I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



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

1. A GYOGYSZER NEVE
MYQORZO 5 mg filmtabletta

MYQORZO 10 mg filmtabletta
MYQORZO 15 mg filmtabletta
MYQORZO 20 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

MYQORZO 5 mg filmtabletta

5 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

MYQORZO 10 mg filmtabletta

10 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

MYQORZO 15 mg filmtabletta

15 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

MYQORZO 20 mg filmtabletta

20 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta (tabletta)

MYQORZO 5 mq filmtabletta

Lila szind, kerek tabletta, egyik oldalan ,,5”, masik oldalan ,,CK” mélynyomast jelzéssel ellatva. A
tabletta atméréje koriilbeliil 4,84 mm.

MYQORZO 10 mg filmtabletta

Lila szinti, haromszog alaku tabletta, egyik oldalan ,,10”, masik oldalan ,,CK” mélynyomasu jelzéssel
ellatva. A tabletta mérete: korilbeliil 6,73 mm x 6,99 mm.

MYQORZO 15 mg filmtabletta

Lila szind, 6tszogleti tabletta, egyik oldalan ,,15”, masik oldalan ,,CK” mélynyomasu jelzéssel ellatva.
A tabletta mérete: korilbelil 7,33 mm x 7,37 mm.



MYQORZO 20 mg filmtabletta

Lila szind, ovalis tabletta, egyik oldalan ,,20”, masik oldalan ,,CK” mélynyomasu jelzéssel ellatva. A
tabletta mérete: koriilbelil 5,46 mm x 10,29 mm.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A MYQORZO tiinetekkel jaro (a New York Heart Association, NYHA szerinti II-111. osztalyu)
obstruktiv hypertrophias cardiomyopathia (0HCM) kezelésére javallott felndtt betegeknél (lasd
5.1 pont).

4.2  Adagolés és alkalmazas

A kezelést cardiomyopathiaban szenvedo betegek kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett kell
elkezdeni.

A kezelés megkezdése eldtt meg kell hatarozni a bal kamrai ejekcios frakciot (left ventricular ejection
fraction, LVEF), echocardiografiaval (lasd 4.4 pont). A MYQORZO alkalmazasanak elkezdése vagy a
dozisnovelés nem ajanlott olyan betegeknél, akiknél az LVEF-érték <55%. A titralas soran rendszeres
LVEF- és Valsalva-mandver mellett meghatarozott bal kamrai kiaramlasi palya gradiens (LVOT-G)
értékelést kell végezni a megfeleld Valsalva LVOT-G célérték elérése érdekében, mikozben az LVEF
>50% maradjon.

Adagolas

A dozistartomany 5 mg és 20 mg kozotti (5 mg, 10 mg, 15 mg vagy 20 mg). Az ajanlott kezd6dozis

5 mg naponta egyszer, szajon at bevéve. Azokndl a betegeknél, akiknél az LVOT-G =100 Hgmm,

10 mg-os kezd6dozis alkalmazasa mérlegelendd. A dozist 2-8 hetente 5 mg-mal kell novelni a
fenntarté dozis vagy a maximalis 20 mg-os dozis eléréséig. A fenntartd dozis a beteg LVEF- és
LVOT-G-értékei alapjan, egyénre szabottan kell meg hatarozni. Az LVEF és LVOT-G kritériumokon
alapulo adagolasra vonatkoz6 ajanlasok az 1. tdblazatban talalhatok.

1. tiblazat: Az afikamtén dozisanak modositasa

LVEF Valsalva LVOT-G Ddzismaddositas
A dozist 5 mg-mal novelni kell
>55% >30 Hgmm (legfeljebb napi egyszeri 20 mg-os maximalis
dozisig).
>55% <30 Hgmm Valtozatlan dozis alkalmazasanak folytatasa.
<55% ¢és >50% Béarmilyen Valtozatlan dozis alkalmazasanak folytatésa.

A dézist 5 mg-mal csokkenteni kell®.

0/ A 0 .
<30% ¢s 240% Barmilyen A kezelést 7 napra fel kell fiiggeszteni az 5 mg-0s
dézis alkalmazasa esetén.
<40% Béarmilyen A kezelést legalabb 7 napra fel kell fiiggeszteni.

1 Doziscsokkentés a kovetkez6képpen: 20 mg-rél 15 mg-ra; 15 mg-rél 10 mg-ra; 10 mg-rél 5 mg-ra.




Echokardiografias értékelést kell végezni 2—8 héttel a kezelés megkezdése, barmely dozismodositas
vagy a kezelés felfliggesztése utan. A kezelés felfiiggesztését kovetden, amennyiben az LVEF <40%
volt, a kezelés akkor indithato Gjra 5 mg-mal csokkentett dozissal, ha az LVEF >55%. Ha 5 mg-o0s
dozis alkalmazasakor az LVEF <50%, a kezelést 7 napra fel kell fiiggeszteni, és a kezelés 5 mg-0s
dozissal akkor indithat6 tjra, ha az LVEF >55% (lasd az 1. tablazatot).

A fenntart6o dozis beallitasat kovetden az LVEF-et és a Valsalva LVOT-G-t 6 havonta kell értékelni,
illetve azoknal a betegeknél, akiknél az LVEF >50% és <55%, 3 havonta. Az LVEF monitorozasa ¢és a
dozis 1. tablazat szerinti modositasa mérlegelendé azoknal a betegeknél, akiknél interkurrens betegség
all fenn (pl. sulyos fert6zés vagy COVID-19), 11j arrhythmia jelentkezik (pl. Gjonnan kialakult vagy
nem kontrollalt pitvarfibrillacié vagy mas nem kontrollalt tachyarrhythmia), vagy barmely egyéb
betegség all fenn, amely ronthatja a szisztolés funkciot. A dézisndvelés nem ajanlott addig, amig az
interkurrens betegség vagy az uj arrhythmia meg nem sziinik vagy nem stabilizalodik.

Az afikamtén szedésének abbahagyasa a HCM tiinetek kitjulasat eredményezheti. A fokozatos
doziscsokkentés mérsékelheti a tlinetek kiGjulasanak iitemét a kezelés abbahagyasat kovetoen (lasd
4.4 pont).

Dozismddositas egyidejiileg alkalmazott gyogyszerek esetén

A kozepesen erés CYP2C9-gatlokkal — amelyek egyben kozepesen erds vagy erés CYP2D6- vagy
CYP3A-gatlok is, pl. egynél tobb dozis flukonazol, vagy erds induktorok, pl. a rifampicin — vald
egyiittes alkalmazas ellenjavallt (14sd 4.3 pont).

Keriilni kell az afikamtén egyiittes alkalmazasat er6s CYP2C9-gatlokkal. Ha az egyidejti alkalmazas
nem keriilhet6 el, az afikamtén dézisat 5 mg-ra kell csokkenteni, és az LVEF-et, valamint az
LVOT-G-t 4-8 hetente értékelni kell mindaddig, amig az inhibitor jelenlétében alkalmazando uj
fenntartd afikamtén-dézist be nem allitottak (lasd 4.5 pont).

Az ajanlott kezd6 dozis 5 mg naponta egyszer azoknal a betegeknél, akik beallitott gyogyszeres
terapiaban részesiilnek olyan gyenge CYP2C9-gatloval, amely egyben kdzepesen erds vagy erds
CYP2D6- vagy CYP3A-gatlo is (pl. vorikonazol, fluvoxamin). Az afikamtén fenntartd dozisa nem
haladhatja meg a 15 mg-ot.

Azoknal a betegeknél, akiknél olyan gyenge CYP2C9-gatloval inditanak kezelést, amely egyben
kozepesen erds vagy erés CYP2D6- vagy CYP3A-gatld is, a MYQORZO dézisat 5 mg-ra kell
csOkkenteni, ha jelenleg 15 mg-ot vagy 20 mg-ot kapnak. Ha a betegek jelenleg 5 mg vagy 10 mg
MYQORZO-t kapnak, az egyiittes alkalmazast el kell keriilni. Az afikamtén fenntartd dozisa nem
haladhatja meg a 15 mg-ot. Az LVEF-et és az LVOT-G-t 4-8 hetente értékelni kell mindaddig, amig
az inhibitor jelenlétében alkalmazando 1) fenntart6 afikamtén-dozist be nem allitottak (lasd 4.5 pont).

Azon betegek esetében, akiknél kdzepesen erds vagy erés CYP2C9- vagy CYP3A-induktor (pl.
karbamazepin) alkalmazasat kivanjak abbahagyni, a do6zist a 2. tablazat szerint kell csdkkenteni

(20 mg-ro6l 10 mg-ra; 15 mg-rol 5 mg-ra; 10 mg-rél 5 mg-ra) (lasd még 4.5 pont). A jelenleg 5 mg-ot
kap6 betegeknél az 5 mg-os dozis alkalmazasat kell folytatni. Az induktor alkalmazasanak
abbahagyasat kdvetden az LVEF-et és az LVOT-G-t értékelni kell; az értékelést és a dozistitralast az
1. tdblazatban meghatarozottak szerint javasolt elvégezni.

2. tablazat: Az afikamtén dozismaédositasa egyidejiileg alkalmazott gyogyszerek esetén

Egyidejiileg Az afikamtén A maésik gyogyszer A masik gyogyszer
alkalmazott gyogyszer alkalmazasanak alkalmazasanak alkalmazésanak
megkezdeése bedllitott |megkezdése beallitott| abbahagyasa beéllitott
gyogyszeres kezelés afikamtén-kezelés afikamtén-kezelés
mellett mellett mellett
Inhibitorok
Barmely erés CYP2C9- Keriilni kell az egyidejti alkalmazast. Ha az egyidejii alkalmazas nem
gatlo (pl. szulfafenazol) | keriilhetd el, az afikamtén d6zisat 5 mg-ra kell csokkenteni, és az LVEF-et,
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valamint az LVOT-G-t 4-8 hetente értékelni kell mindaddig, amig az
inhibitor jelenlétében alkalmazando Gj fenntart6 afikamtén-dozist be nem
allitottdk (lasd 4.5 pont).

Barmely kozepesen erds
CYP2C9- és kbzepesen
erds vagy eros
CYP2D6- vagy CYP3A-
gatlo (pl. flukonazol,
adagrazib)

Az egynél tobb dozis flukonazol egylittes alkalmazasa ellenjavallt (1asd

4.3 pont).

Adagrazib egyiittes alkalmazésa ellenjavallt (1asd 4.3 pont).

Barmely gyenge
CYP2C9- és kdzepesen
erds vagy eros
CYP2D6- vagy CYP3A-
gatl6 (pl. fluvoxamin,
vorikonazol)

Az afikamtén-kezelést
az ajanlott, napi egyszeri
5 mg-os kezdédozissal
kell megkezdeni.

Az afikamtén dozisat
20 mg-rél 5 mg-ra,
illetve 15 mg-rél 5 mg-
ra kell csokkenteni.
Ha a beteg 10 mg vagy
5 mg afikamtént kap,
az egylttes alkalmazast
el kell kertilni (1asd
4.5 pont).

Az afikamtén fenntarté dozisa nem haladhatja
meg a 15 mg-ot. Az LVEF-et és az LVOT-G-t
4-8 hetente értekelni kell mindaddig, amig az
inhibitor jelenlétében alkalmazando 0j fenntarto
afikamtén-dozist be nem allitottak (1asd
4.5 pont).

Nincs sziikség
dozismodositasra.

Ertékelni kell az LVEF-et és az LVOT-G-t, és az 1. tablazat szerint kell a
dozist titralni és a beteg allapotat monitorozni.

