torténé egyiittes
adagolasa 2/3-ad részére csokkenti a bupropion Cmax értékét €s 2/3-ad részére az AUCo.ins értékét. A
sparzentan CYP3A4- vagy CYP2B6-szubsztratokkal torténd egyiittes adagolasa dinamikus egyensulyi
allapotban nem igényel d6zismodositast.

A sparzentan CYP2C9 és CYP2C19 indukcidjanak jelentdségét klinikai vizsgalatban nem értékelték.
A sparzentan CYP2C9-szubsztrattal (pl. s-warfarin, fenitoin és ibuprofén) vagy
CYP2C19-szubsztratokkal (pl. omeprazol és fenitoin) torténd egyiittes adagolasa elévigyazatossagot
igényel.

Az egyszeri sparzentan-dozis adagolasat koveté CYP3A4-gatlas jelent6ségét klinikai vizsgalatban
nem értékelték. A sparzentan egy CYP3A4-inhibitor, és ezaltal a sparzentan-kezelés megkezdésekor
hatassal van az olyan gyogyszerek PK-jara, melyek a CYP3A4 szubsztratjai. Emiatt a sparzentan
CYP3A4-szubsztrattal (pl. alfentanil, konivaptan, indinavir, ciklosporin és takrolimusz) tortén6
egyiittes adagolasanak megkezdése eldvigyazatossagot igényel.

In vitro a sparzentan relevans koncentracioknal gatolja a P-gp, BCRP, OATP1B3 és OAT3
transzportereket.

A sparzentan P-gp gatlasanak jelent0ségét klinikai vizsgalatban nem értékelték. A sparzentan
Pgp-gatlo szubsztrattal torténd egyiittes adagolasa elovigyazatossagot igényel, ha ismert, hogy a
Pgp-gatlas jelentds hatassal van a felszivodasra.

A sparzentan pitavasztatinnal (OATP1B1-, OATP1B3- és BCRP-szubsztrat) torténo egyiittes
adagolasa 5/6-0d részére csokkenti a pitavasztatin Cmax értékét és 5/7-ed részére az AUC.inr €rtékét. A
sparzentan OATP1B1-, OATP1B3- vagy BCRP-szubsztratokkal torténé egyiittes adagolasa

nem igényel dozismodositast.

Nem végeztek klinikai vizsgalatot a sparzentan érzékeny OAT3-szubsztratra gyakorolt hatasanak
tanulmanyozasara. 800 mg-os dozisnal azonban ugy tlinik, hogy a sparzentan nem befolyasolja a
6p-hidroxikortizol (OAT3-szubsztrat) biomarkert, ami azt mutatja, hogy a klinikai hatas valészintileg
korlatozott.

4.6  Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes ndk

A fogamzoképes noknél a sparzentan-kezelést csak akkor lehet elkezdeni, ha a terhességet kizartak. A
fogamzoképes néknek hatékony fogamzasgatlo modszert kell alkalmazniuk a kezelés ideje alatt és a
kezelés leallitasat kovetden 1 honapig.



Terhesség

A sparzentan terhes n6knél tortén6 alkalmazasardl nincsenek adatok vagy korlatozott mennyiségii adat
all rendelkezésre.
Az allatokkal végzett vizsgalatok reprodukcios toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont).

A Filspari ellenjavallt terhesség alatt (lasd 4.3 pont).

Szoptatas

A fiziko-kémiai adatok alapjan a sparzentan kivalasztodik az anyatejbe. Az 0jsziilott/csecsemd
vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni. A sparzentan nem alkalmazhat6 a szoptatés
iddszakaban.

Termékenység

Nincsenek adatok a sparzentdn emberi termékenységre kifejtett hatasairol. Az allatkisérletek adatai
nem mutattak semmilyen karosodast a himek €s néstények termékenységére vonatkozoéan (lasd
5.3 pont).

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

A Filspari kismértékben befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

A sparzentan gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo hatasait
nem vizsgaltak. Figyelembe kell ugyanakkor venni, hogy a sparzentan-kezelés alatt eléfordulhat
szédiilés (lasd 4.8 pont). A szédiilést tapasztald betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy ne
vezessenek jarmiivet és ne kezeljenek gépeket mindaddig, amig a tiinetek nem enyhiilnek.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil osszefoglaldsa

A leggyakrabban jelentett gyogyszermellékhatasok (adverse drug reactions; ADR) a kovetkezok
voltak: hypotensio (10,8%), hyperkalaemia (9,6%), szédiilés (7,8%) és periférias 6déma (5,4%). A
leggyakrabban jelentett stilyos mellékhatas az akut vesekéarosodas volt (0,9%).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

srer

(N = 4406) a sparzentannak kitett betegek korében végzett aktiv kontrollos II. és III. fazist klinikai
vizsgalatokban jelentett mellékhatasok az alabbi tablazatban MedDRA szervrendszeri besorolas és
gyakorisag szerint keriilnek felsoroldsra: 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).

1. tablazat: A klinikai vizsgalatok soran megfigyelt gydgyszermellékhatasok

Szervrendszer Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori

Vérképzoszervi és - Anaemia
nyirokrendszeri
betegségek ¢€s tlinetek

Anyagcsere- €s Hyperkalaemia -
taplalkozasi
betegségek ¢€s tlinetek




Szervrendszer Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori

Idegrendszeri Szédiilés -
betegségek és tiinetek Fejtajas

Erbetegségek ¢s Hypotensio Orthostaticus hypotensio | -
tiinetek

Vese- és hugyuti Vesekarosodas -
betegségek ¢€s tlinetek Akut vesekarosodas
Altalanos tiinetek, az Periférias 6déma -
alkalmazas helyén Kimeriiltség

fellépo reakciok

Laboratoriumi és Emelkedett -
egyéb vizsgalatok kreatininvérszint
eredményei Emelkedett

transzaminaz-szint?

2 Az emelkedett transzamindz-szint magéaban foglalja az emelkedett glutamat-piruvat-transzaminaz-szint, az emelkedett
glutamat-oxalacetat-transzaminaz, az emelkedett gamma-glutamiltranszferaz-szint és az emelkedett majenzimszintek
preferalt kifejezéseket.

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Csékkent haemoglobinszint

A PROTECT vizsgalatban anaemiat vagy csokkent haemoglobinszintet jelentettek mellékhatasként 2,
sparzentannal kezelt résztvevonél (1%) illetve 4, irbezartannal kezelt résztvevonél (2%).
Osszességében a sparzentdn-kezelési karban 7 résztvevonél (3%) és az irberzartan-kezelési karban

4 résztvevonél (2%) jelentettek < 9 g/dl haemoglobinértéket a kezelést kovetd barmely méréskor.
Feltehetden ez a csokkenés részben a hemodilucionak (vérhiguldsnak) kdszonhetd. Anaemia miatti
nem hagytak abba a kezelést.

