ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedziec¢ sig, jak
zgtasza¢ dziatania niepozadane - patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ekterly 300 mg tabletki powlekane

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 300 mg sebetralstatu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka powlekana.

Zo6tta, owalna (okoto 15 x 9 mm) obustronnie wypukla tabletka z wyttoczonym logo firmy KalVista
K’ na jednej stronie i napisem ,,300” na drugiej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Ekterly jest wskazany do stosowania w objawowym leczeniu ostrych napadow
dziedzicznego obrzeku naczynioruchowego (ang. hereditary angioedema, HAE) u 0s6b dorostych i
mtodziezy w wieku powyzej 12 lat.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Decyzje o wdrozeniu leczenia doustnym sebetralstatem powinien podejmowac fachowy personel
medyczny posiadajacy doswiadczenie w prowadzeniu pacjentéw z HAE.

Dawkowanie

Dorosli i mlodziez w wieku powyzej 12 lat

Zalecana dawka to jedna tabletka 300 mg produktu leczniczego Ekterly przyjmowana jak najwcze$niej
po stwierdzeniu objawoéw napadu. Druga dawke mozna przyjac po 3 godzinach od pierwszej dawki,
jezeli odpowiedz jest niewystarczajaca lub w przypadku nasilenia lub nawrotu objawow. Nie nalezy
stosowa¢ wigcej niz dwoch dawek w ciggu 24 godzin.

Pacjenci z prawidtowym CI1-INH (nC1-INH)
U pacjentow z prawidtowym C1-INH (nC1-INH) nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia w przypadku
braku odpowiedzi klinicznej (patrz punkty 4.4 1 5.1).

Osoby w podesztym wieku
Nie ma koniecznosci dostosowania dawki u osob w wieku powyzej 65 lat (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek
Nie ma konieczno$ci dostosowania dawki u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek (patrz punkt
5.2).



Zaburzenia czynnosci wqtroby
Nie ma konieczno$ci dostosowania dawki u pacjentdéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynnos$ci watroby (klasa A lub B wg Childa-Pugha).

Stosowanie u pacjentdw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby (klasa C wg Childa-Pugha) nie
jest zalecane (patrz punkt 5.2).

W przypadku pacjentdw z umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby, ktorzy przyjmuja silnie
dziatajace inhibitory CYP3A4, w leczeniu napadu HAE zaleca si¢ pojedyncza dawke 300 mg (patrz
punkt 4.5).

Pacjenci przyjmujgcy induktory CYP3A44
Nie ma koniecznosci dostosowania dawki w przypadku stosowania stabych induktorow CYP3A4.

W przypadku pacjentéw przyjmujgcych umiarkowane lub silne induktory CYP3A4 w leczeniu napadu
HAE zaleca si¢ pojedyncza dawke 900 mg (3 x 300 mg) (patrz punkt 4.5).

Dzieci 1 mlodziez

Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznos$ci u dzieci w wieku ponizej 12 lat.
Dane nie sa dostepne.

Sposéb podawania

Produkt leczniczy Ekterly jest przeznaczony do podania doustnego.
Tabletki powlekane mozna przyjmowac z positkiem lub bez positku (patrz punkt 5.2).
4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Napady obrzeku krtani

Po przyjeciu produktu leczniczego w przypadku napadu obrzeku krtani nalezy natychmiast zwrdcic sie
o pomoc medyczng. W przypadku nasilenia objawow obrzeku krtani po zastosowaniu produktu
leczniczego konieczne jest wdrozenie postepowania terapeutycznego w odpowiedniej placowce
medyczne;j.

Prawidlowe stezenie i aktywno$¢ inhibitora C1 esterazy (nC1-INH)

Brak danych dotyczacych stosowania produktu leczniczego Ekterly u pacjentow z HAE z nC1-INH.

Niektore podtypy nC1-INH-HAE mogg nie odpowiadac na leczenie ze wzgledu na inne szlaki, ktore
nie obejmuja aktywacji kalikreiny osoczowe;j. Zaleca si¢ wykonanie badan genetycznych, jezeli sg one
dostepne, zgodnie z aktualnymi wytycznymi dotyczacymi postgpowania w HAE, oraz przerwanie
leczenia w przypadku braku odpowiedzi klinicznej (patrz punkty 4.21 5.1).

Wydluzenie odstepu QT

W badaniu klinicznym dotyczacym oceny parametrow kardiologicznych u zdrowych osob
stwierdzono potencjat sebetralstatu do wydtuzania odstepu QT, ale wylacznie przy duzych stezeniach,
jakich nie oczekuje si¢ w przypadku zalecanej dawki. Brak jest danych dotyczgcych stosowania



sebetralstatu u pacjentéw z niezaleznymi czynnikami ryzyka wydtuzenia odstgpu QT, takimi jak
wczesniej istniejace wydtuzenie odstepu QT (nabyte lub wrodzone), zaburzenia gospodarki
elektrolitowej, zaburzenie czynnosci watroby, jednoczesne stosowanie lekow wchodzacych w
interakcje z metabolizmem sebetralstatu lub jednoczesne stosowanie innych produktow leczniczych
wydluzajacych odstep QT. Konieczne jest zachowanie ostrozno$ci ze wzgledu na ryzyko wydhluzenia
odstepu QT u tych pacjentow, zwlaszcza u pacjentéw z wiecej niz jednym czynnikiem ryzyka (patrz
punkt 5.1).

Substancje pomocnicze

Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy produkt uznaje si¢
za ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Wplyw innych produktéw leczniczych na sebetralstat

Sebetralstat jest substratem CYP3A4

Itrakonazol, silny inhibitor CYP3A4, zwigkszal Ciax sebetralstatu o 135% 1 AUC o 420%. Werapamil,
umiarkowany inhibitor CYP3A4, zwigkszat Crax sebetralstatu o 76% i AUC o 102%. Jednoczesne
podawanie cymetydyny, stabego inhibitora CYP3 A4, nie powodowato zadnych zmian w ekspozycji
na sebetralstat. Nie ma konieczno$ci dostosowania dawki w przypadku stosowania inhibitorow
CYP3A4.

