|. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Xultophy 100 egység/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcid.

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
100 egység degludek inzulint* és 3,6 mg liraglutidot™ tartalmaz az oldat milliliterenként.
*Rekombinans DNS technologidval Saccharomyces cerevisiae-ben allitjak eld.

3 ml-t tartalmaz eldretoltott injekceios tollanként, amely megfelel 300 egység degludek inzulinnak és
10,8 mg liraglutidnak.

1 egység degludek inzulint és 0,036 mg liraglutidot tartalmaz adagolasi egységenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Oldatos injekcio.

Tiszta, szintelen, izoténias oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Xultophy a nem megfelel6 glykaemias kontrollal rendelkez6 2-es tipust diabetes mellitushan
szenvedd felndttek kezelésére javallott a glykaemias kontrol javitasara, a diétan és a testmozgéason tul,
orélisan alkalmazott mas antidiabetikum mellett. A kombinacioban torténd alkalmazassal, a glikémias
kontrollra vonatkozo hatassal, valamint a vizsgalt populacidval kapcsolatos klinikai vizsgalati
eredmenyeket 1asd a 4.4, a 4.5 és az 5.1 pontban.

4.2 Adagolés és alkalmazas

Adagolas

A Xultophy injekciot naponta egyszer kell beadni subcutan injekcidban. A Xultophy beadhat6 a nap
barmely szakaban, lehet6leg mindennap ugyanabban az iddben.

A Xultophy injekciot az egyes betegek egyéni inzulinigényének megfelelden kell adagolni. Javasolt a
glikémias kontrollt az éhomi vércukorszint alapjan végzett dézisbeallitassal optimalizalni.

A ddzis modositasara lehet szlikség, fokozott fizikai aktivitas, a szokasos étrendben bekovetkezd
valtozas vagy kisérébetegség esetén.

Azoknak a betegeknek, aki elfelejtik egy adag beadasat, javasolt a kihagyott adagot akkor beadni,
amint a beteg felfedezi a mulasztasat, majd a szokasos napi egyszeri adagolasi rendet folytatni. Az
egyes injekciok kozott legalabb 8 oras idokozt mindig biztositani kell. Ez akkor is érvényes, ha nem
lehetséges a beadas mindennap ugyanabban az id6épontban.



A Xultophy beadasa adagolasi egységenkeént torténik. Egy adagolasi egység tartalma 1 egység
degludek inzulin és 0,036 mg liraglutid. Az el6retoltott injekcios tollal 1-50 kozotti adagolasi egység
(1 adagolasi egységnek megfeleld 1épésenként beallithatoan) adhato be egy injekcidban. A Xultophy
maximalis napi adagja 50 adagolasi egység (50 egység degludek inzulin és 1,8 mg liraglutid). Az
injekcios tollon talalhato adagszamlalo az adagolési egységek szamat mutatja.

Oralis vércukorszint-csokkents gyogyszerek mellett alkalmazva
A Xultophy injekcio javasolt kezd6 adagja 10 adagoléasi egység (10 egyseég degludek inzulin és
0,36 mg liraglutid).

A Xultophy adhat6 a mar folyamatban 1év6 oralis antidiabetikus kezelés kiegészitésére. Ha a Xultophy
injekciot szulfonilurea terapia kiegészitésére alkalmazzak, megfontolando a szulfonilurea dézisanak a
csOkkentése (lasd 4.4 pont).

Atallitas GLP-1-receptor-agonistdrél

A GLP-1-receptor-agonistaval végzett kezelést abba kell hagyni a Xultophy injekcioval torténd
adagja 16 adagolasi egység (16 egység degludek inzulin és 0,6 mg liraglutid) (lasd 5.1 pont). Nem
szabad tallépni a javasolt kezd6 adagot. HosszU hatéstartamu (pl. heti egyszeri adagolasu) GLP-1-
receptor-agonistarol valo atallitaskor az elhiiz6dé hatést figyelembe kell venni. A Xultophy
injekcioval torténd kezelést abban az iddpontban kell elkezdeni, amikor a hossza hatastartamu GLP-1-
receptor-agonista kdvetkez6 adagjat kellene alkalmazni. Az atallitas ideje alatt és az azt kdvetd
hetekben a vércukorszint szoros monitorozésa ajanlott.

Atallitas méas olyan inzulin-adagoldsi rendrél, amelynek egyik komponense bazisinzulin

Mas inzulin-adagolasi renddel végzett kezelést abba kell hagyni a Xultophy injekcioval torténd
kezelés elkezdése el6tt. Olyan egyéb inzulinkezelés esetén, ami bazisinzulin komponenst tartalmaz, az
atallitaskor a Xultophy javasolt kezd6 adagja 16 adagolasi egyseg (16 egyseg degludek inzulin és

0,6 mg liraglutid) (lasd 4.4 és 5.1 pont). Nem szabad tullépni a javasolt kezd6 adagot, de a kivalasztott
esetekben lehet csokkenteni az adagot a hypoglykaemia elkeriilése érdekében. Az atallités ideje alatt
és az azt kovetd hetekben a vércukorszint szoros monitorozasa ajanlott.

Kiilonleges betegcsoportok

Idések (> 65 év)
A Xultophy alkalmazhat6 id6s betegeknél. A vércukorszint fokozott monitorozésara és az adag egyéni
beallitasara van sziikség.

Vesekarosodas

Enyhe, kdzepes foktl vagy stlyos vesekarosodasban szenvedd betegek esetén a vércukorszint fokozott
monitorozasara és az adag egyéni beallitasara van sziikség. A Xultophy nem javallott végstadiumu
vesebetegségben szenvedd betegek kezelesére (lasd 5.1 és 5.2 pont).

Méjkarosodas

A Xultophy alkalmazhat6 enyhe vagy kozepes fokti majkarosodasban szenvedé betegeknél. A
vércukorszint fokozott monitorozasara és az adag egyéni beallitasara van sziikség.

A liraglutid komponens miatt a Xultophy nem javasolt olyan betegek kezelésére, akiknél sulyos
majkarosodas all fenn (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok
A Xultophy injekcionak gyermekek és serdiilok esetén nincs relevans alkalmazasa.

Az alkalmazas modija

A Xultophy kizér6lag subcutan alkalmazasra val6. A Xultophy injekci6t tilos intravénasan vagy
intramuszkularisan alkalmazni.



A Xultophy injekciot subcutan kell beadni a combba, a felkarba vagy a hasba. A lipodystrophia és a
cutan amyloidosis (lasd 4.4 és 4.8 pont) kockazatanak csokkentése érdekében az injekcid beadasi
helyét mindig valtogatni kell ugyanazon a région belul. Az alkalmazasrdl sz616 tovabbi
informacidkkal kapcsolatban lasd a 6.6 pontot.

A Xultophy injekciot tilos az eléretoltott injekcios toll patronjabol egy fecskend6be szivni (lasd
4.4 pont).

A betegeket utasitani kell arra, hogy mindig uj tit hasznéljanak. Az inzulinadagold injekcios tollhoz
valo tii ismételt hasznalata noveli a tii elzarodasanak a veszélyet, ami alul- vagy feltildozirozést
okozhat. Tiielzarodas esetén a betegnek a betegtajékoztatdval egyditt kapott hasznalati utasitasban leirt
utasitasokat kell kovetnie (lasd 6.6 pont).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény egyik vagy mindkét hatbanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely
segédanyagaval szembeni tulérzékenység.

4.4  Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

A Xultophy injekciot nem szabad alkalmazni 1-es tipusu diabeteses betegek esetén, illetve diabeteses
ketoacidosis kezelésére.

Hypoaglykaemia

Hypoglykaemia akkor jelentkezhet, ha a Xultophy adagja magasabb a sziikségesnél. Az étkezés
kihagyasa, vagy a nem tervezett, fokozott testmozgas hypoglykaemiahoz vezethet. Szulfonilureaval
vald egyiittes alkalmazas esetén a hypoglykaemia kockézata csokkenthetd a szulfonilurea dozisanak
csokkentésével. Egyidejii vesebetegség, majbetegség vagy a mellékvesét, az agyalapimirigyet vagy a
pajzsmirigyet érintd tarsbetegség sziikségessé teheti a Xultophy adagjanak modositasat. Azok a
betegek, akiknél jelentdsen javult a glikémids kontroll (példaul az intenziv kezelés kovetkeztében), a
hypoglykaemiara figyelmeztetd szokasos tiineteik megvaltozasat tapasztalhatjak, és ennek
megfelelden kell 6ket tanaccsal ellatni. Régota fennallo diabetes esetén megsziinhetnek a
hypoglykaemiara figyelmeztetd szokasos tiinetek (lasd 4.8 pont). A Xultophy hossz( hatastartama
késleltetheti a hypoglykaemia rendezédését.

Hyperglykaemia

A nem megfelel6 adagolas, és/vagy az antidiabetikus kezelés megszakitasa hyperglykaemiahoz és
potencialisan hyperosmolaris comahoz vezethet. A Xultophy megvonasa esetén gondoskodni kell az
alternativ antidiabetikus kezelés megkezdésére vonatkoz6 utasitasok kovetésérél. Tovabba egyidejii
betegségek, kiilondsen a fertdzések hyperglykaemiahoz vezethetnek, és igy megnovelhetik az
antidiabetikus gyogyszerek iranti sziikségletet. A hyperglykaemia els6 tiinetei rendszerint fokozatosan,
orak, illetve napok alatt alakulnak ki, és a kovetkezOok lehetnek: szomjusagérzés, gyakori vizeletirités,
hanyinger, hanyas, almossag, Kipirult és szaraz bor, szajszarazsag, étvagytalansag, valamint acetonos
lehelet.

Sulyos hyperglykaemia eseten megfontolando gyors hatdst inzulin alkalmazésa. A kezeletlen
hyperglykaemias események végul hyperosmolaris comahoz, illetve diabeteses ketoacidosishoz
vezetnek, ami potenciélisan halélos.

A bor és a bor alatti szGvet betegségel és tiinetei

A betegeket fel kell szélitani, hogy folyamatosan valtogassak az injekci6 beadasi helyét a
lipodystrophia és a cutan amyloidosis kockdzatanak csokkentése érdekében. Ha ilyen reakciokat
mutat6 helyekre adjak be az inzulin-injekcidkat, fennall az inzulin késleltetett felszivodasanak
kockézata, ami ronthatja a glykaemids kontrollt. Beszadmoltak arrol, hogy hypoglykaemiahoz vezetett,
amikor a beteg hirtelen olyan injekci6zasi helyre valtott, amely nem volt érintett ilyen elvaltozas altal.



Az injekciozasi hely egy ilyen elvaltozas altal érintett teriiletr6l egy nem érintett teriiletre torténd
valtasa utan a vércukorszint monitorozasa javasolt, és mérlegelhetd az antidiabetikus gyogyszerek
dozisanak modositasa is.

A pioglitazon egyidejti alkalmazasa inzulinkészitményekkel

Inzulinkészitmények és pioglitazon egyidejii alkalmazasa soran néhany esetben szivelégtelenség
kialakulasarol szamoltak be, kiilondsen olyan betegekkel kapcsolatban, akiknél mar fennalltak a
szivelégtelenségre hajlamosito kockazati tényezok. A Xultophy €s a pioglitazon egyidejii
alkalmazasanak mérlegelése soran ennek lehetdségére mindig gondolni kell. Amennyiben a két
gyégyszer kombinaciéjat alkalmazzék, a beteget megfigyelés alatt kell tartani a szivelégtelenség
jeleinek és tiineteinek megjelenése, a testtomeggyarapodas és az oedéma kialakulasa szempontjabol. A
pioglitazon-kezelést fel kell figgeszteni, ha a szivbetegség tiineteiben barmilyen rosszabbodas
tapasztalhato.

Szembetegség

Az inzulinnal (a Xultophy egyik hatéanyaga) végzett kezelés intenzifikalasa kovetkeztében hirtelen
javulé glykaemiés kontroll a diabeteses retinopathia atmeneti rosszabbodésaval tarsulhat, mig a hosszd
tavon jo glykaemias kontroll csokkenti a diabeteses retinopathia stilyosbodasanak kockazatat.

Antitestek képzddése

A Xultophy alkalmazésa a degludek inzulin elleni és/vagy a liraglutid elleni antitestek képzodését
okozhatja. Ritka esetekben ilyen antitestek jelenléte a Xultophy adagjanak mddositasat teheti
szlikségesse a hyper- vagy hypoglykaemia hajlam korrekcioja érdekében. Igen kevés betegnél jelentek
meg a Xultophy injekcioval torténé kezeléskor degludek inzulin elleni antitestek, a huméan inzulinnal
keresztreakciot mutatd antitestek és/vagy liraglutid elleni antitestek. Az antitestek képz6dése nem jart
a Xultophy csokkent hatékonysagaval.

Akut pancreatitis

GLP-1-receptor-agonistak, koztiik a liraglutid, alkalmazasakor akut pancreatitist figyeltek meg. A
betegek figyelmét fel kell hivni az akut pancreatitis jellegzetes tiineteire. Pancreatitis gyanuja esetén a
Xultophy injekcidval torténd kezeleést abba kell hagyni; az akut pancreatitis igazolasa esetén nem
szabad Ujra elkezdeni a Xultophy injekcioval torténé kezelést.

Pajzsmiriggyel kapcsolatos nemkivanatos események

A pajzsmiriggyel kapcsolatos nemkivanatos eseményeket (pl. strumat) jelentettek, a GLP-1-receptor-
agonistakkal — koztiik a liraglutiddal — végzett klinikai vizsgalatok soran, és kiilonosen azoknal a
betegeknél, akiknek mar fennalld pajzsmirigybetegsege volt. Ezért ezeknél a betegeknél a Xultophy
alkalmazésakor Gvatossag sziikséges.

Gyulladésos bélbetegséq és diabeteses gastroparesis

Nincs tapasztalat a Xultophy alkalmazasardl olyan betegeknél, akik gyulladasos bélbetegsegben vagy
diabeteses gastroparesisben szenvednek. Ezért az ilyen betegek esetében nem javasolt a Xultophy
alkalmazésa.

Dehydratio

A GLP-1-receptor-agonistakkal, koztiik a liraglutiddal (a Xultophy egyik dsszetevdje) végzett klinikai
vizsgalatok soran dehydratio okozta panaszokat ¢s tiineteket, koztiik vesekéarosodast és akut
veseelégtelenséget jelentettek. A Xultophy injekcioval torténd kezelésben részesiil betegeket
tajékoztatni kell az emésztérendszeri mellékhatasokat kiséré dehydratio véarhatd kockazatardl, és a
folyadékvesztés elkeriilése érdekében Ovintézkedéseket kell tenni.



A gyogyszerelési hibak elkeriilése

A betegeket utasitani kell, hogy minden egyes injekcio beadasa el6tt ellendrizzék az injekcios toll
cimkéjét, nehogy véletleniil 6sszetévesszék a Xultophy injekcidt mas injekcios
diabetes-készitménnyel.

A betegeknek az injekcios toll adagszamlal6jan vizualisan kell ellenbrizniiik a bedllitott adagolasi
egységek szamat. Ezért a betegek oninjekciozasanak feltétele, hogy le tudjak olvasni az injekcios toll
adagszamlalojat. A vak vagy gyengén lato betegeket arra kell utasitani, hogy mindig kérjenek
segitséget egy jol 1ato és az inzulinadagold eszkoz hasznalatara kiképzett személytol.

Az adagolasi hibak és a potencialis tuladagolas elkeriilése érdekében a betegeknek és az egészségligyi
szakembereknek sohasem szabad egy fecskend6 segitségével kiszivni a gydgyszert az eldretoltott

injekcios tollban 1évé patronbol.

Tielzarodas esetén a betegnek a betegtajékoztatoval egyutt kapott hasznalati utasitasban leirt
utasitasokat kell kévetnie (lasd 6.6 pont).

Nem vizsgéalt betegcsoportok

Nem vizsgaltdk a Xultophy injekcioval torténd kezelésre vald atallitast olyan betegeknél, akik
kevesebb mint 20, illetve tobb mint 50 egység bazisinzulint kaptak.

Nem all rendelkezésre terapias tapasztalat olyan betegekre vonatkozoan, akik NYHA (New York

Heart Association) IV stadiumi pangasos szivelégtelenségben szenvednek, ezért a Xultophy
alkalmazésa nem javallott ezeknél a betegeknél.

Segédanyagok

A Xultophy kevesebb mint 1 mmol (23 mg) per adag natriumot tartalmaz, ezért a gyogyszer
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

Nyomonkovethetdség

A bioldgiai készitmények konnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

45 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Farmakodindmids interakcidk

A Xultophy alkalmazasaval interakcids vizsgalatokat nem végeztek.
Tobbféle anyag befolyasolja a glilkozanyagceserét, és ezek sziikségessé tehetik a Xultophy adagjanak
modositasat.

A kovetkez6 gyogyszerek csokkenthetik a Xultophy iranti sziikségletet:
Antidiabetikus gydgyszerek, monoaminoxidaz-gatlok (MAO-géatlok), béta-blokkolok,
angiotenzinkonvertal6-enzim- (ACE-) géatlok, szalicilatok, anabolikus szteroidok és szulfonamidok.