Induktorok

Kozepesen erds
CYP2C9- és erds
CYP3A-induktor (pl.

A rifampicinnel térténé egyiittes alkalmazas ellenjavallt (1asd 4.3 pont).

vagy CYP3A-induktor
(pl. karbamazepin)

5 mg-os kezdédozissal
kell megkezdeni.

rifampicin)
Barmely kozepesen er6s | Az afikamtén-kezelést Nincs sziikség Az afikamtén dozisat
vagy erds CYP2C9- az ajanlott, napi egyszeri | doézismodositasra. 20 mg-r6l 10 mg-ra,

15 mg-r6l 5 mg-ra,
10 mg-rol 5 mg-ra kell
csokkenteni. A jelenleg
5 mg afikamtént kapd
betegek esetében nincs

sziikség
dozismodositasra (lasd
4.5 pont).

Ertékelni kell az LVEF-et és az LVOT-G-t, és az 1. tablazat szerint kell a
dozist titralni és a beteg allapotat monitorozni.

Kihagyott dézisok

Valamely dozis kihagyasa esetén azt a lehetd leghamarabb be kell venni, még ugyanazon a napon.
Majd masnap a kovetkezo eldirt dozist a szokasos iddpontban kell bevenni. Két ddzis nem vehetd be

ugyanazon a napon.

Idosek

A 65 éves és idésebb betegeknél nincs sziikség dozismodositasra (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas

Nincs sziikség a standard ajanlott dozis és a titralasi rend modositasara enyhe (becsiilt glomerularis
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filtracids rata [eGFR]: 60-89 ml/perc) vagy kdzepesen stulyos (eGFR: 30-59 ml/perc)
vesekarosodasban szenvedd betegeknél. Sulyos (eGFR <30 ml/perc) vesekarosodasban szenvedo
betegek esetében nem adhatd adagolasi ajanlas, mivel az afikamtént nem vizsgaltak stlyos
vesekarosodasban szenvedd betegeknél (lasd 5.2 pont).

Méajkarosodas

Enyhe (Child-Pugh A stadium) vagy kdzepesen sulyos (Child—Pugh B stadium) majkarosodasban
szenvedo betegeknél nincs sziikség a standard ajanlott dozis és titralasi rend modositasara. Sulyos
(Child—Pugh C stadium) majkarosodasban szenvedo betegek esetében nem adhato adagolasi ajanlas,
mivel az afikamtént nem vizsgaltdk stulyos majkarosodasban szenvedd betegeknél (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok

Az afikamtén biztonsagossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek ¢s serdiilok esetében
nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

Szajon at torténd alkalmazasra.

A gyogyszert naponta egyszer kell bevenni, étkezés kozben vagy attol fiiggetleniil. A tablettat
egészben, vizzel kell lenyelni, és nem szabad széttérni, Osszezuzni vagy szétragni, mivel ezeket az
alkalmazasi moédokat nem vizsgaltak.

4.3 Ellenjavallatok

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

o Kozepesen erds CY2C9-gatlok, amelyek egyben kdzepesen erds vagy erds CYP2D6- vagy
CYP3A-gatlok is: pl. adagrazib és egynél tobb dozis flukonazol (1asd a 4.5 pont).

o Erds CYP3 A4-induktorok, amelyek egyben kézepesen erés CYP2C9-induktorok is: rifampicin,
kozonséges orbancfii (1asd 4.5 pont).

4.4 Kuilonleges figyelmeztetések és az alkalmazéssal kapcsolatos dvintézkedések

<50% LVEF-értékként meghatarozott systolés dysfunctio

Az afikamtén csokkenti a sziv kontraktilitasat és az LVEF-et. Kardialis miozin-gatlokat kapo
betegeknél eléfordulhat systolés dysfunctio miatt kialakuld szivelégtelenség (lasd 4.8 pont).

Stlyos interkurrens betegségben (pl. sulyos fertdzés) vagy arrhythmiaban (pl. ijonnan kialakult vagy
nem kontrollalt pitvarfibrillacio) szenvedd betegeknél nagyobb lehet a systolés dysfunctio és a
szivelégtelenség kialakulasanak kockazata. Interkurrens betegségek vagy arrhythmiak fennallasakor
mérlegelni kell a tiinetmentes LVEF-csokkenés észlelése érdekében a beteg fokozott monitorozasat
(lasd 4.2 pont).

A beteg klinikai allapotat és LVEF-értékét a kezelés megkezdése elétt, majd a kezelés soran
rendszeresen értékelni kell, és ennek megfeleléen kell a dozist mddositani. Az jonnan fellép6 vagy
sulyosbod¢ arrhythmia, dyspnoe, mellkasi fajdalom, kimertiltség, labddéma vagy az N-terminalis pro-
B-tipusu natriuretikus peptid (NT-proBNP) szintjének emelkedése a szivelégtelenség jelei és tlinetei
lehetnek, ezért ilyen esetben a szivmiikddést azonnal ellendrizni kell.

Szivelégtelenség vagy az afikamténre adott valasz hianya kolcsonhatasok miatt

Az afikamtén metabolizmusaért a CYP2C9, CYP2D6 és CYP3A enzimek felelések. Bizonyos
gyogyszerek alkalmazdsdnak megkezdése, amelyek az afikamtén elimindcidjaban szerepet jatszo tobb
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P450-Gtvonalat gatoljak (pl. flukonazol, vorikonazol, fluvoxamin), valamint az er6s CYP2C9-gatlok
alkalmazésa az afikamtén vérszintjének emelkedéséhez vezethet, és névelheti a systolés dysfunctio
miatti szivelégtelenség kialakulasanak kockazatat (lasd 4.2, 4.3 és 4.5 pont).

A kozepesen er0s vagy er6s CYP3A-induktorok és a kdzepesen erds vagy erés CYP2C9-induktorok
alkalmazasanak abbahagyasa az afikamtén vérszintjének emelkedéséhez vezethet, és novelheti a
systolés dysfunctio miatti szivelégtelenség kialakulasanak kockazatat. Ezzel szemben bizonyos P450-
enzimeket indukal6 gyogyszerek (pl. rifampicin, kdzepesen erds vagy erés CYP3A- vagy CYP2C9-
induktorok) alkalmazasanak megkezdése az afikamtén vérszintjének csokkenéséhez és a hatékonysag
esetleges megsziinéséhez vezethet (lasd 4.2, 4.3 és 4.5 pont).

A betegeket tajékoztatni kell a gyogyszerkolesonhatasok lehetdségérdl, valamint arrdl, hogy a
MY QORZO-kezelés elott és alatt tajékoztatniuk kell az 6ket gondozd egészségligyi szakembert
minden egyidejlileg alkalmazott gyogyszerrdl.

Terhesség

Nincs adat az afikamtén terhes n6knél torténé alkalmazasarol, az allatokkal végzett vizsgalatokbol
pedig nem all rendelkezésre elegend6 adat az anyai vagy embrionalis-magzati kockazat
megallapitasahoz human vonatkozasban. A magzati karosodas lehetdsége nem zarhat6 ki (lasd 4.6 és
5.3 pont).

A HCM tiinetek kitjulésa a kezelés abbahagyasat kovetben

Az afikamtén szedésének abbahagyasa a HCM tiinetek kitijulasat eredményezheti. A SEQUOIA-HCM
vizsgalatban a kimosdsi id6szak alatt gyakrabban fordultak el6 kardiovaszkularis mellékhatasok az
afikamtén-csoportban (23 beteg [16,2%]), mint a placebocsoportban (9 beteg [6,5%]); 3 betegnél
pedig az afikamtén-kezelés abbahagyasat kovetden a HCM stilyosbodasabol adodo stlyos események
jelentkeztek. A kezelés abbahagyasa alatt gondos monitorozas javasolt. A fokozatos déziscsokkentés
mérsékelheti a tiinetek kitjulasanak iitemét a kezelés abbahagyasat kdvetden (lasd 4.2 pont).

Ismert hatasu segédanyag

Natrium

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

4.5 Gyogyszerkodlecsonhatasok és egyéb interakciok

Farmakodinamias kélcsonhatasok

Afikamtén-kezelésben részesiilé betegnél negativ inotrdp hatasu szerekkel — példaul nem
dihidropiridin-tipusu kalciumcsatorna-blokkoloval vagy dizopiramiddal — torténé kezelés megkezdése
vagy a negativ inotrop hatasu gydgyszer dozisanak emelése esetén az LVEF monitorozasa mellett
szoros orvosi felligyeletet kell biztositani a stabil dozisok és a klinikai valasz eléréséig (lasd 4.2 pont).

Farmakokinetikai kdlcsOnhatasok

Mas gyogyszerek hatasa az afikamténre

Az afikamtén elsdsorban a CYP2C9, kisebb mértékben pedig a CYP2D6 és a CYP3A altal
metabolizalodik, a CYP2C19 szerepe pedig minimalis. Bizonyos gyogyszerek egyiittes alkalmazasa,
amelyek az afikamtén eliminacidjaban szerepet jatszo tobb P450-utvonalat gatolnak, tovabba az erds
CYP2C9-gatlok és a kdzepesen erds vagy erés CYP2C9- vagy CYP3A-induktorok befolyasolhatjak az
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Az egylittes alkalmazas ellenjavallt

Az afikamtén egynél tobb dozis flukonazollal és adagrazibbal torténd egyidejli alkalmazésa
ellenjavallt (1asd 4.3 pont). A flukonazol (napi egyszeri 400 mg), amely kozepesen erés CYP2C9-,
er6s CYP2C19- és kozepesen erds CYP3A-gatld, 278%-kal novelte az afikamtén AUC-értékét. Az
adagrazib, amely kdzepesen er6s CYP2C9-gatld, er6s CYP3A4-gatlo és kozepesen erés CYP2D6-
gatlo, varhatoan a flukonazoléhoz hasonl6 vagy azt meghalad6é mértékben noveli az afikamtén

crer

Az afikamtén és az er6s CYP3A-induktorok és egyben kdzepesen erds CYP2C9-induktorok, példaul a
rifampicin vagy a kdzdnséges orbancfii (Hypericum perforatum) egyiittes alkalmazasa az afikamtén

s

(lasd 4.3 pont).

Az egylittes alkalmazas nem ajanlott

Az erés CYP2C9-gatlok (pl. szulfafenazol) alkalmazasat keriilni kell (1asd 4.2 pont).

Egyéb interakciok

Az afikamtén és a potencialisan egyidejlileg alkalmazott gyogyszerek kozotti kdlesonhatasok az
alabbi, 3. tablazatban keriilnek felsorolasra (a novekedést ,,1”, a csokkenést ,,|” jelzi). Ezek a
kolesonhatasok vagy gyogyszerkdlesonhatas-vizsgalatokon, vagy a kdlcsonhatas varhatd mértéke
alapjan fiziologias alapt farmakokinetikai modellezéssel eldrejelzett kdlcsonhatasokon alapulnak.

3. tabldzat: Az afikamtén és mas gyogyszerek kozoétti kélcsonhatasok

Gydgyszer az interakcid Az afikamtén-szintekre Az afikamténnel torténé
mechanizmusa szerint gyakorolt hatasok — az egyUttes alkalmazasra
AUC atlagos szazalékos vonatkoz6 ajanlas
valtozasa
Erés CYP3A4-gatlo Ez a mértékii emelkedés
klinikailag nem tekinthet
itrakonazol 200 mg naponta 26% 1 relevansnak, és nem teszi
egyszer sziikségessé az afikamtén
dézisanak modositasat.
Erés CYP2D6-gatlo Ez a mértékii emelkedés
klinikailag nem tekinthet6
paroxetin 40 mg naponta egyszer 27% 1 relevansnak, és nem teszi

sziikségessé az afikamtén
dozisanak modositasat.