A madjjal kapcsolatos nemkivanatos események

A PROTECT vizsgalatban a sparzentan-csoportban dsszesen 6 résztvevonél (3%), az irbezartan-
csoportban pedig 4 résztvevonél (2%) észlelték a maj transzamindz értékeinek a normalérték felsé
hatarat tobb mint 3-szorosan meghalad6 emelkedését az 6sszbilirubinszint emelkedése nélkiil, a
sparzentan 168 napi, ill. az irbezartan 407 napi alkalmazasat kovetden. Az Osszes esemény klinikailag
nem sulyos, valamint tiinetmentes volt, tobbségiik intenzitasat tekintve enyhe vagy kdzepes volt,
mindegyik visszafordithato volt, és egyéb okokat azonositottak az emelkedett transzaminaz-szintek
potencialis kivalté okai, illetve potencialisan hozz4jarul6 tényezodi gyanant. Nem figyelték meg
majkarosodas klinikai tiineteit. A sparzentan-csoport 3 résztvevdjénél a pozitiv rechallenge-et
kovetden a vizsgalati készitmény adagolasat felfliggesztették, mig a sparzentan-kezelést

2 résztvevonél ismételt majenzimszint-emelkedés nélkiil Gjrakezdték.

Akut vesekdrosodds (AKI)

A PROTECT vizsgalatban a sparzentan-csoportban dsszesen 4 résztvevonél (2%), az irbezartan-
csoportban pedig 3 résztvevonél (1%) szamoltak be akut vesekarosodasrol nemkivanatos hatasként. A
sparzentan-kezelésben részesiilok koziil négy résztvevonél (2%) szamoltak be klinikailag sulyos foka
akut vesekarosodasrol; ezek mindegyike visszafordithato volt. A fentiek koziil egyik akut
vesekarosodasos esetben sem volt sziikség dializisre. A sparzentant kapo csoportban 3 résztvevonél
hagytak abba a vizsgalati készitmény alkalmazésat.

Hyperkalaemia

A PROTECT vizsgalatban 20 (10%) sparzentannal, illetve 16 (8%) irbezartannal kezelt résztvevonél
szamoltak hyperkalaemiar6l nemkivanatos hatasként. Egyik eset sem volt klinikailag stlyos a
sparzentannal kezelt résztvevoknél, tobbségiik intenzitasat tekintve enyhe — kozepesen sulyos volt és
mindegyik visszafordithato volt. Nem kellett hyperkalaemia miatt abbahagyni a kezelést. A
hyperkalaemia kockézata nagyobb az alacsonyabb eGFR-értékii betegeknél.



Hypotonia

A sparzentan-kezelés ideje alatt beszdmoltak hypotoniarol. A PROTECT vizsgalatban legfeljebb

100 Hgmme-es szisztolés vérnyomasrol, illetve a szisztolés vérnyomas 30 Hgmm-nél nagyobb mértékii
csokkenésérdl a sparzentannal kezelt betegek 12%-anal €s 10%-anal, illetve az irbezartannal kezelt
betegek 11%-anal és 10%-anal szdmoltak be. Sparzentannal kezelt résztvevok korében csak

15 résztvevo (7,4%) volt legalabb 65 éves. Hypotoniardl szamoltak be 20 (11%), 65 évesnél fiatalabb
résztvevo esetében €s 6 (40%), 65-74 éves résztvevonél.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze 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 elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A sparzentant legfeljebb 1600 mg/napos dozisban adagoltak egészséges résztvevoknek dozislimitalo
toxicitas jele nélkiil. Tuladagolas esetében (a hypotensio jeleinek €s tiineteinek esetleges észlelésekor)
a betegeket szoros megfigyelés alatt kell tartani és megfeleld tiineti kezelésben kell részesiteni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: a renin-angiotenzin rendszerre hato készitmények, ATC kod: C09XX01

Hatasmechanizmus

A sparzentan egy kett6s endothelin- és angiotenzinreceptor-antagonista.

Egyetlen molekula, amely nagy affinitast, kett6s antagonistaként miikodik mind az ETaR-en, mind az
AT R-en. Az endothelin 1 az ETsR-en keresztiil, az angiotenzin II az AT R-en keresztiil olyan
folyamatokat kozvetit, amelyek haemodinamikai hatasokon és mezangialis sejtproliferacion, a
proinflammatorikus és profibrotikus mediatorok fokozott expresszidjan €s aktivitasan, a podocytak
karositasan és az oxidativ stresszen keresztiil az [gAN progressziojahoz vezetnek. A sparzentan gatolja
mind az ETAR, mind az AT R aktivaciojat, igy csokkenti a proteinuriat és lassitja a vesebetegség
progresszidjat.

Farmakodinamias hatasok

Egészséges résztvevokkel végzett randomizalt, pozitiv kontrollos €s placebokontrollos vizsgalatban a
sparzentan enyhe QTcF-megnytlast idézett eld, a hatas csucsértéke 800 mg esetén 8,8 ms (90%-os CI:
5,9, 11,8), 1600 mg esetén pedig 8,1 ms (5,2, 11,0) volt. Egy tovabbi, egészséges résztvevokkel
végzett vizsgalatban a legnagyobb javasolt sparzentan human dozissal elérhetd expozicid tobb mint 2-
szeresét alkalmazva a hatas csucsértéke 8,3 (6,69, 9,90) ms volt. Emiatt nem valdszin{i, hogy a
sparzentan klinikailag szamottevo hatassal lenne a QT-megnytlasra.

Klinikai hatasossag és biztonsdgossag

A nem immunszuppressziv sparzentan hatasossagat és biztonsagossagat a PROTECT vizsgalatban
értékelték I[gAN-ben szenvedd betegek esetében.

A PROTECT az IgAN-ben szenved6 betegek randomizalt, ketts vak (110 hét), aktiv kontrollos,

multicentrikus, globalis, III. fazist vizsgalata. A vizsgalatba > 18 éves betegeket vontak be, beleértve
15 sparzentannal kezelt > 65 éves beteget (7,4%), akiknek az eGFR értékiik > 30 ml/perc/1,73 m? és a
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vizeletbe kivalasztott 0sszfehérje-mennyiség > 1,0 g/nap volt. A bevalasztast megel6zden a betegek
maximalisan toleralhat6 dézisu ACE-inhibitort és/vagy ARB-t kaptak legalabb 3 honapig. Az
ACE-gatld- és/vagy ARB-kezelést a sparzentan-kezelés megkezdése el6tt abbahagytak. Azokat a
betegeket, akiknek a kiindulasi kaliumszintje meghaladta az 5,5 mmol/I értéket, kizartak a
vizsgalatbol.

Osszesen 404 beteget randomizaltak, akik sparzentant (n = 202) vagy irbezartant (n = 202) kaptak.
A kezelést napi egyszer 200 mg sparzentannal vagy napi egyszer 150 mg irbezartannal kezdték.