A kovetkez6 gyogyszerek novelhetik a Xultophy iranti sziikségletet:
Oralis fogamzasgatldk, tiazidok, glikokortikoidok, pajzsmirigyhormonok, szimpatomimetikumok,
novekedési hormon és danazol.

A béta-blokkolok elfedhetik a hypoglykaemia tiineteit.
Az oktreotid/lanreotid novelheti is, de csokkentheti is a Xultophy iranti sziikségletet.
Az alkohol fokozhatja is, de csokkentheti is a Xultophy vércukorszint-csdkkent6 hatasat.



Farmakokinetikai interakciok

In vitro adatok arra utalnak, hogy a CYP enzimcsaladdal kapcsolatban varhat6 interakciok
valdszintisége és a fehérjék megkdtésével kapesolatos farmakokinetikai gydgyszerkolesonhatésok
valdsziniisége alacsony mind a liraglutid, mind a degludek inzulin esetében.

A liraglutid kis mértékben lassitja a gyomoriiriilést, ami befolyasolhatja az egyidejilleg per 0s
alkalmazott gyégyszerek felszivodasat. Az interakcids vizsgalatokban nem mutattak ki a felszivédas
klinikailag jelentés mértekii késését.

Warfarin és més kumarin-szarmazékok

Interakcios vizsgalatot nem végeztek. Az alacsony oldhatosagu vagy sziik terapias indexii
hatdanyagokkal, példaul a warfarinnal valo klinikailag jelentds gyogyszerkdlcsonhatas nem zarhato ki.
Amikor megkezdik a warfarinnal vagy mas kumarin-szarmazékkal kezelt betegeknél a Xultophy
injekcioval torténd kezelést, ajanlott az INR (International Normalised Ratio) értékének gyakoribb
monitorozasa.

Paracetamol

A liraglutid nem valtoztatta meg a paracetamol teljes expoziciojat egyetlen 1000 mg-os adag beadasa
utan. A paracetamol Cmax értéke kb. 31%-kal csokkent, a tmax median értéke pedig legfeljebb 15 percet
késett. Nem sziikséges az egyidejiileg adott paracetamol dozisanak modositasa.

Atorvasztatin

A liraglutid nem modositotta klinikailag jelentés mértékben az atorvasztatin teljes expoziciojat 40 mg
atorvasztatin egyszeri dozisa utan. Ezért nem szikséges az atorvasztatin dozisanak maodositasa, ha
liraglutiddal egyutt adjék. Liraglutiddal torténé alkalmazaskor az atorvasztatin Cmax-€rtéke 38%-kal
csokkent, a tmax median értéke pedig 1 6rarol 3 6rara modosult.

Grizeofulvin

A liraglutid nem madositotta a grizeofulvin teljes expoziciojat 500 mg grizeofulvin egyszeri dozisa
utan. A grizeofulvin Cmax-értéke 37%-kal ndtt, mig a tmax kozépértéke nem valtozott. Nem szikséges a
grizeofulvin, valamint mas alacsony oldhatsagu és magas permeabilitast vegyuletek dozisat
madositani.

Digoxin

1 mg digoxin egyszeri dozisanak liraglutiddal valé egyuttes adasa a digoxin AUC-értékének 16%-0s
csokkenését eredményezte, a Cmax pedig 31%-kal csokkent. A digoxin maximalis koncentraciojanak
eléréséhez sziikséges id6 (tmax) median értéke 1 6rarol 1,5 orara ndtt. Ezen eredmények alapjan nem

szlikséges a digoxin dézisanak médositasa.

Lizinopril

20 mg lizinopril egyszeri dézisanak liraglutiddal valé egyiittes adasa a lizinopril AUC-értékének
15%-os csokkenését eredményezte, a Cmax pedig 27%-kal csokkent. A lizinopril tmax median értéke
6 Orarol 8 orara nétt a liraglutid hatasara. Ezen eredmények alapjan nem szikséges a lizinopril
doézisdnak modositasa.

Oralis fogamzasgatlok

A liraglutid 12%-Kkal, illetve 13%-kal csokkentette az etinil-Osztradiol, illetve a levonorgesztrel
Cmax-értékét egy oralis fogamzasgatld készitmény egyszeri dozisanak alkalmazasat kovetéen. Mindkét
vegyulet tmax-ertéke 1,5 oraval nétt a liraglutid hatasara. Nem gyakorolt klinikailag jelent6s hatast sem

crer

alkalmazas esetén varhatéan nem maddosul a fogamzasgatld hatas.



4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesséq

Nincs klinikai tapasztalat a Xultophy, a degludek inzulin, sem a liraglutid terhes ndknél torténd
alkalmazaséval. Ha a beteg gyermeket szeretne vagy varandds lesz, a Xultophy injekcioval torténd
kezelést abba kell hagyni.

A degludek inzulinnal végzett allatkisérletes reprodukciés vizsgalatok az embriotoxikus vagy a
teratogén hatést tekintve nem mutattak ki kiilonbséget a degludek inzulin és a human inzulin kzott. A
liraglutiddal végzett allatkisérletek soran reprodukcios toxicitast igazoltak, 1asd 5.3 pont. Nem ismert a
potencidlis kockazat az emberekre vonatkozéan.

Szoptatas

Nincs klinikai tapasztalat a Xultophy szoptatas alatt torténd alkalmazasaval kapcsolatban. Nem ismert,
hogy a degludek inzulin vagy a liraglutid kivalasztodik-e a huméan anyatejbe. A tapasztalatok hianya
miatt a Xultophy injekciot nem szabad a szoptatas id6szaka alatt alkalmazni.

Patkanyok esetében a degludek inzulin kivalasztodik az anyatejbe; az anyatejben kisebb a
koncentréacidja, mint a plazméban. Allatkisérletek azt mutattak, hogy a liraglutid, valamint a szoros
strukturalis kapcsolatban allo metabolitok anyatejbe torténd atjutasa csekély mértékii. Nem Kklinikai
vizsgélatok sorén a liraglutid-kezeléssel 6sszefliggd neonatalis testnévekedés-visszamaradast figyeltek
meg szoptatott patkanyutodoknal (lasd 5.3 pont).

Termékenység

Nincs klinikai tapasztalat a Xultophy termékenységre gyakorolt hatasaval kapcsolatban.

A degludek inzulinnal végzett allatkisérletes reprodukcids vizsgalatok nem mutattak ki k&ros hatasokat
a termékenység tekintetében. A beagyazodott €16 embridk szamanak enyhe csokkenésétol eltekintve, a
liraglutiddal végzett allatkisérletek nem igazoltak karos hatasokat a termékenység tekintetében.

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

A hypoglykaemia kovetkeztében a beteg koncentrald képessége és reakciokészsége romolhat. Ez
kockazatot jelenthet azokban az esetekben, amikor ez a képesség kiilonosen fontos (pl.
gépjarmiivezetés vagy gépek kezelése).

A betegeknek azt kell tanacsolni, hogy fokozott eldvigyazatossaggal igyekezzenek elkeriilni a
hypoglykaemiat vezetéskor. Ez kiilonosen azok esetében fontos, akik nem vagy csak csokkent
mértékben képesek a hypoglykaemia figyelmeztetd jeleinek észlelésére, valamint akiknek gyakran
vannak hypoglykaemias epizddjai. Ilyen esetekben meg kell fontolni a gépjarmiivezetésre vonatkozo
ajanlast.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil osszefoglalasa

A Xultophy klinikai fejlesztési programjaban koriilbeliil 1900 beteget kezeltek Xultophy injekcidval.

A Xultophy injekcioval torténd kezelés soran leggyakrabban jelentett mellékhatasok a hypoglykaemia
¢és az emésztérendszeri mellékhatasok voltak (lasd alabb a ,,Egyes kiemelt mellékhatasok leirasa” cimii
szakaszt).



A mellékhatasok tablazatos felsoroldsa

A Xultophy injekcioval torténd kezeléssel 6sszefliggd mellékhatasok a lenti tablazatban vannak
felsorolva, szervrendszeri kategéria és gyakorisag szerint. A gyakorisagi kategoriak meghatarozasa:
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); illetve nem ismert (a gyakorisdg a rendelkezésre
all6 adatokbol nem allapithaté meg).

1. tAblazat: A lll-as fazisa, kontrollos vizsgalatokban jelentett mellékhatasok

MedDRA Gyakorisag Mellékhatas
szervrendszeri
kategoria
Immunrendszeri Nem gyakori Urticaria
betegsegek és tiinetek Nem gyakori Tulérzékenység
Nem ismert Anaphylaxias reakcid
Anyagcsere- €s Nagyon gyakori | Hypoglykaemia
taplalkozasi betegségek | Gyakori Csokkent étvagy
és tunetek Nem gyakori Dehydratio
Idegrendszeri betegségek | Gyakori Szédiilés
és tiinetek Nem gyakori Izérzés zavara
Emésztérendszeri Gyakori Hanyinger, hasmenés, hanyas, székrekedés,
betegségek és tiinetek dyspepsia, gastritis, hasi fajdalom,
gastrooesophagealis reflux betegség, abdominalis
distensio
Nem gyakori Eructatio, flatulencia
Nem ismert Pancreatitis (beleértve a necrotizalo pancreatitist is)
A gyomorurilés lassulasa
Maj- és epebetegségek, Nem gyakori Cholelithiasis
illetve tunetek Nem gyakori Cholecystitis
A bér és a bor alatti Nem gyakori Kiltés
szOvet betegségei €s Nem gyakori Viszketés
tinetel Nem gyakori Szerzett lipodystrophia
Nem ismert Cutan amyloidosis’
Altalanos tiinetek, az Gyakori Reakcio6 az injekcio beadasanak helyén
alkalmazas helyén Nem ismert Periférias oedema
fellépo reakciok
Laboratoriumi ésegyéb | Gyakori Emelkedett lipazszint
vizsgélatok eredményei | Gyakori Emelkedett amilazszint
Nem gyakori Emelkedett szivfrekvencia

T Forgalomba hozatal utén jelentett mellékhatés

Eqyes kiemelt mellékhatdsok leirdsa

Hypoglykaemia

Hypoglykaemia jelentkezhet, ha a Xultophy adagja magasabb a sziikségesnél. A sulyos
hypoglykaemia eszméletvesztéshez és/vagy gorcsokhoz vezethet, és atmeneti vagy tartos
agykarosodast vagy akar halalt is okozhat. A hypoglykaemia tlinetei altalaban hirtelen jelentkeznek.
Ezek a kovetkezok lehetnek: hideg verejtékezés, hiivos és sapadt bor, kimeriltség, idegesség vagy
remegés, szorongas, szokatlan faradtsag vagy gyengeség, zavartsag, koncentralasi nehézség, almossag,
rendkiviil erés éhség, lataszavarok, fejfajas, hanyinger és szivdobogasérzés. A hypoglykaemia
gyakorisagardl lasd az 5.1 pontot.

Allergias reakciok

A Xultophy injekcioval torténd kezelés soran felléptek allergias reakciok [példaul a kovetkezo jelekkel
és tiinetekkel: urticaria (a Xultophy injekcioval torténd kezelésben részesiilé betegek 0,3%-aban),
Kitités (0,7%), viszketés (0,5%), illetve az arc duzzanata (0,2%)]. A forgalmazéas megkezdése 6ta a



liraglutid alkalmazésa soran néhany esetben anaphylaxias reakciot jelentettek tovabbi tiinetekkel, mint
példaul hypotensio, szivdobogasérzés, dyspnoe és oedema. Az anaphylaxias reakcio akar életveszélyes
is lehet.

Emésztorendszeri mellekhatasok

Az emésztorendszeri mellékhatasok gyakrabban fordulhatnak el a Xultophy injekcidval torténd
kezeleés kezdetén, és a kezelés folytatasa soran, néhany nap vagy hét elteltével, altalaban megsziinnek.
A betegek 7,8%-anél szamoltak be hanyingerr6l, amely a legtobb esetben atmeneti volt. A hetenként, a
kezelés soran barmikor hanyingerrdl beszamolo betegek aranya 4% alatt volt. A betegek 7,5%-anal
szamoltak be hasmenésrol és 3,9%-uknal hanyasrol. A hanyinger és a hasmenés gyakorisaga a
Xultophy esetében a ,,gyakori” kategdriaba esett, a liraglutid esetében pedig a ,,nagyon gyakori”
kategoriaba. Ezen kivul székrekedést, dyspepsiat, gastritist, hasi fajdalmat, gastrooesophagealis reflux
betegseget, abdominalis distensiot, eructatiot, flatulenciat, és csokkent étvagyat jelentettek a Xultophy
injekcioval torténd kezelésben részesilt betegek legfeljebb 3,6%-anal.

Az injekcio beaddsanak helyén fellépé reakciok

A Xultophy injekcioval kezelt betegek esetében a betegek legfeljebb 2,6%-anal fordultak el6 reakcidk
az injekcid helyén (tobbek kozott haematoma, fajdalom, vérzes, erythema, csomok, duzzanat, a bor
elszinez6dése, viszketés, melegség és terime az injekcio helyén). Ezen reakciok altalaban enyhék és
atmeneti jellegiick voltak, és rendszerint megsziinnek a kezelés folytatasa soran.

A bor és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei

Lipodystrophia (beleértve a lipohypertrophiét és a lipoatrophiat is) és cutan amyloidosis alakulhat ki
az injekcio helyén, késleltetve az inzulin helyi felszivodasat. Az injekcio beadasi helyének folyamatos
valtoztatasa a megadott teriileten beliil csokkentheti vagy megeldzheti ezeket a reakciokat (lasd

4.4 pont).

Emelkedett szivfrekvencia

A Xultophy injekcioval végzett klinikai vizsgalatokban megfigyelték a szivfrekvencia emelkedését a
vizsgalat megkezdésekor mért értékhez képest atlagosan 2-3 (ités/perccel. A liraglutidnal (a Xultophy
egyik hatdanyaga), a megemelkedett szivfrekvencia altal a cardivascularis események kockazatara
gyakorolt, hosszu tavu Klinikai hatast nem észleltek a LEADER vizsgalatban (lasd 5.1 pont).

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gybgyszer engedélyezését kovetGen lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni. Az egészséguigyi szakembereket kérjuk, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fliggelékben talalhat6 elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

49 Tuladagolas
A Xultophy tuladagolasaval kapcsolathan korlatozott adatok allnak rendelkezésre.
Hypoglykaemia jelentkezhet, ha a beteg a sziikségesnél tobb Xultophy injekciot kap.

. Az enyhe hypoglykaemias epizddokat gliik6z vagy egyéb cukortartalmd élelmiszer szajon at
torténd adasaval lehet kezelni. Ajanlatos ezért, hogy a beteg allanddan hordjon maganal
cukortartalmu élelmiszert.

. A sulyos hypoglykaemiés rosszullétek, amikor a beteg nem tudja 6nmagat kezelni, kezelhet6k
erre kiképzett személy altal intramuscularisan, subcutan vagy intranasalisan beadott
glikagonnal vagy egészségugyi szakember &ltal intravénasan beadott gliikdzzal. Intraveénasan
glikozt kell adni, ha a beteg 10-15 percen beliil nem reagal a glikagonra. Miutan a beteg
visszanyerte az eszméletét, a visszaesés megelozése érdekében ajanlatos a szajon at torténd
szénhidréatbevitel.
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5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
51 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Cukorbetegség kezelésére szolgalo gyogyszerek. Injekcioként torténd
beadasra vald, hosszU hatastartam( inzulinok és inzulinanaldgok. ATC kod: A10AE56

Hatdsmechanizmus

A Xultophy kombinacios készitmény; degludek inzulint és liraglutidot tartalmaz, amelyek
hatdsmechanizmusai kiegészitik egymast a glykaemias kontroll javitasaban.

A degludek inzulin bazisinzulin, amely subcutan injekciot kovetéen oldhaté multi-hexamereket képez,
¢s az igy keletkez6 depobdl a degludek inzulin folyamatosan €s lassan szivodik fel a keringésbe, ami a
degludek inzulin lapos, stabil, az egyes napok kozotti csekély valtozékonysagu
vércukorszint-csokkent6 hatasahoz vezet.

A degludek inzulin specifikusan kétédik a human inzulinreceptorhoz, és ugyanolyan farmakologiai
hatasokat fejt ki, mint a humén inzulin.

A degludek inzulin vércukorszint-csokkentd hatasa annak koszonhet6, hogy egyrészt az izom- €s
zsirsejteken talalhato receptorokhoz vald kdtodése utan a sejtek gliikoz felvétele fokozodik, masrészt
ezzel egyidejlileg gatolja a majbol torténd glikkdzkibocsatast.

A liraglutid egy gliikagon-szerii peptid-1- (GLP-1-) analég, a human GLP-1-hez viszonyitott 97%-0s
szekvencia-homoldgiaval, amely a GLP-1-receptorhoz kotédik és aktivalja azt. A subcutan beadast
kovetden a megnyujtott hatasprofil hdrom mechanizmuson alapul: 6nasszociacio, amely lassu
felszivodast eredményez; albuminhoz ktodés; valamint magasabb enzimatikus stabilitas a
dipeptidil-peptidaz IV (DPP-1V) és a neutralis endopeptidaz (NEP) enzimekkel szemben, ami hosszu
plazma felezési id6t eredményez.

