I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Xoanacyl 1 g apvalkotas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra apvalkota tablete satur 1 g dzelzs(III) citrata (kompleksa savienojuma forma, kas satur 210 mg
dzelzs(I1l); ferri citras (complexus coordinativus)

).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra apvalkota tablete satur 0,99 mg saulrieta dzeltena FCF (E110) un 0,70 mg aliira sarkana AC
(E129).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Apvalkota tablete.

Persiku krasas, ovalas formas (19 mm gara, 7,2 mm bieza un 10 mm plata) tabletes ar iespiedumu
“KX52” viena pusg.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

XoanacylXoanacyl ir indic@tas vienlaicigi paaugstinata fosfora [imena seruma un dzelzs deficita
arst€Sanai pieaugusiem pacientiem ar hronisku nieru slimibu (HNS).

4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

Arstesana jasak tada arsta uzraudziba, kuram ir pieredze pacientu ar nieru darbibas trauc&jumiem
arstéSana.

Sakumdeva

XoanacylXoanacyl ieteicama sakumdeva:

. no dializes neatkarigi pacienti ar HNS: 3 g diena,

o no dializes atkarigi pacienti ar HNS, kuri vél nesanem fosfatus saistoSu lidzekli: 3—6 g diena,
pamatojoties uz dzelzs raditajiem un fosfora Itmeni seruma,

o no dializes atkarigi pacienti ar HNS, kuri jau sanem fosfatus saistoSu lidzekli un pariet uz

XoanacylXoanacyl lietosanu: 6 g diena.

XoanacylXoanacyl jalieto €dienreizu laika vai tulit pec edienreizém. Ja iesp&jams, kopéja dienas deva
ir vienadi jasadala starp dienas maltiteém, noapalojot lidz tuvakajai veselai apvalkotajai tabletei; ja
kopgjo dienas devu nevar sadalit vienadi, liclakais apvalkoto tableSu skaits jalieto kopa ar lielako
dienas malftiti.



XoanacylXoanacyl efektivitate nav pétita kliniskajos p&tijumos no dializes atkarigiem pacientiem,
nelaujot pec vajadzibas vienlaicigi sanemt arst€Sanu ar intravenozi ievaditu dzelzi un/vai eritropo€zi
stimul&josu Iidzekli (ESL).

Uzsakot XoanacylXoanacyl lietoSanu, japartrauc cita perorala dzelzs terapija un fosfatus saistoSa
terapija. Var biit vajadziga ari intravenozi ievaditas dzelzs devas samazinasana vai liectoSanas
partrauksana (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Pacientiem, kuri lieto §1s zales, jaievéro noteikta diéta ar zemu fosfata saturu.
Devas titrésana

Dzelzs raditaji (pieméram, hemoglobins, feritina limenis seruma un transferina piesatinajums (TSAT))
un fosfora koncentracija seruma ir jakontrol€ 2 — 4 ned€lu laika pec XoanacylXoanacyl! lietoSanas
uzsakSanas vai devas mainas un aptuveni ik pec 2 — 3 menesiem, kad stavoklis ir stabils. Devu péc
vajadzibas var palielinat vai samazinat par 1 — 2 apvalkotam tabletem diena ar 2 — 4 nedglu starplaiku,
lai uzturétu dzelzs raditajus un fosfora Iimeni seruma ieteicamaja mérka Iiment, neparsniedzot

12 apvalkotas tabletes diena. Lai izvairTtos no parmerigas terapijas, janem vera zalu divéjada iedarbiba
(skattt 4.4. apakSpunktu).

Dati par devam, kas parsniedz devinas apvalkotas tabletes diena no dializes neatkarigiem pacientiem
ar HNS ir ierobeZoti, tapec pacientiem ar HNS, kuriem netiek veikta dialize, devas, kas parsniedz
devinas apvalkotas tabletes diena, nedrikst lietot, iznemot gadijumus, kad tiek veikta pastiprinata
kontrole.

Ja attistas hipofosfatémija vai ja feritina [imenis seruma parsniedz 700 ng/ml un/vai TSAT parsniedz
40 %, So zalu lietosana uz laiku ir japartrauc. P&c noverSanas terapiju var atsakt ar zemaka Itmena

devu (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ja dienas laika zales ir aizmirsts lietot, pacientiem janorada nelietot aizmirsto zalu devu nakamaja
edienreize.

Ipasas pacientu grupas

Gados vecaki cilveki

Gados vecakiem cilvekiem deva nav japielago (skatit 5.1. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem arstéSana jasak ar mazaku sakumdevu — 3 apvalkotam
tablet€m diena.

Pediatriska populacija

XoanacylXoanacyl drosums un efektivitate, lietojot beérniem un pusaudziem vecuma lidz 18 gadiem,
lidz §im nav pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai.

Apvalkotas tabletes janorij veselas; apvalkotas tabletes nedrikst koslat vai sasmalcinat, jo tas var
izraisit mutes dobuma un zobu krasas izmainas.



4.3. Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
o Aktivi smagi kunga un zarnu trakta darbibas traucg&jumi.
o Hemohromatoze un jebkadi citi dzelzs uzkrasanas traucgjumi.

4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Dzelzs raditaju kontrole

Visiem pacientiem, kuri lieto §1s zales, vismaz reizi ceturksni ir janosaka dzelzs daudzuma raditaji
seruma (feritina un TSAT Iimenis seruma), lai nodro§inatu pietickamu iedarbibu un izvairitos no
parméerigas dzelzs uzkraSanas, kas var nelabveligi ietekm@t veselibu, pieméram, samazinat kaulu
mineralvielu blivumu.

XoanacylXoanacyl lietoSana uz laiku japartrauc, ja feritina [imenis seruma parsniedz 700 ng/ml un/vai
TSAT limenis parsniedz 40 %. Sada situacija japarskata dzelzs papildinaSanas stratégija (ari
vienlaiciga dzelzs intravenoza ievadiSana, ja nepiecieSams).

Var biit vajadziga vienlaiciga arst€Sana ar intravenozi ievaditu dzelzi un ESL, jo 1pasi no dializes
atkarigiem pacientiem. Devas ir uzmanigi janosaka ta, lai sasniegtu atbilstoSu hemoglobina [imeni,
nemot vera $adam zalém ieteiktos mérkus. Vajadziba péc intravenozi ievaditas dzelzs un ESL laika
gaita var maintties.

Feritina I[imenis seruma un TSAT Itmenis péc dzelzs intravenozas ievadiSanas paaugstinas, tapec asins
paraugi dzelzs krajumu raditaju noteikSanai ir janem laika, kas ir piemérots, lai atspogulotu dzelzs
limeni pacienta organisma péc intravenozas dzelzs ievadiSanas, nemot véra lietotas zales, ievadito
dzelzs daudzumu un zalu ievadiSanas biezumu, bet ne mazak ka septinas dienas péc intravenozas
dzelzs ievadiSanas.