Erés CYP2D6- és erés CYP2C19- Ez a mértékii emelkedés

gatlo klinikailag nem tekinthetd
relevansnak, és nem teszi

fluoxetin 40 mg naponta egyszer 31% 1 sziikségess¢ az afikamtén
dézisanak modositasat.

Erés CYP2C9-géatld Keriilni kell az egyiittes
alkalmazast.

szulfafenazol A gyogyszerkolcsonhatast Ha az egyidejii alkalmazas

nem vizsgaltak. nem keriilhet6 el, az afikamtén

Erés CYP2C9-gatl6 egylittes | dozisat 5 mg-ra kell
alkalmazasa varhatéan noveli | cs6kkenteni, és az LVEF-et,
az afikamtén expoziciojat. valamint az LVOT-G-t

4-8 hetente értekelni kell
mindaddig, amig az inhibitor
jelenlétében alkalmazando 1j
fenntart6 afikamtén-dozist be
nem allitottak (lasd 4.2 pont.




1. tablazat). Az afikamtén
felezési ideje varhatdan megnd
(kb. 7-10 napra) erds
CYP2C9-gatloval torténd
egylittes alkalmazas esetén. Az
afikamtén 01j dinamikus
egyensulyi allapota ezt
kovetden a gatlo kezelés
megkezdésétdl szamitott

5-7 héten beliil alakulna ki.

Kozepesen erds CYP2C9-gatlok,
amelyek egyben kézepesen erds
vagy erés CYP2D6- vagy CYP3A-
gatlok is

flukonazol 400 mg naponta egyszer
pl. adagrazib

278% 1

Az adagrazibbal valo
interakciot nem vizsgaltak,
de az afikamtén

altal okozotthoz hasonl6
novekedése varhato.

Az adagrazibbal €s az egynél
tobb dozis flukonazonnal
torténd egylittes alkalmazas
ellenjavallt (4.3 pont).

150 mg flukonazol egyszeri
doézis egyideji alkalmazasa
esetén az afikamtén do6zisanak
modositasa nem sziikséges.
Hetente egyszeri alkalmazas
esetén 4-8 hetente kell
értékelni a LVEF és az
LVOT-G értékeket, amig el
nem érik az afikamtén vj
fenntart6 dozisat a flukonazol
jelenlétében.

Gyenge CYP2C9-gatlok, amelyek
egyben kozepesen erés vagy eros
CYP2D6- vagy CYP3A-gatldk is

fluvoxamin
vorikonazol

A
gyogyszerkolcsonhatasokat
nem vizsgaltak.

A fluvoxaminnal és a
vorikonazollal tortén6
egyuttes alkalmazas
varhatéan noveli az

crcr

Elovigyazatossag sziikséges,
az afikamtén dozisat
modositani kell (lasd 4.2 pont).
Az LVEF-et és az LVOT-G-t
4-8 hetente értékelni kell
mindaddig, amig az inhibitor
jelenlétében alkalmazando 1j
fenntart6 afikamtén-dozist be
nem allitottak (lasd 4.2 pont,

1. tablazat). Az afikamtén
felezési ideje varhatdoan megnd
(kb. 1 hét). Az afikamtén 1]
dinamikus egyensulyi allapota
ezt kovetden a gatlo kezelés
megkezdésétol szamitott 4-

6 héten beliil alakulna ki.

Gyenge CYP2C9-gatlok, amelyek
egyben gyenge vagy koézepesen erés
CYP2D6- vagy CYP3A-gatlok is

amiodaron

Az amiodaront a klinikai
vizsgalatok soran
alkalmazték egyidejiileg. Az
afikamtén expozicidja
novekedhet.

Az amiodaront a klinikai
vizsgalatok soran alkalmaztak
egyidejlileg. A legtobb beteg
fenntart6 afikamtén dozisa

5 mg és 10 mg volt.

Az LVEF és az LVOT-G 4-8
hetente torténd értékelése
javasolt az amiodaronnal
torténd egyiittes alkalmazas
megkezdésekor vagy
abbahagyasakor.

Az amiodaronnak hosszu a
felezési ideje, ezért az
interakciok honapokig




fennmaradhatnak az
amiodaron-kezelés befejezését
kovetden.
Erés CYP3A4-induktorok, Ellenjavallt (4.3 pont)
amelyek egyben kézepesen erds
CYP2C9-induktorok is
rifampicin A
kdzdnseges orbancfii gyogyszerkolcsonhatasokat
nem vizsgaltak.
A rifampicin és mas erds
CYP3A- és egyben
kozepesen erés CYP2C9-
induktorok egylittes
alkalmazasa varhatdan
csokkenti az afikamtén
expozicidjat, ami a terapias
hatas elvesztéséhez vezethet,
Kozepesen eros vagy eros Az afikamtén expoziciojanak
CYP3A4- és CYP2C9-induktorok ez a csokkenése a terapias
hatas csokkenés¢hez vezethet.
karbamazepin 300 mg naponta 51% | Az afikamtén fenntart6 dozisa
kétszer legfeljebb napi egyszeri
pl. rifabutin, efavirenz A 20 mg-os dozisig emelhetd.
gyogyszerkolcsonhatasokat
nem vizsgaltak, de hasonlo
hatasok varhatok.

Az afikamtén hatdsa més qydgyszerekre

Az afikamtén egyidejli alkalmazasa varhatéan nem okoz klinikailag jelentOs
gyogyszerkolecsonhatasokat a CYP-enzimek vagy gyogyszertranszporterek érzékeny szubsztratjaival.

Az afikamtén 26%-kal novelte a teljes dabigatran-expoziciot, ezért az afikamtén nem tekinthetd
klinikailag jelentés P-glikoprotein-gatlonak.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nok

A fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt.

Terhesség

Az afikamtén terhes n6knél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre bizonyiték. Az
allatokkal végzett vizsgalatokbol nem all rendelkezésre elegendd adat a reprodukcios toxicitas
megitéléséhez (lasd 5.3 pont). A terhesség alatti alkalmazas el6tt gondos elony/kockazat értékelés
sziikséges, és a MYQORZO nem alkalmazhato terhesség alatt, kivéve, ha a terhes né klinikai allapota
sziikségessé teszi az afikamtén-kezelést.

Az afikamtén hatdsmechanizmusa alapjan nem zarhaté ki a magzat szivére gyakorolt negativ inotrop
hatas. Ha egy n6t terhesség alatt afikamténnel kezelnek rendszeres (pl. kéthetente) magzati
echokardiografias vizsgalat ajanlott. Ha a magzat szivmiikodésének zavaraira utald barmilyen jelet
észlelnek, az afikamtén dozisanak csokkentését vagy a kezelés abbahagyasat fontolora kell venni,
figyelembe véve az afikamtén anyai felezési idejét is (kb. 3,3 nap, lasd 5.2 pont). A né allapotanak
monitorozasa soran figyelembe kell venni a terhességhez kapcsolodo keringési valtozasokat.
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Szoptatas

Nem ismert, hogy az afikamtén/metabolitjai kivalasztodnak-e a human anyatejbe. Az
afikamtén/metabolitjai allati anyatejbe torténd kivalasztodasaval kapcsolatban nem all rendelkezésre
elegend6 mennyiségli informacio, és az 0ijsziilétt/csecsemd vonatkozasaban a kockazatot nem lehet
kizarni. A MYQORZO alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel, vagy a
kezelést szakitjak meg/halasztjak el — figyelembe véve a szoptatas elonyét a gyermek, illetve a kezelés
elényét az anya szempontjabol.

Termékenység

Az afikamténnel kapcsolatban nem allnak rendelkezésre human termékenységi adatok.
Allatkisérletekben nem figyeltek meg termékenységre gyakorolt hatast.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Az afikamtén kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Az afikamtén alkalmazasa soran szédiilés jelentkezhet. A betegek figyelmét fel kell
hivni arra, hogy ne vezessenek gépjarmiivet, illetve ne kezeljenek gépeket, ha szédiilést tapasztalnak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 0sszefoglalasa

Az afikamténnel kapcsolatban megfigyelt leggyakoribb mellékhatasok a szédiilés (4,2%), az <50%
LVEF-értékként meghatarozott systolés dysfunctio (3,5%), a szivdobogasérzés (7%) és a hypertensio
(7,7%) voltak.

A mellékhatdsok tablazatos Gsszefoglaldsa

A mellékhatasok gyakorisaga a SEQUOIA-HCM vizsgalatban (lasd 5.1 pont) afikamtén-expozicionak
kitett 142 betegnél jelentkezd 0Sszes nemkivanatos esemény gyakorisagan alapul, ahol a kezelés
median id6tartama 24,1 hét (3,9-29,4 hét) volt.

A 4. tablazatban szerepl6 mellékhatasok felsorolasa megfelel a MedDRA szerinti szervrendszeri
kategoriaknak. Minden egyes szervrendszeri kategorian beliil a mellékhatasok csokkend gyakorisag és
sulyossag szerint vannak felsorolva. Emellett az egyes mellékhatasok megfelel6 gyakorisagi
kategoriainak a meghatarozasa a kdvetkezd: 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).

4. tablazat: Mellékhatasok

Szervrendszeri kategoria Mellékhatas Gyakorisag
Idegrendszeri betegségek és tiinetek [Szédiilés Gyakori
Systolés dysfunctio? Gyakori

Szivbetegségek ¢és a szivvel
lkapcsolatos tiinetek

Szivdobogasérzés Gyakori

Erbetegségek és tiinetek Hypertensio Gyakori

! A meghatarozas szerint LVEF <50% tiinetek jelentkezésével vagy azok nélkiil.

11



Kivélasztott mellékhatasok leirdsa

Systolés dysfunctio

A SEQUOIA-HCM vizsgalatban a 24 hetes kezelési id6szakban az afikamtén-csoportban a betegek
3,5%-anal fordult el6 reverzibilis, dozisfiiggd LVEF-csokkenés <50%-ra (median 47%; tartomany
34%-49%). Az afikamtén-csoportban egy betegnél tiinetmentes LVEF <40% érték fordult eld. Az
LVEF <50%-ra tortén6 csdkkenése nem tette sziikségessé a kezelés megszakitasat, és nem tarsult
klinikai szivelégtelenséggel (1asd 4.4 pont).