A liraglutid hatasat a GLP-1-receptorokkal valo specifikus kolcsonhatas kozvetiti; és azaltal javitja a
glykaemias kontrollt, hogy csokkenti a vér éhomi és postprandialis gliikdzszintjét. A liraglutid
glikkozfiggé modon stimulélja az inzulin-elvalasztast és glikkozfliggé mddon csokkenti a talzottan
magas glilkkagon-elvalasztast. igy, amikor magas a vér gliikozszintje, stimulalodik az
inzulin-elvalasztas, és gatlodik a gliikagon-elvalasztas. Hypoglykaemia alatt, az el6bbivel ellentétesen,
a liraglutid csokkenti az inzulin-elvalasztast, de nem mérsékeli a glikagon-elvalasztast. A
vércukorszint csokkentésének mechanizmusaban szerepet jatszik a gyomor iiriilésének kismértékii
kesleltetése is.

A liraglutid az étvagyat csokkentd €s az energiabevitelt mérsékld folyamatokon keresztiil csdkkenti a
testtomeget €s a testzsirtdmeget.

A GLP-1 az étvagy és a taplalékbevitel egy élettani regulétora, de a pontos hatdsmechanizmus nem
teljesen tisztazott. Allatkisérletekben a liraglutid periférias alkalmazasa az étvagy szabalyozasaban
résztvevo specifikus agyteriileteken torténé felvételhez vezetett, ahol a liraglutid a GLP-1-receptor
specifikus aktivalasan keresztiil megnévelte a legfontosabb jollakottsagjelet és lecsokkentette a
legfontosabb éhségjelet, ezéltal a testtomeget csokkenéséhez vezetve.

A GLP-1-receptorok a sziv, az érrendszer, az immunrendszer és a vesek specifikus lokaliz&cioin is
expresszalodnak. Az atherosclerosis egérmodelljében a liraglutid megeldzte az aorta plakk
progressziojat, és csokkentette a gyulladast a plakkon beliil. Ezenfeliil a liraglutid jotékony hatast
gyakorolt a plazmalipidekre. A mar fennallo plakkok méretét a liraglutid nem csokkentette.
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Farmakodindmias hatasok

A Xultophy stabil farmakodinadmias profillal rendelkezik, a hatastartama a degludek inzulin és a
liraglutid egyedi hatasprofiljainak kombinaciojat tiikkrozve lehetdvé teszi a Xultophy alkalmazasat
naponta egyszer, barmelyik napszakban, étkezéstdl fliggetleniil. A Xultophy oly modon javitja a
glykaemias kontrollt, hogy tartdsan csokkenti az éhomi vércukorszintet és a postprandialis
vércukorszintet minden étkezés utan.

A postprandialis vércukorszint csokkenését igazoltak egy 4 6ras, standardizalt étkezés uténi
részvizsgalatban olyan betegeknél, akik csak metformint vagy ezen kivil pioglitazont is kaptak, és
ezekkel nem sikerult beallitani a vércukorszintjiiket. A Xultophy szignifikansan nagyobb mértékben
csokkentette a postprandialis vércukorszint-novekedést (4 Oras atlag), mint a degludek inzulin. A
Xultophy és a liraglutid esetében hasonléak voltak az eredmények.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A Xultophy hatasossagat és biztonsagossagat hét, randomizalt, kontrollos, parhuzamos elrendezésii 1.
fazisu vizsgalattal ertékelték 2-es tipust cukorbetegek kiilonb6z6 csoportjain, ahol a csoportokat a
korabbi antidiabetikus kezelés alapjan definialtdk. A komparatorkezelések a kovetkezoket
tartalmaztak: bazisinzulin, GLP-1-receptor-agonistaval végzett kezelés, placebo és egy bazis-bolus
adagolasi renddel végzett kezelés. A klinikai vizsgalatok 26 hétig tartottak és vizsgalatonkent

199 — 833 beteget soroltak be véletlenszertien Xultophy injekcioval torténd kezelésre. Az egyik
klinikai vizsgalat id6tartamat 52 hétre meghosszabbitottak. Mindegyik klinikai vizsgalatban a kezd6
dozis az alkalmazasi eldirasnak megfeleld volt, és heti kétszeri Xultophy titracios adagolasi rendet
alkalmaztak (lasd 2. tablazat). Ugyanezt a titracids algoritmust alkalmaztak a bazisinzulin
komparéatorok esetében is. Hat vizsgélatban a — glikohaemoglobin (HbAxc) révén mért — glykaemias
kontroll klinikailag és statisztikailag szignifikansan nagyobb javulasat okozta a Xultophy, a
komparatorhoz képest, mig egy klinikai vizsgalat esetében a HbAic mindkét vizsgalati &gban hasonld
mértékben csdkkent.

2. tablazat: A Xultophy adagjanak titralasa

Reggeli elotti plazma gliikéz* | DoOzismodositas (hetente kétszer)
mmol/l mg/dl Xultophy (adagolési egységek szama)
<40 <72 -2
4,0-5,0 72-90 0
>5,0 >90 +2

A beteg altal mért vércukorszint. Abban a klinikai vizsgalatban, amelyben a Xultophy injekcidt szulfonilurea-kezelés mellé kiegészitésként
alkalmazva vizsgaltak, a célérték 4,0 — 6,0 mmol/l volt.

. Glykaemiés kontroll

Oralis vércukorszint-csokkentd gyogyszerek mellett alkalmazva

A csak metforminnal vagy a metforminnal és pioglitazonnal végzett kezelés kiegészitése Xultophy
injekcioval egy 26 hetes randomizalt, kontrollos, nyilt klinikai vizsgalatban azt eredményezte, hogy a
Xultophy injekcidval torténd kezelésben részesiil6 betegek 60,4%-a Ugy érte el a célként kitlizott
HbA1: < 7% értéket, hogy nem lépett fel igazolt hypoglykaemids epizdd. Ez az arany szignifikansan
magasabb volt, mint a degludek inzulin esetében megfigyelt arany (40,9%, esélyhanyados: 2,28,

p < 0,0001), és hasonl6 volt a liraglutid esetében megfigyelt aranyhoz (57,7%, esélyhanyados: 1,13,
p < 0,3184). A vizsgélat legfontosabb eredményeit az 1. abra és a 3. tablazat tartalmazza.

Az igazolt hypoglykaemia ritkdbban fordult el6 a Xultophy injekcioval torténd kezelés esetén, mint a
degludek inzulin esetén, fuggetlenil a glikémias kontrolltdl, lasd az 1. &bréat. A sulyos hypoglykaemia
(definicio szerint: mas személy segitségét igényld epizod) expozicios betegévenkénti gyakorisaga (a
betegek aranya szazalékban) a Xultophy esetén 0,01 (825-b61 2 beteg), a degludek inzulin esetén 0,01
(412-b61 2 beteg), illetve a liraglutid esetén 0,00 (412-bél 0 beteg) volt. Az éjszakai hypoglykaemias
események gyakorisaga hasonlé volt a Xultophy injekcioval torténd kezelésben részesiild és a
degludek inzulinnal kezelt betegek esetében.

12



A Xultophy injekcioval torténd kezelésben részesiilé betegek dsszesen kevesebb emésztérendszeri
mellékhatast tapasztaltak, mint a liraglutid-kezelésben részesiilé betegek. Ezt okozhatja az, hogy a
Xultophy alkalmazasakor a kezelés elején lassabban emelték a készitmény liraglutid 6sszetevdjének
ddzisat, mint a csak liraglutiddal kezelt betegek esetében.

A Xultophy hat&sossaga és biztonsdgossaga megmaradt a kezelés 52 hetén keresztul. A HbA1c
csokkenése a vizsgalat kezdetét6l az 52. hétre 1,84% volt a Xultophy esetében; a becsilt kezelési
kiilonbség —0,65% volt a liraglutidhoz képest (p < 0,0001), illetve —0,46% a degludek inzulinhoz
képest (p < 0,0001). A betegek testtomege 0,4 kg-mal csokkent, a becsiilt kezelési kiilonbség a
Xultophy és a degludek inzulin k6zott 2,80 kg volt (p < 0,0001). Az igazolt hypoglykaemia
gyakorisaga expozicios betegévenként 1,8 esemény maradt, ami a teljes kockazat szignifikans
csokkenése a degludek inzulinnal kezelt csoportban tapasztalt, igazolt hypoglykaemia gyakorisagahoz
képest.
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HbA . (%) a kezelés végén

A gorbék a hypoglykaemia atlagos gyakorisagat mutatjak, egyéni kezelési lefutsokat tartalmazo
negativ binomidlis modell alapjan, a szimbélumok a hypoglykaemia gyakorisagat mutatjak az
atlagos HbAy. szerint, kvartilisonként.

IDegLira = Xultophy, IDeg = degludek inzulin, Lira = liraglutid, megfigy. gyak. = megfigyelt gyakorisag, EBE = expozicids betegév

Hypoglykaemia gyakorisaga (esemény/EBE)
S P
o

1. dbra: A HbA:c (%) atlaga a kezelés kezdete 6ta eltelt hetek fliggvényében (a bal oldalon) és az
igazolt hypoglykaemia gyakorisaga expozicios betegévenként, a HbAu: (%) atlaganak
flggvényében (a jobb oldalon), 2-es tipusi diabetes mellitusban szenvedé betegek esetében,
akiknél a metformin 6nmagaban vagy a metformin pioglitazonnal egyutt adva nem biztositott
megfelelé kontrollt

A csak szulfonilureaval vagy szulfonilureaval és metforminnal végzett kezelés kiegészitéseként adott
Xultophy injekci6t tanulmanyoztak egy 26 hetes, randomizalt, placebokontrollos, kettds vak, klinikai
vizsgalatban. A vizsgéalat legfontosabb eredmeényeit a 2. dbra és a 3. tablazat tartalmazza.
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2. abra: A HbAu. (%) atlaga a kezelés kezdete oOta eltelt hetek fliggvényében, 2-es tipusu diabetes

mellitusban szenvedé betegek esetében, akiknél a szulfonilurea 6nmagaban vagy a szulfonilurea
és a metformin nem biztositott megfelelé6 kontrollt

A stlyos hypoglykaemia gyakorisaga expozicids betegévenként (a betegek szazalékos aranya) a
Xultophy csoportban 0,02 volt (288-bol 2 beteg), a placebocsoportban pedig 0,00 (146-bdl 0 beteg).
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3. tAblazat: A 26. hétrdl szarmazé eredmények — oralis vércukorszint csokkenté gyogyszerekkel
végzett kezelés Kiegészitése

Metforminnal + pioglitazonnal végzett kezelés kiegészitése S?ulfomlurea}val .i rpet)‘ qrmlnnal
végzett kezelés kiegészitése

Xultophy Degludek inzulin Liraglutid Xultophy | Placebo

N 833 413 414 289 146

HbA;. (%)

A vizsgalat kezdetétdl a

végeig 8,3—6,4 8,3—6,9 8,370 7,9—6,4 7,974

Atlagos valtozas -1,91 -1,44 -1,28 -1,45 —-0,46

Becsiilt kiilonbség —0,47"8[-0,58; —0,36] | —0,64*°[-0,75; —0,53] —1,02"8[-1,18; —0,87]

A HbA; < 7% célt

eléro betegek (%)

Osszes beteg 80,6 65,1 60,4 79,2 28,8

Becsiilt esélyhanyados 2,38° [1,78; 3,18] 3,26° [2,45; 4,33] 11,958 [7,22; 19,77]

A HbA;; < 6,5% célt

eléro betegek (%)

Osszes beteg 69,7 47,5 41,1 64,0 12,3

Becsiilt esélyhanyados 2,828 [2,17; 3,67] 3,988 [3,05; 5,18] 16,365 [9,05; 29,56]

Igazolt hypoglykaemia*

gyakorisaga expozicios

betegévenként

(a betegek szazalékos

aranya) 1,80 (31,9%) | 2,57 (38,6%) 0,22 (6,8%) 3,52 1,35 (17,1%)

Becsiilt arany 0,68"° [0,53; 0,87] 7,618 [5,17; 11,21] (41,7%) 3,748 [2,28; 6,13]

Testtémeg (kg)

A vizsgalat kezdetétél a

\{égéig 87,2—86,7 87,4—89,0 87,4—84,4 87,2—87,7 | 89,3—88,3

Atlagos valtozas -0,5 16 -3,0 0,5 -1,0

Becsiilt kiilonbség —2,22"8 [-2,64; —1,80] | 2,448 [2,02; 2,86] 1,48° [0,90; 2,06]

Ehomi vércukorszint

(mmol/l)

A vizsgalat kezdetétdl a

végeig 9,2—5,6 9,4—5,8 9,0—7,3 9,1—6,5 9,1-8,8

Atlagos valtozas —-3,62 -3,61 -1,75 -2,60 -0,31

Becsiilt kiilonbség -0,17 [-0,41; 0,07] -1,76% [-2,0; —1553] -2,308 [-2,72; —1,89]

Dézis a vizsgalat végén

Degludek inzulin

(egyséq) 38 53 - 28 -

Liraglutid (mg) 1,4 - 1,8 1,0 -

Becsiilt kiilonbség, —14,90% -

a degludek inzulin dozisa [-17,14; —12,66]

A vizsgalat megkezdésére vonatkoz6 értékek, a vizsgalat végi értékek és a valtozasok, ha nem allt rendelkezésre aktualis érték, az utolsé
rendelkezésre 416 érték tovabbvitelével késziiltek. A 95%-os konfidenciaintervallumok szogletes zarojellel — ,,[]” — vannak jeldlve.
“Igazolt hypoglykaemia, definicié szerint:stilyos hypoglykaemia (més személy segitségét igényli) és/vagy enyhe hypoglykaemia
(vércukorszint < 3,1 mmol/l, figgetleniil a tinetektdl)

A A végpont szempontjabdl a Xultophy igazoltan jobb volt, mint az 8sszehasonlitasként szolgdld gyogyszer

B p <0,0001

¢p<0,05

Az SGLT2i + OAD-terépia kiegészitésére alkalmazott Xultophy illetve 100 egység/ml glargin inzulin
hatasossagat ¢s biztonsagossagat 6sszehasonlitd nyilt klinikai vizsgalatban, 26 hét elteltével, a HbAuc
atlaganak csokkentésében a Xultophy szuperioritasa igazolodott a glargin inzulinnal szemben,
tekintettel arra, hogy —0,36%-0s [-0,50; —0,21] becsiilt kezelési kiilonbség mellett Xultophy
injekcioval 1,9%-kal (8,2%-rdl 6,3%-ra), mig glargin inzulinnal 1,7%-kal (8,4%-rol 6,7%-ra) csokkent
a HbA« atlaga. A Xultophy injekcioval torténé kezelés azt eredmeényezte, hogy a testtomeg atlaga
nem valtozott a kiindulasi értékhez képest, szemben a glargin inzulinnal kezeltek testtomegének
atlagaval, ahol ennek novekedése 2,0 kg volt (becsiilt kezelési kiilonbség: —1,92 kg [95%-0s CI:
—2,64; —1,19]). A sulyos vagy vércukorértékkel igazolt tiinetekkel jaré hypoglykaemiat tapasztald
betegek szézalékos aranya 12,9% volt a Xultophy csoportban, és 19,5% volt a glargin inzulin
csoportban (a becstilt kezelési arany 0,42 [95%-o0s CI: 0,23; 0,75] volt. A vizsgalat végén a napi
inzulinadag atlaga 36 egység volt a Xultophy és 54 egység volt a glargin inzulinnal kezelt betegeknél.
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Atallitas GLP-1-receptor-agonista terdpidrél

Egy 26 hetes randomizalt, nyilt klinikai vizsgalatban a GLP-1-receptor-agonistarél a Xultophy
injekciora torténd atallitast hasonlitottak ssze a valtozatlan GLP-1-receptor-agonista-terapiaval (az
alkalmazasi el6iras szerinti adagolasban), olyan nem megfeleléen beallitott 2-es tipusu diabetes
mellitusban szenvedé betegeknél, akiket csak GLP-1-receptor-agonistaval és metforminnal (74,2%)
vagy pioglitazonnal (2,5%), illetve szulfonilureaval (21,2%) vagy mindkettével egyiitt (2,1%)
kezeltek.

A vizsgalat legfontosabb eredményeit a 3. abra és a 4. tablazat tartalmazza.

9.0 eee |Deglira 9.0
8.54 === \/iltozatlan GLP-1-RA (8.5
$ 8.01 8.0
<
?;15.'\',_\7__' e o oy N 75
T 7.0 7.0
6.5 \'\0——.,——0 6.5
6.04 6.0
T, £

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28
A randomizalas ota eltelt id6 (hét)
IDegLira = Xultophy, GLP-1-RA = GLP-1-receptor-agonista

3. abra: A HbA. (%) atlaga a kezelés kezdete 6ta eltelt hetek fliggvényében, olyan 2-es tipusu
diabetes mellitusban szenvedé betegeknél, akiknél a GLP-1-receptor-agonista-kezelés nem
biztositott megfelelé kontrollt

A stlyos hypoglykaemia gyakorisaga expozicids betegévenként (a betegek szazalékos aranya) a
Xultophy csoportban 0,01 (291-b6l 1 beteg), a GLP-1-receptor-agonistaval kezelt csoportban pedig
0,00 volt (199-bél 0 beteg).