Fenytoina, silny induktor CYP3 A4, zmniejszata Cnax sebetralstatu o 66% i AUC o 83%. Efawirenz,
umiarkowany induktor CYP3 A4, zmniejszat Cpax sebetralstatu o 63% i AUC o 79%. Jednoczesne
podawanie modafinilu, stabego induktora CYP3 A4, nie powodowato zadnych istotnych klinicznie
zmian w ekspozycji na sebetralstat. Nie ma koniecznosci dostosowania dawki w przypadku
stosowania stabych induktoréw CYP3A4.

W przypadku pacjentow przyjmujacych silne lub umiarkowane induktory CYP3A4 (takie jak
ryfampicyna, efawirenz, karbamazepina, fenytoina, fenobarbital) w leczeniu napadu HAE zaleca si¢
pojedynczg dawke 900 mg (3 x 300 mg).

W przypadku pacjentéw z umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby, ktorzy przyjmujg silnie
dzialajace inhibitory CYP3A4 (takie jak erytromycyna, klarytromycyna, itrakonazol, ketokonazol,
rytonawir) w leczeniu napadu HAE zaleca si¢ pojedyncza dawke 300 mg.

Leki zmniejszajgce wydzielanie kwasu zolgdkowego

Nie przeprowadzono badan in vivo dotyczacych interakcji migdzylekowych (ang. drug-drug
interaction, DDI) ze $rodkami zmniejszajacymi wydzielanie kwasu Zotagdkowego. W zwigzku z tym
dziatanie lekow zmniejszajacych wydzielanie kwasu zotadkowego na farmakokinetyke sebetralstatu
jest nieznane. Nalezy zachowac ostroznos¢ przy jednoczesnym stosowaniu produktu leczniczego
Ekterly z lekami modyfikujacymi pH Zotadka, takimi jak leki zoboj¢tniajace kwas zotadkowy,
inhibitory pompy protonowej i antagonisci receptora H2.

Wplyw sebetralstatu na inne produkty lecznicze

Nie przeprowadzono badan klinicznych DDI oceniajacych wptyw sebetralstatu na inne produkty
lecznicze.

Dane pochodzace z badan in vitro sugeruja, ze sebetralstat moze hamowac¢ dziatanie CYP2C9,
UGT1A4 1 UGT1A9, oraz transporterow OCT2, OATP1B3, MATE1 i MATE2-K. Znaczenie
kliniczne tych danych nie jest obecnie znane. Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania sebetralstatu z
substratami tych enzymow i transporteréw o niskim indeksie terapeutycznym (takimi jak warfaryna,
kwas mykofenolowy, cyklosporyna, takrolimus), o ile nie jest to uzasadnione klinicznie, zwazywszy
na ryzyko zwigkszonej ekspozycji farmakokinetycznej tych jednoczesnie stosowanych lekow i, co za



tym idzie, toksycznosci. Jezeli nie da si¢ unikngé jednoczesnego stosowania, zaleca sig §ciste
monitorowanie klinicznie, o ile jest to praktycznie mozliwe,

Dzieci 1 mlodziez

Badania dotyczace interakcji przeprowadzono wytacznie u 0s6b dorostych.
4.6 Wplyw na plodno$é, cigze i laktacje

Kobiety w wieku rozrodczym

Kobiety w wieku rozrodczym musza stosowa¢ skuteczng metode antykoncepcji w trakcie leczenia
produktem Ekterly i przez 24 godziny po przyjeciu ostatniej dawki.

Ciaza

Brak danych dotyczacych stosowania produktu Ekterly u kobiet w cigzy. Badania na zwierzgtach
wykazaty szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3).

Produkt leczniczy Ekterly nalezy stosowa¢ w okresie cigzy wylacznie jesli potencjalne korzysci
przewyzszaja mozliwe zagrozenie dla ptodu (np. w przypadku leczenia napadow obrzeku krtani
mogacych zagrazac zyciu).

Karmienie piersig

Nie wiadomo, czy sebetralstat lub jego metabolity przenikajg do mleka ludzkiego. Na podstawie
dostepnych danych farmakodynamicznych/toksykologicznych dotyczacych zwierzat stwierdzono
przenikanie sebetralstatu i/lub metabolitow do mleka (patrz punkt 5.3).

Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dzieci karmionych piersia.

Nalezy podja¢ decyzje, czy przerwac karmienie piersig czy przerwaé/wstrzymaé podawanie produktu
leczniczego Ekterly lub czy przerwaé karmienie piersig na 24 godziny po przyje¢ciu produktu Ekterly,
biorac pod uwage korzysci z karmienia piersig dla dziecka i korzysci z leczenia dla matki.

Plodnos$é

Brak danych dotyczacych wplywu produktu Ekterly na ptodnos¢ u ludzi. W badaniach na zwierzgtach
nie zaobserwowano wptywu na ptodno$¢ (patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Produkt leczniczy Ekterly nie ma wplywu lub wywiera niewielki wptyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn.

Po zastosowaniu produktu leczniczego Ekterly zglaszano zawroty gtowy. Ten objaw moze takze
wystepowac¢ w wyniku napadu HAE. Pacjentom nalezy doradzi¢, aby nie prowadzili pojazdéw i nie
obstugiwali maszyn w przypadku wystapienia u nich zawrotow glowy.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Produkt leczniczy Ekterly podawano tacznie 411 zdrowym osobom i 239 pacjentom z dziedzicznym
obrzekiem naczynioruchowym. W badaniach klinicznych poprzedzajacych rejestracje produkt
leczniczy Ekterly zastosowano w 1945 napadach HAE.