Pacienti, kuri tiek arsteti ar Xoanacyl, nedrikst vienlaicigi sanemt terapiju ar citiem iekskigi
lietojamiem dzelzs preparatiem.

Fosfora limena kontrole seruma

Visiem pacientiem, kuri sanem §Ts zales, vismaz reizi ceturksni ir jakontrol€ fosfora Iimenis seruma. Ja
attistas hipofosfatémija, Xoanacy! lietosana uz laiku japartrauc (skatit 4.8. apakspunktu).

Ar Xoanacyl arstétie pacienti nedrikst vienlaicigi sanemt arsté€Sanu ar citiem fosfatus saistosiem
lidzekliem.

Iekaisiga zarnu slimiba un gastrointestinala asinoSana

Xoanacyl ir kontrindic@tas pacientiem ar aktiviem smagiem kunga un zarnu trakta darbibas
traucgjumiem (skatit 4.3. apakSpunktu).

Pacienti ar aktivu, simptomatisku iekaisigu zarnu slimibu un nesenu simptomatisku kunga un zarnu
trakta asinoSanu tika izslégti no kliniskiem pétijumiem. Xoanacyl Siem pacientiem drikst lietot tikai
péc ripigas ieguvuma/riska novertésanas un tad, ja péc arstéSanas uzsaksanas tiek kontroléti kunga un
zarnu trakta simptomi, un to pastiprinaSanas gadijuma zalu lietoSana tiek partraukta.

Kunga un zarnu trakta traucéjumi

Ir zinots par kunga un zarnu trakta nevélamam blakusparadibam, tai skaita smagiem caurejas
gadfjumiem, sapeém veédera un sliktu diisu, un to rasanas ir jakontrol€ (skatit 4.8. apakSpunktu).
Xoanacyl lieto$ana pacientiem ar aktiviem smagiem kunga un zarnu trakta darbibas traucgjumiem ir
japartrauc (skatit 4.3. apakSpunktu).



Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra apvalkota tablete satur 0,99 mg saulrieta dzeltena FCF (E110) un 0,70 mg aliira sarkana AC
(E129), kas var izraisit alergisku reakciju.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Vienlaiciga lieto$ana nav ieteicama

Ta ka ir zinams, ka citrats pastiprina aluminija uzsiikSanos, ir jaizvairas no aluminiju saturosu
savienojumu (piemé&ram, aluminija hidroksidu saturosu antacidu) lietoSanas, kamér pacienti sanem
Xoanacyl.

Zales, kuram, lietojot vienlaicigi ar Xoanacy!, piemérojami 1pasi ieteikumi

Zales, kas var ietekmét dzelzs uzsikSanos kunga un zarnu trakta

Talak minétas zales var mijiedarboties ar Xoanacyl, un tas nedrikst lietot vienlaicigi. STs zales jalieto
vismaz divas stundas pirms vai p&c Xoanacyl:

o kalciju saturo$i uztura bagatinataji,
o kalciju saturos$i un magniju saturosi antacidi (piemeram, tie, kas satur magnija un kalcija

oksidus, hidroksidus vai salus);

Zales, kas var mijiedarboties ar Xoanacy!

Talak minétas zales var mijiedarboties ar Xoanacyl, un tas nedrikst lietot vienlaikus. STs zales jalieto
vismaz 2 stundas pirms vai p&c Xoanacyl:

o levotiroksins (tiroksins). Ta ka ir zinams, ka dzelzi saturos$i preparati samazina levotiroksina
uzsiikSanos, var samazinaties levotiroksina pieejamiba. Vairogdziedzera darbiba ir jakontrolg, jo
Tpasi pec Xoanacyl lietosanas uzsaksanas un devas pielagosanas. ArsteSanas laika ar Xoanacyl
var biit japielago levotiroksina deva;

dazi pretparkinsonisma lidzekli (levodopa, benserazids, entakapons);

kaptoprils (angiotensinu konvertgjosa enzima inhibitors ar sulthidrilgrupu);

dzelzs helatus veidojosi lidzekli (piem&ram, penicilamins);

bifosfonati (piem&ram, alendronata natrija sals);

metildopa (alfa-2-adrenergisko receptoru agonists);

noteiktas antibiotikas: tetraciklini (piem&ram, doksiciklins), cefdinirs, fluorhinoloni (pieméram,
ciprofloksacins, levofloksacins). Zalu mijiedarbibas p&tijumos veselam virieSu un sievieSu
dzimuma p&tamam personam Xoanacy! samazinaja vienlaicigi ievadita ciprofloksacina
biopieejamibu (ka noteikts pec laukuma zem liknes (AUC)) par aptuveni 45 %. Tomer, lietojot
Xoanacy! un ciprofloksacinu ar divu stundu starplaiku, mijiedarbiba netika novérota.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroSana ar kriti
Griitnieciba
Dati par dzelzs(I1I) citrata kompleksa savienojuma lietoSanu griitniec€m ir ierobezoti vai nav pieejami.

P&tfjumi ar dzivniekiem nav pietiekami, lai noteiktu reproduktivo toksicitati. Xoanacyl nav ieteicams
lietot griitniecibas laika un sievietém reproduktiva vecuma, kuras nelieto kontracepcijas lidzeklus.



BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai dzelzs(IIl) citrata kompleksais savienojums/metaboliti izdalas cilvéka piena. Nevar
izslégt risku jaundzimusajiem/zidainiem. Leémums partraukt baroSanu ar kriiti vai partraukt
terapiju/atturéties no terapijas ar Xoanacyl, japienem izvertgjot kriits baroSanas ieguvumu b&rnam un
ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati par Xoanacy! iesp€jamo ietekmi uz fertilitati nav pieejami.

4.7. letekme uz spe€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Xoanacyl neietekmé vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas pacientiem ar HNS, kurus arst€ja ar Xoanacyl, bija
caureja un fécu krasas izmainas, kas noverotas attiecigi 20,2 % un 19,5 % pacientu.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Nevelamas blakusparadibas, par kuram zinots, pamatojoties uz kliniskiem pétijumiem pacientiem ar
HNS (N=858), ir noraditas 1. tabula. Nevelamas blakusparadibas uzskaititas peéc OSK (organu sistemu
klasifikacijas) un pec biezuma, vispirms noradot visbiezak sastopamas nevélamas blakusparadibas.
Nevéelamo blakusparadibu biezums ir noteikts $adi: loti biezi (> 1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10),
retak (> 1/1000 Iidz < 1/100), reti (> 1/10 000 Iidz < 1/1000), loti reti (< 1/10 000), nav zinams (nevar
noteikt pec pieejamajiem datiem). Katra biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir noraditas to
nopietnibas samazinajuma seciba.