4. tablazat: A 26. hétrél szarmazoé eredmények — Atallitas GLP-1-receptor-agonistarol

Atallitas GLP-1-receptor-agonistardl
Xultophy GLP-1-receptor-agonista
N 292 146
HbA;. (%)
A vizsgalat kezdetétol a végéig 7,8—6,4 7,7—-7,4
Atlagos valtozas -1,3 -0,3
Becsiilt kiilonbség —0,94‘\3[—1, 11; —0,78]
A HbA. < 7% célt eléré betegek (%)
Osszes beteg 75,3 35,6
Becsult esélyhanyados 6,848 [4,28; 10,94]
A HbA;: < 6,5% célt elérd betegek (%)
Osszes beteg 63,2 22,6
Becsillt esélyhanyados 7,535 [4,58; 12,38]
Igazolt hypoglykaemia* gyakorisaga expozicios
betegévenként (a betegek szazalékos aranya) 2,82 (32,0%) 0,12 (2,8%)
Becsiilt arany 25,36° [10,63; 60,51]
Testtémeg (kg)
A vizsgalat kezdetétdl a végéig 95,6—97,5 95,5—94,7
Atlagos valtozas 2,0 -0,8
Becsiilt kiilonbség 2,898 [2,17; 3,62]
Ehomi vércukorszint (mmol/l)
A vizsgalat kezdetétdl a végéig 9,0—6,0 9,4—38,8
Atlagos valtozas -2,98 -0,60
Becsiilt kiilonbség -2,648 [-3,03; —2,25]
Dézis a vizsgalat végén
Degludek inzulin (egység) 43 A GLP-1 receptor agonista adagoldsat a
Liraglutid (mg) 1,6 kiindulasi értéken hagytdk, és valtoztatas
Becsiilt kiilonbség, a degludek inzulin dozisa nélkiil alkalmaztak a vizsgalat soran.
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A vizsgalat megkezdésére vonatkoz6 értékek, a vizsgalat végi értékek és a valtozasok, ha nem allt rendelkezésre aktualis érték, az utolsé
rendelkezésre &ll6 érték tovabbvitelével késziiltek. A 95%-os konfidenciaintervallumok szogletes zarojellel — ,,[]” — vannak jeldlve.

(vércukorszint < 3,1 mmol/l, fiiggetleniil a tiinetektdl)
A A végpont szempontjabol a Xultophy igazoltan jobb volt, mint az 6sszehasonlitasként szolgald gyogyszer
B

p <0,001

Atallitas kiilonbozé bazisinzulin terdpidakrél

Egy 26 hetes klinikai vizsgalatban a (100 egység/ml) glargin inzulinrél Xultophy injekciora vagy a
glargin inzulin intenzifikalasara torténd atallitast vizsgaltak (20-50 egység) glargin inzulinnal és
metforminnal nem megfelel6en beallitott, 2-es tipust diabetes mellitusban szenvedd betegeknél. A
Klinikai vizsgalatban a Xultophy megengedett maximalis napi adagja 50 adagoléasi egység volt, mig a
glargin inzulinnal nem hataroztak meg maximalis adagot. A Xultophy injekcidval kezelt betegek
54,3%-a — glargin inzulinnal kezelt betegek 29,4%-ahoz viszonyitva (esélyhanyados: 3,24, p < 0,001)
— gy érte el a célként kitlizott HbAic < 7% értéket, hogy nem lépett fel igazolt hypoglykaemiés
epizéd.

A vizsgalat legfontosabb eredményeit a 4. abra és az 5. tablazat tartalmazza.

IDegLira
IGlar

HbAc (%)

A randomizalas ota eltelt id6 (hét)

IDegL.ira = Xultophy, IGlar = glargin inzulin

4. dbra: A HbA1c (%) atlaga a kezelés kezdete 6ta eltelt hetek fliggvényében, 2-es tipusu diabetes
mellitusban szenved6 betegeknél, akiknél a glargin inzulinnal val6 kezelés nem biztositott
megfelelo kontrollt

A stlyos hypoglykaemia gyakorisaga expozicids betegévenként (a betegek szazalékos aranya) a
Xultophy csoportban 0,00 volt (278-bol 0 beteg), a glargin inzulinnal kezelt csoportban pedig 0,01
(279-bdl 1 beteg). Az éjszakai hypoglykaemias események gyakorisaga szignifikansan alacsonyabb
volt a Xultophy, mint a glargin inzulin esetén (becstlt kezelési arany 0,17, p < 0,001).

Egy masodik klinikai vizsgalatban, amely 26 hetes, randomizalt, kettds vak vizsgalat volt, a
bazisinzulinrdl Xultophy injekciora vagy degludek inzulinra valé atallitast vizsgaltak, olyan nem
megfeleléen beallitott 2-es tipust diabetes mellitusban szenved6 betegeknél, akik (2040 egység)
bazisinzulinnal és metforminnal vagy ezeken kiviil még szulfonilureaval/gliniddel torténd kezelést is
kaptak. A bazisinzulin-, a szulfonilurea-, illetve a glinid-kezelést abbahagytak a randomizalaskor. A
Xultophy maximélis napi adagja 50 adagolasi egyseg, a degludek inzuliné pedig 50 egység volt. A
Xultophy injekcidval kezelt betegek 48,7%-a érte el a célként kitlizott HbAic < 7% értéket Ugy, hogy
nem lépett fel igazolt hypoglykaemias epizdd. Ez szignifikdnsan nagyobb arany, mint a degludek
inzulin esetében (15,6%, esélyhanyados: 5,57, p < 0,0001). A vizsgalat legfontosabb eredményeit az
5. &bra és az 5. tablazat tartalmazza.
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IDegLira
IDeg

HbAL. (%)

A randomizalas 6ta eltelt id6 (hét)

IDegLira = Xultophy, IDeg = degludek inzulin

5. abra: A HbA.: (%) atlaga a kezelés kezdete 6ta eltelt hetek fliggvényében, 2-es tipusi diabetes
mellitusban szenvedé betegeknél, akiknél a bazisinzulinnal val6 kezelés nem biztositott megfeleld
kontrollt

A stlyos hypoglykaemia gyakorisaga expozicids betegévenként (a betegek szazalékos aranya) a
Xultophy csoportban 0,01 volt (199-bél 1 beteg), a degludek inzulinnal kezelt csoportban pedig 0,00
(199-bé1 0 beteg). Az éjszakai hypoglykaemias események gyakorisaga hasonlé volt a Xultophy
injekcioval torténd kezelésben részesiilo €s a degludek inzulinnal kezelt betegek esetében.

5. tablazat: A 26. hétrdl szarmazé eredmények — Atallitas bazisinzulinrol

Atallitas (100 egység/ml) glargin Atallitas bazisinzulinrél (NPH, detemir
inzulinrol inzulin, glargin inzulin)
Xultophy Glargin inzulin, Xultophy Degludek inzulin,
nincs adagkorlatozas legfeljebb 50 adagolési
egység a megengedett
N 278 279 199 199
HbA;. (%)
A vizsgalat kezdetétdl a
végeig 8,4—6,6 8,2—7,1 8,7—6,9 8,8—38,0
Atlagos valtozas -1,81 -1,13 -1,90 -0,89
Becsiilt kiilonbség -0,59*8[-0,74; —0,45] —1,05*%[-1,25; —0,84]
A HbA; < 7% célt elérd
betegek (%)
Osszes beteg 71,6 47,0 60,3 23,1
Becsillt esélyhanyados 3,458 [2,36; 5,05] 5,448 [3,42; 8,66]
A HbA,: <6,5% celt
eléro betegek (%)
Osszes beteg 55,4 30,8 45,2 13,1
Becsult esélyhanyados 3,29° [2,27; 4,75] 5,66 [3,37; 9,51]
Igazolt hypoglykaemia*
gyakorisaga expozicios
betegévenként
(a betegek szazalékos
aranya) 2,23 (28,4%) | 5,05 (49,1%) 1,53 (24,1%) 2,63 (24,6%)
Becsiilt arany 0,43*%[0,30; 0,61] 0,66 [0,39; 1,13]
Testtémeg (kg)
A vizsgalat kezdetétol a
\{égéig 88,3—86,9 87,3—89,1 95,4—92,7 93,5—-93,5
Atlagos valtozas 1,4 1,8 -2,7 0,0
Becsiilt kiilonbség —3,20"8 [-3,77; —2,64] -2,518 [-3,21; —1,82]
Ehomi vércukorszint
(mmol/l)
A vizsgalat kezdetétdl a
végeig 8,9—6,1 8,9—6,1 9,7—6,2 9,6—7,0
Atlagos valtozas -2,83 -2,77 -3,46 -2,58
Becsiilt kiilonbség ~0,01[-0,35; 0,33] ~0,73° [~1,19; —0,27]
Dézis a vizsgalat végén
Inzulin (egység) 41 66° 45 45
Liraglutid (mg) 1,5 - 1,7 -
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Atallitas (100 egység/ml) glargin Atallitas bazisinzulinrél (NPH, detemir
inzulinrol inzulin, glargin inzulin)
Xultophy Glargin inzulin, Xultophy Degludek inzulin,
nincs adagkorlatozas legfeljebb 50 adagolési
egység a megengedett
N 278 279 199 199
Becsiilt kiilonbség, —25,47%[-28,90; —22,05] —0,02 [-1,88; 1,84]
a bazisinzulin dozisa

A vizsgalat megkezdésére vonatkoz6 értékek, a vizsgalat végi értékek és a valtozasok, ha nem allt rendelkezésre aktualis érték, az utolsé
rendelkezésre 4116 érték tovabbvitelével késziiltek. A 95%-os konfidenciaintervallumok szogletes zarojellel — ,[]” — vannak jelolve.

(vércukorszint < 3,1 mmol/l, fiiggetleniil a tiinetektél).

A A végpont szempontjabdl a Xultophy igazoltan jobb volt, mint az 6sszehasonlitasként szolgald gyogyszer.
B p <0,0001

€p<0,05

P A vizsgalatot megeléz6 atlagos glargin inzulin dozis 32 egység volt.

Egy 26 hetes vizsgalatban — melyben a bazis-b6lus adagolasi rendben 100 egység/ml glargin
bazisinzulint aszpart bolusinzulinnal egyutt alkalmaztak, glargin inzulinnal és metforminnal nem
megfeleléen kontrollalt, 2-es tipusu diabeteses betegeknél — a Xultophy injekcioval torténé kezelést
bazis-bdlus adagolasi renddel 6sszehasonlitva vizsgaltak, a HbAxc hasonlo (az atlag 8,2%-rél 6,7%-ra)
csokkenése igazolodott a két csoportban. Minkét csoportban a betegek 66-67%-a ért el 7% alatti
HbAu. értéket. A vizsgalat megkezdésekor mért értékhez képest, a testtomeg atlagos csokkenése

0,9 kg volt a Xultophy estén, és a testtomeg atlagos novekedése 2,6 kg volt bazis-bolus adagoléasi
renddel kezelt betegeknél, tovabba a becsiilt kezelési kiilonbség —3,57 kg [95%-0s CI: —4,19; —2,95]
volt. A sulyos vagy vercukorértékkel igazolt tinetekkel jaro hypoglykaemiét tapasztal6 betegek
szazalékos aranya 19,8% volt a Xultophy csoportban, és 52,6% volt a bazis-bélus csoportban, tovabba
a becsult relativ kockazat 0,11 [95%-o0s CI: 0,08 — 0,17] volt. A vizsgélat végén a teljes napi
inzulinadag 40 egység volt a Xultophy és 84 egység (52 egység bazisinzulin és 32 egység
bolusinzulin) volt a bazis-bolus adagolési renddel kezelt betegeknél.

. Cardiovascularis biztonsagossag
A Xultophy injekcioval nem végeztek cardiovascularis kimenetelre iranyulé vizsgalatot.

Liraglutid (Victoza)

A LEADER (Liraglutide Effect and Action in Diabetes Evaluation of Cardiovascular Outcomes
Results) vizsgalat egy tobb kdzpontban végzett, placebo kontrollos, kettds vak Klinikai vizsgélat volt.
9340 beteget random mddon vagy liraglutidra (4668) vagy placebéra (4672) valogattak be,
mindketténél a HbAic-értékre és a cardiovasularis (CV) kockézati tényez6kre vonatkozo standard
ellatas kiegészitéseként. A liraglutidra és a placebdra randomizalt betegek sorrendben 99,7%-anal,
illetve 99,6%-anal allt rendelkezésre a vizsgalat végén az elsddleges kimenetel vagy a vitalis status. A
megfigyelés idétartama minimum 3,5 évtdl legfeljebb 5 évig terjedt. A vizsgélati populacidba 65 éves
vagy idGsebb (n = 4329) és 75 éves vagy idésebb (n = 836), tovabba enyhe (n = 3907), kozepes foka
(n=1934) vagy sulyos (n = 224) vesekarosodasban szenvedd betegeket is bevontak. Az atlagéletkor
64 év, és a testtomegindex atlaga (BMI) 32,5 kg/m? volt. A diabetes 4tlagos idotartama 12,8 év volt.

Az elsddleges végpont a randomizalastol az els6 jelentés nemkivanatos cardiovascularis eseményig
(MACE - major adverse cardiovascular events), cardiovascularis halalozasig, nem fatalis myocardialis
infarctusig vagy nem fatalis stroke-ig eltelt id6 volt. Igazolodott a liraglutidnak a jelentds
nemkivanatos cardiovascularis esemény megel6zésében mutatott, placebohoz viszonyitott
szuperioritasa (6. abra).
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Kockazati arany Liragutid N Pacebo N

(95 %o0s Q) (% (%
Teljes ele nzési csoport (FAS) ?fgg ?16075
x . 0,87 608 694
Hsédeges végpont — MACE (0.78-0,97) (130 (149
A MACE osszetevoi:
Cardiovascu aris hal 4 ozas @ 5675;93) (241% (2673)
. 0,89 159 177
Ne mfatalis stroke (Q72-111) (34 (39
Ne mfatalis nyocardaisinfarctus 0,88 281 317
miocardi dis (0,751,039 (60 (698
. 0,88 948 1062
Kiterjesztett MACE (0,:81-0,96) (203 (227
A kiterjesztett MACE egyéb dsszetevdi:
Instabil angi na pectoris (hospitdisatio) @ 9691?26) (1222) (12247)
Revascul arisati o coronari ae 0 :’O‘gf 04) (‘:3057’) (4941)
PR . AT 0,87 218 248
Szi vel égtel emség (hospitaisati o) (0.73-1,05) 47 (53
Egyéb mésod agos végpontok:
Bar nil yen eredet ii hal d ozés © 7(14_8597) (38?;) (34;
Ne mcardiovascu aris eredet (i hal il ozis @« 70%-9]?18) (]fg) (15162)

FAS: Teljes elenzési csoport (Ful Analysis Set)
A: Confidenciairtervallum

MACE: jelent&s nenki vanatos cardi ovascularis ese nény 07 . 038 . 09 1 11 12
(Mjor Adverse Cardiovascuar Evert) Alirag utid a A placebo a
Az esenénnyel rendel kez8 betegek %0s aranya ke dvezibb kedvezébb
N Abeteaek szama

6. abra: Az egyes cardiovascularis eseménytipusok analizisének fasor-abraja — teljes elemzési sor
(FAS population)

A vizsgalat megkezdésétdl a 36. honapig HbAic-csokkenést figyeltek meg a liraglutid-csoportban a
placebdhoz képest, amikor a standard kezeléshez kiegészitésként alkalmaztak
(—1,16% vs. —0,77%; a becsiilt kezelési kiilonbség —0,40% [-0,45; —0,34]).

Degludek inzulin (Tresiba)

A DEVOTE egy olyan randomizalt, kett6s vak és eseményalapu klinikai vizsgalat volt, melynek
atlagos id6tartama 2 év volt, és amely a degludek inzulin cardiovascularis biztonsagossagat
hasonlitotta 6ssze a (100 egység/ml) glargin inzulinnal 7637, olyan 2-es tipusu diabeteses betegnel,
akiknél nagy volt a cardiovascularis kockazat.

Az elsddleges analizist a randomizalastol a 3 komponensbdl allo elsd jelentds nemkivanatos
cardiovascularis eseményig (MACE — major adverse cardiovascular events) eltelt id6 alapjan
végezték, ahol komponensként a cardiovascularis elhalalozast, a nem fatalis myocardialis infarctust
vagy a nem fatalis stroke-ot hataroztak meg. A vizsgalatot annak igazolasara tervezték, hogy a MACE
relativ hazard (HR) elére meghatarozott 1,3 kockazati rahagyasa mellett a degludek inzulin nem
rosszabb, mint a glargin inzulin. A degludek inzulin glargin inzulinhoz viszonyitott cardiovascularis
biztonsagossaga beigazolddott (HR 0,91 [0,78; 1,06]) (7. abra).