Najczesciej wystepujacym dziataniem niepozadanym u pacjentéw z HAE leczonych produktem
Ekterly jest bol gtowy (zglaszany przez 9,2% pacjentdow). Zgtaszany bol glowy miat na ogo6t nasilenie
fagodne lub umiarkowane, nie miat charakteru cigzkiego i ustgpowat bez dalszej interwencji.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Kategorie czestosci wystgpowania dziatan niepozadanych wymienionych w tabeli ponizej zostaty
zdefiniowane jako:

bardzo czgsto (>1/10); czesto (=1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100); rzadko (>1/10
000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000).

Tabela 1. Podsumowanie dzialan niepozadanych wg klasyfikacji ukladéw i narzadow oraz
czesto$ci wystepowania

Klasyfikacja ukladéw i narzadéw Dzialanie Czesto$¢
niepozadane

Zaburzenia uktadu nerwowego Bol glowy Czesto
Zawroty glowy Czesto

Zaburzenia zotadka i jelit Wymioty Czesto
Nudnoéci Czgsto
Bol w jamie Czgsto
brzusznej*
Biegunka Czesto

Zaburzenia mig$§niowo-szkieletowe i tkanki tacznej Bl plecow Czgsto

Zaburzenia naczyniowe Uderzenia goraca Czesto

*Obejmuje zdarzenia w postaci bolu jamy brzusznej i nadbrzusza.

Dzieci 1 mlodziez

U 32 pacjentéw w wieku od 12 do ponizej 18 lat sebetralstat zastosowano tgcznie w 390 napadach
HAE. Profil bezpieczenstwa byt podobny do tego obserwowanego u 0sob dorostych.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania

wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

W badaniach klinicznych nie zgtaszano przypadkéw przedawkowania. Brak jest dostepnych
informacji umozliwiajacych zidentyfikowanie potencjalnych objawow podmiotowych i
przedmiotowych przedawkowania. W przypadku wystgpienia objawow nalezy wdrozy¢ leczenie
objawowe. Nie ma dostepnego antidotum na przedawkowanie.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inne czynniki hematologiczne, leki stosowane w leczeniu dziedzicznego
obrzgku naczynioruchowego, kod ATC: BO6ACOS.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Mechanizm dziatania

Sebetralstat jest konkurencyjnym, odwracalnym inhibitorem kalikreiny osoczowej (PKa). Poprzez
hamowanie PKa sebetralstat blokuje rozszczepienie wysokoczasteczkowego kininogenu (HK) i
wyniktla z tego produkcj¢ bradykininy (BK), hamujac tym samym progresj¢ napadu HAE, zwiazang ze
zwigkszong przepuszczalnoscig naczyn krwiono$nych, i powstaniem obrzeku. Sebetralstat hamuje
takze aktywacje mechanizmu pozytywnego sprzgzenia zwrotnego uktadu kalikreina-kinina,
zmniejszajac tym samym produkcje czynnika XIIA (FXIIa) i dodatkowej PKa.

Skutecznosé¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Badanie KONFIDENT

Skutecznos$¢ produktu leczniczego Ekterly w leczeniu napadow HAE u 0s6b dorostych i mtodziezy w
wieku od 12 lat badano w badaniu KONFIDENT, randomizowanym, kontrolowanym placebo badaniu
prowadzonym metodg podwojnie Slepej proby w trojstronnym uktadzie naprzemiennym.

Lacznie 110 pacjentow zastosowalo badane leczenie w 264 napadach. Mediana wieku pacjentow
wynosita 39,5 roku (zakres od 13 do 74 lat). Co charakterystyczne, obejmowato to 13 [11,8%)]
nastolatkow i jedynie 4 [3,6%] osoby w podesztym wieku. W badaniu byli reprezentowani zar6wno
pacjenci z HAE typu 1 (101 pacjentow [91,8%]), jak i typu 2 (9 pacjentow [8,2%]). W momencie
wlaczenia do badania pacjenci przyjmowali konwencjonalne leczenie na zadanie (86 [78,2%]) lub
dlugoterminowg profilaktyke (24 [21,8%]). Wyjsciowa charakterystyka leczonych napadow
obejmowata wszystkie stopnie nasilenia (113 [42,8%] o tagodnym stopniu nasilenia, 102 [38,6%)] o
umiarkowanym stopniu nasilenia, 38 [14,4%] o duzym stopniu nasilenia i 7 [2,7%] o bardzo duzym
stopniu nasilenia) oraz wszystkie lokalizacje anatomiczne (142 [53,8%] tkanka podskoérna, 120
[45,5%] btona sluzowa (z czego 8 [3%] dotyczyto krtani)).

Mediana czasu do zastosowania leczenia (IQR) wynosita 41 (6 do 140) minut.

Sposrod 264 leczonych napadéw 87 leczono z zastosowaniem sebetralstatuw dawce 300 mg, 93 z
zastosowaniem sebetralstatu w dawce 600 mg, a 84 zastosowaniem placebo. Po zastosowaniu
leczenia, po co najmniej 3 godzinach, pacjenci mogli przyja¢ dodatkowa dawke, w zalezno$ci od
objawow.

Pierwszorzegdowym punktem koncowym skutecznosci byt czas do rozpoczgcia ustgpowania objawow,
zdefiniowany jako co najmniej ,,nieco lepiej” (dwa punkty czasowe pod rzad) w ciagu 12 godzin od
przyjecia pierwszej dawki sebetralstatu, wedle oceny w skali ogdlnego wrazenia zmiany w odczuciu
pacjenta (ang. Patient Reported Global Impression of Change, PGI-C). Pacjenci oceniali objawy
napadow w siedmiopunktowej skali (,,0 wiele gorzej” do ,,0 wiele lepiej”). Aby mozliwe byto
osiggniecie pierwszorzedowego punktu konicowego, pacjent musiat zglosi¢ pozytywna i utrzymujaca
si¢ odpowiedz ,,nieco lepiej” w dwoch kolejnych punktach czasowych w skali PGI-C w ciagu 12
godzin.

Czas do rozpoczecia ustgpowania objawow byt statystycznie znaczaco krotszy w przypadku
sebetralstatu w dawce 300 mg (warto$¢ po zastosowaniu korekty Bonferroniego p <0,0001) i 600 mg
sebetralstatu (warto$¢ po zastosowaniu korekty Bonferroniego p <0,0013) niz w przypadku placebo
(Rycina 1).



