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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Deferiprone Lipomed 500 mg, filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazdé filmom obalena tableta obsahuje 500 mg deferipronu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalena tableta.

Biela az sivobiela ovalna filmom obalena tableta s lesklym povrchom. Tableta ma ma rozmery
8,2 mm x 17,2 mm x 6,7 mm a deliacu ryhu. Tableta sa moze rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Monoterapia lickom Deferiprone Lipomed je indikovana na liecbu pretazenia zelezom u pacientov s
talasemia major, ked’ aktualna chela¢na liecba je kontraindikovana alebo nedostatocna.

Deferiprone Lipomed v kombinacii s inou chela¢nou latkou (pozri Cast’ 4.4) je indikovany u pacientov
s talasemia major, ked’ monoterapia akoukol'vek chela¢nou latkou viaZzucou Zelezo nie je G¢inna alebo
ked’ prevencia alebo liecba zivot ohrozujtcich dosledkov pretazenia zelezom (hlavne pretazenie
srdca) opodstatiiuje rychlu alebo intenzivnu napravu (pozri Cast’ 4.2).

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Liecba deferipronom sa ma zacat’ a udrziavat’ pod dozorom lekara, ktory ma sktsenosti s liecbou
pacientov s talasémiou.

Déavkovanie

Deferipron sa obvykle podava peroralne v davke 25 mg/kg telesnej hmotnosti trikrat denne, v celkovej
dennej davke 75 mg/kg telesnej hmotnosti. Davka na kilogram telesnej hmotnosti sa vypocitava na
najblizsiu polovicu tabletky. Tabul’ky niz§ie uvadzaja odporucané davkovanie podla telesnej
hmotnosti v nasobkoch 10 kg.

Na dosiahnutie davky 75 mg/kg/den pouzite pocet tabliet odporacany v nasledujucich tabulkach podla
hmotnosti pacienta. Uvedené su priklady telesnej hmotnosti v nasobkoch 10 kg.



Tabul’ka davkovania pre filmom obalené tablety Deferiprone Lipomed 500 mg

Telesna hmotnost’ | Celkova denna davka Davka Pocet tabliet
(kg) (mg) (mg, tri krat/der) (tri krat/dei)
20 1500 500 1,0
30 2 250 750 1,5
40 3000 1 000 2,0
50 3750 1250 2,5
60 4500 1 500 3,0
70 5250 1750 3,56
80 6 000 2 000 4,0
90 6 750 2 250 4,5

Celkova denna davka nad 100 mg/kg telesnej hmotnosti sa neodporaca kvoli moznému zvysSenému
riziku nepriaznivych reakcii lieku (pozri Casti 4.4, 4.8 a 4.9).

Prisp6sobovanie davkovania

Uginok lieku Deferiprone Lipomed na znizenie mnoZstva Zeleza v tele je priamo ovplyvneny davkou a
stupfiom pret’aZenia Zelezom. Po zadati lie¢by liekom Deferiprone Lipomed sa odportaca kontrolovat’
sérové koncentracie feritinu alebo iné indikatory hromadenia Zeleza v organizme kazdé dva az tri
mesiace na dosiahnutie dlhodobej Gi¢innosti chela¢nej lieCby v kontrole ukladania Zeleza. Davka sa
musi prispdsobit’ individualnej odozve pacienta a ciel'om lieCby (udrziavanie alebo zniZenie zat'azenia
tela zelezom). Ak hladina feritinu v sére klesne pod 500 pg/l, je potrebné uvazovat’ o preruseni lieCby
deferiprénom.

Prisposobovanie davkovania pri pouZivani s inymi chelacnymi latkami viaZucimi Zelezo

Pacientom, u ktorych monoterapia nie je dostato¢na, mozno pouzit’ Deferiprone Lipomed s
deferoxaminom v $tandardnej davke (75 mg/kg/den), ale nie viac ako 100 mg/kg/den.

V pripade zlyhania srdca spésobeného Zelezom ma byt’ Deferiprone Lipomed pridany k lie¢be
deferoxaminom, a to v mnozstve 75 — 100 mg/kg/den. Treba si preStudovat informacie 0

deferoxamine.

Stucasné pouzivanie chelacnych latok viazucich zelezo sa neodporica u pacientov, ktorym hladina
feritinu v sére klesne pod 500 pg/l. Je to kvoli riziku nadmerného odstranenia zeleza (pozri Cast’ 4.4).

Osobitné populacie

Porucha funkcie obliciek

Prispésobovanie davkovania nie je potrebné u pacientov s miernou, stredne tazkou alebo tazkou
poruchou funkcii oblic¢iek (pozri ¢ast’ 5.2). Bezpecnost’ a farmakokinetika lieku Deferiprone Lipomed
u pacientov s chorobou obli¢iek v kone¢nom stadiu nie st zname.

Porucha funkcie pecene

Prispdsobovanie davkovania nie je potrebné u pacientov s miernou alebo stredne tazkou poruchou
funkcie pecene (pozri Cast’ 5.2). Bezpecnost’ a farmakokinetika lieku Deferiprone Lipomed

u pacientov s tazkou poruchou funkcie pe€ene nie st zname.