A doézist 14 nap elteltével kellett titralni a tolerancia szerint, napi egyszer 400 mg-os javasolt
sparzentan dozisig, illetve napi egyszer 300 mg-os irbezartan dozisig. A dozistolerancia definicioja:
2 hét utan a szisztolés vérnyomas > 100 Hgmm ¢és a diasztolés vémyomas > 60 Hgmm, és nem
fordultak el6 mellékhatasok (pl. sulyosbod6 6déma) vagy laboratériumi eltérések (pl. szérum
kaliumszint > 5,5 mEq/1 [5,5 mmol/I]). A RAAS vagy az endothelin rendszer inhibitorai tiltottak
voltak a vizsgalat ideje alatt. Egyéb osztalyba tartozé vérnyomascsokkentd szerek sziikség szerint
megengedettek voltak a célvérnyomas elérése érdekében. A vizsgald megitélése szerint, az
immunszuppressziv szerekkel torténd kezelés megengedett volt a vizsgalat ideje alatt.

Az eGFR-re és a proteinuriara vonatkozo kiindulasi jellemz6k hasonlok voltak a kezelési csoportok
kozott. A teljes populacié eGFR atlaga (SD) 57 (24) ml/perc/1,73 m? és vizelet fehérje/kreatinin
(UP/C) aranya (median érték) 1,24 g/g (interkvartilis tartomany: 0,83; 1,77) volt. Az atlag életkor
46 év (18 és 76 éves kor kozotti tartomany) volt; 70% volt férfi, 67% fehér, 28% azsiai, 1% fekete
vagy afroamerikai és 3% volt masik rasszba tartozo.

A proteinuria elsddleges elemzésére 36 hét utan, koriilbeliil 280 résztvevo randomizalasat kvetden
keriilt sor. Célja annak meghatarozésa volt, hogy az els6dleges hatasossagi végpontban — az UP/C
arany valtozasa a kiindulashoz képest a 36. héten — megfigyelt, a kezelés hatasara kialakul6 valtozas
statisztikailag szignifikans-e. A vizsgalat megfelelt elsddleges végpontjanak, amely az UP/C arany
valtozasa volt a kiindulastol a 36. hétig. Az UP/C arany mértani atlaga a 36. héten 0,62 g/g volt a
sparzentan-karon, szemben az irbezartan-kar 1,07 g/g értékével. Az UP/C arany mértani, legkisebb
négyzetek modszerével meghatarozott, atlagos szazalékos valtozasa a kiindulastol a 36. hétig -49,8%
volt (95%-o0s konfidenciaintervallum [CI]: -54,98; -43,95) a sparzentan-kar esetében, mig -15,1%
(95%-os CI: -23,72; -5,39) az irbezartan-karon (p < 0,0001). A végsé analizis soran a sparzentan tobb
mint 2 évig gyors és tartds antiproteinurias terapias hatast mutatott, a 110. héten az UP/C arany
mértani atlag értéke 0,64 g/g a sparzentan-karon, szemben az irbezartan-karon megfigyelt 1,09 g/g
értékkel, 42,8%-0s atlagos csokkenést mutatva a kiindulasi értékhez képest (95%-0s

ClI: -49,75; -34,97), mig az irbezartan esetében ez az érték minddssze 4,4% (95%-o0s CI: -15,84; 8,70).
A sparzentan esetében a proteinuria csokkenésében allando javulast figyeltek meg mar 4 hét elteltével
¢és ez fennmaradt 110 héten keresztiil (1. abra).
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Legkisebb négyzetek modszuerével meghatarozott, mértani

1. abra: A vizelet fehérje/kreatinin arany kiindulastol szamitott szazalékos valtozasa a viziteken
(PROTECT vizsgalat)

—— Sparzentan -® Irbezartan
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Megjegyzések: Az UP/C arany kiindulasi értékre vonatkozo korrigalt, legkisebb négyzetek modszerével meghatarozott,
mértani atlaga a longitudinalis ismételt mérési modellen alapszik a sziirési eGFR és proteinuria alapjan rétegezve, szazalékos
valtozasként kozolve a megfeleld 95%-os CI mellett. Az elemzés a kettés vak idészakbol tartalmazza minden olyan beteg
UP/C adatat, akiket randomizaltak és akik legalabb 1 dézis vizsgalati készitményt kaptak. A kiindulést ugy hataroztak meg,
mint az utolsé hianytalan megfigyelést az adagolas megkezdése elbtt és az adagolas megkezdésekor.

Roviditések: CI = konfidenciaintervallum; eGFR = becsiilt glomerularis filtracids rata; LS = legkisebb négyzetek modszere;
UP/C = a vizelet fehérje/kreatinin aranya.

Becsiilt GFR

A meger0sito elemzés idejében a 2 éves eGFR kronikus gorbéjének javulasa (a 6. héttol kezdodoen)
1,1 ml/perc/1,73 m? volt évente a sparzentan-kar esetében az irbezartan-karhoz viszonyitva

(95%-0s CI: 0,07, 2,12; p = 0,037), és a 2 éves eGFR kronikus gorbéjének ennek megfeleld javulasa (a
kiindulastol kezdédéen) 1,0 ml/perc/1,73 m? volt évente (95%-0s CI: 0,03, 1,94; p = 0,058). Az
eGFR kiindulastol szamitott abszoltit valtozasa 2 év mulva -5,8 ml/perc/1,73 m* (95%-0s

CI: -7,38; -4,24) volt a sparzentan-kar esetében az irbezartan-kar esetében mért -9,5 ml/perc/ 1,73m>
(95%-0s CI: -11,17; -7,89) értékhez képest.