1. tabula. Nevelamas blakusparadibas, kas noverotas kliniskajos pétijumos, kuru laika Xoanacyl
tika ievaditas pacientiem ar HNS.

MedDRA Loti biezi Biezi Retak Nav zinams
organu
sistemas
klasifikacija
Vielmainas un Hipofosfatemija Dzelzs
uztures parslodze
traucgjumi
Kunga un zarnu | Caureja, fé€u | Sapes/diskomforts Hematohézija,
trakta trauc&umi | krasas vEdera/vedera uzpiisanas, | hemoroidi

izmainas slikta diisa, aizcietejums,

dispepsija, meteorisms

AtseviSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Kunga un zarnu trakta traucéjumi

Visbiezak nevélamie notikumi radas organu sistému klasifikacijas grupa “Kunga un zarnu trakta
trauc€jumi” (42,1 %), to vidi bija smagi gadijumi (2,7 %) un gadijumi, kuru dél zalu lietoSana bija
japartrauc (5,9 %). Smagas gastrointestinalas nevélamas blakusparadibas bija caureja (1,3 %), sapes



veédera (0,6 %) un slikta dasa (0,1 %). Kunga un zarnu trakta nevélama blakusparadiba, kuras
gadijuma par zalu lietoSanas partraukSanu tika zinots visbiezak, bija caureja (3,4 %).

Dzelzs parslodze

Lietojot Xoanacyl, ir novérots feritina un TSAT piecaugums virs droSuma robezvertibas (skatit
4.4. apakSpunktu).

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tick nepartraukti novérota. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma ming&to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozeésana

Dzelzs pardozesana ir bistama un tas gadijuma nekavéjoties javerSas pec palidzibas. Akiitas dzelzs
pardozésanas simptomi ir vemsana, caureja, sapes védera, aizkaitamiba un miegainiba. Ja ir zinams, ka
kads ir netisi vai ti8i norijis parmerigi lielu Xoanacyl devu, vai ir aizdomas par to, ir jaapsver tiliteja
mediciniska palidziba. Jaisteno atbalstosi un simptomatiski pasakumi atbilstosi labakajam
mediciniskas apriipes standartam un jaapsver dzelzs helatus veidojosa Iidzekla, pieméram,
desferoksamina, lietoSana.

Xoanacyl pardozesana var izraisit ar hipofosfatémiju, kas var izraisit sliktu dtiSu un galvassapes, un ta
jaarste saskana ar standarta klinisko praksi.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: visi citi arstnieciskie Iidzekli; Iidzekli hiperkaliemijas un hiperfosfat€mijas
arsteSanai, ATK kods: VO3AEOS

Darbibas mehanisms

Sis zales ka aktivo vielu satur dzelzs(III) citrata komplekso savienojumu, kas Tpasi izstradats, lai
nodros$inatu lielu virsmas laukumu un noteiktu dzelzs (III) un citrata molaro attiecibu. Dzelzs(I1I)
citrata kompleksa savienojuma lielais virsmas laukums ietekmé dzelzs (IIT) $kidibu fiziologiska pH
ItmenT un lauj dalai dzelzs (IIT) uzstkties un nodrosina dzelzs iesaisti metabolisma.

Dzelzs(IlI) citrata kompleksajam savienojumam ir divkarSs darbibas mehanisms — viens no
tiem ir saistits ar dzelzs (III) nodroSinasanu, bet otrs — ar fosfora uzsiik§anas samazinasanu.
Divkarsais darbibas mehanisms tiesi ietekme funkcionali aktiva, nebojata fibroblastu
augSanas faktora 23 (iIFGF-23) daudzuma samazinasanos.

P&c iekskigas lietosanas $kistosa dzelzs (III) forma kunga un zarnu trakta dzelzs reduktazes
ietekmg tiek reducéta par dzelzs (II) formu. P&c nokl@iSanas caur enterocitiem asinis oksideta
dzelzs (II1) forma cirkul@ asinsrit€ saistita ar plazmas proteinu transferinu un var tikt ieklauta
hemoglobina sastava.

Kompleksa dala, kas nav uzsiikusies no kunga un zarnu trakta, reaggé ar uztura eso$o fosfatu un saista
fosfatu dzelzs(III) citrata un fosfata kompleksa forma. Sis savienojums ir neskistoss un izdalas
izkarnijumos, samazinot fosfata daudzumu, kas uzsticas no kunga un zarnu trakta. Saistot fosfatu


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

kunga un zarnu trakta un samazinot ta uzstksanos, dzelzs(III) citrata kompleksais savienojums
pazemina fosfora Itmeni seruma. P&c uzsiikSanas citrats audos tiek parversts bikarbonata.

Kliniska efektivitate

Ir veikti tris galvenie kliniskie pétijumi, lai apliecinatu dzelzs(IIl) citrata kompleksa savienojuma
efektivitati vienlaiciga dzelzs deficita un paaugstinata fosfora Iimena seruma arsteéSana pieaugusiem
pacientiem ar hronisku nieru slimibu. (HNS). Divos pétijumos bija iesaistiti no dializes neatkarigi
(DN) pacienti ar HNS un viena p&tijuma — no dializes atkarigi (DA) pacienti ar HNS.

1. pétijums (KRX-0502-204)

Pavisam 149 DN pé&tamas personas ar HNS, dzelzs deficita anemiju (hemoglobins > 9,0 un < 12,0 g/dl
[> 5,6 un < 7,5 mmol/l], feritina ITmenis seruma < 300 ng/ml, transfertna piesatinajums (transferrin
saturation, TSAT-) < 30 %, feritina limenis seruma < 300 ng/ml) un paaugstinatu fosfora limeni
seruma (>4 un < 6 mg/dl (> 1,3 un < 1,9 mmol/l)) tika randomiz&ti vai nu dzelzs(II) citrata
kompleksa savienojuma (N=75) vai placebo (N=74) lietoSanai. Sakumdeva bija 3 apvalkotas tabletes
diena, kas tika titréta, nemot vera fosfora limeni seruma; maksimala deva bija 12 apvalkotas tabletes

diena.

Otrs primarais efektivitates mérka kriterijs bija TSAT izmainas no petfjuma sakuma lidz 12. nedglai
un fosfora Iimena seruma izmainas no p&tijjuma sakuma Iidz 12. nedg€lai. Galvenie sekundarie
efektivitates mérka kriteriji bija feritina Itmena seruma, hemoglobina un nebojata fibroblastu augSanas
faktora-23 (iFGF-23) izmainas no pétijuma sakuma lidz 12. nedg]ai.

