I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjair6l a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

ZTALMY 50 mg/ml bels6leges szuszpenzio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
A belsdleges szuszpenzié 50 mg ganaxolont tartalmaz milliliterenként.

Ismert hatast segédanyagok

A belsdleges szuszpenzid a kovetkezoket tartalmazza milliliterenként:
- 0,92 mg natrium-benzoéat

- 0,00068 mg benzoesav

- 0,00023 mg benzil-alkohol

- 1,02 mg metil-parahidroxi-benzoat

- 0,2 mg propil-parahidroxi-benzoat

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Belséleges szuszpenzio.

Fehér vagy csaknem fehér szinli szuszpenzio.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A ZTALMY 2 és betoltott 18. életév kozotti életkoru betegeknél a ciklin-dependens kinaz-szerti 5
(CDKL5)-hianyos betegséghez (CDD) tarsul6 epilepszias rohamok kiegészitd kezelésére javallott. A
ZTALMY -kezelés folytathato 18 éves vagy id6sebb betegeknél.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A kezelést kizarolag az epilepszia kezelésében jartas orvos kezdeményezheti €s feliigyelheti.
Adagolas

Gyermekek és serdiilok

A ZTALMY -t fokozatosan kell titralni az egyéni klinikai valasz és toleralhatosag elérése érdekében.
Azok a betegek, akik nem toleraljak az alabbi tablazatban szerepld adagolasi 1épéseket, a kovetkezo
dozisra torténd atallast megelézéen tobb napig kezelhetdk az alacsonyabb adaggal. Ha a kovetkez6
dozist még mindig nem toleraljak, a betegek visszatérhetnek a korabbi, alacsonyabb dozisra.



A teljes napi dozist 3 egyenlé adagban ajanlott a nap folyaman beadni. Ha a beteg ezt nem toleralja, a
dozis a tiinetek (példaul az aluszékonysag) kezelése érdekében modosithatd, feltéve, hogy a teljes napi
adagot beadjak.

Legfeljebb 28 kg testtomegii betegek
A javasolt maximalis napi dozis 63 mg/ttkg/nap, harom kiilon adagban (8 6ranként) alkalmazva.

Altaldban legalabb 33 mg/ttkg/nap dozis alkalmazasara van sziikség.

A legfeljebb 28 kg testtomegii betegek esetében a javasolt titralasi titemterv az alabbi:

Hét Adagolas ml/ttkg egyszeri Teljes napi dozis
(naponta haromszor) dozisként
1. hét 6 mg/ttkg 0,12 18 mg/ttkg
2. hét 11 mg/ttkg 0,22 33 mg/ttkg
3. hét 16 mg/ttkg 0,32 48 mg/ttkg
4. hét — folyamatosan 21 mg/ttkg 0,42 63 mg/ttkg

28 kg-ot meghalado testtomegii betegek
A javasolt maximalis napi dozis 1800 mg naponta, harom kiilon adagban (8 6ranként) alkalmazva.
Altalaban legalabb 900 mg/nap adagra van sziikség.

A 28 kg-nal nagyobb testtomegli betegek esetében a javasolt titralasi iitemterv az alabbi:

Hét Adagolas ml egyszeri dozisként Teljes napi dézis
(naponta haromszor)
1. hét 150 mg 3 450 mg
2. hét 300 mg 6 900 mg
3. hét 450 mg 9 1350 mg
4. hét — folyamatosan 600 mg 12 1800 mg
Felndttek

A ZTALMY -val végzett kezelés megkezdésének hatasossagat €s biztonsagossagat a betdltott

18. életévnél idosebb betegeknél még nem igazoltak. Azoknal a serdiil6knél, akiknél egyértelmi
terapias elony mutathato ki, a kezelés felndttkorban is folytathato. A kezelés megkezdése azonban
felnotteknél nem javasolt, mivel ebben a populacioban még nem igazoltak annak hatdsossagat és
biztonsagossagat (lasd 5.1 és 5.2 pont).

A kezelés leallitasa

Ha a ZTALMY -kezelést le kell allitani, a dozist fokozatosan kell csokkenteni. A legfeljebb 28 kg
testtomegli betegek esetében a teljes napi dozist négynaponta 15 mg/ttkg-mal kell csokkenteni.

A 28 kg-nal nagyobb testtomegli betegek esetében a teljes napi dozist négynaponta 450 mg-mal kell
csokkenteni. Veszélyhelyzet esetén a ZTALMY -val torténo kezelés azonnal és lefelé torténo titralas
nélkiil leallithatd, azonban a rohamok fokozott gyakorisaganak ¢és a status epilepticus kockazatanak
csokkentése érdekében javasolt a lefelé torténd titralas.

Kihagyott adag

A kihagyott adag legfeljebb 4 6raval a kovetkezo tervezett adag bevétele elétt potolhatd. Ha a
kovetkez6 adag kevesebb mint 4 6ran beliil esedékes, javasolt kihagyni az aktualis adagot, és a
kovetkezo tervezett adaggal folytatni a kezelést.



Kiilonleges betegcsoportok

1dések

Nem 4all rendelkezésre informacidé a ZTALMY alkalmazasarol 65 éves és id6sebb, CDD-ben szenved6
betegeknél. 1d6s betegeknél az adagokat a klinikai statuszra és az egyidejileg alkalmazott
gyogyszerekre figyelemmel, koriiltekintéen kell kivalasztani. Iddseknél a kezelés megkezdésekor
szoros klinikai megfigyelés javasolt.

Vesekarosodas

A ZTALMY enyhe, kdzepes vagy stlyos foku vesekarosodasban szenvedo betegeknek is adhato
dozismodositas nélkiil. Végstadiumu vesebetegségben szenvedd betegekkel kapcsolatban nincs
tapasztalat. Nem ismert, hogy a ZTALMY dializalhato-e (lasd 5.2 pont).

Madjkarosodas
Enyhe (Child-Pugh A) vagy kdzepes foktl (Child-Pugh B) majkarosodasban szenvedd betegeknél
nincs sziikség a dézis modositasara (1asd 4.4 pont).

Stlyos majkarosodasban (Child-Pugh C stadium) szenvedé betegeknél a kezd6 céldozisnak az ajanlott
céldozis harmadanak kell lennie. A dézisbeallitast az alabbi tablazat(ok)ban részletezettek szerint kell
elvégezni.

Sulyos méajkarosodasban szenvedd, legfeljebb 28 kg testtdmegii betegek esetében a dozist az alabbiak
szerint kell megadni:

Hét Adag ml/ttkg egyszeri Teljes napi dozis
(naponta haromszor) dozisként
1. hét 2 mg/ttkg 0,04 6 mg/ttkg
2. hét 3,7 mg/ttkg 0,07 11 mg/ttkg
3. hét 5,3 mg/ttkg 0,11 16 mg/ttkg
4. hét — folyamatosan 7 mg/ttkg 0,14 21 mg/ttkg

Stlyos majkarosodasban szenvedd, 28 kg-nal nagyobb testtomegii betegek esetében a dozist az
alabbiak szerint kell megadni:

Hét Adag ml egyszeri dozisként Teljes napi dézis
(naponta haromszor)
1. hét 50 mg 1 150 mg
2. hét 100 mg 2 300 mg
3. hét 150 mg 3 450 mg
4. hét — folyamatosan 200 mg 4 600 mg

Stlyos majkarosodasban szenvedo betegeknél az egyéni klinikai valasz és a toleralhatosag alapjan
magasabb vagy alacsonyabb dézisok alkalmazédsa mérlegelheto.

Gyermekek és serdiilok

A ZTALMY-nak 6 honaposnal fiatalabb csecsemdk esetében nincs relevans alkalmazasa. A ZTALMY
biztonsagossagat és hatasossagat 2 évesnél fiatalabb gyermekek esetében még nem igazoltak.
Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

Kizardlag belsdleges alkalmazasra. Az enteralis taplaloszondan keresztiili alkalmazas
megvalosithatosagardl nem allnak rendelkezésre adatok.

A ZTALMY-t étkezés kdzben vagy roviddel étkezés utan — lehetdség szerint minden dozist hasonlod
tipusu étellel egyiitt — kell bevenni (lasd 5.2 pont). Az alkalmazas eldtt ne keverje Ossze étellel vagy

itallal.



A pontosabb adagolas érdekében a ZTALMY -t kizarolag az egyes kiszerelésekben talalhato,
ujrafelhasznalhato oralis adagolofecskendék hasznalataval kell beadni.