Rycina 1. BADANIE KONFIDENT — Wykres Kaplana-Meiera dla czasu do rozpoczecia
ustepowania objawow w ciggu 12 godzin od przyjecia dawki
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Czas od pierwszego podania (godziny)

Odsetek pacjentow, ktorzy przyjeli druga dawke w ciggu 12 godzin wynosit odpowiednio 29,9% i
37,6% w przypadku sebetralstatu w dawce 300 mg i 600 mg i byt nizszy od odsetka w przypadku
placebo (48,8%). Odsetek pacjentow, ktorzy osiagneli pierwszorzgdowy punkt koncowy bez drugiej
dawki Iub przed przyjeciem drugiej dawki sebetralstatu 300 mg lub 600 mg wynosit odpowiednio
93,9% 1 95,8%.

Pierwszym kluczowym drugorzedowym punktem konicowym byt czas do pierwszego wystapienia
zmniejszenia nasilenia objawow w stosunku do punktu wyjsciowego (dwa punkty czasowe pod rzad)
w ciggu 12 godzin od przyjecia pierwszej dawki sebetralstatu, wedle oceny w skali ogélnego wrazenia
nasilenia w odczuciu pacjenta (ang. Patient Reported Global Impression of Severity, PGI-S). Pacjenci
oceniali stopien nasilenia objawow w pigciopunktowej skali (,,brak” do ,,bardzo cigzkie”). Aby
mozliwe byto osiggniecie pierwszorzedowego punktu koncowego, pacjent musial zglosi¢ pozytywne i
utrzymujace si¢ zmniejszenie nasilenia o co najmniej jeden stopien w skali PGI-S w ciggu 12 godzin.

Czas do rozpoczecia zmniejszania nasilenia objawow byt statystycznie znaczaco krotszy w przypadku
sebetralstatu w dawce 300 mg (warto$¢ po zastosowaniu korekty Bonferroniego p =0,0036) i 600 mg
sebetralstatu (warto$¢ po zastosowaniu korekty Bonferroniego p =0,0032) niz w przypadku placebo
(Rycina 2).



Rycina 2. Badanie KONFIDENT — wykres Kaplana-Meiera dla czasu do zmniejszenia
nasilenia objawow w ciagu 12 godzin od przyjecia dawki
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Czas od prerwszego podania (godziny)

Drugim kluczowym drugorzgdowym punktem koncowym byt czas do catkowitego ustgpienia napadu
zdefiniowanego w skali PGI-S w ciggu 24 godzin od przyjecia dawki. Aby mozliwe byto osiggniecie
drugiego kluczowego drugorzedowego punktu koncowego, pacjent musial zgtosic ,,brak” w skali
PGI-S w ciggu 24 godzin.

Czas do catkowitego ustgpienia napadu byt statystycznie znaczaco krotszy w przypadku sebetralstatu
w dawce 300 mg (warto$¢ po zastosowaniu korekty Bonferroniego p =0,0022) i 600 mg sebetralstatu
(wartos$¢ po zastosowaniu korekty Bonferroniego p <0,0001) niz w przypadku placebo (Rycina 3).



Rycina 3. Badanie KONFIDENT — wykres Kaplana-Meiera dla czasu do calkowitego
ustapienia napadu w ciagu 24 godzin od przyjecia dawki
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Czas od pierwszego podania (godziny)

Wyniki oceny pierwszorzedowych i kluczowych drugorzedowych punktéw koncowych skutecznosci
we wszystkich wstepnie okreslonych podgrupach w badaniu KONFIDENT, w tym w podgrupach
wyrdznionych ze wzgledu na stosowanie leczenia na zadanie lub dtugoterminowej profilaktyki, byty
spojne w catej populacji.

Badanie KONFIDENT-S

W otwartym badaniu KONFIDENT-S pacjenci stosowali sebetralstat w dawce 600 mg w leczeniu
wielokrotnych napadow w okresie do 2 lat. Lacznie 134 pacjentéw (w tym u 23 nastolatkow)
zastosowalo sebetralstat w 1706 napadach. Mediana liczby leczonych napadéw wynosita 8 (zakres od
1 do 61 napadow). Mediana liczby napadow wynosita od 0 do 2 napadow w miesigcu. Mediana czasu
od wystapienia napadu do zastosowania leczenia wynosita 10 minut. W przypadku mlodziezy mediana
czasu od wystapienia napadu do zastosowania leczenia wynosita 4 minuty. Wyniki dotyczace
skutecznosci byty spojne z wynikami z badania KONFIDENT. Skuteczno$¢ utrzymywala si¢ przy
wielkokrotnym zastosowaniu leczenia.

Napady obrzeku krtani

W badaniach klinicznych leczono tacznie 36 napadéw obrzeku krtani. W badaniu KONFIDENT
leczono 4 napady obrzeku naczynioruchowego krtani (w 2 napadach dawka 300 mg sebetralstatu i w 2
dawka 600 mg sebetralstatu). W otwartym badaniu KONFIDENT-S 32 napady obrzg¢ku krtani leczono
dawka 600 mg. Wyniki byly podobne do pacjentow z napadami w innych lokalizacjach
anatomicznych pod wzglgdem czasu do rozpoczgcia ustepowania objawow. Nie zgtoszono zdarzen w
postaci trudnosci z potykaniem tabletek produktu leczniczego Ekterly.

Populacja z prawidlowym stezeniem i aktywnos$cia C1-INH HAE

Brak danych dotyczacych stosowania produktu leczniczego Ekterly u pacjentow z HAE z nC1-INH
(patrz punkty 4.2 1 4.4).