IeklauSanas bridi petijuma 20,3 %, 52,7 % un 25,7 % p&tamo personu bija HNS attiecigi 3., 4. un 5.
stadija. Petamo personu vid&jais vecums bija 65,1 gadi (diapazona no 21 1idz 88 gadiem; 56,1 %
petamo personu bija > 65 gadi), lielaka dala bija baltas rases parstavji (77,7 %) un sievietes (64,9 %).
Dzelzs(I1) citrata kompleksa savienojuma videja dienas deva bija 5,1 apvalkota tablete diena.

Primarie un sekundarie mérka kritériji saistiba ar dzelzs un fosfora homeostazi ir apkopoti 2. tabula.

2. tabula. 1. petijjums. Primaro un galveno sekundaro merka kriteriju rezultatu kopsavilkums

Parametrs Dzelzs(III) citrata
Placebo kompleksais
(N=69) savienojums
(N=72)
f/ir“ma TSAT, | Sakotngja vertiba
Vidgji (SN) 21,0 (8,26) 21,6 (7,44)
12. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -1,1 (1,20) 10,2 (1,18)
Atskiriba no placebo (SK) - 11,3 (1,70)
95 % TI atSkiriba 8,0, 14,7
p vértiba - <0,001*
Fosfora Iimenis Sakotnéja vertiba
seruma, mg/dl Vidgji (SN) 4,7 (0,60) 4,5 (0,61)
[a] 12. nedéla, izmainas, salidzinot
ar pétijuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -0,2 (0,07) -0,7 (0,07)
Atskiriba no placebo (SK) - -0,5 (0,10)
95 % TI atSkiriba -0,7,-0,3
p vértiba - <0,001*

Sakotnéja vertiba




Feritina Iimenis Vidgji (SN) 110,0 (80,88) 115,8 (83,11)
seruma, ng/ml 12. nedéla, izmainas, salidzinot
ar pétijjuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -4,2 (7,67) 73,3 (7,51)
Atskiriba no placebo (SK) - 77,5 (10,83)
95 % TI atSkiriba 56,2, 98,7
p vértiba - <0,001*
Hemoglobins, Sakotnéja vertiba
g/dl [b] Vidgji (SN) 10,6 (1,07) 10,5 (0,81)
12. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijjuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -0,2 (0,10) 0,4 (0,10)
Atskiriba no placebo (SK) - 0,6 (0,14)
95 % TI atskiribai no placebo 0,4,0,9
p vértiba - <0,001*
iFGF-23, pg/ml Sakotnéja vertiba
Vidgji (SN) 263,2 (226,30) 319,0 (577,48)
12. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijjuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) 17,4 (37,10) -108 (36,21)
Atskiriba no placebo (SK) - -125 (52,42)
95 % TI atskiriba -220, -21,7
p vertiba - 0,017 [c]

Primarajiem un sekundarajiem efektivitates merka kriterijiem tika izmantota seciga hierarhiska

testéSanas stratégija.

TI — ticamibas intervals; iFGF-23 — nebojats fibroblastu augSanas faktors-23; SN — standarta novirze;
SK — standartk]tida; TSAT — transferina piesatinajums.
[a] vertibas var parrékinat mmol/l, izmantojot parrékina koeficientu 0,3229; [b] vertibas var parrekinat
mmol/l, izmantojot parrékina koeficientu 0,6206; [c] ANCOVA modeli ar arsteSanu ka fiksetu efektu

un sakotngjo vertibu ka kovariatu.

2. petijums (KRX-0502-306)

Petfjuma tika ieklautas DN p&tamas personas ar HNS, dzelzs deficita anémiju (hemoglobins > 9,0 un
<11,5 g/dl [> 5,6 un < 7,1 mmol/l], feritina ITmenis seruma < 200 ng/ml un TSAT <25 %) un fosfora
Iimeni seruma > 3,5 mg/dl [> 1,1 mmol/l]. Pavisam 234 p&tamas personas tika randomizetas, lai

16 nedglas sanemtu dzelzs(I1I) citrata komplekso savienojumu (N=117) vai placebo (N=117) ar
sakumdevu tris apvalkotas tabletes diena, ko pec tam titr€ja, nemot véra hemoglobina Iimeni, lidz
maksimalajai devai 12 apvalkotas tabletes diena. 16. ned€la p&tamas personas vargja sakt 8 nedelu
pagarinajuma fazi, kuras laika visas petamas personas sanéma dzelzs(Ill) citrata komplekso
savienojumu pa 3 apvalkotam tabletém diena. Devu vargja titrét, nemot véra klinisko atbildes reakciju.

Primarais efektivitates merka kriterijs bija tadu petamo personu procentualais daudzums, kuram
verojama hemoglobina atbildes reakcija, kas defingtas ka petamas personas ar hemoglobina limena
paaugstinasanos par > 1,0 g/dl (0,62 mmol/l) jebkura bridi 16 nedglas ilgaja placebo kontrol&taja faze.
Sekundarie efektivitates mérka kriteriji ietvera gan dzelzs, gan fosfora raditajus: hemoglobina, TSAT,
feritina Itmena seruma izmainas no p&tijuma sakuma lidz 16. nedglai, to p&tamo personu procentuala
dala, kuram bija noturiga hemoglobina atbildes reakcija (vid€jas izmainas > 0,75 g/dl (0,47 mmol/1)
jebkura 4 ned€lu perioda 16 ned€las ilgaja placebo kontrolétaja fazg, ja $aja perioda tika sasniegts ar1
limenis > 1,0 g/dl (0,62 mmol/l)), un fosfora l[imena seruma izmainas no pétijuma sakuma lidz

16. nedglai.

IeklauSanas bridi pétijuma 48,1 %, 42,1 % un 9,9 % petamo personu bija attiecigi 3., 4. un 5. stadijas
HNS. Pétamo personu vid&jais vecums bija 65,4 gadi (diapazona no 26 Iidz 93 gadiem; 58,8 % petamo
personu bija > 65 gadi), liclaka dala bija baltas rases parstavji (68,7 %) un sievietes (63,1 %).
Dzelzs(I1) citrata kompleksa savienojuma videja dienas deva bija 5,0 apvalkotas tabletes diena.
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Primarie un sekundarie mérka kritériji ir apkopoti talak tabula.