A vérnyomasra gyakorolt hatdsok

A SEQUOIA-HCM vizsgalatban a hypertensio mint mellékhatés az afikamtén-csoportban gyakrabban
fordult el6, mint a placebocsoportban (7,7%, illetve 2,1%). Az afikamtén-kezeléssel sszefliggd
vérnyomas-emelkedés atlaga 2,3 Hgmm volt a szisztolés, illetve 3,1 Hgmm a diasztolés vérnyomas
esetében. A hypertensio tobbségében olyan betegeknél fordult eld, akiknek az anamnesisében
hypertensio szerepelt, és valamennyi eset nem sulyosnak, enyhe vagy kozepesen sulyos intenzitastinak
mindsiilt. Az afikamtén-kezeléssel Osszefiiggd vérnyomas-emelkedést feltehetéen az
LVOT-obstrukcio-csokkenés és az ennek kovetkeztében javulo perctérfogat okozza.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer eldny/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

Az afikamtén legnagyobb, 75 mg-os egyszeri dozisat 1 egészséges résztvevo kapta, amely az
adagolast kovetden 1,5 oraval 35%-0s LVEF-értéket eredményezett tiinetek nélkiil, majd az adagolast
kdvetden 4 oraval 52%-0s LVEF-értékre valo rendezddés kovetkezett be. A tuladagolas az afikamtén-
kezelés abbahagyasaval, valamint a hemodinamikai stabil allapot fenntartasat célzd, szupportiv
beavatkozasokkal kezelhetd, beleértve az életjelek és az LVEF szoros monitorozasat, valamint a beteg

rrrrr

életveszélyes lehet, és olyan asystoléhoz vezethet, amely nem reagal semmilyen orvosi beavatkozasra.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Szivre hato szerek, egyéb szivgyogyszerek ATC-kod: még nincs
hozzarendelve

Hatasmechanizmus

Az afikamtén egy reverzibilis, allosztérikus szivmiozin-gatlo, amely kozvetleniil a szivmiozin motoros
doménjéhez kotodik, és megakadalyozza, hogy az eréhatast kifejté allapotba keriiljon. Nem klinikai
adatok azt mutatjak, hogy az afikamtén a gyors vazizom-miozinnal ellentétben szelektiven a
szivmiozin izoformajara hat. Konkrétan, az afikamtén a szarvasmarha eredetii szivmiofibrillaris
ATPazt mintegy Gtszor nagyobb hatékonysaggal gatolta, mint a nyl gyors vazizom-miofibrillaris
szarkomer hiperkontraktilitasat. A sziv kontraktilitdsdnak kdvetkezményes csokkenése mérsekli az
LVOT-obstrukciot HCM-ben szenvedod betegeknél.
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Farmakodinamias hatasok

LVEF

A SEQUOIA-HCM vizsgalatban kiindulaskor a nyugalmi LVEF atlagértéke (SD, szoras) az
afikamtén-karon 74,8% (5,5%), a placebokaron pedig 74,8% (6,3%) volt. Az afikamtén
hatasmechanizmusaval 6sszhangban az LVEF kiindulasi értékhez viszonyitott legkisebb négyzetek
(LS) mddszerével meghatarozott atlaganak (standard hiba, SE) valtozasa a 24 hetes kezelési id6szak
végén az afikamtén-karon -6,8% (0,6%), a placebokaron pedig -2% (0,6%) volt. 4 héttel a kezelés
befejezése utan az atlagos LVEF az afikamtén- és a placebocsoportban hasonl6 volt.

LVOT obstrukcid

A SEQUOIA-HCM vizsgalatban kiinduldskor a nyugalmi és a Valsalva-mandver melletti
LVOT-gradiens atlagértéke (SD) 54,8 (27) és 82,9 (32) Hgmm volt az afikamtén-csoportban, illetve
55,3 (32,2) és 83,3 (32,7) Hgmm a placebocsoportban. A 24. héten a nyugalmi és a Valsalva-mandver
melletti LVOT-G kiindulési értékhez viszonyitott LS-atlag (SE) véltozasa az afikamtén-csoportban -
35,8 (2,1) Hgmm és -48,1 (2,4) Hgmm, mig a placebocsoportban 4,1 (2,1) Hgmm és 2,2 (2,4) Hgmm
volt. A Valsalva-manéver melletti LVOT-G 4 héttel a kezelés abbahagyésa utan mindkét kezelési
karban hasonl6 volt a kiindulasi értékhez.

Sziv biomarkerek

A SEQUOIA-HCM vizsgalatban a kiindulasi NT-proBNP és troponin I értékek mértani atlaga az
afikamtén-csoportban 734,7 pg/ml és 17,1 ng/l, a placebocsoportban pedig 709,8 pg/ml és 16,6 ng/l
volt. A 24. héten az NT-proBNP és a troponin I kiindulasi értékhez viszonyitott aranyos valtozasa az
afikamtén-csoportban 0,19 és 0,58, a placebocsoportban pedig 0,99 és 1,01 volt. Az NT-proBNP és a
troponin I értékei 4 héttel a kezelés abbahagyasa utan mindkét kezelési karban hasonléak voltak a
kiindulasi értékhez.

Sziv-elektrofizioldgia

Egy alapos QT-vizsgalat eredményei azt mutattak, hogy az afikamtén terapias
koncentracidtartomanyaban nem jelentkezett QTc-megnyulas. Egyszeri 50 mg-os dozis
alkalmazasakor (amely hasonld expoziciot eredményez, mint a napi 20 mg-os adagolas mellett
kialakulé dinamikus egyensulyi allapot) az afikamtén esetében a Fridericia-képlet szerint korrigalt
QT-intervallum (AAQTCcF) kiindulasi értékhez viszonyitott, placeboval korrigalt valtozasara szamitott
90%-os konfidenciaintervallum fels6 hatara valamennyi esetben <10 msec volt.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

Az afikamtén hatasossagat a SEQUOIA-HCM vizsgalatban értékelték, amely egy III. fazisa,
multicentrikus, randomizalt, kettGs vak, placebokontrollos vizsgalat volt, és amelybe 282 felnott
(142 afikamtén-, 140 placebokezelést kapo beteg) keriilt bevonasra, akik tiinetekkel jaro, NYHA
szerinti II. vagy III. osztalyG oHCM-ben szenvedtek, LVEF-értékiik >60% volt, valamint a szirés
soran a nyugalmi és csucs Valsalva LVOT-G értéke >30, illetve >50 Hgmm volt.

A szivizom hypertrophiat okozo, ismerten infiltrativ vagy tarolasi betegségben, példaul Noonan-
szindromaban, Fabry-koérban vagy amyloidosisban szenvedd betegeket kizartak.

A betegeket 1:1 aranyban randomizaltak, hogy vagy 5 mg afikamtén kezd6dozist vagy placebot
kapjanak naponta egyszer, 24 héten at. A rétegzési tényezok kozé tartozott a kiindulasi béta-blokkolo-
alkalmazas és a kardiopulmonalis terheléses vizsgalat (CPET) ergométere (futopad vagy kerékpar). A
kiindulaskor a betegek 61,3%-a alkalmazott béta-blokkolokat, a résztvevok 28,7%-a pedig nem
dihidropiridin-tipusu kalciumcsatorna-blokkolokat szedett. Tovabba a betegek 12,8%-a dizopiramidot
szedett. Osszességében a betegek 14,5%-a nem kapott hattérkezelést a kiindulaskor.
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Osszességében a kiindulasi demografiai mutatok és a betegségjellemzok hasonld megoszlast mutattak
a kezelési csoportokban. A vizsgalatba bevont betegek atlagéletkora 59,1 év volt (18-84 év), 59%-uk
férfi, 79% fehér borl, 19% azsiai és 1% fekete borii vagy afroamerikai volt. A testtomegindex
atlagértéke 28,1 kg/m? volt, a nyugalmi pulzusszam étlagértéke 66 iités/perc, a vérnyomas atlagértéke
pedig 125/74 Hgmm. A SEQUOIA-HCM vizsgalatban 57 beteg volt 65 éves vagy annal id6sebb.
Egyetlen beteg sem részesiilt korabban szeptumredukcids kezelésben (SRT). Kiindulaskor a
randomizalt betegek 76%-a NYHA szerinti II. osztalyba, mig 24%-a NYHA szerinti III. osztalyba
tartozott. A median LVEF 75,6%, a nyugalmi LVOT-G atlagértéke 55,1 Hgmm, a Valsalva-mandver
melletti LVOT-G atlagértéke 83,1 Hgmm, az atlagos Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire
klinikai 6sszegz6 pontszama (KCCQ-CSS) pedig 74,7 volt.

A betegeknél az afikamtén-kezelést napi egyszeri 5 mg-os dozissal kezdték meg. A dozisokat
egyénileg titraltak a 2., 4. és 6. héten, ha a Valsalva-mandver melletti LVOT-G >30 Hgmm és az
LVEF >55% volt, 5 mg-os 1épésekben, legfeljebb napi egyszeri 20 mg-os maximalis dozisig. A

24. héten az afikamtén-csoportban a betegek 46%-a 20 mg-os dozist, 35%-a 15 mg-os dozist, 15,3%-a
10 mg-os dozist, 3,6%-a pedig 5 mg-os dozist kapott.

Elsédleges végpont — a csiics oxigénfogyasztas (pVO>)

A SEQUOIA-HCM vizsgalatban az elsddleges végpontként értékelt pVO2-ben a kiindulastol a
24. hétig bekovetkezett valtozas statisztikailag szignifikans és nagyobb volt az afikamtén-csoportban,
mint a placebocsoportban, amint az az 5. tiblazatban lathato.

Masodlagos végpontok

Az afikamtén egészségi allapotra, funkcionalis kapacitasra és az LVOT-obstrukciora gyakorolt
kezelési hatasait a KCCQ-CSS valtozasa, a NYHA funkcionalis osztaly legalabb egy osztalynyi
javulasat mutato betegek aranya, a Valsalva-mandver melletti LVOT-G kiindulasi értékhez
viszonyitott valtozasa, a Valsalva-mandver melletti LVOT-G <30 Hgmm értéket mutato betegek
aranya ¢és a szeptumredukcios kezelésre (SRT) valo alkalmassag idétartama alapjan értékeltek. A
24. héten az afikamténnel kezelt betegek valamennyi masodlagos végpont tekintetében nagyobb
javulast mutattak a placebocsoporthoz képest (5. tablazat).

5.tébldzat: A SEQUOIA-HCM vizsgalat végpontjainak elemzése

Afikamtén Placebo
Végpontok N =142 N =140
A pVO valtozasa a kiindulashoz képest a CPET szerint
Kiindulas (ml/perc/ttkg), atlag (SD) | 184(44) | 18,6(45)
24. hét
LS atlag (SE) 1,76 (0,25) | 0,02 (0,25)
LS atlagos kiilonbség a placebohoz képest (95%-os CI) 1,74 (1,04; 2,44)
p-érték <0,0001
A KCCQ-CSS! valtozasa a kiindulashoz képest
Kiindulas, atlag (SD) 75,6 (18,4) 73,7 (17,6)
12. hét, n (%) 11,1 (0,9) 4(0,9)
Eltérés (95%-os CI) 7 (4,5;9.,5)
p-érték <0,0001
24. hét, n (%) 11,6 (1) | 4,3 (1)
Eltérés (95%-os CI) 7,3 (4,6; 10,1)
p-érték <0,0001
A KCCQ-CSS pontszam >10 pontos javulasat mutaté betegek aranya’
12. hét, n (%) 63 (44,4) | 33 (23,6)
Eltérés (95%-os CI) 20,8 (10, 31,6)
p-érték <0,001
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24. hét, n (%) 69 (48,6) | 38 (27,1)
Eltérés (95%-os CI) 21,5 (10,6; 32,5)
p-érték <0,001

Az SRT*-re tovabbra is alkalmas betegek aranya
Kiindulas N =32 N =29
24. hét, n (%) 4(12,5) 14 (48,3)

Eltérés (95%-os CI)

OR: 0,16 (0,03, 0,61)
Eltérés: -36,5 (-58,5, -14,5)

p-érték

OR, p =0,005
Eltérés, p = 0,002

Az SRT kezelésre valé alkalmassag idétartama’

?/2)4 hetes kezelés soran az SRT-alkalmas napok szama, n 353 (7.9) 1134 (8,1)
0

Eltérés (95%-os CI) -78,1 (-99,8; -56,3)
p-érték <0,0001

A Valsalva-mandéver melletti LVOT-G (Hgmm) valtozasa a kiindulashoz képest?