Elektrofizjologia serca

W badaniu klinicznym pos$wigconym ocenie elektrofizjologii serca stwierdzono potencjal sebetralstatu
do wydhuzania odstepu QT, ale jedynie przy wysokich stezeniach, jakich nie oczekuje si¢ przy
zalecanej dawce. Najwigksze $rednie wydhtuzenie odstepu QTc wynosito 10,4 ms (gomy przedziat
ufnosci = 15,3 ms) po podaniu produktu leczniczego Ekterly (5-krotno$¢ maksymalnej zalecanej
dawki) zdrowym osobom. Wydtuzenie odstgpu QTc bylo zalezne od stgzenia (patrz punkt 4.4).

Dzieci i mlodziez

Europejska Agencja Lekow wstrzymata obowiazek dolaczania wynikéw badan produktu leczniczego
Ekterly w jednej lub kilku podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu dziedzicznego obrzgku
naczynioruchowego (stosowanie u dzieci i mtodziezy, patrz punkt 4.2).

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wochtanianie

Po podaniu w dawce 300 mg sebetralstat byt szybko wchianiany, osiggajac maksymalne st¢zenie w
osoczu po okoto 1 godzinie.

Wplyw pokarmu

Nie stwierdzono roznicy w AUC sebetralstatu po podaniu dawki 600 mg z wysokotluszczowym
positkiem. Zaobserwowano okoto 29% zmniejszenie Cmax, @ mediana Tmax byta op6zniona o 2
godziny. W badaniach klinicznych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci przy
podawaniu produktu Ekterly nie brano pod uwage positkéw i mozna go przyjmowac z positkiem lub
bez positku.

Dystrybucja

Wiazanie z biatkami osocza u ludzi wynosi okoto 77%. Po podaniu znakowanego radioizotopem
sebetralstatu w dawce 600 mg stosunek radioaktywno$ci we krwi do osocza wynosit okoto 0,65.
Srednia geometryczna pozornej objetosci dystrybucji (Vz/F) wynosita 208 1 po dawce 300 mg.

Eliminacja

Po podaniu dawki 300 mg srednia geometryczna okresu pottrwania w fazie eliminacji wynosita
3,7 godziny. Srednia geometryczna pozornego klirensu (CL/F) wynosita 38,5 1/h.

Metabolizm

In vitro sebetralstat jest gldownie metabolizowany przez CYP3A4. W warunkach in vitro sebetralstat
jest substratem glikoproteiny P i BCRP. Po podaniu znakowanego radioizotopem sebetralstatu w
dawce 600 mg sebetralstat stanowit 64,1% catkowitej radioaktywnos$ci AUCy.o4 W 0soczu, z 11
metabolitami, z ktérych kazdy stanowit pomigdzy 0,39% a 7,1% calkowitej radioaktywnosci AUC.4.
Glowny metabolit w osoczu nie jest farmakologicznie czynny.

W warunkach in vitro sebetralstat jest inhibitorem CYP3A4 i CYP2C9 oraz transporterow OATS3,
OCT2, MATE1, MATE2-K, OATP1B1 i OATP1B3.

W warunkach in vitro sebetralstat jest induktorem CYP3A4. Biorgc pod uwage sporadyczne
stosowanie sebetralstatu oraz jego szybkie wchianianie i eliminacjg, ryzyko zwigzane z indukcja
CYP3A4 uwaza si¢ za klinicznie nieistotne.

Wydalanie
Po podaniu znakowanego radioizotopem sebetralstatu w dawce 600 mg zdrowym ochotnikom ptci

mgeskiej okoto 32% radioaktywnosci byto wydalane z moczem a 63% z katem. Okoto 8,7% 1 12,5%
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dawki odzyskano odpowiednio w moczu i kale, w postaci niezmienionego sebetralstatu. Sebetralstat
ulega eliminacji gtéwnie w drodze metabolizmu watrobowego z katem.

Liniowo$¢ lub nieliniowo$¢

W zakresie dawek od 5 mg do 600 mg warto$¢ Cnax sebetralstatu byta proporcjonalna do dawki;
warto§¢ AUC byta wigksza niz proporcjonalna do dawki, prawdopodobnie ze wzglgdu na dtuzsza faze
koncowg eliminacji przy wickszych dawkach

Szczegolne populacje

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Farmakokinetyke sebetralstatu 600 mg badano u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci watroby (klasa A lub B wg Childa-Pugha). U pacjentéw z tagodnymi
zaburzeniami czynnos$ci watroby warto$¢ Cmax wzrosta o 7% a AUC o 16% w poréwnaniu z
pacjentami z prawidtowa czynnoscia watroby. U pacjentdow z umiarkowanymi zaburzeniami
czynnos$ci watroby warto$¢ Cmax Wzrosta o 63% a AUC o 100%. W przypadku pacjentow z
umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby, ktorzy przyjmuja silnie dziatajace inhibitory
CYP3A4 w leczeniu napadu HAE zaleca si¢ pojedyncza dawke 300 mg (patrz punkty 4.2 i 4.5).

Zaburzenia czynnosci nerek
Nerki nie sg gtéwng droga eliminacji sebetralstatu; produkt ten nie jest tez podawany w ramach
leczenia dlugoterminowego.

Farmakokinetyki sebetralstatu nie badano u pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek (patrz punkt
4.2).

Osoby w podesziym wieku
Do badania KONFIDENT nie wlaczono wystarczajacej liczby pacjentow w wieku 65 lat i powyzej,

aby mozliwe byto ustalenie, czy odpowiadajg inaczej niz mtodsze osoby doroste (patrz punkt 4.2).

Zalezno$ci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne

Wykazano, ze zalezne od stezenia hamowanie produkcji kalikreiny w osoczu, mierzone jako redukcja
aktywnosci specyficznego enzymu w stosunku do punktu wyjsciowego, jest szybkie, z prawie
catkowitg (= 95%) supresja kalikreiny w osoczu juz po 15 minutach od podania dawki 300 mg
produktu Ekterly u pacjentow z HAE.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym, genotoksycznos$ci oraz
rakotworczosci, nie ujawniajg szczegdlnego zagrozenia dla cztowieka.