Pediatricka populacia
O pouzivani deferipronu u deti vo veku 6 az 10 rokov existuju obmedzené idaje a ziadne udaje

neexistuju o pouzivani deferipronu u deti vo veku menej ako 6 rokov.

Sp6sob podavania

Na peroralne pouzitie.



4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Anamnéza recidivujucich epizod neutropénie.

Anamnéza agranulocytozy.

Tehotenstvo (pozri ¢ast’ 4.6).

Laktacia (pozri Cast’ 4.6).

Vzhl'adom na neznamy mechanizmus, akym deferipron vyvolava neutropéniu, pacienti nesmu
uzivat’ lieky, u ktorych je zndmy vzt'ah k neutropénii, alebo ktoré mozu spoésobovat’
agranulocytozu (pozri Cast’ 4.5).

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Neutropénia/Agranulocytoza

Deferipron méze sposobit’ neutropéniu, vratane agranulocytézy (pozri ¢ast’ 4.8 ,,Popis
vybranych nezZiaducich reakcii®). Absolutny pocet neutrofilov (ANC) u pacientov ma byt’ pocas
prvého roku lie¢by monitorovany kazdy tyZden. Ak podavanie deferipronu nebude pocas prvého
roku lie¢by kvéli nejakému zniZeniu poctu neutrofilov prerusené, frekvencia monitorovania
absoliitneho po¢tu neutrofilov (ANC) méZe byt’ po jednom roku lie¢by deferiprénom prediZens
na interval transfuzie krvi (kazdé 2 - 4 tyZdne) pacientov.

Zmenu z tyzdennej frekvencie monitorovania absolitneho poc¢tu neutrofilov (ANC) na frekvenciu
monitorovania podl'a navstev uré¢enych na transfiziu krvi po jednom roku lie¢by deferipronom treba
u pacientov zvazovat individualne a podl'a lekarskeho posudenia toho, ¢i pacient chape opatrenia,
ktoré pocas lieCby treba prijimat’ na minimalizovanie rizik (pozri Cast’ 4.4 nizsie).

V klinickych $tadiach bolo tyZzdenné monitorovanie po¢tu neutrofilov dostatocne G¢inné na zachytenie
pripadov neutropénie a agranulocytdzy. Neutropénia a agranulocytoza sa zvycajne po prerusSeni liecby
deferipronom upravuju, no boli uz hlasené aj pripady umrtia v dosledku agranulocytdzy. Ak sa

u pacienta vyvinie pocas lie¢by deferipronom infekcia, lieCba musi byt hned’ prerusena a musi byt’ o
najskor zisteny aj absolutny pocet neutrofilov (ANC). Poc¢et neutrofilov ma byt potom monitorovany
CastejSie.

Pacienti maja hlasit’ svojmu lekarovi, ak sa u nich vyskytnua akékol'vek priznaky infekcie (ako
su napr. horucka, bolesti hrdla a priznaky podobné chripke). Ak pacient ma infekciu, uZivanie
deferipronu treba hned’ prerusit’.

Odporucana starostlivost’ pripadov neutropénie je popisana nizsie. Pred zacatim lie¢by deferipronom
sa odporuca, aby bol tento protokol o postupe k dispozicii.

Liecba deferiprénom sa nema zacat’, ak je pacient neutropenicky. Riziko agranulocytézy a neutropénie
je vyssie, ak je zakladny ANC mensi nez 1,5 x 1091.

Prejavy neutropénie (ANC < 1,5 x 10%1a > 0,5 x 10%1)

Poucte pacienta, aby ihned’ prerusil liecbu deferipronom a vSetkymi d’al$imi liekmi, ktoré moézu
sposobovat’ neutropéniu. Pacientovi sa ma odporucit, aby obmedzil kontakt s ostatnymi osobami a
tym znizil riziko infekcie. Ihned’ po diagnostikovani takéhoto pripadu a potom denne je potrebné
vysetrit’ kompletny krvny obraz (CBC), pocet bielych krviniek (WBC), korigovany na pritomnost’
retikulocytov, pocet neutrofilov a pocet krvnych dosticiek. Odporica sa po Gprave neutropénie
kontrolovat tyzdenne CBC, WBC, neutrofily a krvné dosticky este tri po sebe nasledujtce tyzdne, aby
sme boli isti, Ze pacient sa vyliecil Giplne. Ak sa stii€asne s neutropéniou objavi nejaky priznak infekcie,
je potrebné urobit’ prislusné kultivacie a diagnostické vysetrenia a nasadit’ patricny terapeuticky
postup.




Prejavy agranulocytozy (ANC < 0,5 x 10%1)

Postupujte podla vyssie uvedenych usmerneni a zacnite adekvatnu liecbu ako granulocyty stimulujici
faktor, ktort za¢iname v den, ked bola porucha potvrdena. Pokra¢ujeme denne az kym sa stav
neupravi. Zabezpecte ochrannu izolaciu a ak je potrebné, pacienta hospitalizujte.