Kiindulas, atlag (SD) 83 (32) 83 (32,7)
12. hét, n (%) -46 (2,4) 2,6 (2,4)
Eltérés (95%-os CI) -48 (-55, -42)
p-értek <0,0001
24. hét, n (%) 4824 | 22024
Eltérés (95%-o0s CI) -50 (-57, -44)
p-érték <0,0001

A Valsalva-mandver melletti LVOT-G <30 Hgmm értéket mutaté betegek aranya*
12. hét, n (%) 74(52,1) | 8(57)

Eltérés (95%-os CI)

OR: 18 (7.8; 44.,4)
Eltérés: 46,4 (37,3, 55.,5)

p-érték

<0,0001

24. hét, n (%)

70(493) | 5(3.6)

Eltérés (95%-os CI)

OR: 25,5 (10,1; 88,2)
Eltérés: 45,7 (36,9; 54,5)

p-érték <0,0001
>1 NYHA-osztalynyi javulast mutaté betegek aranya®
12. hét, n (%) 69 (48,6) | 25(17,9)

Eltérés (95%-os CI)

OR: 4,6 (2,6; 8,4)
Eltérés: 30,8 (20,6; 41)

p-érték

<0,0001

24. hét, n (%)

83 (58,5 | 34(243)

Eltérés (95%-os CI)

OR: 4,4 (2,6; 7,6)
Eltérés: 34,2 (23,4; 45)

<0,0001

p-érték

CPET: Kardiopulmonalis terheléses vizsgalat; KCCQ CSS: A Kansas City Cardiomyopathy
Questionnaire (Kansas City cardiomyopathias kérddiv) klinikai 6sszegz6 pontszama; NYHA:
New York Heart Association; LVOT-G: bal kamrai kidramlasi palya gradiens; SRT:

szeptumredukcios kezelés

1LS atlag (SE) és LS 4tlag kiilonbsége (95%-os CI) a folyamatos végpontoknal.
2 A KCCQ CSS a beteg altal észlelt fizikai korlatozottsagot és a szivelégtelenséggel kapcsolatos
tiineteket méri. A KCCQ CSS 0-tél 100-ig terjed, és a magasabb pontszamok jobb egészségi

allapotot jeleznek.
3 Az NYHA az I-1V. osztélyt foglalja magéaban.

* A valaszadok szdma (szazalékos aranya), az aranykiilonbség (Diff), valamint a k6zos OR (az
OR pontos 95%-o0s Cl-je) keriil bemutatasra a binaris végpontok esetében.
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Szamos demografiai jellemzd, kiindulasi betegségjellemzo és a kiindulaskor egyidejlileg alkalmazott
gyogyszerek (pl. béta-blokkolok alkalmazasa) kimenetekre gyakorolt hatasat vizsgaltak. Az els6dleges
elemzés eredményei egyontetiien az afikamténnek kedveztek az 6sszes alcsoportban.

Az afikamtén Valsalva-manévert kdvetd bal kamrai kiaramlasi palya gradiensére gyakorolt hatasa
viszonylag gyors volt: a csoportok kozotti LS atlagkiilonbség 2 hét utan -20 Hgmm volt (95%-0s
CIL: -27,3 —-13,3).

Gyermekek és serdiil0k

Az Eurépai Gyogyszeriigynokség a gyermekek ¢€s serdiilok esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztast engedélyez a MYQORZO vizsgalati eredményeinek benyujtasi kitelezettségét illetéen
hypertrophias cardiomyopathia kezelésében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra
vonatkoz6 informaciok).

5.2  Farmakokinetikai tulajdonsagok

Az afikamtén expozicidja ddzisaranyosan né a napi egyszeri 1-75 mg-0s afikamtén-dozis t6bbszori
adagolasat kdvetden. Az afikamtén farmakokinetikéja hasonld volt az egészséges résztvevok é€s az
oHCM-ben szenvedo betegek esetében: az egészséges résztvevok expozicidja mindossze 23%-kal volt
alacsonyabb az oHCM-ben szenvedd betegekénél. Az afikamtén akkumulacios aranyainak mértani
atlagai a dozisszintek kozott hasonloak voltak, és 4,57 és 4,82 kozott alakultak.

Felszivodas

Az afikamtén gyorsan felszivodik, a maximalis koncentracioig eltelt id6 (tmax) median értéke 1,5-2 ora.
Az afikamtén napi egyszeri 20 mg-os adagolasat kovetden a dinamikus egyenstlyi allapotban mért
maximalis koncentracio (Cmax) 336 ng/ml, mig a mélyponti koncentracio (Ciougn) 288 ng/ml volt. Az
afikamtén per 0s alkalmazasat kovetd biohasznosulasa nem ismert. Az afikamtén magas zsirtartalmu,
magas kaloriatartalmu étkezés kozben torténd alkalmazasat kdvetden nem figyeltek meg klinikailag
jelentds kiilonbséget az AUC és a Crax értékében.

Eloszlas

Az afikamtén koriilbeliil 90%-ban kotddik plazmafehérjékhez, a latszolagos eloszlasi térfogat pedig
309 1. Az afikamtén vér-plazma aranya 0,94 volt.

Biotranszformacid

Az afikamtén embernél nagy mértékben metabolizalodik, elsésorban a CYP2C9 (50%) révén, tovabba
a CYP3A (26%) és a CYP2D6 (21%) is hozzajarul a metabolizmusahoz, mig a CYP2C19 szerepe
minimalis (3%). Az afikamtén elsdsorban két farmakologiailag inaktiv metabolitta alakul, CK-

crer

megkozelitdleg 56%-anak, illetve 103%-nak megfelel6 koncentracioban keringenek.

A CYP2C9 egy polimorf enzim. A szakirodalmi adatok azt mutatjak, hogy a CYP2C9*2*3, és
kiilonosen a CYP2C9*3*3 variansok csokkent aktivitast eredményeznek. Ezek a variansok a normal
metabolizalok aktivitasanak még igy is 15-45%-aval rendelkeznek, amit tobb érzékeny szubsztrat
farmakokinetikai vizsgalatai igazoltak. Mivel az afikamtén a CYP2C9-en kiviil mas CYP-enzimek
révén is metabolizalodik, és a CYP2C9-aktivitas a CYP2C9 gyengén metabolizalo fenotipust
betegeknél sem szlinik meg teljesen, nincs sziikség genotipizalasra, illetve genotipusfiiggd kezd6dozis
alkalmazasara.
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Eliminacio

Az afikamtén terminalis felezési idejének (t,) median értéke koriilbeliil 80 6ra, a dinamikus
egyensulyi allapot eléréséhez sziikséges 1d6 pedig koriilbeliil 17 nap az o0HCM-ben szenvedd
betegeknél. Az oHCM-ben szenvedd betegek tobbségénél (kb. 95%) napi afikamtén-adagolas mellett a
ty, varhatoéan 155 oranal rovidebb, és a dinamikus egyensulyi allapotot 33 napon beliil érik el.
Dinamikus egyensulyi allapotban a cstcs €s a minimalis plazmakoncentracid aranya napi egyszeri
adagolas mellett koriilbeliil 1,2. A teljes clearance 2,6 1/0ra, a renalis clearance pedig a teljes clearance
<0,1%-a.

Egyszeri 20 mg-os, radioaktiv izotoppal jelolt afikamtén-dozis alkalmazasat kovetéen a beadott
mennyiség 32%-a (ebbdl 0,055% valtozatlan afikamtén) a vizelettel, 58%-a (ebbdl 5% valtozatlan
afikamtén) pedig a széklettel {irtilt.

Kiilonleges betegcsoportok

A populacios farmakokinetikai elemzések nem mutattak klinikailag jelentds kiilonbségeket az
afikamtén farmakokinetikdjaban az életkor (18—83 év) vagy az etnikai hovatartozas alapjan.

crcr

nem ¢s a testtomeg tekintetében. A ndi betegek 31%-kal magasabb expoziciot mutattak, mint a férfi
betegek. A legnagyobb testtomeg-kvartilisbe tartozd betegek (105 kg) 44%-kal alacsonyabb
afikamtén-expoziciot mutattak, mint a legkisebb testtomeg-kvartilisbe tartozo betegek (64 kg).

Vesekarosodas

A populacios farmakokinetikai elemzések nem mutattak klinikailag jelentds kiilonbségeket az
afikamtén farmakokinetikdjaban (14-28%-0s expozicio-ndovekedés) enyhe—kdzepesen sulyos (eGFR
>30 ml/perc) vesekarosodas esetén. A stilyos (eGFR <30 ml/perc) vesekarosodas hatasai nem
ismertek.

Majkarosodas

Az 1. fazist vizsgalat alapjan nem varhatok klinikailag jelentds kiilonbségek az afikamtén
farmakokinetikdjaban enyhe (Child-Pugh A stadium) és kézepesen stlyos (Child-Pugh B stadium)
majkarosodas esetén. A kdzepesen sulyos majkarosodas nem jart az afikamtén-expozicid valtozasaval.
A sulyos (Child-Pugh C stadium) majkarosodas hatdsai nem ismertek.

Gyermekek és serdiilok

Az afikamtén farmakokinetikajat nem vizsgaltak 18 évesnél fiatalabb betegeknél.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, ismételt adagolast dézistoxicitasi, genotoxicitasi, és
karcinogenitasi — vizsgalatokbol szarmazé nem klinikai jellegii adatok azt igazoltak, hogy a

készitmény alkalmazasakor humén vonatkozasban kiilonleges kockéazat nem varhato.

Embrionalis-magzati és posztnatalis fejl6dés

Az afikamtén szajon at torténd alkalmazasaval, patkanyokon végzett embrionalis-magzati toxicitasi
vizsgalatban az anyaallatok szamara toxikus, az emberi alkalmazasra javasolt maximalis do6zis

a korai és kés6i reszorpciok szamanak emelkedését, az alom magzati testtomeg atlaganak csokkenését,
valamint magzati rendellenességek — példaul rovid farok (1 magzat) és megtort farok (2 magzat) —
el6fordulasat figyelték meg. Az AUC alapjan az MRHD 1,9-szerese feletti expozicidé mellett nem
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figyeltek meg az afikamténhez kthetd mellékhatasokat a magzati novekedésben, illetve a magzat
kiils6 vagy visceralis fejlodési rendellenességeit.

Amikor az afikamtén szajon at kertiilt alkalmazasra egy nyulakon végzett embrionalis-magzati
toxicitasi vizsgalatban, az MRHD értéke alatti, az anyaallatra toxikus expoziciok mellett a kés6i
reszorpciok szamanak novekedését figyelték meg. Magaban ez a vizsgalat nem mindsiil elégségesnek.