Tovabbi informaciok

Két nagy, randomizalt, kontrollos vizsgalatban (ONTARGET: folyamatos telmizartdn monoterapias €s
ramiprillel kombinalt alkalmazéasanak globalis végponti vizsgalata, valamint VA NEPHRON-D:
Veteraniigyek: nephropathia diabetesben) vizsgaltdk az ACE-gatlé és az angiotenzin ll-receptor-
blokkoloé kombinalt alkalmazasat. Az ONTARGET vizsgalatot olyan betegeknél végezték, akiknek a
kortorténetében cardiovascularis vagy cerebrovascularis betegség, vagy szervkarosodassal jaro 2-es
tipusu diabetes mellitus szerepelt. A VA NEPHRON-D vizsgéalatot 2-es tipusu diabetesben és
diabeteses nephropathiaban szenved6 betegeknél végezték. Ezek a vizsgalatok nem imutattak ki
szignifikans eldnyos hatasokat a renalis és/vagy cardiovascularis kimenetel és a mortalitas
szempontjabol, mikézben a monoterapia esetén megfigyelthez képest nétt a hyperkalaemia, az akut
vesekarosodas és/vagy a hypotonia kockazata. A hasonlé farmakodinamias tulajdonsagok alapjan ezek
az eredmények mas ACE-gatlok és angiotenzin Il-receptor-blokkolok esetében is relevansak. Ezért az
ACE-gatlok és angiotenzin ll-receptor-blokkolok nem adhatok egyiitt diabeteses nephropathiaban
szenveded betegeknek. Az ALTITUDE (az aliszkirén vizsgalata 2-es tipust diabetesben
cardiovascularis és renalis végpontok alkalmazasaval) vizsgalat célja az volt, hogy megallapitsak,
eldnyos-e a standard ACE-gatlo- vagy angiotenzin II-receptor-blokkold-kezelés kiegészitése
aliszkirénnel 2-es tipusu diabetesben és kronikus vesebetegségben, illetve cardiovascularis
betegségben vagy mindkettében szenvedd betegeknél. A vizsgalatot id6 elbtt leallitottak, mert nétt a
mellékhatasok kockézata. A cardiovascularis eredetli haldl és a stroke szdm szerint gyakoribb volt az
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aliszkirén-csoportban, mint a placebocsoportban, és a jelentds mellékhatasok, illetve sulyos
mellékhatasok (hyperkalaemia, hypotonia és vesemiikodési zavar) is gyakoribbak voltak az aliszkirén-
csoportban, mint a placebocsoportban

Gyermekek és serdiilok

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztast engedélyez a Filspari immunglobulin A nephropathia kezelésére vonatkozo vizsgalati
eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden (lasd 4.2 pont, gyermekgyodgyaszati alkalmazasra
vonatkoz6 informaciok).

5.2  Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

A szajon at adagolt, egyszeri 400 mg sparzentan-dozist kovetden a csucskoncentracio eléréséhez
szlikséges 1d6 median értéke megkdzelitbleg 3 ora.

A szajon at adagolt, egyszeri 400 mg sparzentan-dozist kévetéen a Cnax mértani atlaga
6,97 ug/ml-nek, az AUC értéke pedig 83 pg x h/ml-nek adodott. Az ajanlott adagolasnal a dinamikus

egyensulyi allapotu plazmaszint elérése 7 napon beliil, akkumulacié nélkiil bekovetkezett.

A szajon at adagolt napi 400 mg sparzentan-ddzist kovetden a dinamikus egyensutlyi allapotban mért
Cmax mértani atlaga 6,47 pg/ml-nek, az AUC értéke pedig 63,6 ug x h/ml-nek adéodott.

Az étkezés hatdsa
volt klinikailag relevans. A sparzentant étkezés kozben vagy attol fiiggetleniil is be lehet venni.

Eloszlas

Populaciés farmakokinetikai analizis alapjan a dinamikus egyenstlyi allapotban a latszolagos
megoszlasi térfogat 61,4 1.

A sparzentan er6sen (> 99%) kotddik a human plazmafehérjékhez, elsésorban az albuminhoz és
mérsékelten az ol-savas-glikoproteinhez.

Biotranszformacid

A sparzentan elsddlegesen a CYP3A4-en keresztiil metabolizalodik, amelyhez kis mértékben jarul
hozza a CYP2CS, a 2C9 és a 3AS5. A human plazmaban tilnyomorészt az anyavegytilet fordul el6, ami
a plazmaban a kering0 teljes radioaktivitas koriilbeliil 90%-aért volt felel6s. Egy minor, hidroxilalt
metabolit volt az egyetlen metabolit a plazmaban, amelyet a teljes radioaktivitas > 1%-aért (koriilbeliil
3%) volt felelds. A sparzentan f6 metabolikus Gtvonala az oxidacio, valamint a dealkilacio, és

9 metabolitot azonositottak human székletben, plazmaban, illetve vizeletben.

Eliminacio
A sparzentan clearance id6fiiggd. Populacids farmakokinetikai analizis alapjan a latszolagos clearance
3,88 l/6ra, amely a dinamikus egyensulyi allapotban 5,11 l/érara emelkedik.

A sparzentan becsiilt felezési ideje a dinamikus egyensulyi allapotban 9,6 6ra.

Az egyszeri, 400 mg-0s, radioaktivan jelolt sparzentan-dozist kdvetden egy 10 napos mintagy(ijtési
iddszakon beliil a beadott radioaktivitas 82%-at nyerték vissza: 80%-at széklettel, amelynek 9%-a
valtozatlan sparzentdn maradt és 2%-at vizelettel, amelynek elhanyagolhaté mennyisége maradt
valtozatlan formaban.
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Linearitds/nonlinearitas

A sparzentan Cpmax ¢s AUC értéke az aranyosnal kisebb mértékben n6 az egyszeri 200-1600 mg-0s
dozis alkalmazasat kovetéen. A sparzentan idofiiggd farmakokinetikat mutatott a dinamikus
egyensulyi allapotban, a Cmax értékben észlelhetd akkumulacié nélkiil és az AUC csokkenésével a napi
400 vagy 800 mg-os dozist kdvetden.

Kiilonleges betegcsoportok

ldések
Populacios farmakokinetikai analizis alapjan az életkornak nem volt szignifikans hatasa a sparzentan

srcr

A sparzentant nem vizsgaltak 75 évesnél iddsebb betegeknél.

Mdjkarosodas

Egy célzottan a majkarosodassal kapcsolatos vizsgalatban a sparzentan egyszeri 400 mg-os dozisat
kdvetd szisztémas expozicid az enyhe vagy kdzepesen stilyos majkarosodasban (Child-Pugh A vagy
Child-Pugh B osztaly) szenvedd betegek esetében hasonld volt a normal majfunkcioval rendelkezd
betegekhez viszonyitva. Nem sziikséges a dozis mddositasa enyhe vagy kozepesen sulyos
majkarosodasban szenvedd betegeknél. A sparzentant elévigyazatossaggal kell alkalmazni kdzepesen
sulyos foki majkarosodasban szenvedo betegeknél (lasd 4.2 és 4.4 pont).

Stlyos majkarosodasban szenvedd betegek esetében nem all rendelkezésre adat, ezért a sparzentan
alkalmazasa ezeknél a betegeknél (Child—Pugh C osztaly) nem ajanlott (1asd 4.2 pont).

Vesekarosodas

Populacios farmakokinetikai analizis alapjan az enyhe (kreatinin clearance 60-89 ml/perc), kdzepesen
sulyos (kreatinin clearance 30-59 ml/perc) és stlyos (kreatinin clearance 15-29 ml/perc)
vesebetegségben szenvedd betegeknél a vesekarosodas farmakokinetikéra gyakorolt hatasa klinikailag
nem jelentds 6sszehasonlitva a normalis vesefunkcioval (kreatinin clearance > 90 ml/perc). Nem all
rendelkezésre adat végstadiumu vesebetegségben szenvedd betegek esetében (kreatinin clearance

< 15 ml/perc).