O opakovanej lie¢be st dostupné len obmedzené informacie. Z tohto dévodu sa v pripade neutropénie
opakovanie lie¢by neodporuca. V pripade agranulocytdzy je opakovanie lie¢by kontraindikované.

Karcinogenita/mutagenita

S ohl'adom na vysledky genotoxicity sa karcinogénny potencial deferipronu neda vylucit’ (pozri ast’
5.3).

Koncentracia Zn** v plazme

Odporti¢a sa monitorovanie koncentracie plazmatického Zn?* a doplnenie v pripade nedostatku.

HIV pozitivni alebo ini pacienti s oslabenim imunitného systému

Nie st dostupné daje o uzivani deferipronu u HIV pozitivnych pacientov a pacientov s oslabenim
imunitného systému. Vzhl'adom na to, Ze deferipron sa spaja s neutropéniou a agranulocytézou, lieCba
imunokompromitovanych pacientov nema byt zacata, pokial’ potencialny Uzitok neprevysi potencialne
riziko.

Porucha funkcie obli¢iek alebo pe€ene a fibrdza pecene

O pouzivani deferiprénu u pacientov s chorobou obli¢iek v koneénom $tadiu alebo s tazkou poruchou
funkcie pecene nie st k dispozicii Ziadne udaje (pozri Cast’ 5.2). Treba venovat’ pozornost’ pacientom
s chorobou obliciek v konecnom §tadiu alebo s tazkou poruchou funkcie pecene. U takychto skupin
pacientov maju byt’ pocas liecby deferipronom kontrolované funkcie obliciek a pecene. Ak pretrvava
zvySena hladina sérovej alaninaminotransferazy (ALT), je potrebné zvazit’ preruSenie lieCby
deferiprénom.

U pacientov s talasémiou existuje spojitost’ medzi fibrozou pecene a pretazenim Zelezom resp.
hepatitidou C. Zvlastnu pozornost’ je potrebné venovat’ zabezpeceniu optimalnej cheldcie u pacientov

s hepatitidou C. U tychto pacientov je odporti¢ané starostlivé monitorovanie histologie pecene.

Zmena farby mocu

Pacientov je potrebné upozornit’, Ze mo¢ mdze byt sfarbeny do ¢ervenohneda v désledku vylu¢ovania
komplexu zelezo-deferipron.

Neurologické poruchy

Neurologické poruchy boli pozorované u deti, ktorym boli pocas viacerych rokov podavané davky 2,5-
a viacnasobne vyssie, ako je maximalna odporucana davka, ale boli pozorované aj pri podavani
Standardnych davok deferipronu. Predpisujice osoby musia mat’ na pamiti, ze pouzitie davok nad

100 mg/kg/den sa neodporuca. Ak sa spozorujii neurologické poruchy, deferipron treba vysadit’ (pozri
Casti 4.8 2 4.9).



Kombinované pouzivanie s inymi chela¢nymi latkami viazucimi Zelezo

Kombinovant lieCbu treba zvazovat’ na individualnej baze. Treba pravidelne posudzovat odozvu na
liecbu a dokladne sledovat’ vyskyt neziaducich udalosti. Umrtia a Zivot ohrozujice stavy (spdsobené
agranulocytozou) boli hlasené pri uzivani deferipronu v kombinacii s deferoxaminom. Kombinovana
lie¢ba s deferoxaminom sa neodporaca, ked’ postacuje monoterapia jednou z chelaénych latok alebo
ked’ hladina feritinu v sére klesne pod 500 pg/l. O kombinovanom pouzivani deferipronu a
deferasiroxu je k dispozicii len obmedzené mnozstvo informacii a pri zvaZzovani tejto kombinacie treba
postupovat’ obozretne.

Pomocné latky

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmolu sodika (23 mg) v jednej tablete, to znamena, Ze v podstate
sodik neobsahuje.

4.5 Liekoveé a iné interakcie

Vzhl'adom na neznamy mechanizmus, akym deferipron vyvolava neutropéniu, pacienti nesmu uzivat’
lieky, u ktorych je znamy vztah k neutropénii, alebo ktoré mozu sposobovat’ agranulocytoézu (pozri
Cast’ 4.3).

Vzhl'adom na to, Ze deferipron sa viaze na kovové katidny, existuje tu potencial pre interakcie medzi
deferipronom a liekmi zavislymi na trojmocnych katidonoch, ako st napr. antacida na baze hlinika.
Preto sa stibezné uzivanie antacid na baze hlinika a deferipronu neodporuica.

Bezpecnost’ sti¢asného uzivania deferipronu a vitaminu C nebola formalne preskimana. Na zaklade
zaznamenanych neziaducich interakeii, ktoré mézu nastat’ medzi deferoxaminom a vitaminom C,
sucasné podavanie deferipronu a vitaminu C vyzaduje opatrnost’.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku/antikoncepcia u muzov a zien

Vzhl'adom na genotoxicky potencial deferipronu (pozri Cast’ 5.3) sa Zenam vo fertilnom veku
odporuca pouzivat’ u¢innu antikoncepciu pocas lie¢by liekom Deferiprone Lipomed a 6 mesiacov po
ukonceni lie¢by, aby sa zabranilo otehotneniu.