3. tabula. 2. pétijuma primaro un sekundaro mérka kritériju rezultatu kopsavilkums

Atskiriba no placebo (SK)
95 % TI atskiriba
p veértiba

-0,22 (0,07)

Parametrs Dzelzs(111)
citrata
(l;lliclelbst; kon.nple!(sais
savienojums
(N=117)
Pacienti ar Randomizéta perioda laika
Zfl;lill(:igelsoll')zgliciju Petamas personas (%) 19,1 52,1
’ N P 0
% TDAtslgmba no placebo (95 % ) 33,0 (21,4, 44.6)
p vértiba - < 0,001 [c]
Pacienti ar Randomizéta perioda laika
noturigu Petamas personas (%) 14,8 48,7
hemoglobina Atskiriba no placebo (95 %
atbildes reakciju, | TI) b ( ) 33,9(22,8,45.1)
% p vértiba - < 0,001 [c]
Hemoglobins, g/dl | Sakotngja vertiba
[a] Vidgji (SN) 10,38 (0,78) 10,44 (0,73)
16. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijjuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -0,08 (0,10) 0,75 (0,09)
Atskiriba no placebo (SK) - 0,84 (0,13)
95 % TI atskiriba 0,58, 1,10
p vertiba - < 0,001 [d]
TSAT, % Sakotnéja vertiba
Vidgji (SN) 19,6 (6,63) 20,2 (6,43)
16. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijjuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -0,6 (1,37) 17,8 (1,37)
Atskiriba no placebo (SK) - 18,4 (1,94)
95 % TI atskiriba 14,6,22,2
p vertiba - < 0,001 [d]
Feritina Iimenis Sakotnéja vertiba
seruma, ng/ml Vidgji (SN) 81,7 (58,26) 85,9 (55,74)
16. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -7,7(9,23) 162,6 (9,00)
Atskiriba no placebo (SK) - 170,3 (12,89)
95 % TI atskiriba 144,9, 1957
p vertiba - < 0,001 [d]
Fosfora Iimenis Sakotnéja vertiba
seruma, mg/dl [b] Vidgji (SN) 4,12 (0,68) 4,23 (0,91)
16. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -0,43 (0,06)

-0,21 (0,09)
-0,39, -0,03
0,020 [d]

Primarajiem un sekundarajiem efektivitates merka kriterijiem tika izmantota seciga hierarhiska

testéSanas stratégija.

TI — ticamibas intervals; SN — standarta novirze; SK — standartkliida; TSAT — transferina

piesatinajums.
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[a] vertibas var parrekinat mmol/l, izmantojot parrékina koeficientu 0,6206; [b] vertibas var parrékinat
mmol/l, izmantojot parrékina koeficientu 0,3229 [c] divpusgjais hi kvadrata tests; [d] jaukta modela
atkartotu mérjjumu metode ar arst€Sanas, sakotngjas vertibas, ned€las pec petijjuma sakuma un
arst€Sanas un nedglas pec petijuma sakuma mijiedarbibas nosacijumiem.

3. petijums (KRX-0502-304)

Sis bija atklats, 52 nedélas ar aktivu lidzekli kontroléts un p&c tam 4 nedglas ar placebo kontroléts
petijums. PEtTjuma iesaistija DA p&tamas personas ar HNS (hemodialize tris reizes nedéla vai
peritoneala dialize) un paaugstinatu fosfora Iimeni (fosfora l[imenis seruma > 6,0 mg/dl [> 1,9 mmol/1]
pec lietota fosfatus saistosa lidzekla izvadisanas), feritina l[imeni < 1000 ng/ml un TSAT < 50 %.
Petamas personas attieciba 2:1 tika randomizgetas (N = 441), lai sanemtu dzelzs(III) citrata komplekso
savienojumu (N = 292) vai aktivu kontroles Iidzekli (N = 149). Aktiva kontroles Iidzekla grupa
sanéma kalcija acetatu, sevelaméra karbonatu vai to kombinaciju, kas tika lietota, nemot véra pedgjo
devu, kas lietota pirms izvadiSanas perioda sakuma, vai, ja netiek turpinata ta pasa fosfatus saistosa
lidzekla lietosana, saskana ar pétnicka ieskatiem atbilstosi zalu informacijai. P&tamas personas vargja
turpinat sanemt dzelzi intravenozi un eritropoetinu stimul&joSos lidzeklus atbilstosi kltniskai
nepieciesamibai. Petijuma sakuma 61 % (265/438) un 82 % (359/438) pétijuma populacijas saneéma
attiecigi intravenozi ievaditu dzelzi un eritropoetinu stimulgjosus lidzeklus. Dzelzs(III) citrata
kompleksa savienojuma grupas dalibnieki lietoja seSas apvalkotas tabletes diena, un deva tika titreta,
nemot vera fosfora limeni seruma, neparsniedzot maksimalo devu 12 apvalkotas tabletes diena.

52 nedglu aktivas kontroles fazes beigas petamas personas, kuras bija sanémusas dzelzs(IIl) citrata
komplekso savienojumu, tika randomizetas, lai vél Cetras ned€las turpinatu sanemt dzelzs(Ill) citrata
komplekso savienojumu vai placebo.

Petfjuma ieklauto DA peétamo personu ar HNS vidgjais vecums bija 54,4 gadi (diapazons 19-90 gadi;
20,5 % pétamo personu bija > 65 gadi). Lielaka dala p&tamo personu bija afroamerikani/melnadainie
(53,0 %) un viriesi (61,2 %). 52 ned€lu aktivas kontroles perioda dzelzs(III) citrata kompleksa
savienojuma vidgja dienas deva bija 8,8 apvalkotas tabletes diena.

Ka primarais efektivitates merka kriterijs tika vertetas fosfora Iimena seruma izmainas no petijuma
sakuma Iidz 12. nedglai dzelzs(III) citrata kompleksa savienojuma grupa salidzinajuma ar petamam
personam, kuras aktivas kontroles grupa ka vienigo lidzekli sanéma sevelaméra karbonatu (N=78).
Mazako kvadratu (least squares; LS) vid&ja veértiba (95 % TI) bija -2,03 mg/dl (-2,21, -1,86)
dzelzs(Ill) citrata kompleksa savienojuma grupa, salidzinot ar -2,17 mg/dl (-2,51, -1,84) sevelaméra
karbonata grupa; ar LS vid&jo vertibu terapijas atSkiribai 0,14 mg/dl (95 % TI atskiribai: -0,24, 0,52).
Ta ir aptuveni lidzvertiga vidgjam pazeminajumam par -0,66 un -0,70 mmol/l attiecigi dzelzs(I1I)
citrata kompleksa savienojuma un sevelaméra grupas (atskiriba 0,04 mmol/1).

Saistiba ar sekundariem efektivitates mérka kriterijiem tika verteta dzelzs(Ill) citrata kompleksa
savienojuma terapeitiska ietekme salidzinajuma ar aktivas kontroles grupu (visi arsté$anas veidi), un
Sie kritériji bija feritina I[imena seruma un TSAT izmainas no pétjjuma sakuma Iidz 52. nedélai un
intravenozi ievadamas dzelzs un ESL kumulativa lietoSana lidz 52. ned€lai (dienas devas mediana).

4 nedglu placebo kontrol&taja fazg tika konstatéta fosfora Iimena seruma paaugstinasanas grupa, kas
pargaja uz placebo lietoSanu (LS vidgja vertiba [95 % TI] no 52. nedélas sakotngjas vertibas lidz

56. nedelai 1,86 mg/dl [1,57, 2,15]), un noturigs pazeminajums grupa, kas turpinaja lietot dzelzs(I1I)
citrata komplekso savienojumu (-0,32 mg/dl [-0,61, -0,03]). LS vidgja terapijas atskiriba bija -2,18
(95 % TI atskiribai: -2,59, -1,77), kas uzskatama par nozimigu (p < 0,0001).