A korlatozottan rendelkezésre allo adatok alapjan dozismoddositasi ajanlas nem adhato stlyos
vesebetegségben (eGFR < 30 ml/perc/1,73 m?) szenvedd betegek esetében (lasd 4.2 pont). A
sparzentant nem vizsgaltak stlyos vesebetegségben szenvedd vagy dializis alatt all6 betegeknél, ezért
a sparzentan alkalmazasa ezeknél a betegeknél nem ajanlott. A sparzentant nem vizsgaltak
vesetranszplantalt betegeknél, ezért ebben a betegpopulacioban a sparzentant eldvigyazatossaggal kell
alkalmazni (lasd 4.2 pont).

Tovabbi kiilonleges betegcsoportok
A populacios farmakokinetikai analizisek alapjan a kornak, a nemnek vagy a rassznak nincs
klinikailag jelent6s hatasa a sparzentan farmakokinetikajara.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, ismételt adagolast dozistoxicitasi, genotoxicitasi,
karcinogenitasi, reprodukciora és fejlodésre kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazé nem klinikai
jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozéasban kiilonleges
kockazat nem varhato.

Azok a mellékhatasok, amelyeket bar a klinikai vizsgalatokban nem észleltek, de az allatkisérletekben

a human klinikai expozicios szintekhez hasonld expozicios szinteknél jelentkeztek, és amelyek
klinikai jelent6séggel birhatnak, a kdvetkezok voltak:

14



Patkanyokon és nyulakon végzett embryo-foetalis fejlodési vizsgalatok mindkét faj esetében fejlodésre
kifejtett toxicitast mutattak. Patkanyokndl craniofacialis malformaciokként, csontrendszeri
rendellenességekként, fokozott embryo-foetalis letalitasként és csokkent magzati sulyként megjelend
dozisfiiggd teratogén hatasokat figyeltek meg a sparzentan minden dézisanal az embereknél
alkalmazott 800 mg/napos ¢s 400 mg/napos dozisnak megfeleld AUC-érték 8-szorosanak és
13-szorosanak megfelelé expozicid esetén. Nyulakndl nem figyeltek meg foetalis malformaciokat,
illetve az embryo-foetalis életképességre vagy magzati fejlodésre gyakorolt hatasokat, de emelkedett a
csontrendszeri eltérések (szamfeletti cervicalis bordak) eléfordulasa, a human 800 mg/napos és

400 mg/napos dozisoknak megfeleld6 AUC-érték nagyjabol 0,10-szeresének és 0,2-szeresének
megfelel6 expozicional.

Patkanyokon végzett pre- és postnatalis fejlodési vizsgalatban anyai toxicitast, beleértve az elhullast is,
figyeltek meg a human 800 mg/napos és 400 mg/napos dozisoknak megfeleld6 AUC érték koriilbeliil
8-szorosanal és 13-szorosanal, valamint anyai toxicitast a koriilbeliil 2-szeres és 3-szoros értékeknél. A
huméan 800 mg/napos és 400 mg/napos doézisoknak megfeleld6 AUC érték koriilbeliil 8-szorosanal és
13-szorosanal emelkedett az utddok elhullasa, valamint csokkent a novekedésiik a koriilbeliil 2-szeres
és 3-szoros értékeknél.

Fiatal allatokon végzett vizsgalatok

Fiatal patkanyokon végzett vizsgalatok nem mutattak altalanos toxikologiai mellékhatasokat

10 mg/ttkg/nap dézisig, valamint himeknél és ndstényeknél nem mutatkozott reproduktiv toxicitas sem
60 mg/ttkg/nap dozisig, ha az adagolast a 14. postnatalis napon (PND) (1 éves gyermekkel
egyenértékii) kezdték. Errendszeri toxicitas mutatkozott > 3 mg/ttkg/nap dézisnal, ha az adagolast a

7. PND-n (Gjsziilottekkel egyenértékii) kezdték.

Becsiilt kornyezeti kockazat (ERA)

A sparzentannal végzett vizsgalatok megallapitasai azt mutatjak, hogy a sparzentan nem tekinthetd
perzisztensnek, bioakkumulativnak és toxikusnak (PBT), sem nagyon perzisztensnek és nagyon
bioakkumulativnak (vPvB). A sparzentan el6irasszer(i alkalmazasa alapjan a szennyvizkezel6 telepet,
a felszini vizet, a talajvizet, az liledéket és a szarazfoldi kdrnyezetet érintd kockazat nem varhato (lasd
6.6 pont).

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag

mikrokristalyos celluloz

laktoz

karboximetilkeményité-natrium (A-tipusi)
vizmentes, kolloid szilicium-dioxid
magnézium-sztearat

Filmbevonat
poli(vinil-alkohol)
makrogol

talkum

titan-dioxid (E171)

6.2 Inkompatibilitdsok

Nem értelmezheto.
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6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

4 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Nagy siirtiségli polietilén (HDPE) tartaly gyermekbiztonsagi zéras, polipropilén kupakkal.

30 filmtablettat tartalmazo kiszerelés vagy 90 (3 csomag 30 db-os) filmtablettat tartalmazé
gyljtécsomagolas.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilonleges 6vintézkedések

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

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu

Tour Franklin La Défense 8

92042 Parizs, La Défense Cedex

Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

EU/1/23/1788/001

EU/1/23/1788/002

EU/1/23/1788/003

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2024. aprilis 19.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyodgyszerrdl részletes informacié az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN 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 gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Parizs, La Défense Cedex
Franciaorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyodgyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK irdnyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra hozott unioés referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely kés6bbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az elsé PSUR-t az engedélyezést
kdvetd 6 honapon beliil koteles benyujtani.

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

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezd esetekben:

o ha az Eur6pai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informdci6 érkezik, amely az el6ny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

o Kockazatminimalizdlasra iranyulé tovabbi intézkedések

A Filspari alkalmazasat megel6zéen minden tagallamban a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak meg kell egyeznie az oktatasi program tartalmardl és formarol, beleértve a
kommunikacios csatornat, a terjesztési modokat és a program barmely egyéb aspektusat, az illetékes
nemzeti hatosaggal.

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak minden tagallamban, ahol a Filspari-t forgalomba
hoztak, minden beteg szamara, aki varhatdan alkalmazza a Filspari-t, a kovetkez6 oktatasi csomagot

kell biztositani:
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Betegkartya:

- A Filspari alkalmazasaval 6sszefliggo teratogén kockazat leirasa.

- Utasitas, hogy terhesség vagy terhesség tervezése esetén a beteg ne szedjen Filspari-t.

- A fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatld modszerek alkalmazasara vonatkozo ajanlas.
- A Filspari-kezelés elkezdése el6tti terhességi teszt elvégzésére vonatkozo utasitas.