Minden 12 ml-es ujrafelhasznalhat6 oralis adagolofecskendd 0,25 ml-es osztasokkal van ellatva (ahol
minden 0,25 ml-es osztds 12,5 mg ganaxolonnak felel meg), és minden 3 ml-es jrafelhasznalhatd
oralis adagolofecskend6 0,1 ml-es osztasokkal van ellatva (ahol minden 0,1 ml-es osztas 5 mg
ganaxolonnak felel meg). A kiszamitott dozist a beosztason hozza legkozelebb esd jelolésig kell
felkerekiteni. Ha a kiszdmitott dozis 3 ml (150 mg) vagy kevesebb, a kisebb, 3 ml-es oralis
adagolofecskendot kell hasznalni. Ha a kiszamitott dozis tobb mint 3 ml (150 mg), a nagyobb,

12 ml-es oralis adagolofecskenddt kell hasznalni.

4.3 Ellenjavallatok

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

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Somnolentia és sedatio

A ZTALMY somnolentiat és sedatiot okoz (lasd 4.5 €s 4.8 pont).
Az egyéb kozponti idegrendszeri (CNS) depresszansok — beleértve az egyidejlileg alkalmazott roham
elleni gyogyszereket, az opioidokat, az antidepresszansokat és az alkoholt is — felerdsithetik a

somnolentiat és a sedatiot.

Suicid viselkedés és gondolatok

Az antiepileptikumokkal (AED) kezelt betegeknél szamos indikacio esetében jelentettek suicid
viselkedést €s gondolatokat. Antiepileptikumokkal végzett, véletlen besorolasos, placebokontrollos
vizsgalatok metaanalizise a suicid viselkedés €s gondolatok kockazatanak kis mértékti emelkedését
mutatta. Ennek a kockazatnak a mechanizmusa nem ismert. A rendelkezésre all6 adatok nem zarjak ki
a ganaxolonhoz tarsuld fokozott kockazat lehetdségét.

Javasolni kell a beteg gondozdinak, hogy figyeljenek a suicid viselkedés és gondolatok jeleire, illetve
a kezelés alatt, valamint a kezelési rend sziikségessé vald megvaltoztatasakor esetlegesen jelentkezo
Onkarositd magatartasra. A betegek gondozoinak fel kell hivni a figyelmét, hogy forduljanak
orvoshoz, amennyiben a suicid viselkedés és gondolatok jelei vagy onkarosité magatartas
jelentkeznek.

Alkoholfogyasztas

Allatmodellekben kimutattédk, hogy a ganaxolon feler8siti az alkohol hatasat. A betegek a kezelés
soran nem fogyaszthatnak alkoholt (lasd 4.5 pont).

CYP3A4-induktorok

Erds citokrém P450 (CYP) 3A4-induktorokkal, példaul karbamazepinnel, fenobarbitallal, fenitoinnal,
primidonnal, rifampicinnel és kozdnséges orbancfiivel torténd egyidejli alkalmazas keriilendd, mivel
ezek csokkenthetik a ganaxolon-expozicio mértékét (1asd 4.5 pont).

Mijkarosodas

Sulyos majkarosodasban (Child-Pugh C stadium) szenvedd betegeknél a ganaxolon-expozicio
mértékének novekedését figyelték meg (lasd 5.2 pont). Ezeknél a betegeknél a dozis mddositasa
javasolt (lasd 4.2 pont).



Visszaélések

A ZTALMY esetében fennall a visszaélés lehetdsége (lasd 5.3 pont).
Fiiggdség

A ganaxolonnal végzett klinikai vizsgalatok soran nem lehetett értékelni a fizikai dependenciat;
allatkisérletek arra utalnak, hogy a ganaxolon-kezelés hirtelen leallitasa elvonasi tiineteket okozhat
(lasd 5.1 és 5.3 pont). Ezért javasolt, hogy a ganaxolon dozisat az adagolasra vonatkozo javaslatoknak
megfeleléen fokozatosan csokkentsék, kivéve, ha a tiinetek azonnali megszakitast tesznek sziikségessé
(lasd 4.2 pont).

Ismert hatasu segédanyagok

Ez a gy6gyszer kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz napi doézisonként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

A gyobgyszer 0,92 mg natrium-benzoatot és 0,00068 mg benzoesavat tartalmaz milliliterenként.
A benzoatso és a benzoesav fokozhatja a sargasagot (a szemfehérje és a bor sargas elszinezddése) az
ujsziilotteknél (4 hetes kor alatt).

A gyodgyszer 0,00023 mg benzil-alkoholt tartalmaz milliliterenként. A benzil-alkohol allergias reakciot
okozhat. Kisgyermekek esetében a benzil-alkoholt sulyos mellékhatasok, beleértve 1€gzési problémak
(igynevezett zihalas szindroma) kockézatéval hoztédk osszefiiggésbe. Ujsziilott csecseméknek (4 hetes
korig) csak a kezeldorvos javaslatara adhato. Kisgyermekek (3 évesnél fiatalabbak) esetében egy
hétnél hosszabb ideig kizardlag a kezeldorvos vagy gyogyszerész utasitasait kovetve alkalmazhato.
Kisgyermekeknél fokozott a kockézat az akkumulaci6 miatt. Ha On terhes vagy szoptat, vagy maj-
vagy vesebetegségben szenved, kérje ki kezeldorvosa vagy gyogyszerésze tanacsat. Nagy
mennyiségben csak koriiltekintéssel alkalmazhato és csak akkor, ha elengedhetetleniil sziikséges,
kiilondsen terhesség vagy szoptatas ideje alatt, illetve maj- vagy vesekarosodasban szenvedd
betegeknél az akkumulaci6 €s a toxicitas kockazata miatt (metabolikus acidozis).

Ez a gyogyszer 1,02 mg metil-parahidroxi-benzoatot és 0,2 mg propil-parahidroxi-benzoatot tartalmaz
milliliterenként. A metil-parahidroxi-benzoat és a propil-parahidroxi-benzoat (esetleg késobb
jelentkezd) allergias reakciokat okozhat.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

CYP3A4-induktorok

Erés CYP3A4-induktorral torténd egyidejli alkalmazas csdkkenti a ganaxolon-expoziciot.

A rifampicin egyidejii alkalmazasa koriilbeliil 57-68%-kal csokkentette a ganaxolon AUC.int értékét.
Az enzimindukal¢ antiepileptikumok (pl. a karbamazepin, a fenitoin, a fenobarbital €s a primidon),
eredményezhetik. A ganaxolon stabil dozisat kapo betegeknél, illetve az egyidejiileg alkalmazott
enzimindukal6 antiepileptikumok vagy kozonséges orbancfii adagjat kezdd vagy noveld betegeknél
dozisemelés lehet sziikséges, ez azonban nem haladhatja meg a maximalis napi dozist (lasd 4.4 pont).

CYP3A4-inhibitorok

A ganaxolon és az itrakonazol — egy erds CYP3A4-inhibitor — egyidejli alkalmazasa egészséges
vizsgalati alanyoknal 17%-kal ndvelte a ganaxolon AUC-értékét (a Cmax értéke valtozatlan maradt).
Er6s, kdzepesen erés vagy gyenge CYP3A4-inhibitorokkal torténd egyideji alkalmazas esetén a
ganaxolon-expozicioban bekdvetkezd valtozasok varhatéan nem lesznek klinikailag jelentések.



UGT-gatlok

A ganaxolon az UGT1A3, az UGT1A6, az UGT1A9 és az UGT2B15 szubsztratja. Nem végeztek
hivatalos gyogyszerkdlcsonhatasi vizsgalatokat a ganaxolon UGT-gatlokkal, példaul valproattal
kombinacidban torténd alkalmazasaval kapcsolatban. Kombinacidban torténd alkalmazas soran
sziikség lehet a ganaxolon és/vagy az UGT-gatl6é dozisanak csokkentésére.

Oralis fogamzasgatlok

A ganaxolon és az oralis fogamzasgatlok lehetséges kolcsonhatasat nem vizsgaltak.

Etanol interakcid

A CNS depresszansokkal (beleértve az alkoholt is) valo egyidejii alkalmazas fokozhatja a sedatio és a
somnolentia kockazatat (lasd 4.4 pont). A kezelés alatt a betegeknek meg kell tiltani az
alkoholfogyasztast.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A ganaxolon terhes néknél torténd alkalmazasaval kapcsolatban korlatozott mennyiségii informacio all
rendelkezésre. Az allatkisérletek soran nyert eredmények elégtelenek a reproduktiv toxicitas
megitélésének tekintetében (lasd 5.3 pont).

A ZTALMY alkalmazéasa nem javasolt terhesség alatt és olyan fogamzoképes kort nok esetében, akik
nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas

A ganaxolon és metabolitjai kivalasztodnak az emberi anyatejbe. Atlagos tejbevitel alapjan a
ganaxolon szamitott maximalis relativ csecsemdadagja az anyai dozis kortilbeliil 1%-a. A ganaxolon
hatésa a szoptatott ujsziilottekre/csecsemokre nem ismert; az anyatejjel taplalt csecsemokre jelentett
kockézat nem zarhato ki.

El kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel vagy megszakitjak a ZTALMY -kezelést, figyelembe
véve a szoptatas elonyét a gyermek, valamint a terapia elényét az anya szempontjabol.

Termékenység

Nem allnak rendelkezésre human adatok a ganaxolon termékenységre gyakorolt hatasarol. Az
allatkisérletek soran nyert eredmények elégtelenek a termékenységre gyakorolt hatas megitélése
tekintetében (lasd 5.3 pont).

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

A ZTALMY kozepes vagy nagy mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez
sziikséges képességeket, mivel somnolentiat, sedatiot és sedatioval kapcsolatos mellékhatasokat,
példaul faradtsagot és ataxiat, valamint a kozponti idegrendszerrel kapcsolatos egyéb eseményeket,
példaul szédiilést okozhat (1asd 4.4 pont). Fel kell hivni a betegek figyelmét, hogy ne vezessenek
gépjarmiivet és ne kezeljenek gépeket (1asd 4.8 pont).



4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil osszefoglaldsa

A CDD-ben szenved6 betegek korében végzett klinikai vizsgalatokban a leggyakrabban jelentett
gyogyszermellékhatasok a somnolentia (29,4%) és a 1az (23,5%).

A mellékhatasok tablazatba foglalt felsorolasa

Az alabbi tablazat szervrendszer és gyakorisag szerinti bontasban sorolja fel azokat a mellékhatasokat,
amelyekr6l CDD-ben szenved6 betegekkel végzett, 411,5 napos (N = 102) atlagos expoziciods
id6tartamu klinikai vizsgalatok sordn a ganaxolon alkalmazaséaval kapcsolatosan beszamoltak.

A gyakorisagok meghatarozasa: nagyon gyakori (=1/10), gyakori (> 1/100 — < 1/10), nem gyakori
(= 1/1000 — < 1/100), ritka (= 1/10 000 — < 1/1000), nem ismert (a gyakorisadg a rendelkezésre allo
adatokbdl nem allapithatd meg). Az egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend
sulyossag szerint keriilnek megadasra.

Szervrendszer Nagyon gyakori Gyakori
Idegrendszeri betegségek és | somnolentia sedatio
tiinetek hypersomnia
lethargia
nyalcsorgas
Emésztérendszeri betegségek fokozott nyalelvalasztas
és tiinetek
Altalanos tiinetek, az laz
alkalmazas helyén fellépd
reakciok

Egyes kivalasztott mellékhatasok leirasa

Somnolentia és sedatio

A ZTALMY somnolentiat és sedatiot okozhat. Egy CDD-vel kapcsolatos, placebokontrollos
vizsgalatban a somnolentia és a sedatio incidenciaja 31,4%, illetve 3,9% volt a ZTALMY -val kezelt
betegeknél, mig a placebodt kapo betegeknél ez az arany 15,7%, illetve 3,9% volt. Ezek a
mellékhatasok a kezelés korai szakaszaban jelentkeznek és dozisfiiggdk; a tiinetek a kezelés
folytatasaval csokkenhetnek.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fliggelékben talalhatd elérhetéségek valamelyikén keresztil.

4.9 Tuladagolas

A taladagolassal kapcsolatban korlatozott klinikai vizsgalati tapasztalatok allnak rendelkezésre. A
kozponti idegrendszerrel kapcsolatos nemkivanatos eseményekrdl (pl. somnolentia, sedatio) szamoltak
be, amelyek dozisfiiggdk.

Tuladagolas esetén a beteget meg kell figyelni és megfeleld tiineti kezelést kell alkalmazni, beleértve a
vitalis jelek monitorozasat is.


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

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: antiepileptikumok, egyéb antiepileptikumok, ATC kod: NO3AX27.

Hatasmechanizmus

A ganaxolon az allopregnalonon endogén neuroszteroid metil-analdégja. A ganaxolon egy neuroaktiv
szteroid, amely pozitiv mddon és allosztérikusan modulalja a kozponti idegrendszerben az A-tipust
gamma-aminobutirinsav (GABA ) receptorokat azaltal, hogy kdlcsonhatasba 1ép egy olyan
felismerohellyel, amely eltér az egyéb allosztérikus GABA 4 receptor-modulatoroktol.

Nem ismert, hogy a ganaxolon pontosan milyen mechanizmus révén fejti ki terapias hatasat a CDD-
hez tarsulé rohamok kezelésében, azonban antikonvulziv hatasai feltételezhetden a GABAA receptor
funkciéjanak ezen modulacidjabol erednek, amely a GABA-medialt inhibitoros neurotranszmisszio
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Klinikai hatasossag és biztonsdgossag

A CDD-hez tarsulo rohamok kezelésének hatasossagat 2 éves és idésebb betegeknél egy 2—19 éves
¢életkoru betegek bevonasaval végzett, egyetlen, kettds vak, véletlen besorolasos, placebokontrollos
vizsgalatban igazoltak (1042-CDD-3001 vizsgalat).

Az 1042-CDKL-3001 vizsgalatba olyan betegeket vontak be, akiknél molekularis megerdsitést nyert a
patogén vagy valosziniileg patogén CDKLS5 varians jelenléte, a rohamaikat nem tudtak megfeleléen
kontrollalni legalabb 2 korabbi, egyidejiileg alkalmazott antiepileptikummal, és a sziirést megel6z6

2 hénapos iddszakban mindkét 1 honapos iddszakon beliil 28 naponta legalabb 16 primer rohamuk
volt.

A vizsgalatba 6sszesen 101 beteget vontak be (akik koziil 51-en placebot, 50-en pedig a vizsgalati
készitményt kaptak). A betegek tobbségében ndk voltak (79,2%; dsszhangban a CDD-re vonatkozo
demografiai adatokkal), 2 és 19 év kozotti €letkorban (atlag [szoras (SD)]: 7,26 [4,55]), tobbségiikben
gyermekek (2 és betoltott 12. év kozotti életkora gyermekek [82,2%], serdiilok [16,8%]), egyidejiileg
alkalmazott antiepileptikumokat a betegek 96%-a kapott. A vizsgalati alanyok altal egyidejiileg
alkalmazott antiepileptikumok atlagos szama (szoéras) 2,2 (1,14) volt a placebocsoportban, és

2,6 (1,40) a ganaxolon-csoportban. A leggyakoribb (> 10 beteg) egyidejiileg alkalmazott
antiepileptikumok a valproat, a levetiracetam, a klobazam ¢és a vigabatrin voltak.

Az elsédleges hatasossagi végpont a 17 hetes kettds vak kezelési fazis soran a sulyos motoros
rohamok 28 napos gyakorisagaban a kiindulasi értékhez képest bekdvetkezett szazalékos valtozas volt.
A sulyos motoros rohamok k6zé tartoznak a bilateralis tonusos, a bilateralis klénusos, az atonikus, a
generalizalt tonusos-klonusos és a fokalis-bilateralis tonusos-klonusos rohamok. A vizsgalat
indulésakor a sulyos motoros rohamok atlagos szama (széras) 28 nap alatt 104,8 (173,53) volt a
placebo, és 117,2 (138,62) a ganaxolon esetében.

A 13 hetes fenntart6 fazis végén a ganaxolonnal kezelt betegeknél a placebot kapo betegekhez képest
statisztikailag szignifikans kiilonbség mutatkozott a sulyos motoros rohamok gyakorisaganak a
kiindulasi értékhez képest tapasztalt median szazalékos valtozasaban (lasd 1. tablazat).



1. tablazat 1042-CDD-3001-es vizsgalat A sulyos motoros rohamok 28 napos idészak soran
mért gyakorisaganak valtozasa a 13 hetes fenntarté fazisban

Placebo Ganaxolon
A rohamok 28 napos id6szak soran mért gyakorisaga a 51 49
primer rohamok tipusai esetén,
N
13 hetes fenntartd kezelés, median szazalékos valtozas -6,49 -29,39
(szbras) (-26,77; 38,46) (-65,78; 1,30)
Wilcoxon-féle teszt p-értéke 0,0097
Hatésarany, N 50 49
n (%) 6 (12,0) 15 (30,6)
Kiilonbség (95%-o0s CI) 18,6 (2,0; 34,9)
p-érték® 0,0283

CI=95%-o0s konfidenciaintervallum.

* A valasz definicidja szerint a kiindulasi allapothoz képest legalabb 50%-os csokkenés a 28 napos
iddészakon beliil el6forduld primer rohamok gyakorisagaban. A p-érték a Fisher-féle exakt proban
alapul.