A vizsgalat megkezdésekor a HbAic 8,4% volt mindkét kezelési csoportban és 2 év elteltével a HbAic
7,5% volt mind a degludek inzulin, mind a glargin inzulin esetében.
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Rel ativ hazard Degludekinzdin G argininzdin

(95 %o0s Q) N(% N(%
Hsdd eges analizis (3 elenii MACE) ———@——— 0,91 (0 78 - 1,06) 325(851) 356 (932
CV hal & ozés —— 0,96 (0,76 — 1,21) 136 (356) 142 (372
Ne mfatalis stroke = 0,90 (0,65 - 1,23 71 (1, 86) 79(207)
Ne mfatalis M —_— 0,85 (0 68 - 1,06) 144 (377) 169 (443
Bar nil yen eredet i — 0,91(075-111) 202 (529 221(579)
hal 8 ozés
07 09 1 11 13
A degl udek inzulin Adargn
a kedvezdbb inzulin a kedvezébb

N: Azoknak a betegeknek a szama, akiknél az EVB altal elismert esemény a vizsgalat soran eldszor jelentkezett. %: A randomizalt betegek
szamahoz viszonyitva azon betegek szazalékos aranya, akiknél az EVB altal elismert esemény a vizsgalat soran el6szor jelentkezett. EVB:
eseményvizsgalo bizottsag. CV: Cardiovascularis. MI: Myocardialis infarctus. CI: 95%-0s konfidenciaintervallum.

7. abra A kompozit 3 elemii MACE és az egyes cardiovascularis végpontok analizisének
fasor-abraja a DEVOTE vizsgalatban

. Inzulin-elvélasztas, béta-sejt funkcid

A Xultophy javitja a béta-sejt funkciot a degludek inzulinhoz képest, a béta-sejtek funkciojanak
HOMA-B (Homeostasis Assessment Model) értékelésével mérve. 2-es tipusu diabetesben szenvedd,
Osszesen 260 beteg csoportjaban kimutattak, hogy 52 hetes kezelés utan a standard étkezés utan mért
inzulin-elvalasztas javult a degludek inzulinhoz képest. Nincsenek rendelkezésre allé adatok 52 hétnél
hosszabb kezelésre.

. Vérnyomas

Az 6nmagaban, vagy pioglitazonnal egyiitt alkalmazott, metforminnal nem megfeleléen kontrollalt
betegeknél a Xultophy 1,8 Hgmm-rel csokkentette az atlagos szisztolés vérnyomast, a degludek
inzulin 0,7 Hgmm-es és a liraglutid 2,7 Hgmm-es csokkentéséhez képest. Az Gnmagaban vagy
metforminnal egyutt alkalmazott szulfoniluredval nem megfeleléen kontrollalt betegeknél a Xultophy
injekcioval a csokkenés 3,5 Hgmm volt, a placebo mellett 3,2 Hgmm. A kiilonbségek nem voltak
statisztikailag szignifikdnsak. Bazisinzulinnal nem megfeleléen kontrollalt betegekkel végzett harom
vizsgélatban a szisztolés vernyomast a Xultphy 5,4 Hgmm-rel és a degludek inzulin 1,7 Hgmm-rel
csokkentette, a becsiilt kezelési kiilonbség statisztikailag szignifikans, —3,71 Hgmm volt (p = 0,0028);
a szisztolés vérnyomast a Xultophy 3,7 Hgmme-rel, vs. a glargin inzulin 0,2 Hgmme-rel csokkentette; a
becsiilt kezelési kiilonbség statisztikailag szignifikans, —3,57 Hgmm volt (p < 0,001); a szisztolés
vérnyomast a Xultophy 4,5 Hgmme-rel, mig a 100E glargin inzulin aszpart inzulinnal egydtt

1,16 Hgmm-rel csokkentette, a becsiilt kezelési kiilonbség statisztikailag szignifikans, —3,70 Hgmm
volt (p = -0,0003).

Gyermekek és serdiilok

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén minden korosztalynél eltekint a
Xultophy vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol 2-es tipusu diabetes mellitus esetén
(lasd 4.2 pont, gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Osszességében a degludek inzulin és a liraglutid farmakokinetikajat nem befolyasolta klinikailag
jelentésen, hogy Xultophy formajaban vagy kiilon injekciokban adtak be a degludek inzulint és a
liraglutidot.

A kovetkezékben a Xultophy farmakokinetikai tulajdonsagainak ismertetése kovetkezik, kivéve ahol

kiilon jelezve van, hogy egy adat onmagéaban degludek inzulin vagy liraglutid alkalmazasara
vonatkozik.
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Felszivddas

A degludek inzulin teljes expozicidja hasonlo volt a Xultophy és a degludek inzulin 6nmagéaban vald
beadasa utan, mig a Cmax 12%-kal magasabb volt a Xultophy esetében. A liraglutid teljes expozicidja
hasonlo volt a Xultophy és a liraglutid dnmagaban val6 beadasa utan, mig a Cmax 23%-Kkal alacsonyabb
volt a Xultophy esetében. Ezeknek a kiilonbségeknek nincs klinikai jelentésége, mert a Xultophy
kezdd adagja ¢s titralasa a beteg egyéni vércukorszint-célértéke alapjan torténik.

A populacios farmakokinetikai elemzés alapjan a degludek inzulin és a liraglutid expozicidja a
Xultophy doézisaval aranyosan novekedett a teljes dozistartomanyban.

A Xultophy farmakokinetikai profilja megfelel a napi egyszeri adagolasnak; a degludek inzulin és a
liraglutid dinamikus egyensulyi koncentracidja napi egyszeri alkalmazas esetén 2—3 nap utan alakul ki.

Eloszlas
A degludek inzulin és a liraglutid nagymertékben kotddik plazmafehérjékhez (> 99%, illetve > 98%).

Biotranszformécio

Degludek inzulin
A degludek inzulin lebomlasa hasonl6 a human inzulinéhoz. Mindegyik metabolit inaktiv.

Liraglutid

Radioaktiv izotoppal megjeldlt egyszeri [*H]-liraglutid dozis egészséges személyeknek torténd
beadasat kovetd 24 oran beliil a plazmaban 1év6 6 6sszetevd az intakt liraglutid volt. Két minor
plazma metabolit volt észlelhetd (< 9% és < 5% a teljes plazma radioaktivitasi expoziciohoz képest).
A liraglutid metabolizalasa a nagyméretii fehérjékhez hasonldo modon torténik, és f6 eliminacios utként
nem azonositottak egyetlen specifikus szervet sem.

Eliminacio
A degludek inzulin felezési ideje koriilbeliil 25 ora, a liraglutidé pedig koriilbeliil 13 ora.

Kiilonleges betegcsoportok

1dések
Egy, legfeljebb 83 éves felnbtt betegek adatait értékelé populacios farmakokinetikai elemzés szerint az
¢életkomak nem volt klinikailag jelentds hatasa a Xultophy farmakokinetikajara.

Nem
Egy populacids farmakokinetikai elemzés szerint a nemnek nem volt klinikailag jelent6s hatasa a
Xultophy farmakokinetikajara.

Rassz
Fehér, fekete, indiai, azsiai és latin-amerikai egyénekbdl allé populacio farmakokinetikai adatainak
elemzése alapjan a rassznak nincs klinikailag jelentds hatasa a Xultophy farmakokinetikajara.

Vesekarosodas

Degludek inzulin

Nincs kiilonbség a degludek inzulin farmakokinetikajaban a vesekarosodasban szenvedd betegek és az
egészségesek kdzott.
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Liraglutid

Vesekarosodasban szenvedd betegek esetében a liraglutid expozicioja alacsonyabb volt a normal
vesefunkcioju személyekéhez képest. A liraglutid expozicioja sorrendben 33%-kal, 14%-kal, 27%-kal
és 26%-kal csokkent az enyhe (kreatinin-clearance, CrCl: 50-80 ml/perc), a kdzepes (CrCl: 30—

50 ml/perc) és a sulyos (CrCl < 30 ml/perc) vesekarosodas, valamint a dializist igényl6 végfazisu
vesebetegség esetén.

Ehhez hasonloan, egy 26 hetes klinikai vizsgalatban a kozepes foka vesekarosodasban (CrCl: 30—

59 ml/perc) és 2-es tipusu diabetesben szenved6 betegek liraglutid expozicidja 26%-kal alacsonyabb
volt egy masik vizsgalathoz viszonyitva, melyben normal vesefunkcidju vagy enyhe vesekarosodasban
szenvedd 2-es tipusu diabeteses betegek vettek részt.

Méajkarosodas

Degludek inzulin

Nincs kiilonbség a degludek inzulin farmakokinetikajaban a majkarosodasban szenvedo betegek és az
egészségesek kdzott.

Liraglutid

A liraglutid farmakokinetikajat egyszeri dozissal végzett vizsgalatban kiilonb6z6 foku
majkarosodasban szenvedd betegeknél vizsgaltak. A liraglutid expozicidja 13—-23%-kal alacsonyabb
volt az enyhétdl a kozepes fokuig terjedd majkarosodasban szenvedd betegek esetében, mint az
egészséges szemelyeknél. Sulyos majkarosodasban szenvedd betegek esetében szignifikansan
alacsonyabb (44%) volt az expozicié (Child-Pugh pontszam > 9).

Gyermekek és serdiilok

Nem vegeztek vizsgalatokat a Xultophy alkalmazasaval 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serdiilok
korében.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A Klinikai fejlesztési program alatdmasztasahoz a degludek inzulin és a liraglutid nem klinikai
fejlesztési programja részeként legfeljebb 90 napos idétartami kombinacids toxicitasi vizsgalatokat
végeztek egyetlen relevans fajnal (Wistar patkany). A lokalis toleranciat nyulak és sertések esetében
értékeltek.

Az ismételt adagolasu dézistoxicitési vizsgalatokbol szarmazo, nem klinikai jellegli, biztonsagra
vonatkozo adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazéasakor human vonatkozasban kiilonleges
kockazat nem varhato.

A két, nyulak és sertések esetében végzett vizsgalatban csak enyhe, gyulladdsos helyi szdveti reakciok
Iéptek fel.

A degludek inzulin és a liraglutid kombinaci6javal nem végeztek karcinogenitasi, mutagenitasi vagy
termekenységi vizsgalatokat. A kovetkez6 adatok olyan vizsgalatokbol szarmaznak, amelyekben a
degludek inzulint vagy a liraglutidot 6nmagaban értékelték.

Degludek inzulin

A hagyoményos — farmakoldgiai biztonsagossagi, ismételt dozistoxicitasi, karcinogenitasi és a
reprodukciodra kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai jellegii adatok azt igazoltak,
hogy a készitmény alkalmazasakor huméan vonatkozéasban biztonsagosséagi veszély nem vérhato.

A degludek inzulin mitogén hatasanak és metabolikus hatasanak az ardnya megegyezik a human
inzulinéval.

Liraglutid

A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsagossagi, ismételt dézistoxicitasi és genotoxicitasi —
vizsgélatokbol szdrmaz6 nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor
human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhatd. Non-letalis thyroid C-sejtes tumorokat
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figyeltek meg egerek és patkanyok 2 évig tart6 karcinogenitasi vizsgalatai soran. Patkanyoknal nem
észleltek olyan terhelési kiiszobot, amelynél nemkivanatos hatas ne jelent volna meg (NOAEL, No
Observed Adverse Effect Level). 20 honapig kezelt majmokban nem észlelték ezeket a tumorokat.
Ezeket az elvaltozasokat ragcsaloknal egy olyan nem genotoxikus, specifikus GLP-1-receptor altal
kozvetitett mechanizmus okozza, amelyre a ragesalok kiilonosen érzékenyek. Ennek jelent6sége az
emberre vonatkoztatva valdsziniileg alacsony, de teljesen nem zarhat6 ki. A kezeléssel 6sszefliggd
mas tumorokat nem talaltak.

Az allatkisérletek nem utalnak a termékenységet karosan befolyasolo kozvetlen hatasra, de a
legmagasabb dozis esetében kismértékben megemelkedett a korai embriomortalitas. A terhesség
kozépidejében tortént liraglutid adagolas csokkent maternalis testtdmeget és a magzat ndvekedésének
elmaradasat okozta, tovabba nem egyértelmii hatasok mutatkoztak patkanyok esetén a bordakon,
nyulak esetén pedig a csontvazon. Patkanyoknal liraglutid expozici6 esetén neonatalis
testnovekedés-visszamaradas volt megfigyelhetd, ami a magas dozist kapo csoport esetében a
szoptatas utani idészakban is megmaradt. Nem ismert, hogy a patkanyutédok visszamaradott
testnovekedését a GLP-1 kozvetlen hatasa miatti csokkent tejfogyasztas, vagy a csokkent
kaloria-felvétel miatti csokkent anyatej-termelés okozta.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

glicerin

fenol

cink-acetat

sosav (a pH beallitasahoz)

natrium-hidroxid (a pH beéallitasahoz)

injekciéhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitadsok

A Xultophy injekciohoz adott anyagok a hatéanyagok lebomlasat okozhatjak.
A Xultophy injekciot nem szabad infazios folyadékokhoz adni.
Ez a gyogyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

2 év.

Az els6 felbontas utan a gyogyszer legfeljebb 21 napig tarolhato, legfeljebb 30 °C-os hémérsékleten.
Az els6 felbontas utan 21 nappal a gyogyszert dobja ki.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok
Az els6 felbontas el6tt: Hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolandd. Barmilyen hitést biztositd (fagyos)
alkatrésztdl vagy targytol tavol tartandd. Nem fagyaszthatd! A fénytdl vald védelem érdekében a

kupakot tartsa az eléretdltott injekcids tollon.

Az els6 felbontas utan: Legfeljebb 30 °C-on tarolandé vagy hiitdszekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.
Nem fagyaszthatd! A fénytdl valo védelem érdekében a kupakot tartsa az eléretoltott injekciods tollon.

A gyogyszer elso felbontas utani tarolasara vonatkozo eldirasokat lasd a 6.3 pontban.
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6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Eldretoltott, tobbadagos, eldobhato, polipropilénbdl, polikarbonatbol és akril-nitril-butadién-sztirénbdl
készult injekcios toll, amely egy (halobutil) dugattyGval és (halobutil/poliizoprén) dugdval lezart, 3 mi
oldatot tartalmazo (1. tipust tivegbdl késziilt) patront tartalmaz.

Kiszerelési egységek: 1 db, 3 db, 5 db, illetve gylijtécsomagolasban 10 db (2 doboz, dobozonként
5 db) eldretoltott injekcids toll.

Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés keril kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiulonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmeny
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az elbretoltott injekcios tollat legfeljebb 8 mm hosszusagu és 32 G-nél nem vékonyabb NovoTwist
vagy NovoFine injekcios tlivel torténd hasznalatra tervezték.

Az eldretoltott injekcios toll csak egy személy altal torténd hasznalatra valo.
A Xultophy injekciot nem szabad felhasznélni, ha az oldat nem tiszta vagy nem szintelen.
Azt a Xultophy injekciét, amelyik megfagyott, nem szabad felhasznalni.

Az 1j tiit mindig csak kozvetleniil a kovetkezd beadas elott szabad csatlakoztatni! A tiiket tilos
tobbszor hasznalni! A betegnek minden egyes injekcid utan ki kell dobnia a tiit.

Tulelzarodas esetén a betegnek a betegtajékoztatoval egylitt kapott hasznalati utasitasban leirt
utasitasokat kell kovetnie.

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

A részletes hasznélati Gtmutatot l1asd a betegtajékoztatoban.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Dania

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI
EU/1/14/947/001
EU/1/14/947/002

EU/1/14/947/003
EU/1/14/947/004

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2014. szeptember 18.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2019. julius 8.
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

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

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAGOK GYARTOI ES A
GYARTIASI TE,TEL,EK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

A KIApASRA ES A FELHASZ,NALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKAL,MAzésARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A A ;;IOLOGIAI ERI,ED,ET,I"J’ HAT(')ANY{,&GOK ,GYA,RT(')I ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

A biologiai eredetli hatdoanyagok gvartdinak neve és cime

Novo Nordisk A/S
Hallas Allé

DK-4400 Kalundborg
Dania

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsverd
Dania

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felels gyartd neve és cime

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveerd
Dania

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

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic Safety Update Report, PSUR)

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

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

. Kockazatkezelési 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, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezd esetekben:

. ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvdnyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1]
informacio érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazésra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) Gjabb,
meghataroz6 eredmények sziiletnek.
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. Kockazatminimalizalasra iranyulé tovabbi intézkedések

A forgalomba hozatali engedé€ly jogosultjanak a forgalmazas megkezdése eldtt a diabeteses betegekkel
és azok kezelésével varhatdan foglalkozd orvosokat és a gondozasukat végz6 egészségiigyi
szakembereket, tovabba a Xultophy injekciot a betegeknek varhatoan expedialo osszes gyogyszereszt
oktatdanyagokkal kell ellatnia.

Az oktatéanyagoknak a tagallamban torténd terjesztése elétt a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak az oktatéanyagok végsé tartalmarol, terjesztésiik modjarol valamint a kommunikécios
tervrél mindegyik tagallam illetékes nemzeti hatosagaval megallapodast kell kotnie.

Az oktatdanyagok arra a tenyre hivatottak felhivni a figyelmet, hogy a Xultophy a degludek inzulin és
a liraglutid (GLP-1 alapu hatéanyag) fix kombinaciojat tartalmazza és arra valok, hogy a kezelési
hibak kockazatat a lehet6 legkisebbre csokkentsék.