- Utasitas, hogy terhesség vagy annak gyanuja esetén a beteg azonnal értesitse kezeléorvosat.

- A majfunkcio rendszeres ellenérzésérdl szol6 utasitas (szérum transzamindz-szint és
0Osszbilirubinszint).

- A gyogyszer okozta majkarosodas jelei és tiinetei, valamint tajékoztatas arrdl, mikor kell
egészségligyi szakemberhez fordulni.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Filspari 200 mg filmtabletta

sparzentan

2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

200 mg sparzentant tartalmaz filmtablettanként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

A készitmény laktozt tartalmaz. Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

30 db filmtabletta

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

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

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

8. LEJARATIIDO |

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

22



10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Parizs, La Défense Cedex
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/23/1788/001 — 30 db filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Filspari 200 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkéddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A TARTALY CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

Filspari 200 mg filmtabletta

sparzentan

2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

200 mg sparzentant tartalmaz filmtablettanként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

30 db filmtabletta.

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

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

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Vifor France

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/23/1788/001 — 30 db filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Filspari 400 mg filmtabletta

sparzentan

2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

400 mg sparzentant tartalmaz filmtablettanként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

A készitmény laktozt tartalmaz. Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

30 db filmtabletta

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

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

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Parizs, La Défense Cedex
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/23/1788/002 — 30 db filmtabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Filspari 400 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkéddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (GYUJTOCSOMAGOLAS) — 90 (3 CSOMAG 30 DB-0S) FILMTABLETTA (BLUE
BOXSZAL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Filspari 400 mg filmtabletta

sparzentan

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

400 mg sparzentant tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

A készitmény laktozt tartalmaz. Tovabbi informaciokert 1asd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

Gytijtéesomagolas: 90 db (3 csomag 30 db-os) filmtabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

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

6. KULON FIGYELMEZTETES, 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
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Parizs, La Défense Cedex
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/23/1788/003 — 90 db filmtabletta (3 csomag 30 db-os)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Filspari 400 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkéddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BELSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

BELSO DOBOZ, A GYUJTOCSOMAGOLAS RESZE (BLUE BOKSZ NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Filspari 400 mg filmtabletta

sparzentan

2.  HATOANYAG MEGNEVEZESE

400 mg sparzentant tartalmaz filmtablettanként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

A készitmény laktozt tartalmaz. Tovabbi informaciokért 1asd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

30 db filmtabletta )
Gylijtéesomagolas része. Onalloan nem keriilhet forgalomba.

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

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

6. KULON FIGYELMEZTETES, 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

30



10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Parizs, La Défense Cedex
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/23/1788/003 — 90 db filmtabletta (3 csomag 30 db-os)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Filspari 400 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkéddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A TARTALY CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

Filspari 400 mg filmtabletta

sparzentan

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

400 mg sparzentant tartalmaz filmtablettanként.

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Laktozt tartalmaz. Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

30 db filmtabletta

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

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

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATI IDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

32



10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Vifor France

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/23/1788/002 — 30 db filmtabletta
EU/1/23/1788/003 — 90 db filmtabletta (3 csomag 30 db-os)

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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Betegkartya

4. oldal (hatoldal)

1. oldal (eliilsé oldal)

Intézmény:

A felir6 orvos neve:

A felir6 orvos telefonszama:

A Filspari-rol sz616 tovabbi informaciokért, kérjiik, figyelmesen
olvassa el a betegtajékoztatot. Kezelésével kapcsolatos
kérdéseivel forduljon kezelorvosahoz.

Vifor France

Betegkartya — Filspari

Fontos biztonsagi figyelmeztetés Filspari-t szed6 betegek
szaméra

Ez a kartya fontos biztonsagi informaciokat tartalmaz,
amelyekkel tisztaban kell lennie, ha Filspari-kezelésben
részesiil. Mindig tartsa maganal ezt a kartyat, és mutassa meg
az egészségiigyi ellatasaban részt vevo minden orvosnak.

Ha a Filspari szedése alatt vagy a befejezését kovetéen hamar
(legfeljebb 1 honapon beliil) teherbe esik vagy ugy gondolja, hogy
terhes lehet, vagy olyan jeleket észlel, amelyek a nem megfeleld
majmiitkodésére utalhatnak, azonnal forduljon kezeldorvosahoz.

2. oldal (bell bal oldalon)

3. oldal (belil jobb oldalon)

Terhesség
Ne szedje a Filspari-t, ha On terhes vagy terhességet tervez. A
Filspari arthat a sziiletend6 gyermeknek.

Fogamzasgatlas

Ha On fogamzoképes, akkor hasznaljon megbizhato
fogamzasgatlé modszert a Filspari szedése alatt és a kezelés
abbahagyasat kovet$ 1 honapig. Beszélje meg ezt
kezeldorvosaval.

Terhességi teszt

Ha On fogamzoképes né, akkor a kezeldorvosa meg fogja Ont
kérni arra, hogy a Filspari szedésének megkezdése el6tt végezzen
terhességi tesztet.

Mijfunkcié nyomon kovetése

A kezelés megkezdése el6tt, illetve a kezelés ideje alatt
kezel6orvosa rendszeresen ellendrizni fogja, hogy megfeleléen
miikodik-e a maja, és ha sziikséges, leallitja a Filspari szedését.
Fontos a kezelGorvosa utasitasainak megfeleléen elvégeztesse
ezeket a vizsgalatokat.

Nem megfelelé majmiikodés jelei lehetnek: hanyinger, hanyas,
laz (magas testhdmérséklet), hasi fajdalom, sargasag (a bér vagy a
szem fehér részének sarga elszinezdése), sotét szinii vizelet,
borviszketés, levertség vagy kimeriiltség (szokatlan faradtsag),
influenzaszeri tiinetek (1azzal jaro iziileti fajdalom és
izomfajdalom).

Amennyiben ezek koziil barmelyiket észleli, azonnal tajékoztassa
kezelorvosét.
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Filspari 200 mg filmtabletta
Filspari 400 mg filmtabletta
sparzentan

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara jutd barmilyen mellékhatés
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

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

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szdméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.
Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd
4. pont.

- A csomagolas egy betegkartyat is tartalmaz. Kérjiik, olvassa végig, mert az On szamara fontos
biztonsagi informaciokat tartalmaz, amelyekkel a Filspari-kezelés megkezdése elott és a kezelés
folyaman tisztaban kell lennie.

A betegtajékoztato tartalma:

1. Milyen tipust gyogyszer a Filspari és milyen betegségek esetén alkalmazhato

2. Tudnivalok a Filspari szedése el6tt

3. Hogyan kell szedni a Filspari-t?

4. Lehetséges mellékhatasok

5. Hogyan kell a Filspari-t tarolni?

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

1. Milyen tipusu gyogyszer a Filspari és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Filspari hatéanyaga a sparzentan. A Filspari két, a vesemiikodés szabalyozasaban szerepet jatszo
hormon, az endotelin és az angiotenzin receptoranak (célpontjanak) gatlasaval fejti ki hatasat.