A kumulativ valaszgdrbe azt mutatja, hogy a ganaxolon minden hatasarany esetében nagyobb mértékii
csokkenést eredményezett a rohamok gyakorisagaban, mint a placebo (lasd az 1. abrat).

1. abra 1042-CDD-3001 szamu vizsgalat A primer tipusi rohamok 28 napos
idotartamon beliili gyakorisagara vonatkozoé kumulativ valaszgorbék — 13 hetes
fenntarto fazis, a szandékolt kezelés elve szerinti populacio

80 ——&—— Ganaxolone (N = 49)
— = — . Placebo (N =50)

60

50 4

40 4

304

A betegek %-a

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

A primer rohamok gyakorisaganak csokkenése (%)

A nyilt elrendezésu vizsgalat adatai

Azok a CDD-ben szenvedd betegek, akik részt vettek az 1042-CDD-3001 vizsgalat kett6s vak
fazisaban, folytathattak a vizsgalatot, és részt vehettek egy nyilt elrendezésii kiterjesztett fazisban.

A nyilt elrendezésii kiterjesztett fazis elsddleges célja a ganaxolon hosszll tavi biztonsagossaganak és
toleralhatosaganak vizsgalata volt. A nyilt elrendezésii kiterjesztett fazisban valo részvételt
megel6zden vak kereszttitralast végeztek el 63 mg/ttkg/nap maximalis napi dozisig a <28 kg
testtomegt, illetve 1800 mg/nap dozisig a legalabb 28 kg testtomegili betegeknél. Adatokat 88 olyan
beteg esetében jelentettek, akik részt vettek a nyilt elrendezésii kiterjesztett fazisban, és legalabb
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4,25 éven at kaptak ganaxolont. A betegek Osszesen 63,6%-a szakitotta meg a vizsgalatban valo
részvételt a nyilt elrendezésii kiterjesztett fazisban, foként a vizsgalati alany/sziil6 altali visszalépés
(17,0%), a hatasossag hianya (18,2%), illetve a nemkivanatos események (11,4%) miatt.

Felno6ttek

Az 1042-CDD-3001 vizsgalatban a CDD-populacio tilnyomorészt gyermek paciensekbdl allt.

A vizsgalatba valo bevonas idépontjaban két beteg volt 19 éves (egyikiik véletlenszeriien placebot,
masikuk pedig ganaxolont kapott). A vizsgalat nyilt elrendezésii kiterjesztett szakasza soran hét beteg
toltotte be a 18 éves életkort. Ezeknél a betegeknél (n=9) a stlyos motoros rohamok gyakorisaganak
median szazalékos valtozasa a kiindulasi értékhez képest a nyilt elrendezésii fazis utolso

3 honapjaban -32,1% volt (-86,2%—72,7% tartomany).

Gyermekek és serdiil6k

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztast engedélyez a ZTALMY vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetéen a
CDKLS5-hianyos betegség esetén (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo
informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

A ganaxolon gyorsan felszivodik, egyensulyi allapotban (Css) a maximalis megfigyelt
plazmakoncentracio (tmax) eléréséhez sziikséges id6 2,0-3,0 ora. Az allandosult koncentracio 2—3
napon beliil érhetd el. A ganaxolon ,,first-pass” (pre-szisztémas) metabolizmuson esik at; a ganaxolon
szuszpenzio abszolut biohasznosulasa koriilbeliil 13%.

2 és < 6 év kozotti (median testtomeg 14,8 kg), 6 és < 12 év kozotti (median testtomeg 22,6 kg),
valamint 12 és < 18 év kdzotti (median testtomeg 36,1 kg) gyermekek és serdiilok Cpax értéke 247,
269, illetve 293 ng/ml, AUCy.24 értéke pedig 3903, 3998, illetve 4106 ng*ora/ml volt, 21 mg/ttkg,
legfeljebb 600 mg dozis napi haromszori alkalmazasa mellett. Feln6tt betegeknél a Crax 292 ng/ml, az
AUCy.24 pedig 4100 ng*dra/ml volt.

A ganaxolon magas zsirtartalmu étkezéssel egyidejlileg torténd alkalmazasa a Cpax Szintjét
2-szeresére, az AUC szintjét pedig 3-szorosara novelte az éhomi szintekhez képest. A kiilonbozo
tipusu ¢élelmiszerek hatdsa nem ismert.

Eloszlas

A ganaxolon extenziven eloszlik a szervezetben, €s eloszlasi térfogata koriilbeliil 580 1. A ganaxolon
kortilbeliil 99%-ban fehérjéhez kotott a szérumban.

Biotranszformacid

A ganaxolon az emberi szervezetben nagy mértékben metabolizalodik; tobb mint 50, 1. fazisu és

2. fazisu metabolitot mutattak ki. A ganaxolon metabolikus mintazatat egyensulyi allapotban még nem
jellemezték. Az egyensulyi allapotban észlelt metabolikus mintazat a ganaxolon hosszu ti, értéke
miatt eltérhet az egyszeri adag esetén megfigyelttol. A ganaxolon a CYP3A4 és a CYP3AS,

a CYP2B6, a CYP2C19, a CYP2D6, az UGT1A3, az UGT1A6, az UGT1A9, az UGT2B7 és az
UGTBI5 révén metabolizalodik.

A f6 metabolitot (M2) azonositottak, amely nem mutatott aktivitast a GABA4 receptoron.
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Eliminécio

A ganaxolon felezési ideje (t,;) egyensulyi allapotban 7,8—10,1 6ra volt. 300 mg ['*C]-ganaxolon
egészséges férfi vizsgalati alanyoknak egyszeri oralis dozisban torténd beadasat kdvetden a teljes
radioaktivitas 55%-a iiriilt ki a székletben (2% valtozatlan ganaxolon formdjaban), a vizeletben pedig a
teljes radioaktivitas 18%-at mutattdk ki. A ganaxolon metabolitjai esetén a t,,-érték hosszabb lehet,
mint a ganaxolonnal — elérheti akar a 230 orat.

A ganaxolon kivalasztddik az anyatejbe; koncentracidja koriilbeliil 4-szer magasabb volt, mint a
plazméaban (lasd 4.6 pont).

Doézisaranyossag és felhalmozddas

A ganaxolon farmakokinetikaja altalaban linearis, 200 mg és 600 mg kozotti értekekkel (vagy azok
gyermekgyodgyaszati megfeleldjével). Napi haromszori dozis esetén a Cmax €s az AUCa, akkumulécios
aranyszamok 1,5-szeres, illetve 1,7-szeres értéket mutattak.

Kiilonleges betegcsoportok

Az életkor, a nem és a rassz hatasa

A populécioés farmakokinetikai analizisek azt mutattak, hogy az életkornak, nemnek, illetve a rassznak
nincs klinikailag relevans hatasa a ganaxolon-expoziciora. A CL, a V és a maximalis felszivodott
dozis értéke is allometrikus viszonyban van a testtomeggel. 28 kg alatti testtomegii gyermekeknél nem
figyeltek meg klinikailag relevans hatasokat a testtomegen alapuld adagolas miatt. A populacios
farmakokinetikai szimulacidk azt jelzik, hogy felnétteknél a ganaxolon-expozicié forditottan korrelal a
testtomeggel. A klinikai relevancia jelenleg nem ismert, mivel a hatasossagot és biztonsagossagot csak
alacsony testtomegii, CDD-ben szenved6 gyermekek és serdiilok esetében igazoltak.

Gyvermekek és serdiilok

Az 1042-CDD-3001 vizsgalatba bevont betegeknél megfigyelt farmakokinetikai expoziciok hasonloak
voltak a 2 éves és 6 évesnél fiatalabb életkor kozotti (atlagos testtomeg 14,8 kg, n=45), a 6 éves ¢és

12 évesnél fiatalabb életkor kozotti (atlagos testtomeg 22,6 kg, n=28), a 12 éves és 18 évesnél
fiatalabb életkor kozotti (atlagos testtomeg 36,1 kg, n=16), valamint a 18 évesnél idsebb (atlagos
testtomeg 35,1 kg, n=2) korcsoportokban. 2 éves kor alatti gyermekekre vonatkozoan nem allnak
rendelkezésre farmakokinetikai adatok.

Vesekarosodas

A ganaxolon farmakokinetikédja nem valtozott jelentdsen stlyos vesekarosodasban szenvedd
betegeknél. Sulyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél (kreatinin-clearance 15 és 30 ml/perc
kozott) egyszeri 300 mg-os dozis oralis alkalmazasat kovetden a ganaxolon AUC.ins értéke 8%-kal,
a Cmax pedig 11%-kal csokkent a normalis vesefunkcidji betegeknél megfigyeltekhez képest

(a Cockcroft-Gault szerint becsiilt kreatinin-clearance >90 ml/perc). Végstadiumu vesebetegségben
szenvedo betegeket nem vizsgaltak.