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak biztositania kell az egészségligyi szakemberek
tajékoztatasat arrol, hogy minden olyan betegnek, akinek Xultophy injekcidt rendeltek, a Xultophy
rendelése vagy expedialdsa el6tt oktatasban kell részesiilnie az eldretdltott injekcios toll helyes
hasznalatarol.

Az oktatéanyagoknak a kovetkezoket kell tartalmazni:

- Alkalmazasi el6iras és betegtajékoztato.

- Az egészségugyi szakembereknek szolo tajékoztatonak a kovetkezd kulcselemeket kell
tartalmaznia:

. Ez a gyogyszer a degludek inzulin és a liraglutid (GLP-1 alapu hatéanyag) fix
kombin&ciojat tartalmazza, ami egy Uj kezelési paradigma a 2-es tipusu diabeteses
betegek kezelésében. Ebben az Gsszefliggésben a relevans dvintézkedéseket, amint azokat
az alkalmazasi eldiras is tiikkrozi, hangstlyozni kell.

. A gyogyszer adagolasanak egyértelmii magyarazata és az ,,adagolasi egység” jelentése —
az egyes adagolési egységekhez kapcsolodoan mindegyik hatéanyag dozisa.

. Emlékeztetd arrdl, hogy szikség van minden kezelési hiba jelentésére, attol fliggetlendl,
hogy az nemkivanatos eseményhez vezetett-e vagy sem.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG

30



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Xultophy 100 egység/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcio
degludek inzulin és liraglutid

| 2. HATOANYAGOK MEGNEVEZESE

300 egység degludek inzulint és 10,8 mg liraglutidot tartalmaz 3 ml oldatban eldret6ltott injekcios
tollankent.

100 egyseg degludek inzulint és 3,6 mg liraglutidot tartalmaz az oldat milliliterenként.

1 egység degludek inzulint és 0,036 mg liraglutidot tartalmaz adagolasi egységenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Glicerin, fenol, cink-acetat, sésav és natrium-hidroxid (a pH beéallitdsahoz) és injekciéhoz valo viz.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio.

1x3 ml
3x3 ml
5x3 ml

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Javasolt NovoTwist vagy NovoFine egyszer hasznalatos tiivel hasznalni.
A csomagolas tiit nem tartalmaz.

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Bor ala torténd beadasra.

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETESEK, AMENNYIBEN SZUKSEGES

Csak tiszta, szintelen oldatot szabad felhasznalni.
Csak egy szem¢ély altal torténd hasznalatra valo.
Ne szivjon Ki oldatot az injekcids tollbol!
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8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az els6 felbontas utan: 21 napon bellil szabad felhasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutdszekrényben tarolando.

Nem fagyaszthato!

Az els6 felbontas utan: Legfeljebb 30 °C-on tarolando vagy hiitészekrényben tarolando.
A fényt6l vald védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcios tollon.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT (}YOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A tlit minden egyes injekcié beadasa utan ki kell dobni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveerd
Dania

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMALI

EU/1/14/947/001 1 db eldretoltott injekeios toll
EU/1/14/947/002 3 db eldretdltott injekciods toll
EU/1/14/947/003 5 db eldretdltott injekciods toll

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

xultophy
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17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS TOLL CIMKEJE

1. AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA

Xultophy 100 egység/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcio
degludek inzulin és liraglutid
Bor ala torténo beadasra.

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATI IDO

Felhasznalhatd:

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

3ml

6. EGYEBINFORMACIOK

Novo Nordisk A/S
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS CIMKEJE (blue box-szal)

1. A GYOGYSZER NEVE

Xultophy 100 egység/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcio
degludek inzulin és liraglutid

| 2. HATOANYAGOK MEGNEVEZESE

300 egység degludek inzulint és 10,8 mg liraglutidot tartalmaz 3 ml oldatban eldret6ltott injekcios
tollankent.

100 egyseg degludek inzulint és 3,6 mg liraglutidot tartalmaz az oldat milliliterenként.

1 egység degludek inzulint és 0,036 mg liraglutidot tartalmaz adagolasi egységenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Glicerin, fenol, cink-acetat, sésav és natrium-hidroxid (a pH beéallitdsahoz) és injekciéhoz valo viz.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio.

Gyljtécsomagolas: 10 db (2 doboz, dobozonként 5 db) 3 ml-es eléretoltott injekceios toll.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Javasolt NovoTwist vagy NovoFine egyszer hasznalatos tiivel hasznalni.
A csomagolas tlit nem tartalmaz.

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Bor ala torténd beadasra.

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETESEK, AMENNYIBEN SZUKSEGES

Csak tiszta, szintelen oldatot szabad felhasznalni.
Csak egy szem¢ély altal torténd hasznalatra valo.
Ne szivjon Ki oldatot az injekcids tollbol!
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8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az els6 felbontas utan: 21 napon bellil szabad felhasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutdszekrényben tarolando.

Nem fagyaszthato!

Az els6 felbontas utan: Legfeljebb 30 °C-on tarolando6 vagy hiitészekrényben tarolando.
A fényt6l vald védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcios tollon.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT (}YOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A tlit minden egyes injekcié beadasa utan ki kell dobni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveerd
Dania

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMALI

EU/1/14/947/004 10 (2 x 5) eléretdltott injekeios toll

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

xultophy

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkoddal ellatva.
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| 18.

EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A BELSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

GYUJTOCSOMAGOLAS DOBOZA (blue box nélkiil)

1. A GYOGYSZER NEVE

Xultophy 100 egység/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcio
degludek inzulin és liraglutid

| 2. HATOANYAGOK MEGNEVEZESE

300 egység degludek inzulint és 10,8 mg liraglutidot tartalmaz 3 ml oldatban eldret6ltott injekcios
tollankent.

100 egyseg degludek inzulint és 3,6 mg liraglutidot tartalmaz az oldat milliliterenként.

1 egység degludek inzulint és 0,036 mg liraglutidot tartalmaz adagolasi egységenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Glicerin, fenol, cink-acetat, sésav és natrium-hidroxid (a pH beéallitdsahoz) és injekciéhoz valo viz.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcio.

5 db, 3 ml-es eléretdltott injekeios toll. Gyiijtéecsomagolas része, kiilon nem hozhaté forgalomba.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Javasolt NovoTwist vagy NovoFine egyszer hasznalatos tiivel hasznalni.
A csomagolas tit nem tartalmaz.

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Bor ald torténd beadésra.

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETESEK, AMENNYIBEN SZUKSEGES

Csak tiszta, szintelen oldatot szabad felhasznalni.
Csak egy személy altal torténd hasznalatra valo.
Ne szivjon Ki oldatot az injekcids tollbol!

38



8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az els6 felbontas utan: 21 napon bellil szabad felhasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hutdszekrényben tarolando.

Nem fagyaszthato!

Az els6 felbontas utan: Legfeljebb 30 °C-on tarolando vagy hiitészekrényben tarolando.
A fénytol valo védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcios tollon.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT (}YOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A tlit minden egyes injekcié beadasa utan ki kell dobni.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveerd
Dania

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMALI

EU/1/14/947/004 10 (2 x 5) eléretdltott injekeios toll

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

xultophy

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD
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| 18.  EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informécidk a beteg szamara
Xultophy 100 egyseg/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcio
degludek inzulin és liraglutid

Miel6tt elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatat,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészsegugyi szakemberhez.

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

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz6 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Xultophy és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Xultophy alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni a Xultophy injekciot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Xultophy injekciét tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informéaciok

ok whE

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

Milyen betegségek esetén alkalmazhaté a Xultophy?

A Xultophy injekci6 2-es tipusu cukorbetegségben (diabétesz mellitusz) szenvedé felnéttek
vércukorszintjének javitasara szolgal. Onnek azért van diabétesze, mert a szervezete:

. nem termel a vércukorszint beallitasahoz elegendd inzulint, vagy

. nem tudja megfeleléen hasznositani az inzulint.

Milyen tipusi gyégyszer a Xultophy?

A Xultophy két hatdanyagot tartalmaz, amelyek segitenek a szervezet vércukorszintjét beéllitani:

. degludek inzulin — hossza hatastartamu bazisinzulin, amely csokkenti a vércukorszintet és

. liraglutid — Ggynevezett ,,GLP-1-receptor-analog”, amely segit a szervezetnek az étkezésekkor
tobb inzulint termelni, és csokkenti a szervezet altal termelt cukor mennyiségét.

A Xultophy és a cukorbetegség kezelésére valo szajon at szedendé gyogyszerek

A Xultophy injekciot a cukorbetegseg kezelésére valo szajon at szedend6 gyogyszerekkel (példaul a
metformin, a pioglitazon és a szulfonilurea gyogyszerek) egyditt alkalmazzak. A Xultophy injekcidt
akkor irjék fel, ha ezek a gyogyszerek (onmagukban vagy GLP-1-kezeléssel vagy bazisinzulinnal
egyiitt) nem elegenddek vércukorszintje beallitasahoz.

Ha eddig GLP-1-kezelést alkalmazott
A Xultophy injekcioval torténd kezelés elkezdése el6tt abba kell hagynia a kordbbi GLP-1-kezelés
alkalmazésat.

Ha eddig inzulint hasznalt

A Xultophy injekcioval torténd kezelés elkezdése eldtt abba kell hagynia a korabbi inzulinkezelés
alkalmazasat.
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2. Tudnivaldk a Xultophy alkalmazasa eldtt

Ne alkalmazza a Xultophy injekciot
. ha allergias a degludek inzulinra, a liraglutidra vagy a gyégyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevdjére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Xultophy alkalmazasa eldtt beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo

egészségigyi szakemberrel.

. Ha On ugynevezett szulfonilurea tipusti gydgyszert szed (ilyen példaul a glimepirid vagy a
glibenklamid), kezeléorvosa arra kérheti Ont, hogy csokkentse a szulfonilurea adagjat a
vércukorszintjétol fliggden.

. A Xultophy injekciot nem szabad alkalmazni, ha On 1-es tipusi diabéteszben szenved, vagy ha
a ,.ketoacidozis” nevil szovédmény (a vérben sav felhalmozddasaval jard allapot) all fenn
Onnel.

. Nem javasolt a Xultophy alkalmazasa olyan betegeknél, akik gyulladasos bélbetegségben vagy
a gyomorurilés késésevel jaro betegségben (diabéteszes gasztroparézis) szenvednek.

A Xultophy alkalmazésa esetén kiilondsen iigyeljen az alabbiakra:

. Alacsony vércukorszint (hipoglikémia) — Ha a vércukorszintje alacsony, kovesse a 4. pontban az
»Alacsony vércukorszint (hipoglikémia)” részben talalhat6 tanacsokat.

. Magas vércukorszint (hiperglikémia) — Ha a vércukorszintje magas, kovesse a 4. pontban a
»,Magas vercukorszint (hiperglikémia)” részben talalhatd tanacsokat.

. Feltétlentl a megfelel6 gyogyszert alkalmazza — Minden egyes injekcio beadasa elétt mindig

ellenérizze az injekcids toll cimkéjét, nehogy véletleniil 6sszetévessze a Xultophy injekciot mas
készitménnyel.

Fontos tudnivalok a gyogyszer alkalmazasa elétt:

Tajékoztassa a kezeldorvosat, ha:

. Szembetegségben szenved. A vércukor beallitasanak gyors javulasa atmenetileg sulyosbithatja a
diabéteszes szembetegségeket. A vércukor bedllitdsanak tartos javulasa azonban hosszd tavon
enyhitheti a diabéteszes szembetegségeket.

. Pajzsmirigybetegsége van vagy volt.

Fontos tudnivalok a gyogyszer alkalmazasa kozben:

. Széljon kezel6orvosanak, ha sulyos gyomorfajasa van, amely nem sziinik meg — ez ugyanis a
hasnyalmirigy-gyulladas (akut pankreatitisz) jele lehet.
. Kiszaradas (folyadék vesztése a szervezetbdl) Iéphet fel, ha émelygést (hanyingert vagy

héanyast) tapasztal vagy ha hasmenése van. A kiszaradas megakadalyozasahoz fontos, hogy sok
folyadekot igyon.

Borelvaltozasok az injekcié beadasanak helyén

Az injekcid beadasi helyét valtogatni kell, hogy ezzel segitse megeldzni a bor alatti zsirszovet
elvéltozdsanak kialakulasat, ilyen elvaltozas a bér megvastagodasa, elvékonyodasa vagy bor alatti
csomok megjelenése. Eléfordulhat, hogy az inzulin nem lesz elég hatasos, ha On olyan teriiletre
fecskendezi be, ahol bor alatti csomd van, a bor megvastagodott vagy elvékonyodott (Iasd 3. pont
»Hogyan kell alkalmazni a Xultophy injekciot?”). Szoljon kezeldorvosanak, ha az injekcid beadasanak
helyén barmilyen borelvaltozast vesz észre. Ha On mostanaban egy ilyen elvaltozassal érintett
tertiletre szokta beadni az injekcidt, mondja ezt el kezeldorvosanak, miel6tt attérne egy masik
injekciozasi bérteriiletre. Kezeléorvosa azt tanacsolhatja Onnek, hogy gyakrabban ellendrizze a
vércukorszintjét, és esetleg modositsa az inzulinnak vagy mas diabéteszgyogyszerének az adagjat.

Gyermekek és serdiilok

Ne adja ezt a gyogyszert gyermekeknek vagy serdiiléknek. Nincsenek tapasztalatok a Xultophy
alkalmazésaval 18 évesnél fiatalabb gyermekek és serdiil6k korében.
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Egyéb gyogyszerek és a Xultophy

Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembert a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.
Bizonyos gyogyszerek befolyasoljak a vércukorszintjét, és ez azt jelentheti, hogy meg kell véltoztatni
az On Xultophy adagjat.

Az aldbbiakban talalhatok azok a leggyakoribb gydgyszerek, melyek befolyasolhatjak az On Xultophy
injekcioval torténé kezelését.

Vércukorszintje leeshet, ha az alabbiak valamelyikét szedi:
. Egyéb, cukorbetegség kezelésére vald gydgyszer (tabletta vagy injekcid).

. Szulfonamidok (fert6zések kezelésére).
. Anabolikus szteroidok (mint a tesztoszteron).
. Béta-blokkolok (magasvérmnyomas-betegseg kezelésére). Ezek nehezebbé tehetik az alacsony

vércukorszintre figyelmeztet jelek felismerését (1asd a 4. pontban ,,Az alacsony vércukorszint
figyelmeztet jelei — ezek hirtelen jelentkezhetnek” részt).

. Acetilszalicilsav (és mas ugynevezett szalicilatok) (fajdalom és enyhe 18z csillapitasara).

. Monoamin-oxidaz- (MAOQ) gatlok (depresszio kezelésére).

. Angiotenzinkonvertal6-enzim- (ACE) gatlok (bizonyos szivbetegségek vagy magasvérnyomas-
betegség kezelésére).

Vércukorszintje emelkedhet, ha az alabbiak valamelyikét szedi:

. Danazol (a petefészekben a peteérést befolyasolo gyogyszer).

. Szajon at szedett fogamzasgatlok.

. Pajzsmirigyhormonok (pajzsmirigybetegsegek kezelésére).

. Novekedési hormon (a novekedési hormon alacsony szintjének kezelésére).

. Glukokortikoidoknak nevezett gyogyszerek, példaul kortizon (gyulladasok kezelésére).

. Szimpatomimetikumoknak nevezett (a szimpatikus idegrendszert serkentd) gyogyszerek (mint
az adrenalin, a szalbutamol és a terbutalin, az asztma kezelésére].

. Az ugynevezett tiazid tipusy vizhajtok (magasvernyomas-betegség vagy a szervezet talzott

viz-visszatartasanak kezelésére).

Oktreotid és a lanreotid (a tal sok novekedési hormon altal okozott ritka betegség, az akromegalia
kezelésére). Ezek novelhetik is, de csokkenthetik is a vércukorszintjét.

Pioglitazon tabletta (a 2-es tipusu cukorbetegség kezelésére). Néhany olyan, régéta fennall 2-es
tipusu cukorbetegségben €s szivbetegségben vagy kordbban széliitésben (sztrokban) szenvedd
betegnél, akiket pioglitazonnal és inzulinnal kezeltek, szivelégtelenség kialakulasat észlelték. Azonnal
tajékoztassa kezel6orvosat, ha a szivelégtelenség jeleit, példaul szokatlan 1égszomjat, gyors testtomeg-
novekedést vagy helyi vizeny0 (duzzanat, 6déma) kialakulasat észleli.

Warfarin és mas vérhigito gyogyszerek (a vérrogképzodés megakadalyozasara). Mondja meg
kezelGorvosanak, ha warfarint vagy mas vérhigitot szed, ugyanis ilyenkor lehet, hogy gyakrabban kell
megvizsgalni, hogy mennyire siirli a vére (a vizsgalat neve ,,nemzetkdzi normalizalt ardny” vagy
»INR”).

Az alkohol hatasa a Xultophy injekciora

Ha On alkoholt fogyaszt, megvaltozhat a Xultophy iranti szilkséglete. Vércukorszintje akar
emelkedhet, vagy akar le is eshet. Ezért ilyenkor a szokasosnal gyakrabban kell ellenériznie a
vércukorszintjét.