Egy pre- és posztnatalis fejlédési vizsgalatban az afikamtént a vemhes patkanyoknak napi legfeljebb
6 mg/ttkg dozisban adtak az organogenezis idOszakatol az ellésen keresztiil, egészen az elvalasztasig,
ami varhatéan az MRHD-hez kozeli expozicionak felel meg. 6 mg/ttkg/nap dozis esetén az
anyaallatok testtomegének csokkenését, a sziv tomegének novekedését, a kolykok életképességi
indexének csokkenését, az alom atlagos testtomegének csokkenését, feltételezett dehidraciot, a tejesik
hianyat (a nem megfelel6 taplalast jelzi) és hajlott farok eléfordulédsat figyelték meg. Patkanyoknal,
1,5 mg/ttkg/map NOAEL-¢értéknél nem figyeltek meg anyai hatdsokat, és nem észleltek az utédoknal a
nemi érésre, a neurobehavioralis vagy a reproduktiv funkciokra gyakorolt hatasokat sem. Ezeknél a
dozisoknal nem figyeltek meg a gyogyszerrel kapcsolatos, teratogén potencialra utald bizonyitékot.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag

mikrokristalyos celluldz (E 460(i))
mannit (E 421)
kroszkarmell6z-natrium (E 468)
hidroxipropil-celluloz (E 463)
natrium-lauril-szulfat
magnézium-sztearat (E 470b)
Filmbevonat

makrogol-poli(vinil-alkohol) fésiis kopolimer (E 1209)
talkum (E 553b)

titan-dioxid (E 171)

gliceril-mono- és dikaprilo-kaprat (E 471)
poli(vinil-alkohol) (E 1203)
indigdékarmin aluminium lakk (E 132)
karmin (E 120)

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam
30 honap

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok
Legfeljebb 30 °C-on tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Poli(vinil-klorid) (PVC)/aluminium anyagu, 14 filmtablettat tartalmaz6 buborékcsomagolas.
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28 tablettat tartalmazo kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kulonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

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

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Cytokinetics (Ireland) Limited

45 Mespil Rd.

Dublin D04 W2F1

Irorszég

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/25/2014/001

EU/1/25/2014/002

EU/1/25/2014/003
EU/1/25/2014/004

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) 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 gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Patheon France

40 Boulevard de Champaret
Bourgoin Jallieu, 38300
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. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

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

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

. Kockéazatkezelési terv

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

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

o ha az Eur6pai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1]
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

o Kockéazatminimalizalasra iranyuld tovabbi intézkedések

Az afikamtén egyes tagallamokban torténd forgalomba hozatala el6tt a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak meg kell allapodnia a nemzeti illetékes hatésaggal az oktatoprogram tartalmara és
formatumara vonatkozoan, beleértve a kommunikacios eszkdzoket, a terjesztési modokat és a program
barmely egyéb részleteit.

Az oktatoprogram célja, hogy tajékoztassa az egészségligyi szakembereket és a betegeket a szisztolés
diszfunkci6 miatt kialakul6 szivelégtelenség és embrionalis-magzati toxicitas fontos, potencialis
kockazatair6l.
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A forgalomba hozatali engedély jogosultja gondoskodik arrdl, hogy minden olyan tagallamban, ahol
az afikamtént forgalmazzak, az afikamtént felird egészségiigyi szakemberek hozzaférjenek/megkapjak
az egészségiigyi szakembereknek szant informacids csomagot, amely a kovetkezoket tartalmazza:

o informaci6 arrol, hogy hol talalhaté a legfrissebb alkalmazasi eldiras;

o egészségiigyi szakembereknek szant ellendrzo lista;

o betegkartya.

Az ,,sz a gyogyszer fokozott felligyelet alatt all.” kijelentés minden oktatGanyagon szerepelni fog,
a mellékhatasok bejelentésére vonatkozé utasitasokkal egyritt.

Az egészségiigyi szakembereknek szant ellendrzo lista a kovetkezo lizeneteket tartalmazza:
Az afikamtén-kezelés megkezdését megeldzden

Fogamzoképes ndk szamara:

o Tajékoztassa a beteget az afikamténnel Gsszefliggd embriofotalis toxicitas lehetséges
kockazatarol, valamint terhesség esetén a tovabbi monitorozas (magzati echokardiografia)
sziikségességeérol.

o Tanéacsot kell adni arra vonatkozdan, hogy a teherbeesést el kell keriilni, illetve arrol, hogy a
MY QORZO-kezelés folyaman hatékony fogamzasgatlast sziikséges alkalmazniuk.

o Meg kell beszélni a terhesség alatti kezelés eldnyeit és kockazatait, valamint a magzati
szivmiikodés rendszeres monitorozasanak (pl. kéthetente) sziikségességét a terhesség soran.

. Utasitsa arra a beteget, hogy azonnal tajékoztatnia kell kezeldorvosat, ha teherbe esik, ha ugy

gondolja, hogy terhes lehet, vagy ha gyermeket szeretne.

Minden beteg szdmaéra:

. Gy6z06djon meg arrdl, hogy a beteg LVEF-értéke >55% a legutobbi értékelés alapjan.

. Tajékoztatni kell a beteget annak a lehetséges kockazatarol, hogy az afikamtén-kezelés soran
szisztolés diszfunkcid alakulhat ki, amely szivelégtelenséghez vezethet, és arr6l, hogy azonnal
beszélnie kell kezeldorvosaval vagy orvoshoz kell mennie, ha ijjonnan jelentkezd vagy
sulyosbod¢ szivritmuszavart, 1égszomjat, mellkasi fajdalmat, faradtsagot vagy labdagadast
tapasztal.

. Ellendrizze, hogy a beteg nem tervezi-e flukonazol vagy rifampicin alkalmazasat az afikamtén
szedése alatt.

. Ertékelje a lehetséges kolcsonhatasokat. Kérdezze meg, hogy a beteg kap-e beallitott kezelést
CYP2C9-gatloval, illetve CYP2C9- vagy CYP3A-induktorral, figyelembe véve az alkalmazasi
eldiras 4.2, 4.4 és 4.5 pontjaban talalhaté informacidkat.

. Javasolja a betegnek, hogy a felird orvos megkérdezése nélkiil ne kezdje el és ne hagyja abba
egyetlen gyogyszer alkalmazasat sem, és ne modositson egyetlen gyogyszeres kezelésén sem.
. Javasolja a betegnek, hogy az afikamtént az eléirasnak megfelelden szedje, és tajékoztassa arrol

is, mi a teend6 kihagyott adag vagy tiladagolas esetén.
. Emelje ki, hogy minden dobozban megtalalhaté a betegkartya.

A kezelés ideje alatt minden ellendrz6 vizsgalaton (az alkalmazasi elGirasban leirtak szerint)

Fogamzoképes ndk szamara:

. Emlékeztesse a betegeket az afikamtén embriofotalis toxicitassal kapcsolatos lehetséges
kockazatara, valamint arra, hogy terhesség esetén tovabbi monitorozasra (magzati
echokardiografiara) van sziikség.

. A fogamzoképes ndket emlékeztesse arra, hogy a kezelés alatt hatékony fogamzasgatlast kell
alkalmazniuk.
. Tajékoztassa a beteget, hogy tajékoztatnia kell kezel6orvosat, ha teherbe esik vagy gyermeket

szeretne, és hogy terhesség esetén a magzati szivmiikddés rendszeres monitorozasara (pl.
kéthetente) van sziikség.
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Gondoskodjon a beteg szoros megfigyelésérol; fontolja meg a magzati echokardiografias
vizsgalatot a magzati szivmiikodési zavar jeleinek észlelése érdekében.

Minden beteg szamara:

Vizsgalja meg a beteget a szivelégtelenség jeleinek, tiineteinek és klinikai leletek
szivelégtelenség miatti valtozasainak észlelése érdekében, az alkalmazasi eldiras 4.4 pontjaban
foglalt itmutatasnak megfelelGen.

Végezzen echokardiografias vizsgélatot az LVEF értékelésére (a 4.2 pontban meghatarozott
gyakorisagnak megfelel6en), valamint mérje fel a Valsalva-mandver melletti LVOT-G-t, és az
alkalmazasi el6iras 4.2 pontjaban foglaltak szerint folytassa, modositsa vagy fliggessze fel az
afikamtén-kezelést.

Mérje fel, hogy fennall-e sulyos betegség (pl. sulyos fert6zés), ijonnan jelentkezd arrhythmia
(pl. Gjonnan kialakult vagy nem kontrollalt pitvarfibrillacio, vagy mas nem kontrollalt
tachyarrhythmia), valamint értékelje a szisztolés funkcié romlasat.

Emlékeztesse a beteget, hogy azonnal beszélnie kell kezeldorvosaval vagy orvoshoz kell
mennie, ha Gjonnan jelentkezo vagy stlyosbodoé arrhythmiat, dyspnoét, mellkasi fajdalmat,
faradtsagot vagy labdagadast tapasztal.

Ellenérizze, hogy a beteg tervezi-e CYP2C9-gatld szedésének megkezdését, illetve CYP2C9-
vagy CYP3A-induktor alkalmazasanak abbahagyasat, és a dozist az alkalmazasi el6irds

4.2 pontjaban foglaltak szerint modositsa.

Javasolja a betegnek, hogy a felir6 orvos megkérdezése nélkiil ne kezdje el és ne hagyja abba
egyetlen gyogyszer alkalmazasat sem, és ne modositson egyetlen gydgyszeres kezelésén sem.
Javasolja a betegnek, hogy az afikamtént az eléirasnak megfelelden szedje, €s tajékoztassa arrol
is, mi a teendd kihagyott adag vagy tuladagolas esetén.

A kiséréiratok I11a mellékletének részét képezé betegkartya a kovetkezé kulcsfontossagu tizeneteket
tartalmazza:

Fogamzoképes ndk szamara:

A MYQORZO magzatra gyakorolt hatdsai nem ismertek teljes kortien.

Fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlo modszert kell alkalmazniuk a kezelés alatt.
Azonnal tdjékoztassa a kezeldorvosat, ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség
lehetésége vagy gyermeket szeretne.

Kezeldorvosa meg fogja beszélni Onnel a gyogyszer terhesség alatti alkalmazasanak lehetséges
kockazatait, és eldonti, hogy a kezelést el kell-e kezdeni, illetve folytatni kell-e.

Ha terhessége alatt MYQORZO-kezelést kap, kezel6orvosa szivultrahangos vizsgalatokkal
gondosan figyelemmel fogja kisérni Ont és a magzat szivmiikodését. Ha valtozast tapasztal az
On allapotaban vagy a magzat szivmiikodésében, kezeldorvosa modosithatja a dozist vagy
felfiiggesztheti a kezelést.

Minden beteg szamara:

Utasitas, hogy mindig tartsa magéanal a betegkartyat, és mutassa meg az 6t ellatd egészségligyi
szakembereknek.

Annak kozlése, hogy az afikamtén tlineteket okozo obstruktiv hipertrofias kardiomiopatia
kezelésére javallott.

Tajékoztatas a szisztolés diszfunkcid miatt kialakuld szivelégtelenség lehetséges kockazatarol.
Tajékoztatas, hogy fontos részt venni a szivultrahangos vizsgalatokon, mert kezel6orvosanak
ellendriznie kell a MYQORZO szivre gyakorolt hatasat.

Utasités arra vonatkozoan, hogy azonnal tdjékoztassa kezel6orvosat, ha sulyosbodo szabalytalan
szivverést, 1égszomjat, mellkasi fajdalmat, faradtsagot, labdagadast vagy stlyos fert6zést
tapasztal.

Utasitas arra vonatkozdan, hogy ne kezdje el és ne hagyja abba egyetlen gyogyszer alkalmazasat
sem, és ne modositson egyetlen gyogyszeres kezelésén sem az afikamtént felir6 orvossal torténd
konzultacio nélkiil.