Majkdrosodas

A majkarosodasnak a ganaxolon farmakokinetikajara gyakorolt hatasat 300 mg-os egyszeri oralis
dozis beadasat kdvetden vizsgaltak. Enyhe (Child-Pugh A) és kozepes foku (Child-Pugh B)
majkarosodasban szenvedd betegeknél nem figyeltek meg klinikailag szignifikdns hatast a ganaxolon
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az AUC.ixs értéke koriilbelill 5,8-szer volt magasabb, mint a normalis majfunkcioju betegeknél
(lasd 4.2 pont).
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GyodgyszerkolesOnhatasi vizsgalatok

Gyogyszerkolesonhatasok in vitro értékelése

A ganaxolonnal végzett in vitro vizsgalatok azt mutattak, hogy mas farmakokinetikai kolcsonhatasok
nem varhatok. A ganaxolon nem inhibitora vagy induktora a CYP1A2-nek, a CYP2B6-nak, a
CYP2C8-nak, a CYP2C9-nek, a CYP2C19-nek, a CYP2D6-nak, illetve a CYP3A4-nek. In vitro
korilmények kdzott a ganaxolon nem gatolta az UGT1A1, az UGT1A3, az UGT1A4, az UGT1AS6, az
UGT1A9 és az UGT2B7 miikodését. A ganaxolon nem gatolja a BCRP, a P-gp, a MATE1, a MATE2-
K, az OATI1, az OAT3, az OCT1, az OCT2, az OATP1BI1, az OATP1B3, illetve a BSEP mitkodését.
A ganaxolon nem szubsztratja a BCRP-nek, a P-gp-nek, az OCT1-nek, az OCT2-nek, az OATP1B1-
nek, illetve az OATP1B3-nak.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsagossagi, ismételt adagolast dozistoxicitasi vagy
genotoxicitasi — vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény

alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

Ismételt adagoldsnal fellépd dozistoxicitas

Az allatoknal megfigyelt elsddleges hatasok a kdzponti idegrendszert érintd klinikai megfigyelésekre
(pl. sedatio) terjedtek ki, amelyek doziskorlatozok voltak és a tulzott farmakologiai hatdsoknak voltak
tulajdonithatok.

Egy 12 hénapig tarto, ismételt adagolasu toxikologiai vizsgalatban kutyaknal a szivfrekvencia
dozisfiiggd emelkedését figyelték meg napi > 3 mg/ttkg mellett (hasonlé a klinikai expozicios
szintekhez), és magasabb dozisok esetén sinus tachycardia fordult el6. A QTc-intervallumok, a
vérnyomas-paraméterek, illetve a histopatholégiai korrelaciok nem valtoztak.

Karcinogenitas/genotoxicitas

A ganaxolonnal nem végeztek karcinogenitasi vizsgalatokat. A ganaxolon nem tekinthetd
genotoxikusnak.

Reprodukcios és fejlédésre gyakorolt toxicitas

A reprodukcios és fejlodési toxicitasi vizsgalatok korlatozott értékiiek, mivel az expozicids szintek
joval a klinikailag relevans szintek alatt voltak.

A patkanyokkal végzett fertilitasi és korai embrionalis fejlodésre vonatkozo vizsgalatban valtozasokat
figyeltek meg az ivari ciklusban.

Az embryo-foetalis fejlodés és a pre- és postnatalis fejlodés patkanyokon végzett kombinalt
vizsgalataban a vemhesség ideje enyhén meghosszabbodott, és csekély mértékii késedelmek fordultak

el6 az utddok ndvekedésében és a kapcsolodo fejlodési mérfoldkovekben.

Az utddjaikat szoptatd patkanyokon végzett vizsgalatok azt jelzik, hogy a ganaxolon €s metabolitjai
kivalasztodnak a tejbe, és a plazmahoz képest a tejben altalaban magasabb a koncentracidjuk.

Nem ismert, hogy a ganaxolon atjut-e a placentan.

Toxicitas juvenilis egyedekben

A juvenilis patkdnyoknal észlelt histologiai elvaltozasok az AUC-expozicid alapjan hasonldak voltak a
felnott patkanyoknal megfigyelt elvaltozasokhoz. Sedatio felnott egyedeknél alacsonyabb expozicios
szintnél fordult el6, mint a juvenilis egyedek esetében. A juvenilis himeknél és néstényeknél csokkent
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testtomegndvekedés és a nemi érés késedelme fordult el6, amely nem volt hatassal az ivari ciklusra,
illetve barmilyen, a termékenységre vagy a reprodukciora vonatkozo paraméterre. A juvenilis egyedek
expozicids szintjei hasonloak vagy alacsonyabbak voltak, mint a klinikai expozicios szintek.
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ami 6sszhangban van mas GABA-modulatorokkal kapcsolatos megallapitasokkal. A 13 héten at
juvenilis egyedeken végzett vizsgalatban nem jelentkeztek ennek a hatasnak funkcionalis,
viselkedésneurologiai kdvetkezményei. A juvenilis egyedek expozicids szintjei hasonloak vagy
alacsonyabbak voltak, mint a klinikai expozicios szintek.

Visszaélések
A ganaxolon esetében a benzodiazepinekéhez hasonlo belsé/szubjektiv interoceptiv jelzéseket
figyeltek meg, és egy ragcsalokkal végzett jutalmazasi modellben dozisfiiggd modon tamogatta a

szervezetbe juttatast, ami arra utal, hogy a ganaxolon a benzodiazepinekhez hasonldé megerdsitd
jellemzokkel rendelkezik.

Fiigglség
Allatkisérletek arra utalnak, hogy a ganaxolon-kezelés hirtelen leallitasa elvonasi tiineteket okozhat.

Metabolitokkal végzett vizsgalatok

In vitro adatok alapjan klinikai expoziciok esetén nem zarhat6 ki az M2 metabolit lehetséges
hormonalis hatasa. Egy 4 hetes, az M2 kozvetlen alkalmazasaval végzett, ismételt adagolasu toxicitasi
vizsgalatban acinaris atrophiat és csokkent secretiot észleltek a prosztata és az ondohdlyag
mirigyeiben him patkanyoknal, ami korrelalt a prosztata tomegének csokkenésével. Ez valamivel a
klinikai expozicids szintek feletti értékeken tortént, €s a klinikai relevancia tovabbra is ismeretlen.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

hipromelloz (E464)

polivinil-alkohol (E1203)

natrium-lauril-szulfat (E487)

metil-parahidroxi-benzoat (E218)

propil-parahidroxi-benzoat (E216)

natrium-benzoat (E211)

vizmentes citromsav (E330)

natrium-citrat-dihidrat (E311)

mesterséges cseresznye aroma (propilén-glikolt [E1520] és benzil-alkoholt [E1519] tartalmaz)
szukral6oz (E955)

szimetikon emulzi6 (szimetikon, poliszorbat 65, metilcelluloz, polietilén-glikol-monosztearat,
glicerin-monosztearat, xantan gumi, benzoesav [E210], szorbinsav €s tisztitott viz)

tisztitott viz

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznialhatésagi idotartam

2 év.

A palack els6 felbontasa utan 30 napon beliil fel kell hasznalni.

14



6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok
Ez a gyogyszer kiilonleges tarolasi hdmérsékletet nem igényel.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Nagy stirliségii polietilén (HDPE) palack foliazott, belsé tomitéses gyermekbiztonsagi (CR)
polipropilén (PP) kupakkal ellatva, dobozba csomagolva, kalibralt, ujrafelhasznalhat6 oralis
adagolofecskenddkkel (HDPE dugattyu és polipropilén henger) és palackadapterrel
(palackadapterekkel) (kis stirliségili polietilén).

Minden doboz a kdvetkezok egyikét tartalmazza:

- 1 db 110 ml-es palack 2 db 3 ml-es oralis adagolofecskenddvel, 2 db 12 ml-es oralis
adagolofecskendovel és 1 db palackadapterrel, vagy

- 5 db 110 ml-es palack 5 db 12 ml-es oralis adagolofecskenddvel és 5 db palackadapterrel.

Mindegyik 12 ml-es fecskend6 0,25 ml-es osztasokkal van ellatva, és minden 3 ml-es fecskendd

0,1 ml-es osztasokkal rendelkezik.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

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

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését (beleértve a

hasznalt/fel nem hasznalt palackadaptereket és az Gjrafelhasznalhat6 oralis adagoldfecskenddket) a

gyogyszerekre vonatkozé eldirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Immedica Pharma AB

113 63 Stockholm

Svédorszag

8. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/23/1743/001

EU/1/23/1743/002

9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2023. jalius 26.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacié az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

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

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

Orion Corporation Orion Pharma
Joensuunkatu 7

FI-24100 Salo

Finnorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

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

C. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

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

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

A forgalombahozatali engedély jogosultja erre a készitményre az els6 PSUR-t az engedélyezést kdvetd
6 honapon beliil kdteles benyujtani.