A Filspari-t feln6tteknél olyan primer immunglobulin A nefropatia (IgAN) kezelésére alkalmazzak,
akiknél legalabb 1,0 g fehérje liriil naponta a vizelettel (vagy a fehérje/kreatinin aranya
legalabb 0,75 g/g).

A primer IgAN egy olyan betegség, amelyet az immunrendszer (a szervezet természetes
védekezoérendszere) altal eldallitott immunglobulin A-nak (IgA) nevezett antitest hibas valtozata okoz,
mert a vér szlirését végzo kis veseerek glomerulusokként ismert csoportjaiban felhalmozodik. Ez a
felhalmozo6das karositja a glomerulusokat, ezért vér és fehérje szivarog a vizeletbe.

A Filspari gatolja az endotelinnek és az angiotenzinnek nevezett két hormon receptorait (célpontjait),
amelyek a vesében zajlo olyan szabalyozé folyamatokban jatszanak szerepet, mint példaul a
vesekarosodas sulyosbodasahoz vezetd gyulladas. Ezen receptorok gatlasaval a Filspari csokkenti a
vizeletbe szivargo fehérje mennyiségét és ezaltal eldsegiti a betegség rosszabbodasanak lassitasat.
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2.

Tudnivalok a Filspari szedése elott

Ne szedje a Filspari-t, ha

allergias a sparzentanra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb Gsszetevojére;

terhes, ugy gondolja, hogy terhes lehet vagy terhességet tervez (lasd a ,,Terhesség és szoptatas”
cimi részt a 2. pontban);

az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi, elsdsorban a magas vérnyomas kezelésére:

o angiotenzinreceptor-blokkolokat (példaul irbezartan, lozartan, valzartan, kandezartan,
telmizartan);

o] endotelinreceptor-blokkolokat (példaul bozentan, ambrizentan, macitentan, szitaxentan);
vagy

o] reningatlokat (példaul aliszkirén).

Figyelmeztetések és dvintézkedések
A Filspari szedése elott beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével ha:

alacsony vérnyomasa (hipotoniaja) van. Az alacsony vérnyomas idéseknél gyakrabban fordulhat
el6 — a kezelés ideje alatt kezelGorvosa ellendrizheti a vérnyomadsat és ha sziikséges,
megvaltoztathatja a Filspari adagjat vagy leallitja a Filspari-kezelést;

vesekarosodasban szenved — kezel6orvosa tovabbi vizsgalatokat végezhet annak ellenérzésére,
mennyire jol mikddnek a veséi (a vér kreatininszintjének és kaliumszintjének
meghatarozasaval);

duzzanat alakul ki a kezein, bokain vagy a labain a szervezetében 0sszegyiilo folyadék miatt —
kezeldorvosa megkérheti Ont arra, hogy vegyen be egy masik gyogyszert, hogy eltavolitsa a
vizet a szervezetébdl vagy a kezeldorvosa megvaltoztathatja a Filspari adagjat;

majproblémai vannak — kezel6orvosa vérvizsgalatokat végez a kezelés meginditéasa elott,
valamint a kezelés soran rendszeresen, hogy ellendrizze a maja megfelelé mikodését;
kezelGorvosa sziikség esetén leallithatja a Filspari-kezelést. A nem megfeleld majmiikddés jelei
a kovetkezok lehetnek: hanyinger, hanyas, laz (magas testhdmérséklet), hasi fajdalom, sargasag
(a bor vagy a szem fehér részének sarga elszinezddése), sotét szinti vizelet, borviszketés,
levertség vagy kimeriiltség (szokatlan faradtsag), influenzaszert tiinetek (lazzal jaro iziileti
fajdalom vagy izomfajdalom. Amennyiben ezek koziil barmelyiket észleli, azonnal
tajékoztassa kezeldorvosat.

Gyermekek és serdiilok
A Filspari nem ajanlott 18 év alatti gyermekek €s serdiilék szamara, mivel ebben a korcsoportban
nem vizsgaltak.

Egyéb gyogyszerek és a Filspari
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirol.

Szo6ljon kezeldorvosanak, ha magas vérnyomas kezelésére szolgald gydgyszereket szed. Ne vegye be a
Filspari-t, ha az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi: angiotenzinreceptor-blokkolok,
endotelinreceptor-blokkoldk €s reningatlok (aliszkirén tartalmu gydgyszerek) (1asd 2. pont ,,Ne szedje
a Filspari-t”).

Beszéljen kezeldorvosaval vagy gydgyszerészével ha az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi:

A Filspari alabbi gyogyszerekkel torténd egyidejii alkalmazasakor tobb mellékhatas jelentkezhet:

enalapril vagy lizinopril, rendszerint a magas vérnyomas kezelésére vagy mas okbol
alkalmazzak (vagy hasonl6 gyogyszerek, amelyeket ACE-gatloknak neveznek). Mellékhatas
lehet a fekvé vagy 1il6 helyzetb6l torténé felkeléskor jelentkez6 alacsony vérnyomas, a vér
magas kaliumszintje és a vesekarosodas;

spironolakton vagy eplerenon, rendszerint a felesleges viz eltdvolitasara vagy a szivbetegségek
kezelésére alkalmazzak (vagy hasonld gyogyszerek, amelyeket mineralokortikoid-receptor-
antagonistanak, MRA-nak neveznek), ugyanis ezek megemelhetik a vér kaliumszintjét;
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o kaliumpo6tlok, kaliummegtakaritd gyogyszerek (példaul a szervezetbdl a vizet eltavolitd
gyogyszerek vagy vizhajtok) vagy kaliumtartalmu sopotlok, ugyanis ezek megemelhetik a vér

kaliumszintjét;
o gombas fertdzések kezelésére alkalmazott gyogyszerek (példaul itrakonazol, flukonazol);
o bakterialis fert6zések kezelésére szolgald gyogyszerek (példaul klaritromicin, eritromicin).

A Filspari hatasat csokkenthetik bizonyos gyogyszerek, mint példaul:

. a bakterialis fertézések kezelésére szolgalo rifampicin;

. a HIV-fertdzés kezelésére szolgald egyes gydgyszerek, mint példaul az efavirenz;

. az epilepszia kezelésére szolgalo gyogyszerek, mint példaul a karbamazepin, fenitoin,
fenobarbital;

o a depresszio és egyéb betegségek esetén alkalmazott kozonséges orbancfii (Hypericum
perforatum);

o a foként gyulladasok kezelésére alkalmazott kortikoszteroidok, mint példaul a dexametazon.