Terhesség és szoptatas

Ne alkalmazza a Xultophy injekcidt, ha On terhes vagy gyermeket szeretne. Feltétleniil tajékoztassa
kezelBorvosat, ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne.
Nem ismert, hogy a Xultophy injekcionak van-e valamilyen hatasa a sziiletendé gyermekre.
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Ne alkalmazza a Xultophy injekciot, ha On szoptat. Nem ismert, hogy a Xultophy bejut-e a human
anyatejbe.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az alacsony vagy a magas vércukorszint hatranyosan befolyésolhatja a gépjarmiivezetéshez vagy
barmilyen szerszam vagy gép kezeléséhez sziikséges képességét. Ha a vércukorszintje alacsony vagy
magas, koncentral6 vagy reagald képessége romolhat. Ezzel Onmagat vagy masokat veszélynek teheti
ki. Kérdezze meg kezelborvosat, hogy vezethet-e gépjarmtivet:

. Ha gyakran van alacsony vércukorszintje.

. Ha nehéz felismernie az alacsony vércukorszintet.

Fontos informaciék a Xultophy egyes dsszetevdirol
A Xultophy kevesebb mint 1 mmol (23 mg) per adag natriumot tartalmaz. Ez azt jelenti, hogy a
gyogyszer gyakorlatilag ,,natrium-mentes”.

3. Hogyan kell alkalmazni a Xultophy injekciot?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa altal elmondottaknak megfeleléen alkalmazza. Amennyiben nem
biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezelGorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Ha On vak vagy gyengén lat, és nem tudja leolvasni az injekcids tollon 1évé adagszamlalot, segitség
nélkul ne hasznalja ezt az injekcids tollat. Kérjen segitséget egy jol 1a4t6 és a Xultophy eldretdltott

injekcios toll hasznalatara kiképzett személytol.

A kezel6orvosa el fogja mondani Onnek, hogy:

. naponta mennyi Xultophy injekcidra lesz sziksege,
. mikor mérje meg a vércukorszintjét es
. hogyan modositsa a gyogyszer adagjat.

A Xultophy adagjat a beadando6 ,,adagolasi egységek” szamaval hatarozzak meg. Az injekcids tollon
talalhaté adagszamlalé az adagolasi egységek szaméat mutatja.

Az alkalmazas ideje

. A Xultophy injekciot naponta egyszer alkalmazza, lehet6leg mindennap ugyanabban az idében.
Olyan idépontot valasszon, amely a legjobban megfelel Onnek.

. Ha nem lehetséges, hogy mindennap ugyanabban az id6ben adja be a Xultophy injekciot,
beadhatja a nap mas id6épontjaban is. Két adag kozott feltétlentil teljen el legaldbb 8 dra.

. A Xultophy injekciot nem kell étkezéskor alkalmazni.

. Mindig kovesse kezelborvosa utasitasat az adag és az adagmaodositas tekintetében.

. Ha valtoztatni szeretne a szokasos étrendjén, eloszor beszélje ezt meg a kezeldorvosaval,

gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakemberrel, mert az étrend
megvaltoztatasa megvaltoztathatja a Xultophy irénti szlikségletét.

Hogyan Kkell hasznalni a Xultophy injekciot?

A Xultophy el6retoltott injekcios toll, amelyen az adag a megfelel6 érték kivalasztasaval adhatd meg.

. A Xultophy adagjat a beadando6 ,,adagolasi egységek” szamaval hatarozzak meg. Az injekcids
tollon talalhat6 adagszamlalo az adagolési egységek szamat mutatja.

. Egy adagolasi egység tartalma 1 egység degludek inzulin és 0,036 mg liraglutid.

. A Xultophy maximalis napi adagja 50 adagolasi egység (50 egység degludek inzulin és 1,8 mg
liraglutid).

Figyelmesen olvassa végig a ,,Hasznélati utasitast” ennek a betegtajékoztatonak a masik oldalan, és

ennek megfeleléen hasznalja az injekcios tollat.

Miel6tt a gyogyszert beadja, mindig ellendrizze az injekcids toll cimkéjét, hogy biztosan a megfeleld

injekcios tollat hasznalja-e.
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Hogyan kell az injekciét beadni?

Miel6tt eldszor hasznalna a Xultophy injekciot, a kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakember megmutatja Onnek, hogyan kell beadni az injekciot.

. A Xultophy injekciot a bor ala (szubkutan) kell beadni. Ne fecskendezze vénéaba vagy izomba!

. Az injekci6 beadasara a legalkalmasabb helyek a comb eliils6 felszine, a felkar vagy a has
eliils6 felszine (derékmagassagban).
. Ezeken a teriileteken beliil mindennap valtoztassa meg az injekcio beadasi helyét, annak

érdekében, hogy a bérben a csomok vagy behuzodasok kialakulasanak kockazatat csokkentse
(lasd 4. pont).

. Mindig vj tiit hasznaljon minden egyes injekcid beadasahoz. A tii ismételt hasznalata noveli a tii
elzarédasanak a veszélyét, ami pontatlan adagolashoz vezethet. Minden egyes hasznalat utan
biztonsagos moédon dobja ki a tiit.

. Az adagolasi hibéak és a potencidlis tuladagolas elkeriilése érdekében, ne szivja ki fecskendével
az oldatot az injekcios tollbol.

A részletes haszndlati utasitas ennek a betegtajékoztatonak a masik oldalan talalhatd.

Ne alkalmazza a Xultophy injekciot:
. Ha az injekcios toll megsériilt, vagy nem megfelelden taroltak (lasd 5. pont).
. Ha az injekcios toll ablakan at Iathatd folyadék nem tiszta vagy nem szintelen.

Alkalmazésa idéseknél (65 évesek vagy idésebbek) )
A Xultophy alkalmazhat6 idds betegeknél, ha azonban On idds, lehetséges, hogy gyakrabban kell
ellendriznie a vércukorszintjét. Az adag megvaltoztatasat meg kell beszélnie kezeldorvosaval.

Ha maj- vagy vesebetegségben szenved i
Ha méj- vagy vesebetegségben szenved, lehetséges, hogy Onnek gyakrabban kell ellenériznie a
vercukorszintjet. Az adag megvaltoztatasat meg kell beszélnie kezeldorvosaval.

Ha az eldirtnal tobb Xultophy injekciot alkalmazott

Ha az eldirtnal tobb Xultophy injekciot alkalmazott, leeshet a vércukorszintje (hipoglikémia), vagy
émelyges (hanyinger), illetve hanyas Iéphet fel. Ha a vércukorszintje lecsokken, kdvesse a 4. pontban
az ,,Alacsony vércukorszint (hipoglikémia)” részben talalhat6 tanacsokat.

Ha elfelejtette alkalmazni a Xultophy injekciot

Ha elfelejtett beadni egy adagot, adja be a kihagyott adagot, amint észreveszi, hogy elmulasztotta, de
két adag kozott feltétleniil teljen el legaldbb 8 Ora. Ha akkor veszi észre, hogy elmulasztotta az el6z6
adagot, amikor mar a kovetkez6 adag beadasa iddszerti, ne adjon be kétszeres adagot.

Ha idd elott abbahagyja a Xultophy alkalmazasat

Ne hagyja abba a Xultophy alkalmazasat anélkiil, hogy beszélne kezeldorvosaval. Ha abbahagyja a
Xultophy alkalmazésat, az nagyon magas vercukorszinthez vezethet. Az erre vonatkozo tanacsokat
lasd a 4. pontban a ,,Magas vércukorszint (hiperglikémia)” alatt.

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

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gydgyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Ennek a gydgyszernek az alkalmazasa esetén a kovetkez6 sulyos
mellékhatasok fordulhatnak el6:

. Alacsony vércukorszint (nagyon gyakori: 10-b61 tobb mint 1 beteget érinthet).

Ha a vércukorszintje tulsagosan lecsokken, elajulhat (elveszitheti az eszméletét). A sulyos
hipoglikémia agykarosodast okozhat és életveszélyes lehet. Ha az alacsony vércukorszint jelei
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jelentkeznek Onnél, azonnal tegyen meg mindent a vércukorszint emelése érdekében. Kovesse
az ebben a pontban lejjebb, az ,,Alacsony vércukorszint (hipoglikémia)” részben talalhatd
tanécsokat.

. Sulyos allergias reakcié (anafilaxias reakcid) (gyakorisaga nem ismert, a rendelkezésre allé
adatokbdl nem allapithaté meg).
Ha stlyos allergias reakci6 jelentkezik Onnél a Xultophy barmely dsszetevéjével szemben,
hagyja abba a Xultophy alkalmazéséat és azonnal forduljon orvoshoz. A stlyos allergias reakcid

jelet:

. A helyi reakciok szétterjednek a teste mas részeire.
. Hirtelen rosszul érzi magét, és izzad.

. Nehezen kap levegét.

. Felgyorsul a szivverése vagy szedul.

Borelvaltozasok az injekcié beadasanak helyén:

Ha ugyanarra a helyre adja be az inzulint, a zsirszovet 6sszezsugorodhat (lipoatrofia) vagy
megvastagodhat (lipohipertrofia) (100-bol legfeljebb 1 beteget érinthet). Egy amiloid nevii fehérje
felhalmozodasa is okozhat csomokat a bor alatt (béramiloidozis; nem ismert, hogy ez milyen
gyakorisaggal fordul el8). Eléfordulhat, hogy az inzulin nem lesz elég hatésos, ha On olyan teriiletre
fecskedezi be, ahol csomo, Osszezsugorodas vagy megvastagodas van. Minden egyes injekciozas
alkalmaval véltogassa a beadasi helyet, hogy ezzel segitsen megel6zni az ilyen bérelvaltozasok
kialakulasat.

Egy¢éb mellékhatasok tobbek kozott:

Gyakorl (10-bol legfeljebb 1 beteget érinthet)
Szédulés.

. Csokkent étvagy, émelygés (hanyinger) vagy hanyas, hasmenés, székrekedés, emésztési zavar
(diszpepszia), a gyomor nyalkahartyajanak gyulladasa (gasztritisz), gyomorfajas, gyomorégés
vagy puffadas — ezek altalaban nehany nap vagy hét utan elmdinak.

. Az injekci6 beadasanak helyén fellépo reakciok. Ennek jelei kozé tartozik a véralafutas, vérzés,
fajdalom, borpir, csalankiutés, duzzanat vagy viszketes — ezek altalaban néhany nap alatt
elmulnak. Amennyiben nem sziinnek meg néhany héten beliil, keresse fel kezeldorvosat. Hagyja
abba a Xultophy alkalmazasat, és azonnal forduljon orvoshoz, ha a reakciok stlyossa valnak.

. A hasnyalmirigyenzimek, mint példaul a lipaz és az amilaz szintjének emelkedése.

Nem gyakori (100-bol legfeljebb 1 beteget érinthet)
Csalankiiités (piros dudorok a b6ron, amelyek néha viszketnek).

. Allergias reakciok (tulérzékenység), igy példaul Kilités, viszketés és az arc duzzanata.

. Kiszaradas (folyadék vesztése a szervezetbdl). A kiszaradas megakadalyozasahoz fontos, hogy
sok folyadékot igyon.

. Bofogés és szélgorces.

. Kiutés.

. Viszketés.

. Szapora szivverés.

. Epekovesség.

. Epehdlyag-gyulladas.
. Megvaltozott izérzékelés.

Gyakorisadga nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokb6l nem allapithaté meg)

. Hasnyalmirigy-gyulladas (pankreatitisz)

. Késleltetett gyomoririlés.

. A Kkéz és a lab duzzanata (periférias 6déma) — Amikor elkezdi alkalmazni a gyogyszert,
elofordulhat, hogy teste tobb vizet tart vissza, mint amennyit kellene. Ez duzzanatot okozhat a
bokaja és mas iziiletei koriil is. Ez rendszerint csak rovid ideig tart.
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A cukorbetegség kezelésének altalanos hatasai
»  Alacsony vércukorszint (hipoglikémia)

Alacsony vércukorszint fordulhat eld, ha:

. alkoholt iszik;

. a szokésosnal tobb testmozgast végez;

. tul keveset eszik vagy kihagy egy étkezést;
. tal sok Xultophy injekciét ad be maganak.

Az alacsony vércukorszint figyelmezteto jelei — ezek hirtelen jelentkezhetnek

Fejfajas; elmosodott, nehezen érthetd beszéd; szapora szivverés; hideg verejtékezes, hiivos és sapadt
bor; émelygés (hanyinger); rendkiviil erds éhség; remegés, idegesség vagy szorongas; szokatlan
faradtsag, gyengeség es dlmossag; zavartsag, koncentralasi nehézség; atmeneti lataszavarok.

Mi a teendd, ha tul alacsony a vércukorszintje?

. Egyen sz6l6cukor tablettat vagy fogyasszon mas, magas cukortartalmu ételt — példaul édességet,
kekszet vagy gytimdlcslevet. (Ilyen esetekre mindig tartson maganal szélécukor tablettat vagy
magas cukortartalmu ételt.)

. Ha lehetséges, mérje meg a vércukorszintjét, és pihenjen. Lehetséges, hogy a vércukorszintjét
tobbszor is meg kell mémie. Ugyanis lehetséges, hogy a vércukorszintje nem azonnal kezd el
rendezddni.

. Varja meg az alacsony vércukorszint jeleinek elmulasat vagy a vércukorszint normalis szintre
val0 beéllasat. Ezutan folytassa a gydgyszer alkalmazésat a szok&sos modon.

Mit kell tenniiik masoknak, ha On elvesziti az eszméletét?

Mindazokat, akikkel egyiitt tolti az idejét, feltétlentl tdjékoztassa arrdl, hogy cukorbetegsége van.
Mondja el nekik, hogy mi torténhet, ha a vércukorszintje leesik, beleértve annak a veszélyét is, hogy
elveszitheti az eszméletét.

Tudassa veliik, hogy ha elvesziti az eszméletét, a kovetkezoket kell tenniiik:
. Fektessék az oldalara.

. Azonnal hivjanak orvosi segitséget.

. Ne adjanak Onnek ételt vagy italt, mert megfulladhat.

Gyorsabban magahoz térhet az eszméletlenségbdl, ha glikagont kap. Ezt csak olyan személy adhatja
be, aki tudja, hogyan kell azt alkalmazni.

. Ha glukagon injekciot kapott, akkor cukorra vagy cukortartalmd taplalékra van sziksége, amint
magahoz tért.
. Ha nem reagal a glilkkagon-kezelésre, korhazban kell tovabb kezelni.

. Ha az elh(z6do, sulyosan alacsony vércukorszintet nem kezelik, az agykéarosodast okozhat. Az
agykarosodas atmeneti vagy tartos lehet. Akar halalt is okozhat.

Forduljon kezeléorvosahoz, ha:

. Olyan alacsony volt a vércukorszintje, hogy emiatt elveszitette az eszméletét.

. Gliikagont alkalmazott.

. A kozelmultban tobbszor volt alacsony vercukorszintje.

Ilyenkor ugyanis lehet, hogy modositani kell a Xultophy injekcidk adagjat, illetve az étrendet vagy a
testmozgas mennyiseget.
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»  Magas vércukorszint (hiperglikémia)

Magas vércukorszint fordulhat el, ha:
. alkoholt iszik;

. a szokéasosnal kevesebb testmozgast végez;
. a szokasosnal tobbet eszik;
. fert6zése vagy laza van;

. tul kevés Xultophy injekciot alkalmazott, rendszeresen a sziikségesnél kevesebb Xultophy
injekciot ad be, elfelejtette beadni a Xultophy injekciét, vagy abbahagyta a Xultophy injekcié
alkalmazasat anélkiil, hogy ezt megbeszélte volna kezeldorvosaval.

A magas vércukorszint figyelmeztet6 jelei — ezek altalaban fokozatosan alakulnak ki

Kipirult, szaraz bor; almossag vagy faradtsag; szajszarazsag, gylimdlcsszagu (acetonos) lehelet;
gyakoribb vizelés, szomjusagérzés; étvagytalansag, émelygés (hanyinger) vagy hanyas.

Ezek a jelek a ketoacidozisnak nevezett sulyos allapot jelei lehetnek. Ilyenkor sav halmozddik fel a
vérben, mert a szervezet cukor helyett zsirt bont. A diabéteszes ketoaciddzis kezelés nélkiil diabéteszes
komahoz és végil halalhoz vezethet.

Mi a teendd, ha magas a vércukorszintje?

. Mérje meg vércukorszintjét.

. Tesztcsikkal nézze meg, hogy a vérében vagy a vizeletében vannak-e ketonok.
. Azonnal hivjon orvosi segitséget.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errél kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz6 egeszséguigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fliggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazésaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Xultophy injekciot tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

Az injekcios toll cimkéjén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (,,Felhasznalhatd:”) utan ne alkalmazza
ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Felbontas elott
Hiutészekrényben (2 °C -8 °C) tarolandd. Barmilyen hiitést biztosito (fagyos) alkatrésztél vagy
targytol tavol tartandd. Nem fagyaszthato!