Sekundaro mérka kriteriju rezultati ir apkopoti talak tabula.
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4. tabula. 3. pétijjuma sekundaro merka kritériju rezultatu kopsavilkums

52. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK)
LS atskiriba no placebo (SK)
95 % TI atskiriba

26,13 (34,28)

Parametrs Dzelzs(I1I)
Aktiva kontrole korill:)li:lt;ais
(N=146) [a] L
savienojums
(N=281)
Feritina Itmenis Sakotnéja vertiba
seruma, ng/ml Vidgji (SN) 609,50 (307,69) 592,80 (292,86)

300,04 (25,22)
273,92 (42,57)
190,22, 357,61

p vértiba - <0,0001 [b]
Seruma TSAT, Sakotnéja vertiba
% Vidgji (SN) 30,8 (11,57) 31,3 (11,21)
52. nedela, izmainas, salidzinot
ar pétijjuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -1,25 (1,27) 8,07 (0,94)
LS atskiriba no placebo (SK) - 9,33 (1,58)
95 % TI atskiriba - 6,22, 12,44
p veértiba - <0,0001 [b]
Intravenoza 52 nedgélas diena uznemta
. - e ’ 3,83 1,87
dzelzs ievadiS§ana, | daudzuma mediana
mg diena p vertiba - <0,0001 [c]
'IntraYvenoza ESL 52 nedglas fl_iené uznemta 993.46 755.80
ievadiSana, daudzuma mediana
vienibas diena p véertiba - 0,0473 [c]

Primarajiem un sekundarajiem efektivitates merka kriterijiem tika izmantota seciga hierarhiska

testéSanas stratégija.

TI — ticamibas intervals; SN — standarta novirze; SK — standartkltida; TSAT — transferina
piesatinajums; ESL — eritropoetinu stimul&joss lidzeklis
[a] ietver kalcija acetatu, sevelaméra karbonatu vai to kombinaciju; [b] ANCOVA modelis ar
arst€Sanu ka fikseto efektu un pétijuma sakumu ka kovariatu; [c] divpusgjs Vilkoksona rangu summas

kritérijs.

Post-hoc analize abas terapijas grupas noveroja hemoglobina limena pazeminasanos seruma 52 ned€lu
laika (skatit tabulu talak), kas dzelzs(I1l) citrata kompleksa savienojuma grupa bija mazaka.
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5. tabula. Hemoglobina rezultatu kopsavilkums 3. pétijjuma

Parametrs Dzelzs(I1I)
Aktiva kontrole korill:)li:lt;ais
(N=146) [a] L
savienojums
(N=281)
Hemoglobina Sakotnéja vertiba
Iimenis seruma, Vidgji (SN) 11,71 (1,26) 11,61 (1,24)
g/dl [b] 52. nedéla, izmainas, salidzinot
ar pétijuma sakumu
LS vidgja vertiba (SK) -0,52 (0,11) -0,22 (0,08)
LS atskiriba no placebo (SK) - 0,30 (0,14).
95 % TI atskiriba - 0,02, 0,57
p vértiba - 0,034 [c]

TI — ticamibas intervals; SN — standartnovirze; SK — standartkltida

[a] ietver kalcija acetatu, sevelaméra karbonatu vai to kombinaciju; [b] vertibas var parrékinat mmol/l,
izmantojot parrékina koeficientu 0,6206; [c] ANCOVA modelis ar arstésanu ka fiksétu efektu un
petijuma sakotngjo vertibu ka kovariatu.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentira atlick pienakumu iesniegt p&tijumu rezultatus dzelzs(III) citrata kompleksajam
savienojumam viena vai vairakas pediatriskas populacijas apakSgrupas dzelzs deficita anémijas
arst€Sanai pacientiem ar hronisku nieru slimibu (HNS) un paaugstinatu fosfora limeni seruma
(informaciju par lietoSanu berniem skatit 4.2. apakSpunkta).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Specifiski farmakokingtikas p&tijumi nav veikti.

P&c iekskigas lietosanas $kistosa dzelzs (III) forma kunga un zarnu trakta dzelzs reduktazes ietekmé
tiek reducgta par dzelzs (II) formu. P&c transport€Sanas caur enterocitiem asinis oksideta dzelzs (III)
cirkulg@ asinsritg, piesaistoties plazmas proteinam transferinam. Ta noklust galvenokart aknas, liesa,

kaulu smadzengs un tiek izmantota, icklaujot sarkanajas asins Stinas.

No dzelzs(III) citrata kompleksa savienojuma dzelzs, kas nav uzstikusies, kunga un zarnu trakta
mijiedarbojas ar fosfatu, veidojot dzelzs(Ill) citrata fosfata kompleksu, kas ka neskistoss komplekss
izdalas ar izkarnijumiem.

P&c uzsiikSanas citrats audos tiek parversts bikarbonata.
5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Dzelzs(IIl) citrata kompleksa savienojuma primaras toksicitates mérka organs atkartotas devas
peroralas toksicitates pétijumos ar zurkam un suniem ir kunga un zarnu trakts. 42 ned€lu pétijjuma ar
dzelzs citratu arstétiem suniem, kas ir visjutigaka suga, tika noverota briina pigmentacija, kas
atspogulo dzelzs parslodzi un izraisa aknu bojajumus. Ieteiktajai maksimalajai cilvékam lietojamai
terapeitiskajai devai 200 mg/kg (12 g diena) droSuma robeza Itmeni, kad netiek noverota nevélama
ietekme (no-observed-adverse-effect level; NOAEL) atbilst 1,1, pamatojoties uz kermena virsmas
laukumu.

Dzelzs(11) citrata kompleksais savienojums nebija mutagéns bakteriju reversas mutacijas testa (Eimsa
testa) un nebija klastogéns hromosomu aberaciju testa Kinas kamju fibroblastos.

Kancerogenitates petijumos iegitie dati liecina, ka pelém un zurkam, ievadot intramuskulari vai
subkutani, dzelzs savienojumi un citronskabe nav kancerogéni.
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Dzelzs(I1I) citrata kompleksa savienojuma spgja pasliktinat reproduktivo funkciju vai izraisit augla
anomalijas nav pétita.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Tabletes kodols

Prezelatingta cieteKalcija stearats

Tabletes apvalks

Hipromeloze

Titana dioksids (E171)
Triacetins

Saulrieta dzeltenais FCF (E110)
Aliira sarkanais AC (E129)
Indigokarmins (E132)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

2 gadi

Uzglabasanas laiks$ p&c pudeles pirmas atverSanas: 2 ménesi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.
Uzglabat pudeli ciesi noslegtu, lai pasargatu no mitruma.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Augsta blivuma polietilena (ABPE) pudeles, kas noslégtas ar bérniem neatveramiem skriivéjamiem
polipropiléna vaciniem, aluminija folija, kas termiski noslégta ar polietiléna odergjumu, un divas
silikagela pacinas.