Rakotworczos¢ sebetralstatu oceniano w 26-tygodniowym badaniu na myszach transgenicznych
rasH2-Tg oraz w trwajacym 104 tygodnie badaniu na szczurach. Nie zaobserwowano zwigkszenia
czestosci wystepowania zto§liwych guzow ani dowodow wskazujacych na rakotworczos¢ w zadnym z
gatunkow 1 przy zadnym z poziomdéw dawek. Ekspozycja przy najwigkszych dawkach (na podstawie
AUC niezwigzanego produktu w osoczu) wynosita 0,2 i 0,4-krotno$¢ maksymalnej zalecanej dawki
dla ludzi (MRHD) odpowiednio u samcéw i samic myszy, oraz 5,7-krotno$¢ MRHD u szczurow.

W badaniach ptodnosci przeprowadzonych na szczurach nie zaobserwowano wplywu na parzenie si¢
ani ptodno$¢ przy jakimkolwiek poziomie dawki, natomiast zwigkszony odsetek utraty zarodkoéw
przed implantacjg zaobserwowano przy duzej dobowej dawce 600 mg/kg (7,7-krotno$¢ ekspozycji u
cztowieka przy MRHD na podstawie AUC niezwiazanego produktu w osoczu). Badania rozwoju
zarodka i plodu przeprowadzano na szczurach i krélikach. U szczuré6w zaobserwowano przenikanie
sebetralstatu i/lub jego metabolitow przez tozysko; wady rozwojowe (rozszczep podniebienia, ubytek
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przegrody migdzy komorowej) i $miertelnos¢ zarodkowo-ptodows zgtaszano przy dawce dobowej
600 mg/kg (12-krotnos¢ ekspozycji u cztowieka przy MRHD na podstawie AUC niezwigzanego
produktu w osoczu); dawka produktu, przy ktorej nie obserwuje si¢ dziatan niepozadanych
dotyczacych rozwoju zarodka i ptodu, wynosita 300 mg/kg na dobg (3,0-krotnos¢ ekspozycji u
cztowieka przy MRHD na podstawie AUC niezwigzanego produktu w osoczu). U krdlikow nie
obserwowano wad rozwojowych ani $miertelnosci zarodkowo-ptodowej przy dawkach do 300 mg/kg
na dobe (6,8-krotnos¢ ekspozycji u cztowieka przy MRHD na podstawie AUC niezwigzanego
produktu w osoczu); potencjalne dziatania niepozadane dotyczace rozwoju zwigzane z hamowaniem
PKa mogly nie zosta¢ w petni uchwycone u krolikow ze wzgledu na réznice migdzygatunkowe w
aktywno$ci farmakologicznej sebetralstatu. Nie zaobserwowano dziatan niepozadanych dotyczacych
rozwoju w badaniu rozwoju przed-i poporodowego u szczuréw przy dawkach do 450 mg/kg na dobe.

Podanie pojedynczej dawki znakowanego radioizotopem sebetralstatu karmigcym samicom szczura
skutkowato podobnymi stgzeniami catkowitej radioaktywnos$ci w mleku i osoczu, przy czym
maksymalne st¢zenie obserwowano po 1 godzinie od podania dawki. Po uptywie 24 godzin od
podania dawki §rednie poziomy radioaktywnosci w mleku i osoczu byty zblizone do poziomu
promieniowania tla.

Badania dotyczace oceny ryzyka dla srodowiska wykazaty, ze sebetralstat ma potencjat do
kumulowania si¢ i moze by¢ trwaty w osadach w $rodowisku wodnym.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Rdzen tabletki

Celuloza mikrokrystaliczna (E460)
Kroskarmeloza sodowa (E468)
Powidon K30 (E1201)

Magnezu stearynian (E470b)

Otoczka tabletki

Kopolimer szczepiony makrogolu i alkoholu poli(winylowego) (E1209)
Talk (E553b)

Tytanu dwutlenek (E171)

Glicerolu monokaprylokaprynian (typ 1) (E471)
Alkohol poli(winylowy) (E1203)

Zelaza tlenek zotty (E172)

Zelaza tlenek czarny (E172)

Maltodekstryna (E1400)

Guma guar (E412)

Hypromeloza (E464)

Trojglicerydy, $redniotancuchowe

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 Okres waznoSci

4 lata



6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Blistry z oPA/Al/PVC z aluminiowym uszczelnieniem (1 tabletka powlekana na blister).

Tabletki powlekane sg pakowane w karty blistrowe zabezpieczone przed dzie¢mi. Karty blistrowe
znajduja si¢ w pudetku tekturowym.

Wielko$¢ opakowania: 4 lub 6 tabletek powlekanych.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

KalVista Pharmaceuticals (Ireland) Ltd.

Magennis Place,

Block C,

Dublin 2,

D02 FK76,

Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA/NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/25/1975/001

EU/1/25/1975/002

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 17 wrzesnia 2025 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu.



ANEKS I1

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO



A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytwoércy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Almac Pharma Services Limited
Seagoe Industrial Estate
Portadown

Craigavon

Northern Ireland

BT63 SUA

Wielka Brytania

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedtozenia okresowych raportéw o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa w
art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedlozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania (PSUR) tego produktu w ciagu 6 miesiecy po dopuszczeniu do obrotu.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. risk management plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegélnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawia¢:

o na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

. w razie zmiany systemu zarzgdzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore mogg istotnie wptynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.



ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA



A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ekterly 300 mg tabletki powlekane
sebetralstat

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 300 mg sebetralstatu.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

\ 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletka powlekana

4 tabletki powlekane
6 tabletek powlekanych

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z treScig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. LEK NALEZY PRZECHOWYWAC W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I
NIEDOSTEPNYM DLA DZIECL.