A gyobgyszer felird szakorvos elérhetdségei.
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

|1. A GYOGYSZER NEVE

MYQORZO 5 mg filmtabletta
afikamtén

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

5 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Tovabbi informacioért olvassa el a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta
28 tabletta

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.
A tablettakat egészben kell lenyelni.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30 °C-on 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 FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Cytokinetics (Ireland) Limited
45 Mespil Road

Dublin D04 W2F1

frorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/25/2014/001
EU/1/25/2014/002
EU/1/25/2014/003
EU/1/25/2014/004

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(')GYSZE,R ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

MYQORZO 5 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. AGYOGYSZER NEVE

MYQORZO 5 mg tabletta
afikamtén

‘ 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Cytokinetics

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

|1. A GYOGYSZER NEVE

MYQORZO 10 mg filmtabletta
afikamtén

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

10 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Tovabbi informacioért olvassa el a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta
28 tabletta

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.
A tablettakat egészben kell lenyelni.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30 °C-on 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 FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Cytokinetics (Ireland) Limited
45 Mespil Road

Dublin D04 W2F1

frorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/0/00/000/000

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

MYQORZO 10 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN

30



A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. AGYOGYSZER NEVE

MYQORZO 10 mg tabletta
afikamtén

‘ 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Cytokinetics

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

|1. A GYOGYSZER NEVE

MYQORZO 15 mg filmtabletta
afikamtén

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

15 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Tovabbi informacioért olvassa el a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta
28 tabletta

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.
A tablettakat egészben kell lenyelni.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30 °C-on 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 FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Cytokinetics (Ireland) Limited
45 Mespil Road

Dublin D04 W2F1

frorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/0/00/000/000

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

MYQORZO 15 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. AGYOGYSZER NEVE

MYQORZO 15 mg tabletta
afikamtén

‘ 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Cytokinetics

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

|1. A GYOGYSZER NEVE

MYQORZO 20 mg filmtabletta
afikamtén

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

20 mg afikamtént tartalmaz filmtablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Tovabbi informacioért olvassa el a betegtajékoztatot.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta
28 tabletta

MODJA

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.
A tablettakat egészben kell lenyelni.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 30 °C-on 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 FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Cytokinetics (Ireland) Limited
45 Mespil Road

Dublin D04 W2F1

frorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/0/00/000/000

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

MYQORZO 20 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A BUBOREKCSOMAGOLASON VAGY A FOLIACSIKON MINIMALISAN
FELTUNTETENDO ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. AGYOGYSZER NEVE

MYQORZO 20 mg tabletta
afikamtén

‘ 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

Cytokinetics

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. EGYEB INFORMACIOK
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| A BETEGKARTYA TARTALMA

BETEGKARTYA

MYQORZO®V
(afikamtén)

Utasitasok a beteg szamara: Ezt a kartyat mindig tartsa maganal. T4ajékoztassa az Ont ellatd dsszes
egészségiigyi szakembert, hogy afikamtént szed és mutassa meg nekik ezt a kartyat.

Az afikamtén tlneteket okozo obstruktiv hipertrofias kardiomiopétia kezelésére javallott.
Tovabbi informaciokért olvassa el a betegtajékoztatot, vagy forduljon a kovetkezohoz: [helyi
elérhetiségek].

Biztonsagossagi informaciok fogamzoképes betegek szamara:
. A MYQORZO magzatra gyakorolt hatasai nem ismertek teljeskoriien.

. Fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt.

. Terhesség alatt nem szabad alkalmaznia ezt a gyogyszert, kivéve, ha kezeldorvosa értékeli az
On 4llapotat, és felirja Onnek.

. Azonnal tajékoztassa a kezeldorvosat, ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség
lehetésége vagy gyermeket szeretne.

. Kezeldorvosa meg fogja beszélni Onnel a gyogyszer terhesség alatti alkalmazasanak lehetséges

kockazatait, és eldonti, hogy a kezelést el kell-e kezdeni, illetve folytatni kell-e.

. Ha terhessége alatt MYQORZO-kezelést kap, kezeldorvosa szivultrahangos vizsgalatokkal
gondosan figyelemmel fogja kisérni Ont és a magzat szivmiikodését. Ha valtozas torténik az On
vagy gyermeke szivmiikddésében, kezeldorvosa modosithatja az adagjat vagy leallithatja a
kezelést.

Biztonsagossagi informaciok minden beteg szamara:

. Bar a klinikai vizsgalatokban nem figyelték meg, az afikamtén névelheti a szisztolés miitkodési
zavar okozta szivelégtelenség kockazatat, amely olyan betegség, amikor a sziv nem tud
elegendo erdvel pumpalni, €¢s amely életveszélyes lehet.

. Nagyon fontos, hogy részt vegyen szivultrahangos vizsgalatokon, mert kezel6orvosanak
ellendriznie kell a MYQORZO szivére gyakorolt hatasat.
. Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét, ha ujonnan jelentkezd vagy

sulyosbodo szabalytalan szivverést (szivritmuszavart), [égszomjat, mellkasi fajdalmat,
faradtsagot, labduzzanatot vagy stlyos fert6zést tapasztal.

. Ne kezdje el és ne hagyja abba egyetlen gyogyszer alkalmazasat és ne mddositson egyetlen
gyogyszeres kezelésén sem az afikamtént feliro orvossal torténd megbeszélés nélkiil.

Kérjuk, toltse ki ezt a részt, vagy kérje meg az afikamtént felird orvost a kitoltésére.

A beteg neve:

A gybgyszert felird orvos neve:
Rendelo telefonszama:

Munkaiddn Kiviil hivhaté telefonszam:
Korhaz neve (ha sziikséges):

V Ez a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi

informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomaséra juté barmilyen mellékhatéas
bejelentésével a kovetkez6 elérhet6ségen: [helyi bejelentési telefonszamle-mail/postacim stb.].

38



B. BETEGTAJEKOZTATO

39



Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

MYQORZO 5 mg filmtabletta

MYQORZO 10 mg filmtabletta

MYQORZO 15 mg filmtabletta

MYQORZO 20 mg filmtabletta
afikamtén

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

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az aliabbi betegtijékoztatot, mert
az On szamara fontos informacidkat tartalmaz.

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

. Kapni fog egy betegkartyat. Olvassa el a betegkartyat figyelmesen, és tartsa be a rajta talalhatd
utasitasokat.

. Mindig mutassa meg a betegkartyat az orvosnak, a gyogyszerésznek vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembernek, amikor felkeresi 6ket, vagy ha kérhazba keriil.

. Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

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

. Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeléorvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd
4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a MYQORZO ¢és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a MYQORZO szedése elott

Hogyan kell szedni a MYQORZO-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a MYQORZO-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informacidk

AN e

1. Milyen tipusi gyogyszer a MYQORZO és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A MYQORZO hatoéanyaga az afikamtén. Az afikamtén reverzibilis szivmiozingatlo, ami azt jelenti,
hogy megvaltoztatja a miozin nevii izomfehérje miikodését a szivizomsejtekben.

A MYQORZO az obstruktiv hipertrofias kardiomiopatia (o0HCM) nevii szivbetegségben szenvedo
felnéttek kezelésére szolgal. Olyan felndtteknél alkalmazzak, akiknél a betegség tiinetei jelentkeznek
(IL. vagy III. osztalyG oHCM). Az osztaly a betegség sulyossagat tiikrozi: a I1. osztaly a fizikai
aktivitas enyhe korlatozottsagat, a II1. osztaly pedig a fizikai aktivitas jelentds korlatozottsagat jelenti.

A hipertrofias kardiomiopatia (HCM) olyan betegség, amelyben a bal szivkamra fala a normalisnal
erésebben hiizodik 6ssze és megvastagodik. A szivkamra megvastagodo fala elzarhatja
(akadalyozhatja) a szivbol kiaramlo vér tjat, €s merevve tehetik a szivet. Az ilyen elzarddas
megneheziti a vér szivbe torténd bearamlasat, valamint a szivbdl torténd kidramlésat, és csokkenti a
sziv képességét arra, hogy a vért a test tobbi részébe pumpalja. Ezt a betegséget obstruktiv hipertrofias
kardiomiopatianak (o0HCM) hivjak. Az oHCM tiinetei tobbek kozott a mellkasi fajdalom és 1égszomj
(kiilonosen fizikai aktivitas esetén); a faradtsag, a rendellenes szivritmus, a szédiilés, az ajulasérzés, az
ajulas (eszméletvesztés), valamint a boka, a labfej, a 1abszar, a has és/vagy a nyaki vénak duzzanata.
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A MYQORZO hatdanyaga, az afikamtén, a szivizomban talalhaté miozin fehérjéhez kétédik. Ez
csokkenti a sziv tulzott mértékii 6sszehuizddasat, ami hozzajarul ahhoz, hogy a sziv egyenletesebben
pumpaljon, csokkenti a véraramlas utjaban 1év6 elzarodast, és javithatja az oHCM tiineteit.

2. Tudnivalok a MYQORZO szedése elott

Ne szedje a MYQORZO-t:
o ha allergias az afikamténre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére;
o ha az alabbi gyogyszereket szedi:
- egy adagnal tobb flukonazol (gombas fertézések kezelésére gyakran alkalmazott
gyogyszer);
- adagrazib (bizonyos rosszindulatli betegségek kezelésére szolgald gyogyszer);
- rifampicin (fertézések, példaul tuberkuldzis kezelésére alkalmazott antibiotikum);
- kozonséges orbancfii (a depresszio kezelésére szolgald gyogynovény).

Kérdezze meg kezeldorvosat, hogy az On altal mar szedett gydgyszerrel egyiitt szedhet-e afikamtént.
Lasd az ,,Egyéb gydgyszerek ¢s a MYQORZO” cimii pontot.

Ne szedje a MYQORZO-t, ha a fentiek barmelyike érvényes Onre. Amennyiben nem biztos az
alkalmazast illetéen, a MYQORZO szedése elétt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

Figyelmeztetések és dvintézkedések
A MYQORZO szedése el6tt beszéljen kezelGorvosaval.

Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét, ha a MYQORZO-kezelés alatt az alabbi
(jonnan jelentkezd vagy sulyosbodo) tiinetek barmelyike jelentkezik Onnél:

- szabalytalan szivverés (szivritmuszavar);

- 1égszomj (diszpnoé);

- mellkasi fajdalom;

- faradtsag vagy

- labdagadas.

Ezek a szisztolés diszfunkcié — olyan betegség, amikor a sziv nem tud elegendd erével pumpalni —
jelei és tiinetei lehetnek, ami életveszélyes lehet és szivelégtelenséghez vezethet (1asd 4. pont).

Azonnal tajékoztassa kezeloorvosat vagy gyogyszerészét, ha stlyos fert6zést kap vagy ha
szabélytalan szivverés (szivritmuszavar) alakul ki Onnél, illetve a meglévé szivritmuszavar
rosszabbodik, mivel ez ndvelheti a szisztolés diszfunkcio és a szivelégtelenség kialakuldsanak
kockazatat. Kezeldorvosa tovabbi vizsgalatokat is elvégezhet annak megallapitdsara, hogy a szive
milyen jol mikodik.

Rutinvizsgalatok

Orvosa szivultrahangvizsgalattal (echokardiogrammal, a szivrél képeket készit6 ultrahangos
vizsgalattal) értékeli a szivmiikddését (szivfunkcio), és ellendrizni fogja a bal kamrai ejekcios frakciot
(LVEF; azt a vérmennyiséget, amelyet a bal kamra egy 6sszehtizodas soran kipumpal). Ezt az els6
adag bevétele elott, majd a MYQORZO-kezelés alatt rendszeresen el fogjak végezni. Nagyon fontos,
hogy ezekre a szivultrahangos vizsgalatokra a tervezett modon kertiiljon sor, mert kezeldorvosanak
ellendriznie kell a MYQORZO szivre gyakorolt hatasat. E16fordulhat, hogy a kezelés soran az On
gyogyszeradagjat modositani kell a valaszreakciok javitasa, illetve a mellékhatasok csokkentése
érdekében.