A Filspari hatdsat fokozhatjak bizonyos gyogyszerek, mint példaul:

o a hepatitisz C-fertdzés kezelésére szolgald boceprevir vagy telaprevir,

o a vér alacsony natriumszintjének kezelésére szolgal6 konivaptén;

o a HIV-fertozés kezelésére szolgald egyes gyodgyszerek, mint példaul az indinavir,
lopinavir/ritonavir, nelfinavir, ritonavir;

o a depresszid kezelésére szolgald nefazodon;

o az immunrendszer elnyomasara és a transzplantaciot kovetd kilokddés megeldzésére szolgalo

gyogyszerek, mint példaul a ciklosporin és a takrolimusz.

Az étel és az ital hatasa a Filspari-ra
Nem fogyaszthatnak grépfritot és grépfratlét azok, akiknek kezel6orvosuk Filspari-t irt fel. Ennek
oka, hogy a grépfrut és grépfrutlé a Filspari-val egyiitt alkalmazva t6bb mellékhatast okozhat.

Terhesség és szoptatas
Ne szedje a Filspari-t, ha On terhes vagy terhességet tervez. A Filspari arthat a sziiletendo
gyermeknek.

Ha On fogamzoképes nd, akkor a kezeldorvosa meg fogja Ont kérni arra, hogy a Filspari szedésének
megkezdése el6tt végezzen terhességi tesztet.

o Ha On fogamzoképes, akkor hasznaljon megbizhat6 fogamzasgatlo modszert a Filspari szedése
alatt és a kezelés leallitasat kovetd 1 honapig. Beszélje meg ezt kezeldorvosaval.
. Ha a Filspari szedése alatt vagy a befejezését kdvetden hamar (legfeljebb 1 honapon beliil)

teherbe esik vagy gy gondolja, hogy terhes lehet, azonnal forduljon kezel6orvosahoz.

Nem ismert, hogy a Filspari atjut-e az anyatejbe. Ne szoptasson, amig Filspari-t szed. Beszélje meg ezt
kezelGorvosaval.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Filspari olyan mellékhatasokat okozhat, mint a szédiilés, amely csekély hatassal lehet a
gépjarmiivezetéshez vagy a gépek kezeléséhez sziikséges képességére (lasd 4. pont). Varja meg, hogy
elmuljanak ezek a hatasok, miel6tt vezetne vagy gépeket kezelne.

A Filspari laktézt tartalmaz
Amennyiben kezel6orvosa korabban mar figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel kezelGorvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a gyogyszert.

A Filspari natriumot tartalmaz

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.
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3. Hogyan kell szedni a Filspari-t?

Ezt a gyogyszert mindig pontosan a kezeldorvosa altal elmondottaknak megfeleléen szedje.
Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezelGorvosat vagy
gyogyszerészet.

A készitmény ajanlott adagja

A készitmény ajanlott kezdéadagja egy 200 mg-os tabletta naponta egyszer. 14 nap elteltével
kezel6orvosa emelni fogja az adagjat naponta egyszer 400 mg-ra (2 db 200 mg-os Filspari tabletta
vagy 1 db 400 mg-os Filspari tabletta), figyelembe véve, hogy On mennyire jol tolerdlja a Filspari-t.

A gybgyszer szedése
A tablettat a keserti iz elkeriilése érdekében egészben nyelje le. Egy pohar vizzel vegye be.

Ha az el6irtnal tobb Filspari-t vett be

Ha t6bb tablettat vett be annal, mint amennyit mondtak Onnek, az alacsony vérnyomas jeleit és
tiineteit tapasztalhatja.

Ha tul sok tablettat vett be, azonnal keresse fel kezelGorvosat.

Ha elfelejtette bevenni a Filspari-t
Ne potolja a kihagyott adagot, hanem vegye be a kdvetkezd adagot az eldirt idépontban. Ne vegyen be
kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészeét.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Nagyon gyakori (10 betegbdl tobb mint 1 beteget érinthet):
. alacsony vérnyomas (hipotenzio).

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

J vérnyomascsokkenés miatt kialakulo, felallaskor vagy feliiléskor érzett szédiilés vagy kabultsag
(ortosztatikus hipotonia);

) szédilés;

. magas kaliumszint a vérben (hiperkalémia);

folyadék felhalmozodasa a szervezetben (6déma vagy duzzanat), kiiléndsen a bokakon és a

labakon;

faradtsag;

vesekarosodas (kiilondsen a kezelés kezdetén);

hirtelen kialakuld veseelégtelenség (kiilondsen a kezelés megkezdésekor, akut vesekarosodas);

a vér emelkedett kreatininszintje (a kreatinin az izom bomlasterméke, amelyet normal esetben a

vese valaszt ki);

fejfajas;

o megvaltozott majmiikddés, amely vérvizsgalatok eredményeibdl lathato.

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
. alacsony vorosvértestszam (vérszegénység).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat
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kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A
mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informéaci6 4lljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Filspari-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és a cimkén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati
id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Ez a gy6gyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

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 informéciok

Mit tartalmaz a Filspari?

o A készitmény hatoanyaga a sparzentan. A Filspari 200 mg filmtabletta 200 mg sparzentant
tartalmaz filmtablettinként. A Filspari 400 mg filmtabletta 400 mg sparzentant tartalmaz
filmtablettanként.

o Egyéb 6sszetevok: mikrokristalyos celluloz, laktdz (1asd 2. pont, ,,A Filspari laktozt tartalmaz”),
karboximetilkeményitd-natrium (A-tipust) (lasd 2. pont, ,,A Filspari natriumot tartalmaz”),
vizmentes, kolloid szilicium-dioxid, magnézium-sztearat, poli(vinil-alkohol), makrogol, talkum,
titan-dioxid (E171).

Milyen a Filspari kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Filspari 200 mg-os filmtabletta fehér vagy majdnem fehér szint, ovalis, az egyik oldalan ,,105”
jelzéssel ellatott filmtabletta. A tabletta mérete koriilbeliil 13 mm x 7 mm.

A Filspari 400 mg-os filmtabletta fehér vagy majdnem fehér szinii, ovalis alaku, az egyik oldalan
,»0217 jelzéssel ellatott filmtabletta. A tabletta mérete koriilbelil 18 mm x 8 mm.

30 db Filspari 200 mg-os filmtabletta egy tartalyban. 30 db 400 mg-os filmtabletta egy tartalyban és
90 db filmtablettat tartalmazo6 (3 csomag 30 db filmtabletta) gyiijtécsomagolasban.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.
A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarté

Vifor France

100-101 Terrasse Boieldieu
Tour Franklin La Défense 8
92042 Parizs, La Défense Cedex
Franciaorszag

A betegtajékoztato legutébbi feliilvizsgalatinak datuma:
Egyéb informéciéforrasok

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx
https://www.ema.europa.eu/
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