Muzom sa odporuca pouzivat’ ucinné antikoncepcné opatrenia a nesplodit’ dieta po€as uzivania lieku
Deferiprone Lipomed a 3 mesiace po ukonceni lieCby.

Gravidita

Nie st k dispozicii dostatoéné udaje o pouziti deferipronu u gravidnych Zien. Stidie na zvieratach
preukazali toxicky vplyv na reprodukciu (pozri €ast’ 5.3). Potencialne riziko u l'udi nie je zname.

Tehotnym zenam sa ma odporudit’, aby okamzite prestali uzivat’ deferipron (pozri Cast’ 4.3).
Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa deferipron vylucuje do materského mlieka. Neboli vykonané ziadne prenatalne a
postnatalne reprodukéné Studie na zvieratach. Deferipron nesmu uzivat’ doj¢iace matky. Ak je liecba
nevyhnutna, s dojéenim treba prestat’ (pozri Cast’ 4.3).

Fertilita

Nebol zaznamenany Ziadny vplyv na plodnost’ alebo v€éasny embryonalny vyvoj u zvierat (pozri Cast’
5.3).



4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Tento liek nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

NajcastejSimi neziaducimi uc¢inkami zaznamenanymi v klinickych §tadiach s deferipronom su
nevolnost, vracanie, bolest’ brucha a chromaturia, ktoré sa vyskytli u viac ako 10 % pacientov.
Najzavaznej$im neziaducim uc¢inkom zaznamenanym v klinickych $tadiach s deferipronom je
agranulocytoza, definovana ako absolutny pocet neutrofilov < 0,5 X 10%1, s incidenciou u priblizne

1 % pacientov. Vyskyt menej zavaznej formy neutropénie bol pozorovany u priblizne 5% pacientov.

Tabul'kovy prehl’ad neziaducich uéinkov

Neziaduce reakcie st uvedené podla triedy organovych systémov a frekvencie s nasledym zoskupenim
frekvnecii: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100),
zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

V ramci kazdej skupiny frekvencii st neziaduce reakcie uvedené v poradi klesajiicej zavaznosti.

Trieda organovych

. Velmi ¢asté Casté Neznama frekvencia
Systémov
Poruchy krvi a Agranulocytdza
lymfatického systému Neutropénia
Poruchy imunitného Reakcie precitlivenosti
systému
Poruchy metabolizmu Zvysena chut’ do
a vyzivy jedla
Poruchy nervového Bolest hlavy
systému
Poruchy Vracanie Hnacka

gastrointestinalneho traktu | Nevolnost
Bolest’ brucha

Poruchy koze a Vyrazka
podkozného tkaniva Zihl'avka
Poruchy kostrovej a Artralgia

svalovej sustavy a
spojivového tkaniva

Poruchy obliciek a Chromaturia

mocovych ciest

Celkové poruchy a reakcie Unava

v mieste podania

Laboratérne a funkéné Zvysenie
vySetrenia pecetiovych

enzymov




Popis vybranych neziaducich reakcii

Najzavaznejs$im neziaducim uc¢inkom zaznamenanym v klinickych $tudiach s deferipronom je
agranulocytdza (neutrofily < 0,5 x 10%1) s incidenciou 1,1 % (0,6 pripadov na 100 patiento-rokov
lietby) (pozri Gast’ 4.4). Udaje ziskané zo spoloénych klinickych skasani realizovanych u pacientov so
systémovym pret'azenim zelezom preukazuju, ze 63 % epizdd agranulocytdzy sa vyskytlo pocas
prvych Siestich mesiacov liecby, 74 % epizod v ramci prvého roku lieCby a 26 % epizdd po prvom
roku lie¢by. Median ¢asu do zaciatku prvej epizody agranulocytozy bol 190 dni (v rozsahu od 22 dni
do 17,6 roka) a stredné diZka trvania v ramci klinickych §tadii bola 10 dni. K umrtiu doslo v 8,3 %
hlasenych epizod agranulocytdzy v ramci klinickych $tadii a v postmarketingovom obdobi.

Pozorovany vyskyt menej zdvaznej formy neutropénie (neutrofily < 1,5 x 10%1) je 4,9 % (2,5 pripadov
na 100 patiento-rokov). Tento vyskyt by sa mal posudzovat’ v kontexte so zvySenou incidenciou
neutropénie u pacientov s talasémiou, hlavne u pacientov trpiacich hypersplenizmom.

U pacientov lie¢enych deferipronom boli zaznamenané epizody hnaciek, najcastejSie mierne a
prechodné. Gastrointestinalne Ui€inky boli CastejSie na zaciatku liecby a u vacSiny pacientov vymizli v
priebehu niekol'kych tyzdiov bez prerusenia liecby. U niektorych pacientov je ucinné redukovat’
davku deferipronom a potom ju postupne zvySovat’ na pdvodnu davku. U pacientov lieCenych
deferipronom boli taktiezZ zaznamenané artropatie — od miernych bolesti jedného alebo viacerych
kibov az po tazku artritidu s vypotkom a signifikantnym znizenim hybnosti. Mierne artropatie st
obvykle prechodné.