Gyermekek és serdiilok

Ne adja ezt a gyogyszert gyermekeknek és serdiiloknek (18 évesnél fiatalabbaknak), mert a
MYQORZO hatékonysagat és biztonsagossagat ebben a korcsoportban még nem vizsgaltak.
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Egyéb gydgyszerek és a MYQORZO

Feltétlentiil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l. Ez azért sziikséges, mert néhany mas gyogyszer
befolyasolhatja a MYQORZO hatasat. Egyes gyogyszerek megnovelhetik a MYQORZO mennyiségét
az On szervezetében, és ndvelhetik annak valdsziniiségét, hogy Onnél mellékhatasok alakulnak ki,
amelyek sulyosak is lehetnek. Mas gyogyszerek csokkenthetik a MYQORZO mennyiségét az On
szervezetében, és csokkenthetik a gyogyszer jotékony hatésait.

Ne szedje a MYQORZO-t, ha az alabbiak barmelyikét szedi:

o egy adagnal tobb flukonazol (gombas fertézések kezelésére gyakran alkalmazott gyogyszer);
adagrazib (bizonyos rosszindulati betegségek kezelésére szolgalo gyogyszer);

rifampicin (fertézések, példaul tuberkuldzis kezelésére alkalmazott antibiotikum);
kozonséges orbanctii (a depresszio kezelésére szolgald gyogynovény).

A MYQORZO szedése elott feltétleniil tdjékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét, ha az alabbi
gyogyszerek barmelyikét szedi, nemrégiben szedte, illetve barmelyikiik szedett adagja valtozott:

. gombas fertdzések kezelésére szolgalo egyes gyodgyszerek, példaul vorikonazol,

. bizonyos szorongésos betegségek kezelésére szolgald gyogyszerek, példaul fluvoxamin,
fluoxetin;

. bakterialis fertézések kezelésére szolgald egyes gyogyszerek, példaul szulfafenazol,

. daganatok kezelésére szolgalo gyogyszerek, példaul apalutamid, enzalutamid, mitotan;

. gorcsrohamok kezelésére szolgald egyes gyodgyszerek, példaul karbamazepin, fenitoin.

Ha On ezen gydgyszerek barmelyikét szedte, vagy adagjukat megvéltoztattak Onnél, a
kezel6orvosanak szorosan figyelemmel kell kisernie az On éllapotat, esetleg meg kell valtoztatnia az
On MYQORZO0-adagjat, vagy mérlegelnie kell egy masik kezelésre valtast.

Ha nem biztos abban, hogy szedi-e a fent emlitett gyogyszerek barmelyikét, a MYQORZO szedése
elott kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

Mielétt abbahagyja egy On 4ltal szedett gyogyszer szedését vagy megvaltoztatja annak adagolasat,
vagy 0j gyogyszert kezd szedni, tijékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

A fenti gyogyszerek egyikét se szedje alkalomszeriien vagy idonként (nem rendszeresen), mivel ezzel
megvaltoztathatja a MYQORZO mennyiségét a szervezetében.

Terhesség
Fogamzoképes ndknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt.

A MYQORZO terhes nok korében torténd alkalmazasaval kapcsolatban nincsenek tapasztalatok. Nem
ismert, hogy a MYQORZO karosithatja-e a magzatot. Terhesség alatt nem szabad alkalmaznia ezt a
gyogyszert, kivéve, ha kezeldorvosa értékeli az On allapotat, és felirja Onnek. Ha On terhes, illetve ha
fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, azonnal tijékoztassa a kezeldorvosat.
Kezeldorvosa meg fogja beszélni Onnel a MYQORZO terhesség alatti alkalmazasanak lehetséges
kockazatait, és eldonti, hogy a kezelést el kell-e kezdeni, illetve folytatni kell-e. Ha terhessége alatt
MYQORZO-val kezelik, kezeldorvosa gondosan figyelemmel fogja kisérni az On allapotat, és
echokardiografias vizsgalatokkal figyelemmel kiséri a magzat szivmtkodését. Ha valtozas torténik az
On allapotaban vagy gyermeke szivmiikddésében, kezeldorvosa modosithatja az adagjat vagy
leallithatja a kezelést.

Szoptatas

Ha szoptatni szeretne, a gyogyszer szedése el6tt kérjen tanacsot kezeldorvosatol vagy
gyogyszerészétol. Erre azért van sziikség, mert nem ismert, hogy a gyogyszer atjut-e az anyatejbe,
vagy hogy milyen hatassal lehet a csecsemore.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A MYQORZO kis mértékben befolyasolhatja a gépjarmuivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Ha a gyogyszer szedése soran szédiilést tapasztal, ne vezessen gépjarmiivet, ne
kerékparozzon, és ne hasznaljon semmilyen szerszamot vagy gépet.

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

3. Hogyan kell szedni a MYQORZO-t?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa altal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezel6orvosat. A MYQORZO-kezelést
kardiomiopatiaban szenvedo betegek kezelésében jartas orvos feliigyelete mellett kell elkezdeni.

A kezel8orvosa napi egyszeri 5 mg-0s, 10 mg-os, 15 mg-os vagy 20 mg-os adagot fog felirni Onnek.
A maximalis egyszeri adag 20 mg, naponta egyszer.

Az ajanlott kezd6 adag egy darab 5 mg-os filmtabletta, amelyet naponta egyszer, szdjon at kell
bevenni. A kezelés megkezdése utan kezelborvosa 2-8 hetente 5 mg-mal noveli az adagjat, amig el
nem éri a rendszeres napi (fenntartd) adagot vagy a maximalis napi adagot.

A kezeldorvosa tajékoztatni fogja Ont arrél, hogy mennyi MYQORZO-t kell szednie.

Szivultrahangos vizsgalat

A MYQORZO szedése soran kezel6orvosa szivultrahang-vizsgalatok segitségével ellendrizni fogja,
hogy mennyire jol miikddik az On szive, és az eredmények alapjan modosithatja a gydgyszer adagjat
(novelheti vagy csokkentheti az adagot, illetve atmenetileg leallithatja a kezelést).

Az elso szivultrahangos vizsgalatra a kezelés megkezdése elott keriil sor, majd a 2-8 hetenként
esedékes ellendrzo vizsgalatok soran ismét végeznek ilyet a MY QORZO-kezelésre adott valasza
kiértékelése céljabol. Ha a kezelborvosa barmikor megvaltoztatja a MYQORZO adagjéat, 8 héten beliil
szivultrahangos vizsgélatra is sor ker(l, hogy megbizonyosodjanak arr6l, hogy On a megfelelé
gyogyszeradagot kapja (lasd 2. pont, Rutinvizsgalatok). Amikor elérte a rendszeres napi (fenntarto)
adagot, a szivultrahangos vizsgalatokra 3 vagy 6 havonta keriil sor.

A gybgyszer bevétele
A tablettat minden nap egy pohar vizzel, egészben nyelje le. Ne torje szét, ne zizza Ossze és ne ragja
sz¢ét a tablettat. Ezt a gyogyszert beveheti étkezés kdzben vagy attol fiiggetleniil is.

Ha az eldirtnal tobb MYQORZO-t vett be
Ha az elGirtnal tobb tablettat vett be, azonnal forduljon kezeldorvosdhoz vagy menjen korhazba. Ha
lehetséges, vigye magaval a gydgyszer csomagolasat és ezt a betegtajékoztatot.

Ha elfelejtette bevenni a MYQORZO-t

Ha a szokott idoben elfelejtette bevenni a MYQORZO-t, vegye be, amint eszébe jut, még ugyanazon a
napon, a kovetkez6 adagot pedig masnap vegye be. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott tabletta
potlasara.

Ha id6 elétt abbahagyja a MYQORZO szedését

Ne hagyja abba a MYQORZO szedését, csak akkor, ha kezel6orvosa azt mondja Onnek. Ha
abbahagyja a MYQORZO szedését, a hipertrofias kardiomiopatia nevii szivbetegség tiinetei
visszatérhetnek. Ha abba kivanja hagyni a MYQORZO szedését, értesitse a kezeldorvosat, és
beszéljék meg, hogy mi ennek a legjobb modja.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg
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kezelborvosat.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Sulyos mellékhatasok
Azonnal tajékoztassa a kezeldorvosat vagy gyogyszerészét, ha a MYQORZO-kezelés alatt az alabbi
tiinetek barmelyike jelentkezik Onnél:

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):

. szédiilés;

o ujonnan jelentkez6 vagy stlyosbodo 1égszomj, mellkasi fajdalom, faradtsag vagy labdagadas.
Ezek a szisztolés diszfunkcid (olyan betegség, amikor a sziv nem tud elegendd erével pumpalni)
jelei és tlinetei is lehetnek, ami szivelégtelenséghez vezethet és életveszélyes lehet.

o szivdobogasérzés;

o emelkedett vérnyomas.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat. Ez a betegtajékoztatoban fel
nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hat0sag
részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok
bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informacié alljon rendelkezésre a
gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

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

A buborékcsomagolason feltiintetett lejarati idé (EXP) utan ne szedje ezt a gyogyszert. A lejarati id6
az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Legfeljebb 30 °C-on tarolando.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe. Kérdezze meg gydgyszerészét, hogy mit tegyen a
mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések elésegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagoléas tartalma és egyéb informéciok

Mit tartalmaz a MYQORZO?
. A készitmény hatéanyaga az afikamtén. 5 mg, 10 mg, 15 mg vagy 20 mg afikamtént tartalmaz
filmtablettanként (tablettanként).

. Egyéb sszetevok:
- tablettamag: mikrokristalyos celluldz (E 460), mannit (E 421), kroszkarmelldz-natrium
(E 468), hidroxipropil-celluloz (E 463), natrium-lauril-szulfat, magnézium-sztearat
(E 470b). Lasd a 2. pontot: ,,A MIQORZO nétriumot tartalmaz”.
- a tabletta filmbevonata: makrogol-poli(vinil-alkohol) fésiis kopolimer (E 1209), talkum
(E 553b), titan-dioxid (E 171), gliceril-mono- és dikaprilo-kaprat (E 471), poli(vinil-
alkohol) (E 1203), indigdokarmin aluminium lakk (E 132), karmin (E 120).

Milyen a MYQORZO Kkiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
MYQORZO 5 mg filmtabletta:
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Lila szind, kerek tabletta, egyik oldalan ,,5”, masik oldalan ,,CK” mélynyomasu jelzéssel ellatva. A
tabletta atmér6je koriilbeliil 4,84 mm.

MYQORZO 10 mg filmtabletta:
Lila szinii, haromszog alaku tabletta, egyik oldalan ,,10”, masik oldalan ,,CK” mélynyomast jelzéssel
ellatva. A tabletta mérete: korulbelil 6,73 mm x 6,99 mm.

MYQORZO 15 mg filmtabletta:
Lila szind, 6tszogleti tabletta, egyik oldalan ,,15”, masik oldalan ,,CK” mélynyomasu jelzéssel ellatva.
A tabletta mérete: korilbeliil 7,33 mm x 7,37 mm.

MYQORZO 20 mg filmtabletta:

Lila szind, ovalis tabletta, egyik oldalan ,,20”, masik oldalan ,,CK” mélynyomasu jelzéssel ellatva. A
tabletta mérete: koriilbelil 5,46 mm x 10,29 mm.

14 filmtablettat tartalmazo, aluminiumfolias buborékcsomagolasban keriil forgalomba.
28 tablettat tartalmaz dobozonként.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Cytokinetics (Ireland) Limited

45 Mespil Road

Dublin D04 WF21

frorszég

Tel: +353 1 200 3014
medinfo.europe@cytokinetics.com

Gyarto

Patheon France

40 Boulevard de Champaret
Bourgoin Jallieu, 38300
Franciaorszag

A betegtajékoztato legutobbi felulvizsgalatanak datuma
Egyeb informécioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informaciok az Eurdpai Gyogyszerligynokség internetes honlapjan
https://www.ema.europa.eu talalhato.
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