Lek nalezy przechowywaé¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

WLASCIWE

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI




11. NAZWA T ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

KalVista Pharmaceuticals (Ireland) Ltd.
Magennis Place,

Block C,

Dublin 2,

D02 FK76

Irlandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/25/1975/001 4 tabletki powlekane
EU/1/25/1975/002 6 tabletek powlekanych

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

1. Nacisna¢ na potksigzyc.
. Odwrdci¢ i odkleié¢ pasek.
3. Wyecisng¢ tabletke z folii.

16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Ekterly

| 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

| 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN

20



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

KARTA BLISTROWA ZABEZPIECZONA PRZED DZIECMI

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ekterly 300 mg tabletki powlekane
sebetralstat

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda tabletka powlekana zawiera 300 mg sebetralstatu.

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

\ 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Tabletka powlekana

1 tabletka powlekana

5. SPOSOB I DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac si¢ z treScig ulotki przed zastosowaniem leku.
Podanie doustne.

6. LEK NALEZY PRZECHOWYWAC W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I
NIEDOSTEPNYM DLA DZIECL

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

21




11. NAZWAT1ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

KalVista Pharmaceuticals [Logo]

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/25/1975/001 4 tabletki powlekane
EU/1/25/1975/002 6 tabletek powlekanych

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

1. Nacisna¢ na potksiezyc.
2. Odwrdci¢ i odklei¢ pasek.
3. Wyecisng¢ tabletke z folii.

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

[Informacja podana systemem Braille’a bedzie umieszczona na opakowaniu zewngtrznym |

| 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

| 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

Nie dotyczy.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

BLISTER

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ekterly 300 mg tabletki powlekane
sebetralstat

2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

KalVista Pharmaceuticals [Logo]

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Ekterly 300 mg tabletki powlekane
sebetralstat

vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc,
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystapity po zastosowaniu leku. Aby dowiedzie¢ sig,
jak zglasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznac sie¢ z treScig ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moéc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdci¢ sie do lekarza lub farmaceuty.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

- Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadanew tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Ekterly i w jakim celu sig¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Ekterly
Jak stosowac¢ lek Ekterly

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Ekterly

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

SAINAIF I o N

1. Co to jest lek Ekterly i w jakim celu si¢ go stosuje
Ekterly to lek, ktory zawiera substancj¢ czynng o nazwie sebetralstat.

Lek Ekterly jest wskazany do stosowania w objawowym leczeniu ostrych napadow dziedzicznego
obrzgku naczynioruchowego (ang. hereditary angioedema, HAE) u 0s6b dorostych i mtodziezy w
wieku od 12 lat.

HAE czesto wystepuje rodzinnie, ale w niektorych przypadkach nikt z rodziny pacjenta moze na tg
chorobe nie chorowaé. Znane sg trzy typy HAE, ktore rozroznia si¢ w zaleznosci od defektu
genetycznego i jego wplywu na biatko krazace we krwi o nazwie inhibitor C1 esterazy (C1-INH). W
przypadku niskiego stezenia C1-INH w organizmie méwimy o typie 1 HAE; w przypadku dysfunkc;ji
C1-1NH moéwimy o typie 2; trzeci typ HAE charakteryzuje si¢ prawidtowym stgzeniem i aktywnoS$cig
inhibitora C1 esterazy (nC1-INH). Ten ostatni typ wystepuje bardzo rzadko. Wszystkie trzy typy HAE
moga powodowac napady i takie same objawy kliniczne w postaci miejscowego obrzeku i bolu w
roéznych cze$ciach ciala, takich jak:

o dtonie i stopy

o twarz, powieki, wargi lub jezyk

. krtan (co moze utrudnia¢ oddychanie)
o narzady plciowe.

W przypadku nieprawidtowego dzialania C1-INH dochodzi do nagromadzenia si¢ nadmiernej ilo$ci
enzymu o nazwie kalikreina osoczowa, co z kolei powoduje zwigkszenie poziomu bradykininy w
krwiobiegu. Zwigkszona produkcja bradykininy powoduje obrzek i stan zapalny.

Substancja czynna leku Ekterly, sebetralstat, blokuje aktywnos¢ kalikreiny osoczowej i przyczynia si¢

do zmniejszenia poziomu bradykininy. Przyjecie leku na poczatku lub w trakcie napadu zapobiega
jego nasileniu si¢ oraz powoduje zmniejszenie obrzeku i bolu.
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2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Ekterly

Kiedy nie stosowa¢ leku Ekterly
- jesli pacjent ma uczulenie na sebetralstat lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikéw tego leku
(wymienionych w punkcie 6).

Ostrzezenia i Srodki ostrozno$ci

Przed rozpoczgciem przyjmowania leku Ekterly nalezy omowic to z lekarzem lub farmaceuta, jesli:

- u pacjenta wystepuje umiarkowana lub ciezka niewydolnos$¢ watroby, ktéra mogtaby
spowodowa¢ zwigkszenie stezenia sebetralstatu we krwi

- u pacjenta wystepuje ryzyko zaburzenia rytmu serca znanego jako wydtuzenie odstepu QT lub
jesli pacjent przyjmuje leki powodujace wydhuzenie odstepu QT.

Po przyjeciu leku Ekterly w przypadku napadu obrzeku krtani nalezy natychmiast zwréci¢ sie o
pomoc medyczna, zwlaszcza jesli objawy ataku ulegna nasileniu po przyjeciu leku.

Lek Ekterly moze nie by¢ skuteczny u osob z dziedzicznym obrzg¢kiem naczynioruchowym z
prawidtowym stezeniem i aktywnosciag inhibitora C1. W przypadku jakichkolwiek watpliwo$ci
dotyczacych tego leku nalezy porozmawiac z lekarzem.

Dzieci
Lek Ekterly nie jest zalecany w przypadku dzieci w wieku ponizej 12 lat. Jest tak dlatego, ze leku tego
nie badano w tej grupie wiekowe;.

Lek Ekterly a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac. Jest to konieczne dlatego, ze
niektore leki moga wywiera¢ wptyw na dziatanie leku Ekterly.