Katra pudele satur 200 apvalkotas tabletes un ir iepakota kartona kastitg.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidesanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietéjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

AVEROA SAS

11 Avenue Paul Verlaine
38100 Grenoble

Francija
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8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1923/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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IT PIELIKUMS
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  RAZOTAIJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

RaZotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Patheon France

40 Boulevard de Champaret
38300 Bourgoin Jallieu
Francija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojami droSuma zinojumi (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos talakajos saraksta
atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

Registracijas apliecibas Tpasnickam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika péc registracijas apliecibas pieskirsanas.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Xoanacyl 1 g apvalkotas tabletes
ferri citras (complexus coordinativus)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra apvalkota tablete satur 1 g dzelzs(III) citrata (ka komplekso savienojumu, kas satur 210 mg
dzelzs(I1I)).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur saulrieta dzelteno FCF (E110) un altira sarkano AC (E129). Sikaku informaciju skatit lietoSanas
instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Apvalkota tablete

200 apvalkotas tabletes

S. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lictos$anas izlasiet lictoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

Tabletes janorij veselas. Nesakoslat un nesasmalcinat.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperattira lidz 30 °C.
Uzglabat pudeli cie$i noslégtu, lai pasargatu no mitruma.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

AVEROA SAS

11 Avenue Paul Verlaine
38100 Grenoble

Francija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1923/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Xoanacyl

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

PUDELES MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Xoanacyl 1 g apvalkotas tabletes
ferri citras (complexus coordinativus)

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra apvalkota tablete satur 1 g dzelzs(III) citrata (kompleksa savienojuma forma, kas satur 210 mg
dzelzs (IID)).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur saulrieta dzelteno FCF (E110) un altira sarkano AC (E129). Sikaku informaciju skatit lietoSanas
instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Apvalkota tablete

200 apvalkotas tabletes

S. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms licto$anas izlasiet lictoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai.
Tabletes janorij veselas. Nesakoslat un nesasmalcinat.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP
Deriguma termins péc pudeles pirmas atverSanas: 2 meénesi
AtverSanas datums: _ / /
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira [idz 30 °C.
Uzglabat pudeli cie$i noslégtu, lai pasargatu no mitruma.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

AVEROA SAS

11 Avenue Paul Verlaine
38100 Grenoble

Francija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/25/1923/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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Lietosanas instrukcija: informacija pacientam

Xoanacyl 1 g apvalkotas tabletes
ferri citras (complexus coordinativus)

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp€&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Xoanacy! un kadam noltkam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Xoanacyl lietoSanas
Ka lietot Xoanacyl

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Xoanacyl

Iepakojuma saturs un cita informacija

AN

1. Kas ir Xoanacyl un kadam noliikam tas lieto

Xoanacyl ir zales, kas darbojas, saistot fosforu, un kas satur dzelzi. Tas lieto pieaugusajiem ar nieru
darbibas traucgjumiem, kuriem ir augsts fosfora Iimenis asinis un dzelzs trikums.

Pacienti ar hroniskiem nieru darbibas traucgjumiem nespgj atbilstosi izvadit fosforu no organisma. Tas
var izraisit augstu fosfora Iimeni asinis, kas, savukart, var izraisit kalcija uzkrasanos audos
(kalcifikaciju) un tadus traucgjumus ka sarkanas acis, niezosa ada un kaulu sapes.

Fosfors ir sastopams daudzos partikas produktos. Xoanacyl gremosanas trakta (kungi un zarnas)
piesaistas partikas produktu fosforam, lai noverstu ta uzsiikSanos asinis. P&c tam fosfors, kas ir
piesaistits zalém Xoanacyl, tiek izvadits no organisma ar izkarnijumiem.

Pacientiem ar hroniskiem nieru darbibas trauc&jumiem var biit pazeminats dzelzs limenis. Zems dzelzs
Iimenis var izraisit an€miju (zemu sarkano asins §tnu [imeni). Xoanacy! organismu apgada ar dzelzi.

2. Kas jums jazina pirms Xoanacyl lietoSanas
ArstéSana jauzsak arsta uzraudziba.

Nelietojiet Xoanacyl sados gadijumos:

- jajums ir alergija pret dzelzs(III) citratu (kompleksa savienojuma forma) vai kadu citu
(6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu;

- jaJums ir smaga kunga vai zarnu slimiba;

- jaJums ir hemohromatoze — slimiba, kuras gadijuma organisma no uztura, ko Jiis &dat, uzsiicas
parak daudz dzelzs, vai jebkadi citi trauc€jumi, kas saistiti ar liela dzelzs daudzuma uzstuksanos.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Xoanacy! lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu, ja Jums ir:

- zarnu iekaisums vai kunga asinoSana (skatit 2. punktu “Nelietojiet Xoanacy! $ados gadijumos”);
- aktiva smaga kunga un zarnu slimiba (skatit 2. punktu “Nelietojiet Xoanacy! $ados gadijumos”).
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Bérni un pusaudzi
Nedodiet §ts zales berniem un pusaudziem Iidz 18 gadu vecumam. Xoanacy! droSums un
efektivitate berniem un pusaudZiem nav pétita.

Citas zales un Xoanacyl
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalem, kuras lietojat, pedeja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Xoanacyl terapijas laika nedrikst lietot $adas zales:

- zales, kas satur aluminiju un ko lieto, lai samazinatu skabumu kungi: antacidi, piem&ram,
aluminija hidroksids;

- citas dzelzi saturosSas iekskigi lietojamas zales.

Arsts var ieteikt Jums lietot $Ts zales vismaz 2 stundas pirms vai péc Xoanacyl lieto$anas:

- zales hipotireozes (vairogdziedzera hormona triikuma) arstéSanai: levotiroksins. ArstéSanas laika
ar Xoanacyl! var biit japielago levotiroksia deva;

- antibiotikas bakterialu infekciju arstéSanai: ciprofloksacins, levofloksacins, doksiciklins, cefdinirs;

- zales Parkinsona slimibas arstéSanai: levodopa, benserazids, entakapons;

- zales paaugstinata asinsspiediena arst€Sanai: kaptoprils, metildopa;

- zales, ko lieto, lai arst€tu reimatoido artritu, Vilsona slimibu, cistindiriju, saindéSanos ar svinu:
penicilamins;

- zales, ko lieto, lai arstetu kaulaudu zudumu un palidz&tu atjaunot kaulaudus: alendronata natrija,
kalcija sals;

- zales, kas satur kalciju un magniju un ko lieto, lai samazinatu kunga skabumu: antacidi, pieméram,
magnija un kalcija oksidi, hidroksidi vai sali.