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

. Kockazatkezelési terv

A forgalombahozatali engedély jogosultja kdtelezi magat, hogy a forgalombahozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockdzatkezelési terv benyujtandé a kovetkezd esetekben:

o ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockéazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyulo) Gjabb,
meghataroz6 eredmények sziiletnek.

17



III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

ZTALMY 50 mg/ml bels6leges szuszpenziod
ganaxolon

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

A gyobgyszer 50 mg ganaxolont tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Egyéb 6sszetevok: metil-parahidroxi-benzoat (E218), propil-parahidroxi-benzoat (E216), natrium-
benzoat (E211), mesterséges cseresznye aroma (benzil-alkoholt [E1519] tartalmaz), szimetikon
emulzi6 (benzoesavat [E210] tartalmaz). A tovabbi informéaciokat lasd a betegtajékoztatoban.

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Belsoleges szuszpenzio

1 db palackot tartalmazo kiszerelés:

1 db 110 ml-es palack

2 db 12 ml-es Gjrafelhasznalhat6 oralis adagolofecskendd
2 db 3 ml-es ujrafelhasznalhat6 oralis adagolofecskendd
1 db palackadapter

5 db palackot tartalmazo6 kiszerelés:

5 db 110 ml-es palack

5 db 12 ml-es ujrafelhasznalhaté oralis adagolofecskendd
5 db palackadapter

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténo alkalmazasra.
Hasznalat el6tt alaposan felrazando.

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

A gyogyszer fel nem hasznalt részét a felbontas utan 30 nappal meg kell semmisiteni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

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

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Immedica Pharma AB
113 63 Stockholm
Svédorszag

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/23/1743/001
EU/1/23/1743/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ZTALMY

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

PALACK CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE

ZTALMY 50 mg/ml bels6leges szuszpenziod
ganaxolon

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

A gyobgyszer 50 mg ganaxolont tartalmaz milliliterenként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Egyéb 6sszetevok: E218, E216, E211, E1519, E210. A tovabbi informaciokat lasd a

betegtajékoztatoban.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Bels6leges szuszpenzio
110 ml

MODJA

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

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

Hasznalat el6tt alaposan felrazando.

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
A felbontas utan 30 nappal semmisitse meg!
A kovetkez6 idépontig semmisitse meg:  /  /

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

11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Immedica Pharma AB

12. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/23/1743/001
EU/1/23/1743/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSiTO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

ZTALMY 50 mg/ml belsdleges szuszpenzid
ganaxolon

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomasara juté vagy a beteg altal
tapasztalt barmilyen mellékhatas bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont
végén (Mellékhatasok bejelentése) talal tovabbi tajékoztatast.

Miel6tt On vagy gyermeke elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot, mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosadhoz vagy gyogyszerészéhez.

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

- Ha Onnél vagy gyermekénél barmilyen mellékhatés jelentkezik, tajékoztassa errdl
kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a ZTALMY és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a ZTALMY alkalmazésa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a ZTALMY -t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a ZTALMY -t tarolni?

A csomagolas tartalma €s egyéb informaciok

SR WD

1. Milyen tipusu gyégyszer a ZTALMY és milyen betegségek esetén alkalmazhaté?

A ZTALMY hatoéanyaga, a ganaxolon, egy ugynevezett neuroaktiv szteroid, amely azaltal fejti ki
hatasat, hogy specifikus receptorokhoz kotodik, és megakadalyozza az agyban az epilepszids rohamok
kialakulasat.

A ZTALMY-t az ugynevezett ,,ciklin-dependens kinaz-szerti 5 (CDKL5)-hidnyos betegséghez” tarsuld
ritka epilepszias rohamok kezelésére alkalmazzak 2 és betoltott 18. életév kozotti életkora betegeknél.
Ha a ZTALMY segit a rohamok kezelésében, alkalmazasa tovabb folytathato a 18. életév betoltését
kovetden is.

A ZTALMY -t mas epilepszia elleni gyogyszerekkel kombinacioban alkalmazzak.

Ez a gyogyszer csokkenteni fogja az On vagy gyermeke ltal tapasztalt napi epilepszias rohamok
szamat.

2. Tudnivalok a ZTALMY alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a ZTALMY-t, ha allergias a ganaxolonra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt)
egyéb Osszetevojére.
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Figyelmeztetések és ovintézkedések
A ZTALMY alkalmazasa el6tt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével, ha:

. On vagy gyermeke aluszékonynak érzi magat
A ZTALMY almossagot vagy aluszékonysagot, illetve a tilzott nyugalom és ellazulas
(szedaltsag) érzetét okozhatja. A ZTALMY szedése elott beszéljen kezeldorvosaval vagy
gyogyszerészével, ha aggalyai meriilnek fel ezekkel a mellékhatdsokkal kapcsolatban, illetve ha
kodzponti idegrendszeri depresszansokat, példaul a rohamok kezelésére szolgald egyéb
gyogyszereket, opioidokat, antidepresszansokat szed vagy alkoholt fogyaszt, mivel ezek
novelhetik a ZTALMY aluszékonysagot okoz6 és szedativ hatasait.

o Onnek vagy gyermekének voltak mar énkarosité vagy ongyilkossagi gondolatai
Ha szokatlan hangulat- vagy viselkedésbeli valtozasokat tapasztal, vagy onkarosito, illetve
ongyilkossagi gondolatai vannak, azonnal forduljon kezeléorvosahoz.
Ha On CDD-ben szenvedd gyermeket gondoz, figyeljen oda minden szokatlan hangulat- vagy
viselkedésbeli valtozasra, illetve minden olyasmire, amit azt jelezheti, hogy onkarositd vagy
ongyilkossagi gondolatai vannak. Ha ezek barmelyikét észleli, azonnal forduljon a
kezeléorvoshoz.

. Az On vagy a gyermeke kértorténetében alkohol- vagy kabitészer-fiiggoség szerepel
A ZTALMY esetében fennall a visszaélés vagy a helytelen célra torténd alkalmazas lehetosége.
Ha a kortorténetében szerepel alkohollal vagy kabitdszerrel vald visszaélés, a ZTALMY szedése
elott beszEljen kezeldorvosaval vagy gyodgyszerészével.

o Ha On vagy gyermeke stlyos majproblémakban szenved
KezelGorvosa szoros megfigyelés alatt fogja Ont tartani a kezelés alatt, és eléfordulhat, hogy
csokkenti a ZTALMY adagjat.

Gyermekek és serdiilok
A ZTALMY nem adhato 2 évesnél fiatalabb gyermekeknek, mivel ebben a korcsoportban nem all
rendelkezésre a gyogyszer alkalmazasara vonatkozd informacio.

Egyéb gyogyszerek és a ZTALMY

Feltétleniil tajékoztassa kezelSorvosat vagy gyodgyszerészét az On vagy gyermeke altal jelenleg vagy
nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszerekrél. A ZTALMY bizonyos egyéb
gyogyszerekkel egyidejiileg torténd alkalmazasa mellékhatasokat okozhat, valamint befolyasolhatja az
egyeb gyogyszerek, illetve a ZTALMY hatdsossagat.

Ne kezdje el, illetve ne hagyja abba mas gydgyszerek szedését anélkiil, hogy el6zbleg ezt megbeszélte
volna kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Feltétleniil tajékoztassa kezel6orvosat, ha On vagy gyermeke az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi,
mivel eléfordulhat, hogy a ZTALMY adagjat modositani kell:

- az epilepszia kezelésére alkalmazott, valproatot tartalmazo6 gyogyszerek esetében a ZTALMY
adagjanak csokkentésére lehet sziikség;
A ZTALMY hatasossagat esetlegesen csokkentd gyogyszerek a ZTALMY adagjanak novelését
tehetik sziikségessé:

- egyéb epilepszia vagy roham elleni gyogyszerek, mint példaul a karbamazepin, a fenitoin, a
fenobarbital és a primidon;

- antibiotikumok, példaul a rifampicin;

- kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum), amely az enyhe depresszio kezelésére
alkalmazott gyogynovény.

A gyogyszer €s a szajon at alkalmazott fogamzasgatlok kozotti kdlcsonhatast nem vizsgaltak.
Tajékoztassa kezelGorvosat, ha szajon at alkalmazott fogamzasgatlot szed.
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A ZTALMY kolcsonhatasa alkohollal
Nem szabad alkoholt fogyasztani, mivel az fokozhatja a ZTALMY aluszékonysagot okoz6 és szedativ
hatasait.