Hasznalat kdzben

Nem fagyaszthatd! A Xultophy injekciot magaval hordhatja, és tarthatja szobahdmérsékleten
(legfeljebb 30 °C-on) vagy hiitészekrényben (2 °C — 8 °C), legfeljebb 21 napig. Az els6 felbontas utan
21 nap elteltével a gydgyszert dobja ki.

A fénytol valo védelem érdekében mindig tartsa a kupakot az eléretdltott injekcios tollon, ha éppen
nem hasznalja.

Semmilyen gyégyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg

gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések el6segitik
a komyezet védelmét.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Xultophy?

. A készitmény hatéanyagai a degludek inzulin és a liraglutid. 100 egység degludek inzulint és
3,6 mg liraglutidot tartalmaz az oldat milliliterenkeént. Egy, még nem hasznalt, el6retoltott
injekcios toll (3 ml) 300 egység degludek inzulint és 10,8 mg liraglutidot tartalmaz.

. Egyéb 6sszetevok: glicerin, fenol, cink-acetat, sosav és natrium-hidroxid (a pH beéllitasahoz) es
injekcidhoz vald viz. A néatriumra vonatkozo informéacioval kapcsolatban lasd a 2. pontban a
»Fontos informaciok a Xultophy egyes 0sszetev6irdl” cimi részt.

Milyen a Xultophy kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Xultophy tiszta és szintelen oldat.

Kiszerelési egységek: 1 db, 3 db, 5 db, illetve gylijtécsomagolasban 10 db (2 doboz, dobozonként
5 db) 3 ml-es injekcids toll. Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés kerul kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsveerd, Dania

Most forditsa meg ezt a lapot, és a tiloldalan olvassa el az eléretoltott injekcios toll hasznalatarol
sz0l6 tajékoztatast.

A betegtajékoztatd legutébbi feliilvizsgalatinak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gydgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Hasznalati utasitas — Xultophy 100 egység/ml + 3,6 mg/ml oldatos injekcid

A Xultophy el6retoltott injekcios toll hasznalata elétt kérjuk, figyelmesen
olvassa el a kovetkez6 hasznalati utasitast.

Ne hasznalja az injekcios tollat, amig kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo
egészsegugyi szakember meg nem tanitotta a hasznélatara.

El6szor ellendrizze az injekciods tollat, és gy6z6djon meg arrél, hogy az a
Xultophy 100 egyseg/ml + 3,6 mg/ml injekciot tartalmazza, majd tekintse
meg a lenti abrakat, hogy megismerkedjen az injekcios toll kiilonb6zo
részeivel ¢és a tiivel.

Ha On vak vagy gyengén lat, és nem tudja leolvasni az injekciés tollon
talalhat6 adagszamlalot, segitség nélkil ne hasznalja ezt az injekcids
tollat. Kérjen segitséget egy jol 1at6 és a Xultophy eldretdltott injekcios toll
hasznalatara kiképzett személytol.

A Xultophy gyégyszer degludek inzulint és liraglutidot tartalmaz. A
Xultophy adagjat a beadando ,,adagolasi egységek” szamaval hatarozzak
meg. Egy adagolasi egység tartalma 1 egység degludek inzulin és 0,036 mg
liraglutid.

Az elbretoltott injekceiods tollon az adag a megfeleld érték kivalasztasaval

adhaté meg. 3 ml Xultophy oldatot tartalmaz. A legkisebb beadhat6 adag:

- 1 adagolési egység.

- A legnagyobb beadhat6 adag 50 adagolasi egység (50 egység
degludek inzulin és 1,8 mg liraglutid).

A beadand¢ adagot 1 adagolasi egysegenkeént lehet beallitani.
Ne szamitsa at az adagot. Az injekcios tollon kivalasztott adagolasi egységek
szamat az adagszamlalé mutatja.

Az injekcios tollat legfeljebb 8 mm hosszlsagu es 32 G-nél nem vékonyabb,
egyszer hasznélatos NovoTwist vagy NovoFine injekcios tiivel torténd
hasznalatra tervezték. A csomagolas tiit nem tartalmaz.

A TFontos informaciok
Ezekre a megjegyzésekre kiilondsen figyeljen, mert fontosak az injekcios toll
biztonsagos hasznalatahoz.
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Xultophy eloretoltott injekcios toll és

ti (példa)

Az Kiilsé

injekcids tiisapka

toll

kupakja
Belso
tiisapka
Ti
Papir
védolap

Injekcios toll

skalaja

Injekci6s toll

ablaka

Injekcios toll

cimkéje

Adagszamlald

Adagmutaté .
Sima
Adag- felszml!
I re adagolo-
beallité gomb
Adagolo-
gomb

1. Az injekcios toll elokészitése €s egy 1j tii felhelyezése

. Ellenérizze az injekcids toll nevét és szines cimkeéjét, és gy6z6djon
meg arrdl, hogy az Xultophy injekciot tartalmaz.
Ez kiilonGsen fontos akkor, ha tobbféle tipusi injekcidban alkalmazando
gyogyszert is hasznal. Ha nem a megfeleld gyogyszert alkalmazza, az
karos lehet az egészségére.

. Hazza le az injekcios toll kupakjat.
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Ellenérizze, hogy az injekcios tollban talalhaté oldat tiszta és
szintelen-e. Nézzen at az injekcios toll ablakan. Ha az oldat zavarosnak
tlinik, ne hasznalja az injekcios tollat.

Vegyen el egy j tiit, ¢s tépje le a papir véddlapot.

Nyomja ra a tiit egyenesen az injekciés tollra. Forgassa addig, hogy
megszoruljon.

Huzza le a Kkiilsé tiisapkat, és 6rizze meg. Az injekcio beadésa utan
sziiksége lesz ra, hogy a tiit biztonsagos mddon vegye le az injekcids
tollrol.

A

A

Huzza le a belsé tiisapkat és dobja ki. Ha megprobalja visszahelyezni

a belso tlisapkat, eléfordulhat, hogy véletleniil megszirja magat a titvel.

Egy csepp oldat jelenhet meg a tii hegyén. Ez normalis jelenség, de még
ilyenkor is ellendriznie kell az d&ramlast.

Egészen addig ne csatlakoztasson egy Uj tiit az injekcios tollhoz, amig
készen nem all a kovetkez6 injekcid beadasara.

Mindig 1j tiit hasznaljon minden egyes injekci6 beadasahoz.
Ezzel elkeriilhetd a tli elzarodésa €s szennyezOdése, a fertdzések atvitele
és a pontatlan adagolas.

Soha ne hasznaljon elgorbiilt vagy sériilt tiit.

2. Az aramlas ellenorzése

Az adagbeallito forgatasaval allitson be 2 adagoléasi egységet.
Ellendrizze, hogy az adagszamlalo 2-t mutat-e.

Az adagszamlald és az adagmutaté mutatja meg, hogy hany adagolasi
egység Xultophy injekciot allit be.

2

adagolasi
egység
kivalasztva
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Tartsa az injekcios tollat a tiivel felfelé.
Az ujjaval néhanyszor finoman kocogtassa meg az injekcios toll felsé
részét, hogy a légbuborékok felemelkedjenek.

Nyomja be, és tartsa benyomva az adagolégombot, amig az
adagszamlalo vissza nem tér a O értékre.

A 0 jelzésnek az adagmutatdval egy vonalban kell lennie.

Egy csepp oldatnak kell megjelennie a tii hegyén.

Egy kis csepp maradhat a tii hegyén, de az nem keriil beadésra.

Ha nem jelenik meg csepp a tii hegyén, ismételje meg a 2A - 2C
lépéseket legfeljebb 6-szor. Ha még ekkor sem jelenik meg csepp,
cserélje ki a tiit, és ismételje meg a 2A — 2C Iépéseket még egyszer.

Ha még ezutan sem jelenik meg egy csepp oldat, dobja ki az injekcios
tollat, és hasznaljon Ujat.

Injekciozas elétt mindig ellendrizze, hogy egy csepp megjelenik-e a tii
hegyén. Ezzel meggy6zddik arr6l, hogy az oldat aramlasa biztositott.
Ha nem jelenik meg csepp, az injekcios toll nem fog gydgyszert beadni,
még akkor sem, ha az adagbeallitd mozog. Ez azt jelezheti, hogy a tii
elzarddott vagy megsériilt.

Fontos, hogy az injekcié beadasa elott mindig ellendrizze az
aramlast. Ha nem ellen6rzi az oldat aramlasat, el6fordulhat, hogy tul
kevés gyogyszert ad be, vagy semennyi gydgyszert nem ad be. Ez
magas vércukorszintet okozhat.

3. Az adag beallitasa

A sziikséges adag kivalasztasahoz forgassa el az adagbeallitot.

Az adagszamlal6 az adagolasi egysegekben kifejezett adagot mutatja.
Ha rossz adagot allitott be, elérefelé vagy hatrafelé forgathatja az
adagbeallitot, amig a helyes adagot el nem éri.

Az injekcios tollon legfeljebb 50 adagolasi egység allithato be.

Az adagbeallitd segitségével kell bedllitani a beadand6 adagolasi
egysegek szamat.

Csak az adagszamlalo és az adagmutaté mutatja meg az adaghoz
beallitott adagolasi egységek szamat.

Adagonként legfeljebb 50 adagolasi egységet allithat be. Ha az On
injekcios tolla mar kevesebb mint 50 adagolasi egységet tartalmaz, az
adagszamlalo megall a megmaradt adagolasi egységek szamanal.

Az adagbedllité masként kattan, amikor el6re vagy hatra forgatjak,
illetve amikor a megmaradt adagolasi egységek szaman mar talhaladt.
Ne szamolja az injekcids toll kattanasait.

A gyodgyszer beadasa elott mindig az adagszamlalé és az adagmutato
segitségével nézze meg, hogy hany adagolasi egységet allitott be.

Ne szamolja az injekcids toll kattanasait. Ha helytelen adagot valaszt ki
és ad be, a vércukorszintje megemelkedhet vagy lecsokkenhet.

Az adag beéllitasdhoz ne hasznalja az injekcids toll skalajat, ez csak
hozzavetdlegesen mutatja az injekcios tollban megmaradt oldat
mennyiségét.

Példak
5
adagolasi

egyseg
kivalasztva

24
adagolasi
egyseg
kivalasztva
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Mennyi oldat maradt?

L e . S Megmaradt
. Az injekcios toll skalaja hozzavetélegesen mutatja az injekcios tollban oldat
megmaradt oldat mennyiségét. hozza-
vetdleges
mennyisége
. A megmaradt oldat pontos mennyiségének meghatarozasahoz
hasznalja az adagszamlalot:
Forgassa el az adagbeallitét, amig az adagszamlalé meg nem all.
Ha 50-et mutat, legaldbb 50 adagolasi egység van még az injekcios
tollban. Ha kevesebb mint 50-et mutat, a mutatott szam megfelel az Példa
injekcios tollban megmaradt adagolasi egységek szdméanak. Adag-
szamlalé
. Ha tobb gyogyszerre van sziiksége, mint amennyi megmaradt az megallt: 42
injekcios tollban, adagjat két injekcios tollra oszthatja szét. adagolasi
egyseg
maradt

Ha az adagot kettéosztja, nagyon figyeljen, hogy helyesen
szamoljon.

Ha nem biztos benne, akkor inkdbb az egész adagot egy Uj injekcids
tollal adja be. Ha nem megfelelden osztja ketté az adagot, el6fordulhat,
hogy tal kevés vagy tul sok gyogyszert ad be. Ez a vércukorszintjét
tulsdgosan megndvelheti vagy lecsdkkentheti.

4. Az adag beadéasa injekcioban

Szirja a tiit a bérébe a kezeloorvosa vagy a gondozasat végzo
egészségugyi szakember altal mutatott médon.

Ellenérizze, hogy latja-e az adagszamlalot. Ne takarja el az ujjaval. Ez
megszakithatja az injekcié beadasat.

Nyomja be, és tartsa benyomva az adagologombot, amig az
adagszamlalo a 0 értéket nem mutatja.

A 0 jelzésnek az adagmutatoval egy vonalban kell lennie. Ekkor egy
kattanast hallhat vagy érezhet.

Tartsa a tiit a bérébe beszirva, miutan az adagszamlalé viszzatért a
0 ertékre, és szamoljon lassan 6-ig.

Ha korabban huzza ki a tiit, Iehetséges, hogy folyadékot fog latni
kiaramolni a tii hegyén. Ez azt jelenti, hogy nem adta be a teljes adagot;
és ilyenkor gyakrabban kell ellendriznie a vércukorszintjét.

Szamoljon lassan:

1-2-3-4-5-6
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. Huzza ki a tiit a borébél.
Ha az injekcio helyén vér jelenik meg, enyhén nyomja meg. Ne
dorzsolje a teriiletet.

Az injekcio6 beadasa utan egy csepp oldatot lathat a tii hegyén. Ez
normalis jelenség, és nem befolyasolja a beadott adagot.

A Mindig figyelje az adagszamlalot, hogy tudja, hany adagolasi
egységet ad be. Nyomja folyamatosan az adagolégombot, amig az
adagszamlalo 0 értéket nem mutat. Ha az adagszamlalo nem tér vissza a
0 értékre, akkor nem adta be a teljes adagot, ami magas
vércukorszinthez vezethet.

Hogyan lehet a tii elzarodasat vagy séruléset észrevenni?

. Ha az adagolégomb folyamatos nyomva tartasa utan az
adagszamlalon nem jelenik meg a 0 érték, minden bizonnyal egy
elzarodott vagy sérilt tiit hasznalt.

. Ilyenkor On semennyi gyogyszert sem kapott, még akkor sem, ha
az adagszamlalo elmozdult az On altal eredetileg beallitott
adagtol.

Mi a teendd, ha a tii elzarodott?

Cserélje ki a tiit az 5. pontban leirtaknak megfelelden, és ismételje meg

az Osszes 1épést az 1. ,,Az injekcids toll elokészitése €s egy Uj ti

felnelyezése” ponttol kezdve. Ugyeljen ra, hogy az On szamara
szlikséges teljes adagot allitsa be.

Az injekcio beadésa kdzben soha ne érintse meg az adagszamlalot.

Ez megszakithatja az injekcio beadésat.

5. Az injekcié beadasa utan

. Egy sima feliileten vezesse a tii hegyét a kiilsé tiisapkaba anélkul,
hogy megérintené a tiit vagy a kiilso tiisapkat.

. Miutén a tiisapka a tiit mar befedte, vatosan nyomja ra teljesen a
kiils6 tiisapkat.

. Csavarja le a tiit, ¢s gondosan dobja ki a kezeldorvosa vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakember elbirasa szerint.

. Az oldat fényt6l vald védelme érdekében minden egyes hasznélat utan
tegye ra az injekcids toll kupakjat az injekcios tollra.

Minden egyes injekcio beadasa utan dobja Ki a tiit, hogy ezzel
biztositsa azt, hogy hegyes tiit hasznal, és hogy megel6zze a tii
elzarodasat. Ha a tii elzarodott, nem fog gyogyszert beadni.

Ha az injekcios toll kitirtlt, ti nélkil, a kezel6orvosa, a gondozasat
veégz6 egészségligyi szakember, a gydgyszerésze, illetve az illetékes
hatosagok elbirasa szerint dobja Ki.

A Sohane probaja meg a belso tiisapkat a tiire visszatenni.
Megszurhatja magat a tiivel.
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Mindig, minden egyes injekci6 beaddsa utin vegye le a tiit az
injekcios tollral.

Ezzel elkeriilhetd a tii elzarodésa és szennyezddése, a fertdzések
atvitele, az oldat kifolyasa és a pontatlan adagolas.

Tovabbi fontos informéaciok

Mindig tartson maganal egy tartalék injekcios tollat és j tiiket arra
az esetre, ha valamelyik elveszne vagy megsériilne.

Az injekcios toll és a tiik masok eldl, f6leg gyermekek eldl mindig
gondosan elzarva tartandok!

Az injekciods tollat sohasem szabad masokkal kézdsen hasznalnia.
Az On gydgyszere masok egészségére karos lehet.

A tiiket sohasem szabad masokkal kozosen hasznalnia. Ez fert6zések
atviteléhez vezethet.

A gondozdknak nagyon évatosan kell kezelniiik a hasznalt tiiket,
megelézendo a thi altal okozott sériilést €s a keresztfert6zodést.

Az injekcios toll gondozasa

Ne hagyja az injekcids tollat gépkocsiban vagy mas olyan helyen,
ahol tulsagosan felmelegedhet vagy lehiilhet.

Ne tarolja az injekcids tollat 30 °C feletti homérsékleten.

Az injekcids tollat ne érje por, szennyezdodés és folyadék.

Ne mossa, ne aztassa, és ne olajozza meg az injekcios tollat. Ha
szlikséges, tisztitsa enyhe mososzerrel megnedvesitett textilidval.
Ne ejtse le az injekcios tollat, és ne Usse kemény felilethez.

Ha elejtette az injekcids tollat, vagy valamilyen problémara gyanakszik,
az injekcio beadasa eldtt csatlakoztasson egy yj tiit, és ellendrizze az
oldat aramlasat.

Az injekcids tollat tilos Gjratolteni! Ha Kidirtlt, ki kell dobni.

Ne probalja meg az injekcids tollat megjavitani vagy szétszedni.
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