U niektorych pacientov uzivajucich deferipron boli zaznamenané zvySené hladiny sérovych
pecenovych enzymov. U va¢siny z tychto pacientov bolo zvySenie asymptomatické a prechodné a
vratilo sa na poévodné hodnoty bez prerusenia alebo zniZenia davky deferipronu (pozri Cast’ 4.4).

U niektorych pacientov sa vyskytla progresia fibrozy spojend so zvySenim pret'azenia zelezom alebo
hepatitidou C.

Nizka plazmaticka hladina zinku bola asociovana s deferipronom len u mensiny pacientov. Hladiny sa
normalizovali peroralnym uzivanim zinku.

Neurologické poruchy (ako su cerebelarne symptomy, dvojité videnie, lateralny nystagmus,
spomalenie psychomotoriky, pohyby ruky a axialna hypotdnia) boli pozorované u deti, ktorym bola
pocas viacerych rokov na dobrovol'nom zaklade predpisovana davka 2,5- a viacnasobne vysSia, ako je
maximalna odporacana davka 100 mg/kg/den. V obdobi po uvedeni na trh boli u deti lie¢enych
Standardnymi davkami deferipronu hlasené epizody hypotonie, nestability, neschopnosti chodit’ a
hypertonie s neschopnost'ou hybat’ koncatinami. Po vysadeni deferipronu neurologické poruchy
postupne ustupili (pozri Casti 4.4 a 4.9).

Bezpecnostny profil kombinovanej liecby (deferipronom a deferoxaminom) pozorovany v klinickych
skasaniach, znamy z postmarketingovej praxe alebo publikovanej literatry bol konzistentny s
bezpecnostnym profilom charakteristickym pre monoterapiu.

Udaje ziskané zo spoloénej bezpe&nostnej databazy klinickych skusani (expozicia monoterapii
deferipronom u 1 343 paciento-rokov a expozicia kombinacie deferipronu a deferoxaminu

u 244 paciento-rokov) ukazali $tatisticky vyznamné (p < 0,05) rozdiely vo vyskyte neziaducich reakcii
zaloZzenych na triede organovych systémov ,,Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti®, ,,Poruchy kostrovej a
svalovej ststavy a spojivového tkania*“ a ,,Poruchy obli¢iek a mocovych ciest”. Vyskyt ,,portch
kostrovej a svalovej sustavy a spojivového tkaniva®™ a ,,portch obli¢iek a mocovych ciest™ bol pri
kombinovanej liecbe nizs$i nez pri monoterapii. Vyskyt ,,portiich srdca a srdcovej ¢innosti“ bol pri
kombinovanej lieCbe vyssi nez pri monoterapii. Pri¢inou vyssej miery ,,poruch srdca a srdcovej
¢innosti““ hlasenych pocas kombinovanej lieCby v porovnani s monoterapiou bol pravdepodobne vyssi
vyskyt skorsich poruch srdca a srdcovej ¢innosti u pacientov, ktori dostdvali kombinovant liecbu. Je
potrebné dosledné sledovanie srdcovych udalosti u pacientov s kombinovanou lie¢bou (pozri ast’
4.4).



Pediatrickd populacia

Vyskyt neziaducich reakcii u 18 deti a 97 dospelych osob s kombinovanou lie¢bou sa medzi tymito
dvomi vekovymi skupinami vyznamne nelisil okrem vyskytu artropatie (11,1 % u deti verzus ziadny
pripad u dospelych osdb, p = 0,02). Vyhodnotenie miery reakcii pri expozicii u 100 paciento-rokov
ukazalo, ze len miera hnacky bola vyznamne vyssia u deti (11,1) nez u dospelych osob (2,0, p =0,01).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registrécii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Neboli hlasené Ziadne pripady akutneho predavkovania. Boli v§ak pozorované neurologické poruchy
(ako su cerebelarne symptomy, dvojité videnie, lateralny nystagmus, spomalenie psychomotoriky,
pohyby ruky a axidlna hypotonia) u deti, ktorym bola pocas viacerych rokov na dobrovol'nom zaklade
predpisovana davka 2,5-nasobne vys$ia ako je maximalna odporacana davka 100 mg/kg/deii. Po
vysadeni deferipronu neurologické poruchy postupne ustupili.

V pripade predavkovania je nevyhnutny dosledny klinicky dohl'ad nad pacientom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: VSetky ostatné lieciva, latky tvoriace chelaty so zelezom, ATC
kod: VO3ACO02

Mechanizmus u¢inku

Lie¢ivom je deferipron (3-hydroxy-1,2-dimethylpyridin-4-6n), dvojzuby ligand, ktory viaze Zelezo v
molarnom pomere 3:1.