Nalezy w szczegolnosci poinformowac lekarza lub farmaceute, jezeli pacjent przyjmuje ktorykolwiek
z wymienionych nizej lekow.
. Te leki moga zwiekszaé stezenie leku Ekterly we krwi, co moze pociaga¢ za sobg zwigkszone
ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych:
o antybiotyki (np. erytromycyna, klarytromycyna)
o niektore leki stosowane w zakazeniach grzybiczych (np. itrakonazol, ketokonazol)
o leki przeciwwirusowe (np. rytonawir)
) Te leki moga zmniejszac stezenie leku Ekterly we krwi, co moze pociagaé za sobg koniecznosé
modyfikacji dawki:
o antybiotyki (np. ryfampicyna)
o leki przeciwwirusowe (np. efawirenz)
o niektore leki stosowane w leczeniu padaczki (np. karbamazepina, fenytoina,
fenobarbital).

W przypadku watpliwosci przed rozpoczeciem przyjmowania leku Ekterly nalezy omowicé to z
lekarzem lub farmaceuta.

Stosowanie leku Ekterly z jedzeniem i piciem
Ten lek mozna przyjmowac¢ z jedzeniem lub bez jedzenia (patrz punkt 3).

Ciaza, karmienie piersig i wplyw na plodnos¢

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy lub gdy planuje mieé¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku. Istniejg tylko
ograniczone dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania leku Ekterly u kobiet w okresie cigzy i
podczas karmienia piersig. W celu zachowania ostroznosci zaleca si¢ unikanie stosowania leku Ekterly
w okresie cigzy i unikanie karmienia piersig przez 24 godziny po przyjeciu leku Ekterly. Lekarz
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omowi z pacjentka korzysci 1 ryzyko zwigzane ze stosowaniem leku Ekterly w okresie ciazy i podczas
karmienia piersia.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn
Nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwaé maszyn w przypadku wystgpienia zawrotow glowy w
rezultacie napadu HAE lub po przyjeciu leku Ekterly.

LekEkterly zawiera séd
Ten lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od
sodu”.

3. Jak stosowa¢ lek Ekterly

Ten lek nalezy zawsze przyjmowaé zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie
watpliwosci nalezy zwrocié si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Zalecana dawka leku Ekterly to jedna tabletka 300 mg, ktorg nalezy przyjac¢ natychmiast po
zauwazeniu pierwszych objawow napadu. Dodatkowa dawke w postaci tabletki 300 mg mozna
przyjac po 3 godzinach od pierwszej dawki, jezeli objawy nie ustapig. Nie nalezy przyjmowac wigcej
niz dwoch tabletek 300 mg leku Ekterly w ciggu 24 godzin.

Tabletke nalezy potyka¢ w catosci, w razie potrzeby popijajac woda. Tabletke mozna przyjmowac z
jedzeniem lub bez jedzenia.

Lekarz zaleci stosowanie jednej tabletki 300 mg leku Ekterly, jesli u pacjenta wystepuja problemy z
watrobg (umiarkowana niewydolnos$¢ watroby) i pacjent przyjmuje leki znane jako silne inhibitory
CYP3A4 takie jak itrakonazol stosowany w leczeniu zakazen grzybiczych.

W przypadku pacjentéw przyjmujacych silnie lub umiarkowanie dziatajace induktory CYP3 A4 takie
fenytoina (stosowana w leczeniu padaczki) Iub efawirenz (lek przeciwwirusowy) lekarz zaleci
stosowanie trzech tabletek 300 mg leku Ekterly jednocze$nie do leczenia napadu.

Przyjecie wigkszej niz zalecana dawki leku Ekterly
W przypadku przyjecia wigkszej niz zalecana liczby tabletek leku Ekterly nalezy natychmiast
poinformowac o tym lekarza.

4. Mozliwe dzialania niepozadane
Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Czeste dzialania niepozadane (moga wystepowac u maksymalnie 1 na 10 oséb):
- Bol glowy

- Wymioty

- Nudnosci

- Bol w jamie brzusznej

- Zawroty glowy

- Bl plecow

- Uderzenia goraca

- Biegunka

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane w tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania
niepozadane mozna zglasza¢ bezposrednio do ,,krajowego systemu zgltaszania” wymienionego w
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zalaczniku V.Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna begdzie zgromadzi¢ wigcej informacji na
temat bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywac¢ lek Ekterly
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na pudelku tekturowym i karcie
blistrowej po: EXP. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikow na odpadki. Nalezy zapytac
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Ekterly

- Substancja czynng leku jest sebetralstat.

- Pozostate sktadniki to:
Rdzen tabletki: celuloza mikrokrystaliczna; kroskarmeloza sodowa; powidon K30; magnezu
stearynian (patrz punkt 2 ,,Lek Ekterly zawiera s6d”).
Otoczka tabletki:kopolimer szczepiony makrogolu i alkoholu poli(winylowego), talk; tytanu
dwutlenek (E171), glicerolu monokaprylokaprynian (typ 1), alkohol (poli)winylowy, Zzelaza
tlenek zotty (E172), zelaza tlenek czarny (E172), maltodekstryna, guma guar, hypromeloza,
trojglicerydy, sredniotancuchowe.

Jak wyglada lek Ekterly i co zawiera opakowanie

Ekterly 300 mg tabletki powlekane to zotte, owalne (okoto 15 x 9 mm) obustronnie wypukte tabletki z
wytloczonym logo firmy KalVista ,,K” na jednej stronie i napisem ,,300” na drugiej stronie. Tabletki
powlekane sa pakowane w karty blistrowe zabezpieczone przed dzie¢mi. Karty blistrowe znajduja si¢
w pudetku tekturowym. Instrukcja otwierania znajduje si¢ na opakowaniu. Opakowanie zawiera 4 lub
6 tabletek powlekanych. Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny:

KalVista Pharmaceuticals (Ireland) Ltd.
Magennis Place,

Block C,

Dublin 2,

D02 FK76,

Irlandia

Wytworca:

Almac Pharma Services Limited
Seagoe Industrial Estate
Portadown

Craigavon

Northern Ireland

BT63 SUA

Wielka Brytania

Data ostatniej aktualizacji ulotki: 09/2025
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Inne zrédla informacji

Szczegotowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu.
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