Terhesség
Ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége, a gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen
kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

A ZTALMY alkalmazéasa nem javasolt terhesség idején, illetve olyan fogamzoképes korban 1év6
néknél, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas
Ne alkalmazza a ZTALMY -t, ha szoptat, kivéve, ha kezeldorvosa ugy dont, hogy a ZTALMY
alkalmazasanak elényei meghaladjak a lehetséges kockazatokat.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A ZTALMY almosité/aluszékonysagot okozo hatdssal jarhat. Ebben az esetben ne vezessen
gépjarmiivet, ne kerékparozzon, illetve ne kezeljen gépeket mindaddig, amig nem érzi magat
éberebbnek.

A ZTALMY natriumot tartalmaz
Ez a gyogyszer kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz milliliterenként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

A ZTALMY natrium-benzoatot és benzoesavat tartalmaz

Ez a gyogyszer 0,92 mg natrium-benzoatot és 0,00068 mg benzoesavat tartalmaz milliliterenként.
A natrium-benzoat és a benzoesav fokozhatja a sargasagot (a szemfehérje és a bor sargas
elszinezddése) az ujsziilotteknél (4 hetes kor alatt).

A ZTALMY benzil-alkoholt tartalmaz

Ez a gyogyszer 0,00023 mg benzil-alkoholt tartalmaz milliliterenként. A benzil-alkohol allergias
reakciot okozhat. Kisgyermekek esetében a benzil-alkoholt sulyos mellékhatasok, koztiik 1égzési
problémak (agynevezett zihalas szindroma) kockazataval hoztak Gsszefiiggésbe. Ujsziilott
csecsemoknek (4 hetes korig) csak a kezeldorvos javaslatara adhat6. Ne alkalmazza kisgyermekeknél
(3 éves kor alatt) egy hétnél hosszabb ideig, kivéve, ha kezelGorvosa vagy gyogyszerésze azt javasolta.
Kisgyermekeknél fokozott a kockazat az akkumulaci6 miatt. Ha On terhes vagy szoptat, vagy maj-
vagy vesebetegségben szenved, kérje ki kezeldorvosa vagy gydgyszerésze tanacsat. Erre azért van
szlikség, mert a nagy mennyiségben alkalmazott benzil-alkohol felhalmozodhat a szervezetében és
mellékhatasokat okozhat (agynevezett metabolikus acidozis).

A ZTALMY metil-parahidroxi-benzoatot és propil-parahidroxi-benzoatot tartalmaz
Ez a gyogyszer 1,02 mg metil-parahidroxi-benzoatot és 0,2 mg propil-parahidroxi-benzoatot tartalmaz
milliliterenként, amelyek (esetleg késobb jelentkezd) allergias reakciokat okozhatnak.

3. Hogyan kell alkalmazni a ZTALMY-t?

A ZTALMY-t az epilepszia kezelésében tapasztalt orvos feliigyelete mellett kell alkalmazni. Ezt a
gyogyszert mindig az On kezeléorvosa 4ltal elmondottaknak megfeleléen alkalmazza. Amennyiben
nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Ez a gyogyszer egy belséleges szuszpenzio (szdjon at tortend bevételre szant folyekony
gyogyszerforma). Kezeldorvosa vagy gyogyszerésze tajékoztatni fogja Ont, hogy mekkora adag (hany
ml) bels6leges szuszpenziot kell bevennie minden nap, és naponta hany alkalommal kell alkalmaznia
azt.
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Kezeléorvosa az On testtomege alapjan szamitja ki az adagot. Eléfordulhat, hogy alacsony adaggal
fog kezdeni, amelyet kezelGorvosa az id6 mulasaval fokozatosan novelhet.

Ha On sulyos majkarosoddsban szenved, kezeldorvosa alacsonyabb adaggal kezdi majd az On
kezelését, és mas adagolasi litemtervet fog kdvetni.

Legfeljebb 28 kg testtomegii betegek

Az On vagy gyermeke adagjat fokozatosan emelik 4 héten keresztiil, amig eléri a javasolt, 8 dranként
harom kiilon adagban adott 63 mg/ttkg/nap maximalis napi adagot.

28 ke-ot meghalado testtOmegi betegek

Az On vagy gyermeke adagjat fokozatosan emelik 4 héten keresztiil, amig eléri a javasolt, 8 dranként
harom kiilon adagban adott 1800 mg/nap maximalis napi adagot.

A teljes napi adagot ajanlott a nap folyaman 3 egyenl6 adagban beadni. A ZTALMY azonban
almossagot okozhat, és kezeldorvosa donthet gy, hogy napkozben alacsonyabb, este pedig magasabb
adagot kell adni Onnek annak érdekében, hogy napkdzben el tudja keriilni az 4lmossagot okozo
mellékhatasokat.

Beszéljen kezel6orvosaval, ha nem biztos az adagjaban, vagy ha ugy gondolja, hogy annak
modositasara lehet sziikség.

Hogyan kell alkalmazni a ZTALMY-t?

o A gyogyszert étkezés kdzben vagy roviddel étkezés utan kell bevenni.

o Ha lehetséges, probalja hasonl6 tipusu (pl. hasonlo zsirtartalmu) ételekkel bevenni, hogy
minden alkalommal ugyanolyan hatast érjen el.

. Ne keverje a ZTALMY-t ételhez vagy italba.

. A pontos adagolas érdekében hasznalja az egyes kiszerelésekben talalhato, Gjrafelhasznalhatd
szajfecskendoket.

Hasznalati utasitas

Minden 1 darab palackot tartalmazo kiszerelés a kdvetkezoket tartalmazza:

1 palack belséleges szuszpenzid, gyermekbiztonsagi
kupakkal lezarva
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2 db 12 ml-es és 2 db 3 ml-es Gjrafelhasznalhato
szajfecskendd

1 palackadapter

o
-

A ZTALMY 5 palack belséleges szuszpenziot, 5 db 12 ml-es ujrafelhasznalhaté szajfecskendot és
5 db palackadaptert tartalmazo kiszerelésben is kaphato. Felhivjuk a figyelmet, hogy az 5 palack
ZTALMY-t tartalmazo kiszerelés nem tartalmaz 3 ml-es Gjrafelhasznalhaté szajfecskendot.

o Amennyiben nem biztos abban, hogyan készitse el vagy alkalmazza a ZTALMY eldirt adagjat,
kérdezze meg kezelb6orvosat, gydgyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembert.

o Az 1 db palackot tartalmazé kiszerelés 12 ml-es és 3 ml-es Ujrafelhasznalhatd szajfecskenddket
tartalmaz. Ha az On adagja 3 ml vagy kevesebb, haszndlja a kisebb, 3 ml-es fecskenddket a
gyogyszer alkalmazasahoz. Ha az adag meghaladja a 3 ml-t, az adag bevételéhez hasznalja a
nagyobb, 12 ml-es fecskenddket.

o A ZTALMY megfelel6 mennyiségének pontos kimérése érdekében mindig a ZTALMY-hoz
mellékelt megfeleld, Gjrafelhasznalhatd szajfecskenddt hasznalja. Ne hasznaljon haztartasi céla
kanalat. A beadashoz ne keverje 6ssze a ZTALMY-t étellel vagy itallal.

o Minden 3 ml-es adagolofecskendd 16 egymast kovetd napon at hasznalhato. 16 nap elteltével
dobja ki a hasznalt adagolofecskendot, és hasznalja a dobozban talalhaté tartalékfecskendot.

. A ZTALMY-t a palack felbontasa utdn 30 napon beliil fel kell hasznalni. Emlékeztet6iil
felirhatja a palack cimkéjén talalhato helyre, hogy felbontas utan mikor kell kidobnia a palackot.

o 30 nap elteltével semmisitse meg a ZTALMY minden fel nem hasznalt adagjat, és hasznaljon j
palackot.
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A palack eldkészitése:

1.

Tartsa a palackot a kezében, és razza
fel jol 1 percen at.

Mindig jol razza fel a palackot

1 percen at, majd hagyja allni

1 percig, hogy a razas kozben
képzddott hab leiilepedhessen a
ZTALMY minden adagjanak
kimérése és beadasa el6tt. Ez segit a
gyogyszer helyes mennyiségének
kimérésében.

MEGJEGYZES: Ezt a 1épést a
gyogyszer minden egyes adagjaval
el kell végezni.

Tavolitsa el a gyermekbiztonsagi
zarokupakot a palackon gy, hogy
lefelé nyomja a kupakot, mikozben
(az 6éramutato jarasaval ellentétes
iranyban) azt balra elforditja.