Griitnieciba un barosana ar kriiti
Ja esat griitniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Griitnieciba

Nav zinams, vai Xoanacy! ietekmé vel nedzimusos mazulus. Xoanacyl nav ieteicams lietot
griitniecibas laika, ka ari sievietém, kuram var iestaties griitnieciba un kuras neizmanto kontracepcijas
lidzeklus. Ja Jums var iestaties gratnieciba, jums arst€Sanas laika ir jalieto kontracepcijas lidzekli. Ja
jums arsteSanas laika iestajas griitnieciba, jums jakonsult€jas ar arstu.

Barosana ar kriiti

Nav zinams, vai Xoanacy! nokluist mates piena. Pastastiet arstam, ja o zalu lietoSanas laika velaties
barot bérnu ar kriiti. Arsts Jums palidzes izlemt, vai partraukt baroSanu ar kriiti vai atturéties no
Xoanacyl terapijas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana
Xoanacyl neietekmé vai nenozimigi ietekme Juisu sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.

Xoanacyl satur saulrieta dzelteno FCF (E110) un alara sarkano AC (E129)
Sis paligvielas var izraisit alergiskas reakcijas.

3. Ka lietot Xoanacyl

Vienmer lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai
farmaceitam.

Jums var bt ieteikta TpaSa dita, lai noverstu fosfora l[imena paaugstinasanos asinis Iidz
augstam Itmenim. Sada gadijuma Jums ir jaturpina ievérot konkréto di€tu pat tad, ja lietojat Xoanacyl.
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Maksimala deva ir 12 apvalkotas tabletes diena.

Ieteicama sakumdeva:

- Ja Jums netiek veikta dialize: 1 apvalkota tablete tris reizes diena kopa ar dienas galvenajam
maltitém vai talit pec tam;

- Ja Jums tiek veikta dialize un Jiis vél nelietojat zales, kas pazemina fosfora Itmeni: 1 vai 2
apvalkotas tabletes tris reizes diena kopa ar dienas galvenajam maltitém vai ttlit p&c tam;

- Ja Jums tiek veikta dialize un Jis jau lietojat zales, kas pazemina fosfora Iimeni: 2 apvalkotas
tabletes trTs reizes diena kopa ar dienas galvenajam maltit€m vai tilit pec tam.

Arsts var samazinat vai palielinat sakumdevu atkariba no dzelzs un fosfora Iimena Jsu asinis. Arsts
Jums regulari kontrol&s dzelzs limeni asinis un fosfora [imeni. Sis asins analizes var biit dala no nieru
slimibas standarta parbaudém.

Ja Jums ir smaga aknu slimiba, ieteicama sakumdeva ir 1 apvalkota tablete tris reizes diena.

LietoSanas veids

Norijiet apvalkotas tabletes veselas, uzdzerot vienu glazi idens. Nekos|ajiet un nesasmalciniet
apvalkotas tabletes, jo dzelzs var izraisit mutes dobuma un zobu krasas izmainas.

Arsts jums pateiks, cik daudz apvalkoto tableSu jums jalieto katra maltite.

Ja esat lietojis Xoanacyl vairak neka noteikts

Ja nejausi esat lietojis parak daudz Xoanacyl apvalkoto tablesu, nekavejoties sazinieties ar arstu vai
toksikologijas centru.

Jums var bt slikta diiSa vai caureja, sapes veédera, galvassapes, aizkaitinamiba vai miega traucgjumi.
Arstam var biit Jums javeic arstéSana, lai izvaditu lieko dzelzi no organisma.

Jums var biit parak zems fosfora [imenis asinis. Arsts var uz laiku partraukt 3o zalu lietoSanu.

Ja esat aizmirsis lietot Xoanacyl
Lietojiet nakamo devu ierastaja laika kopa ar maltiti. Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto
devu.

Ja partraucat lietot Xoanacyl
Ir svarigi turpinat lietot Xoanacy! tik ilgi, kameér arsts Jums izraksta §1s zales.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.
Ir zinots par $adam blakusparadibam:

Loti biezas blakusparadibas (var rasties vairak neka 1 no 10 cilvekiem):
- caurgja;
- izkarnfjumu krasas izmainas.

BieZas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 no 10 cilvékiem):
- sapes, diskomforts veédera un/vai védera uzpusanas;

- slikta disa;

- aizciet§jums;

- gremosanas trauc€jumi (dispepsija);

- meteorisms.
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Retakas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 no 100 cilvékiem):
- zems fosfora limenis, par ko liecina asins analizu rezultati;

- asinis izkarnijumos;

- hemoroidi.

Nav zinams (bieZumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem):
- augsts dzelzs limenis, par ko liecina asins analizu rezultati.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, jiis varat palidzét nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Xoanacyl
Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $ts zales pec deriguma termina beigadm, kas noradits uz pudeles un kastites pec EXP.
Deriguma termin$ attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat temperatiira Iidz 30 °C.
Uzglabat pudeli ciesi noslégtu, lai pasargatu no mitruma.
Izlietot divu ménesu laika pec pudeles pirmas atversanas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Xoanacyl satur

- Aktiva viela ir dzelzs(III) citrats (kompleksa savienojuma forma). Katra apvalkota tablete satur
1 g dzelzs(III) citrata (ka komplekso savienojumu, kas satur 210 mg dzelzs (III)).

- Citas sastavdalas ir prezelatinéta ciete un kalcija stearats tabletes kodola un hipromeloze, titana
dioksids (E171), triacetins, saulrieta dzeltenais FCF (E110), altra sarkanais AC (E129) un
indigo karmins (E132) apvalka (skatit 2. punktu “Xoanacyl! satur saulrieta dzelteno FCF un
altira sarkano AC”).

Xoanacyl argjais izskats un iepakojums
Apvalkotas tabletes ir persiku krasas, ovalas formas (19 mm garas, 7,2 mm biezas un 10 mm platas)
tabletes ar iespiedumu “KX52” viena puseé.

Apvalkotas tabletes ir iepakotas augsta blivuma polietiléna (ABPE) pudelgs, kas noslégtas ar berniem
neatveramu polipropiléna vacinu, aluminija folijas un polietiléna starpliku un divam silikagela
pacinam pudelg, lai aizsargatu zales no mitruma.

Katra kastite ir viena pudele ar 200 apvalkotajam tabletem.

Registracijas apliecibas ipasnieks
AVEROA SAS

11 Avenue Paul Verlaine

38100 Grenoble

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

Razotajs

Patheon France

40 Boulevard de Champaret
38300 Bourgoin Jallieu
Francija

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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