Farmakodynamické uéinky

Klinické skusania preukazali, ze deferiprén je G¢inny v podpore vylu¢ovania zeleza a davka 25 mg/kg
trikrat denne moze zabranit’ progresii ukladania Zeleza, ktoré sa hodnoti podla hladiny feritinu v sére u
pacientov s talasémiou vyzadujtcich transfuzie. Udaje z publikovanej literatury o $tadiach rovnovahy
Zeleza u pacientov s talasemia major ukazuju, ze su¢asné pouZzivanie deferiprénu a deferoxaminu
(spolocné podavanie obidvoch chela¢nych latok pocas 24 hodin, a to bud’ sucasne, alebo po sebe,
napriklad deferipronu poc¢as dna a deferoxaminu pocas noci) podporuje vyssie vylu¢ovanie zeleza nez
pri pouzivani len jedného z tychto liekov. Davky deferipronu podavané v ramci tychto $tadii boli od
50 do 100 mg/kg/den a davky deferoxaminu od 40 do 60 mg/kg/den. Napriek tomu chelatova lie¢ba
nemusi ochranit’ pred poskodenim organov vyvolanym zelezom.

Klinicka t¢innost’ a bezpeénost’

V studiach LA16-0102, LA-01 a LA08-9701 sa porovnavala u¢innost’ deferipronu s u¢innost'ou
deferoxaminu na kontrolu sérovych koncentracii feritinu u pacientov s talasémiou vyzadujiacich
transftizie. Deferipron a deferoxamin boli rovnocenné v stabilizacii alebo znizovani ukladania Zeleza v
tele napriek kontinualnemu transfuznemu podavaniu Zeleza tymto pacientom (bez proporé¢ného
rozdielu u pacientov s negativnym trendom sérového feritinu medzi dvomi lieGebnymi skupinami
regresnou analyzou; p > 0,05).


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

Na kvantifikaciu hromadenia Zeleza v myokarde bola tieZ pouZita metdda zobrazovania magnetickou
rezonanciou (MRI) T2*. Pretazenie zelezom sposobuje stratu signalu MRI T2* v zavislosti od
koncentracie, teda zvySené Zelezo v myokarde znizuje myokardidlne hodnoty MRI T2*. Myokardidlne
hodnoty MRI T2* niZsie ako 20 ms predstavuju pretazenie srdca zelezom. ZvySenie tychto hodndt
MRI T2* pocas lie¢by indikuje skuto¢nost’, Ze sa zelezo zo srdca odstranuje. Pozitivna korelacia
medzi hodnotami MRI T2* a funkciou srdca (meranou pomocou ejekénej frakcie 'avej srdcove;j
komory (LVEF)) je potvrdena.

V stadii LA16-0102 sa porovnavala ucinnost’ deferipronu s i€innost'ou deferoxaminu na znizovani
pretaZenia srdca zelezom a na zlepseni jeho funkcie (meranej pomocou LVEF) u pacientov s
talasémiou vyzadujucich transfizie. Sest'desiatjeden pacientov s pretazenim srdca Zelezom, ktori
predtym podstipili liecbu deferoxaminom, bolo randomizovanych do dvoch liecebnych skupin, z
ktorych jedna pokracovala v liecbe deferoxaminom (priemerna davka 43 mg/kg/deni; N =31) a druha
presla na deferipron (priemerna davka 92 mg/kg/den; N = 29). Po¢as 12 mesiacov trvania $tadie sa
deferipron ukazal lep$im v znizovani ukladania Zeleza v srdci ako deferoxamin. U pacientov lieCenym
deferipronom doslo k zlepseniu srdcovych hodndt T2* o viac ako 3 ms v porovnani so zmenou
priblizne o 1 ms u pacientov lie¢enych deferoxaminom. Rovnako LVEF sa zo zakladnej urovne
zvysila 0 3,07 £ 3,58 absolatnych jednotiek (%) v skupine s deferiprdnom a 0 0,32 + 3,38 absolatnych
jednotiek (%) v skupine s deferoxaminom (rozdiel medzi skupinami; p = 0,003).

Stadia LA12-9907 porovnavala preZivanie, incidenciu a progresiu kardiovaskuldrneho ochorenia

u 129 pacientov s talasemia major lieCenych deferipronom (N = 54) alebo deferoxaminom (N = 75)
minimdalne 4 roky. Kardidlne koncové body boli hodnotené echokardiogramom, elektrokardiogramom,
klasifikacia NYHA a iimrtim na kardiovaskularne ochorenie. Pri prvom hodnoteni nebol medzi
pacientmi so srdcovou dysfunkciou ziadny vyznamny percentudlny rozdiel (13 % pre deferipron oproti
16 % pre deferoxamin). U Ziadneho pacienta z pacientov so srdcovou dysfunkciou pri prvom
hodnoteni, ktori boli lieeni deferipronom, nedoslo k zhorseniu kardiovaskularneho stavu, v porovnani
so Styrmi (33 %) pacientmi lieenymi deferoxaminom, u ktorych k tomuto zhorSeniu doslo

(p = 0,245). Novo diagnostikovana srdcové dysfunkcia sa vyskytla u 13 (20,6 %) pacientov lie¢enych
deferoxaminom a u 2 (4,3 %) pacientov lie¢enych deferipronom, ktori nemali Ziadne kardiovaskularne
ochorenie pri prvom hodnoteni (p = 0,013). Celkovy pocet pacientov lieCenych deferipronom, ktori
vykazovali zhorSenie srdcovej dysfunkcie, bol nizsi ako pocet pacientov lie¢enych deferoxaminom od
prvého po posledné hodnotenie (4 % oproti 20 %, p = 0,007).