Szurja at és tavolitsa el az indukcios
zarogyurit a palackrol.

MEGJEGYZES: Ez a lépés csak a
palack els6 hasznalatara vonatkozik.

A
Ny

Tartsa a palackot szorosan az egyik
kezében, mig a palackadaptert a
masik kezével erételjesen nyomja
bele a palack szajaba; gy6z6djon
meg réla, hogy az pontosan
illeszkedik. Ha nincs teljesen
behelyezve, az adapter elmozdulhat
a helyérdl, és fulladast okozhat.

MEGJEGYZES: A behelyezést
kdvetden ne tavolitsa el az adaptert a
palackrol.
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Az adag eldkészitése:

5. Teljes mértékben illessze be a
megfeleld, ujrafelhasznalhatd
szajfecskendo végét a
palackadapterbe, és a helyére kertilt
fecskendovel egyiitt forditsa fejjel
lefelé a palackot.

Fontos, hogy a megfeleld
ujrafelhasznalhatd szajfecskendot
hasznalja az adag kimérésére:

e Ha az On adagja 3 ml (150 mg) vagy
kevesebb, a kisebb, 3 ml-es
fecskend6t kell hasznalnia.

e Ha az On adagja adag 3 ml-nél
(150 mg) tobb, akkor a nagyobb,

12 ml-es fecskend6t kell hasznalnia.

6. Lassan htizza vissza a fecskendd
dugattyujat, hogy a belsdleges
szuszpenzid sziikséges (ml-ben
mért) mennyiségét felszivja a
fecskendSbe. Allitsa a dugattyu
végét a kivant térfogatjelzéssel egy
vonalba, a szemben 1év6 abranak
megfelelden.

Ha a fecskenddben 1égbuborék
keletkezik, a palackot fejjel lefelé
tartva nyomja vissza az oldatot a
palackba, és ismételje meg a

6. 1épést, amig a buborék el nem
tlnik.

wwl\@)
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7.

Forditsa vissza a palackot, majd
ovatosan huzza ki az
adagolofecskenddt az adapterbdl.

Hogyan kell alkalmazni vagy beadni a ZLATMY-t:

8.

Helyezze a szajfecskendd végét a
szajiireg belsejébe, és dvatosan
nyomja meg a dugattyut a gyogyszer
befecskendezéséhez. Ne nyomja
erésen a dugattyut, és ne a szajiireg
hatsé része vagy a garat felé
iranyitsa a gyogyszer beadasat.

A kupakot jobbra elforditva szorosan
csavarja vissza a gyermekbiztonsagi
kupakot a palackra (az 6ramutatod
jarasaval megegyezden). A
palackadaptert nem sziikséges
eltavolitani; a kupak illeszkedni fog
ra.
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10. A szajfecskend6t hasznalat utan
azonnal ki kell mosni. Tavolitsa el a
dugattytt a fecskend6 hengerébdl,
majd szobahdmérsékletii csapvizzel
oblitse ki mindkét részt.

Figyelmeztetés:

Ne hasznaljon fehéritoszert vagy
mas eros tisztitooldatot.

A szajfecskendé mosogatogépben
nem moshato.

11. Razza ki a felesleges vizet a
fecskend6 mindkét részébdl, és a
kovetkezo felhasznalasig hagyja
Oket a levegon kiilon-kiilon
megszaradni. Miel6tt a kovetkezd
hasznalathoz a dugattyut a fecskendd
hengerébe helyezné, gy6zodjon meg
rola, hogy mindkét rész megszaradt.
Ha a kovetkez6 adag beadasa el6tt a
két rész nem teljesen szaraz, akkor a
csomagolasban talalhaté megfelel6
potfecskendét kell hasznalni.

Az egyes palackokhoz mellékelt

12 ml-es fecskendd hasznélata
esetén ne dobja ki az
ujrafelhasznalhaté szajfecskendoket
mindaddig, amig a palack ki nem
iriilt. A 3 ml-es fecskend6
hasznalata esetén 16 nap elteltével
semmisitse azt meg.

12. Minden tovabbi adag esetében
ismételje meg az 1-3. és a
6-12. 1épést.

Ha az eléirtnal tobb ZTALMY-t alkalmazott

Ha véletleniil az el6irtnal tobb ZTALMY -t alkalmazott, azonnal tajékoztassa kezeldorvosat vagy

gyogyszerészét, vagy forduljon a legkozelebbi korhaz siirgdsségi osztalyahoz, és vigye magaval a
gyogyszert. Ha az el6irtnal tobb gyogyszert alkalmazott, almossag vagy aluszékonysag Iéphet fel

Onnél.

Ha elfelejtette alkalmazni a ZTALMY-t

Ha elfelejtett bevenni egy adagot, a kihagyott adag legfeljebb 4 éraval a kovetkezo tervezett adag elott
bevehet6. Ha a kdvetkezo adag kevesebb mint 4 6ran beliil esedékes, javasolt kihagyni az elfelejtett
adagot, ¢s a kovetkezo tervezett adaggal folytatni.

Ha idé eldtt abbahagyja a ZTALMY alkalmazasat

Ne csokkentse az adagot, illetve ne hagyja abba a ZTALMY alkalmazasat anélkiil, hogy el6szor
megbeszélné ezt a kezeldorvosaval. A kezelés hirtelen leallitasa fokozhatja a rohamokat. Kezeléorvosa
tajékoztatni fogja arrdl, hogyan kell fokozatosan abbahagyni a ZTALMY alkalmazasat.

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

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

A gyobgyszer alkalmazasa soran az alabbi mellékhatasok jelentkezhetnek. Tajékoztassa
kezel6orvosat, ha a kovetkezo tiinetek barmelyikét észleli:

Nagyon gyakori (10 betegbdl tobb mint 1-et érinthet):
- almossag vagy aluszékonysag;
- laz.

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):

- tulzott nyugalom, illetve ellazulas érzete;

- tulzott nappali faradtsag vagy a szokasosnal hosszabb éjszakai alvés;
- levertség;

- nyalcsorgas;

- a szokasosnal fokozottabb nyaltermelés.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gydgyszerészét. Ez a
betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetleniil a hatésag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informaci6 alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a ZTALMY-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

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

Ez a gyogyszer kiilonleges tarolasi hdémérsékletet nem igényel. A fel nem hasznalt gydgyszert a
felbontas utan 30 nappal semmisitse meg.

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

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a ZTALMY?
- A készitmény hatéanyaga a ganaxolon. A belséleges szuszpenzi6é 50 mg ganaxolont tartalmaz
milliliterenként.

- Egyéb 0sszetevok: hipromelloz (E464), polivinil-alkohol (E1203), natrium-lauril-szulfat
(E487), metil-parahidroxi-benzoat (E218), propil-parahidroxi-benzoat (E216), natrium-benzoat
(E211), vizmentes citromsav (E330), natrium-citrat-dihidrat (E311), mesterséges cseresznye
aroma (propilén-glikolt [E1520] és benzil-alkoholt [E1519] tartalmaz), szukraloz (E955),
szimetikon emulzi6 (szimetikon, poliszorbat 65, metilcelluldz, polietilén-glikol-monosztearat,
glicerin-monosztearat, xantdn gumi, benzoesav [E210], szorbinsav és tisztitott viz), tisztitott viz
(lasd még 2. pont: ,,A ZTALMY natriumot tartalmaz”, ,,A ZTALMY natrium-benzoatot
tartalmaz”, ,,A ZTALMY benzoesavat tartalmaz”, ,,A ZTALMY benzil-alkoholt tartalmaz” és
»A ZTALMY metil-parahidroxi-benzoatot és propil-parahidroxi-benzoatot tartalmaz”).
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Milyen a ZTALMY Kkiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A ZTALMY fehér vagy csaknem fehér szini bels6leges szuszpenzio. Milanyag gyermekbiztonsagi
kupakkal lezart miianyag palackban keriil forgalomba. 110 ml bels6leges szuszpenziot tartalmaz
palackonként.

A ZTALMY-t az alabbi kiszerelésekben forgalmazzak:

- 1 palack belsdleges szuszpenzio, 2 db 12 ml-es és 2 db 3 ml-es szajfecskendd, valamint 1 db
palackadapter; vagy

- 5 palack belsdleges szuszpenzid, S5 db 12 ml-es szajfecskend6 és 5 palackadapter.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

A forgalombahozatali engedély jogosultja
Immedica Pharma AB

113 63 Stockholm

Svédorszag

Gyarté

Orion Corporation Orion Pharma
Joensuunkatu 7

F1-24100 Salo

Finnorszag

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:
Egyéb informacioéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan talalhato:
http://www.ema.europa.eu.
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