Udaje z publikovanej literatury sa zhoduju s vysledkami §tadii, ktoré potvrdzujii mensi vyskyt
kardiovaskularnych ochoreni a/alebo zvysené prezivanie u pacientov lieCenych deferipronom ako u
pacientov lieCenych deferoxaminom.

Randomizované dvojito zaslepené skusanie kontrolované placebom hodnotilo t€¢inok sti¢asnej liecby
deferipronom a deferoxaminom u pacientov s talasemia major, ktori predtym dostavali Standardna
chelacnl monoterapiu so subkutanne poddvanym deferoxaminom a u ktorych bola mierna az stredna
zat'az srdca zelezom (T2* myokardu z 8 na 20 ms). Po randomizacii dostavalo 32 pacientov
deferoxamin (34,9 mg/kg/deii po dobu 5 dni za tyzden) a deferiprén (75 mg/kg/dent) a 33 pacientov
dostavalo len deferoxamin (43,4 mg/kg/den po dobu 5 dni za tyzden). Po jednom roku liecby v ramci
Studie bolo u pacientov so subeznou chela¢nou liecbou zaznamenané vyznamne vyraznejsie znizenie
feritinu v sére (znizenie z 1 574 ug/l na 598 ug/l pri subeznej lieCbe verzus znizenie z 1 379 ug/l na

1 146 pg/l pri monoterapii deferoxaminom, p < 0,001), vyznamne vyraznejSie znizenie pretaZzenia
myokardu Zelezom podl'a posudenia vychadzajiuceho zo zvysenia hodnét MRI T2* (zvySenie z

11,7 ms na 17,7 ms pri siibeznej liecbe verzus zvysSenie z 12,4 ms na 15,7 ms u monoterapie
deferoxaminom, p = 0,02) a vyznamne vyraznejsie znizenie koncentracie Zeleza v peceni, takisto
posudené zo zvySenia hodnot MRI T2* (zvySenie zo 4,9 ms na 10,7 ms pri subeznej liecbe verzus
zvySenie zo 4,2 ms na 5,0 ms pri monoterapii deferoxaminom, p < 0,001).
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Ciel'om §tudie LA37-1111 bolo posudit’ ti¢inok monoterapeutickych (33 mg/kg) a supraterapeutickych
(50 mg/kg) peroralnych davok deferipronu na dizku QT intervalu srdca u zdravych 'udi. Maximalny
rozdiel medzi priemermi najmensich Stvorcov (LS means) terapeutickej davky a placeba bol 3,01 ms
(95 % jednostranna horna hranica spolahlivosti (UCL): 5,01 ms) a medzi priemermi najmensich
Stvorcov (LS means) supraterapeutickej davky a placeba 5,23 ms (95 % jednostranna horna hranica
spol'ahlivosti (UCL): 7,19 ms). Jej zdverom bolo, Ze deferipron nespdésobuje Ziadne vyznamné
predlzovanie QT intervalu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Deferipron sa rychlo vstrebava v hornych Castiach gastrointestinalneho traktu. Maximalna sérova
koncentracia sa dosahuje po 45 az 60 minutach po jednotlivej davke u pacienta nalacno. Tento Cas
moze byt predlzeny na 2 hodiny u pacienta po jedle.

Po davke 25 mg/kg boli zaznamenané nizSie minimalne sérové koncentracie u pacientov po jedle
(85 pmol/1) ako u pacientov nala¢no (126 pmol/l), hoci nedoslo k poklesu mnozstva absorbovaného

deferipronu ak bol uzity po jedle.

Biotransformacia

Deferipron sa metabolizuje hlavne na konjugat glukuronidu. Tento metabolit neméa schopnost’ viazat
zelezo vzhl'adom na inaktivaciu 3-hydroxy skupiny deferipronu. Maximalne sérové koncentracie
glukuronidu sa vyskytuju 2 az 3 hodiny po uziti deferipronu.

Eliminacia

U T'udi sa deferipron vylucuje hlavne oblickami, pricom sa uvadza, ze 75 % az 90 % pozitej davky sa
objavi v moci v prvych 24 hodinach vo forme vol'ného deferipronu, glukuronidového metabolitu a
komplexu deferipron-zelezo. Bolo zaznamenané premenlivé mnozstvo eliminacie stolicou. Eliminacny

pol¢as u vacsiny pacientov je 2 — 3 hodiny.

Porucha funkcie obli¢iek

Bola vykonana otvorena nerandomizovana klinicka Stadia s paralelnymi skupinami t¢astnikov

s cielom vyhodnotit’ u¢inok narusenych funkcii obli¢iek na bezpecnost, znasanlivost’ a
farmakokinetiku jednej peroralnej davky obsahujiicej 33 mg/kg deferipronu. Ugastnici $tadie boli
podl'a odhadovanej miery glomerularnej filtracie (eGFR) rozdeleni do 4 skupin: zdravi dobrovol'nici
(eGFR > 90 ml/min/1,73 m?), l'udia s miernou poruchou funkcie obli¢iek (¢GFR = 60 —

89 ml/min/1,73 m?), l'udia so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek (eGFR = 30 —

59 ml/min/1,73 m?) a T'udia s tazkou poruchou funkcie obli¢ick (¢GFR = 15 — 29 ml/min/1,73 m?).
Systémova expozicia deferipronu a jeho metabolitu deferipronu 3-O-glukuronidu bola posudzovana
podl'a farmakokinetickych (PK) parametrov maximalnej koncentracie (Cmax) & plochy pod krivkou
(AUC).

Bez ohl'adu na stupen poruchy funkcie obliciek bola vacsina davky deferipronu vylucovana mocom

v priebehu prvych 24 hodin, a to vo forme deferipronu 3-O-glukuronidu. Nebol spozorovany ziadny
vyznamny vplyv poruchy funkcie obli¢iek na systémovi expoziciu deferipronu. Systémova expozicia
neaktivnemu 3-O-glukuronidu sa zvySovala so znizujucim sa eGFR. Na zaklade vysledkov tejto stadie
sa nevyzaduje ziadna uprava davky deferipronu u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek. Bezpecnost’
a farmakokinetika deferipronu u pacientov s chorobou oblic¢iek v kone¢nom S$tadiu nie si zname.
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Porucha funkcie pe¢ene

Bola vykonana otvorena nerandomizovana klinicka Stadia s paralelnymi skupinami ucastnikov

s cielom vyhodnotit’ u¢inok narusenych funkcii pe€ene na bezpecnost’, znasanlivost’ a
farmakokinetiku jednej peroralnej davky obsahujucej 33 mg/kg deferipronu. Ugastnici $tudie boli
podl’a bodového skore Childovej-Pughovej klasifikacie rozdeleni do 3 skupin: zdravi dobrovolnici,
'udia s miernou poruchou funkcie pecene (Trieda A: 5 — 6 bodov) a I'udia so stredne t'azkou poruchou
funkcie pecene (Trieda B: 7 — 9 bodov). Systémova expozicia deferipronu a jeho metabolitu
deferipronu 3-O-glukuronidu bola posudzovana podl'a PK parametrov Cmax @ AUC. Hodnoty
parametra AUC u deferipronu sa medzi jednotlivymi lieCebnymi skupinami nelisili, ale hodnota Crax
u l'udi s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie pecene bola v porovnani so zdravymi
dobrovolnikmi znizena o 20 %. Hodnoty parametra AUC u deferiprénu 3-O-glukuronidu boli znizené
0 10 % a parametra Cmax 0 20 % u l'udi s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie pecene

v porovnani so zdravymi dobrovol'nikmi. U jedného ucastnika studie so stredne t'azkou poruchou
funkcie pecene bola spozorovana zavazna neziaduca prihoda akttneho poskodenia pecene a obliciek.
Na zaklade vysledkov tejto Studie sa nevyzaduje Ziadna Uprava davky deferipronu u pacientov

s miernou alebo stredne tazkou poruchou funkcie pecene.

Vplyv tazkej poruchy funkcie peene na farmakokinetiku deferipronu a deferipronu 3-O-glukuronidu
nebol posudzovany. Bezpecnost a farmakokinetika deferipronu u pacientov s tazkou poruchou
funkcie peCene nie si zname.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Neklinické stadie boli vykonané na zvieratach roznych druhov vratane mysi, potkanov, kralikov, psov
a opic.

Najcastej$imi nalezmi u Zelezom nepret'azenych zvierat pri davke 100 mg/kg/deni a vyssej boli
hematologické G¢inky ako hypocelularita kostnej drene a pokles WBC, ¢ervenych krviniek (RBC),
resp. poctu krvnych dostic¢iek v periférnej krvi.

U Zelezom nepretazenych zvierat pri davke 100 mg/kg/den a vysSej boli zaznamenané atrofia tymusu,
lymfatického tkaniva, semennikov a hypertrofia nadobliciek.

Dosial sa s deferipronom nerealizovali ziadne $tidie karcinogenity na zvieratach. Genotoxicky
potencial deferipronu bol vySetrovany sadou in vitro a in vivo testov. DeferiprOn nepreukazal priame
mutagénne vlastnosti, N0 mal klastogénne charakteristiky v in vitro skaskach a u zvierat.

Deferipron bol teratogenicky a embryotoxicky v reprodukénych $tidiach u Zelezom nepretazenych
gravidnych potkanov a zajacov pri davke prinajmensom tak nizkej ako 25 mg/kg/den. Nebol
zaznamenany ziadny vplyv na plodnost’ alebo v€asny embryondlny vyvoj u Zelezom nepretazenych
samcov a samic potkana, ktorym bol podavany deferiprén oralne v davkach pod 75 mg/kg dvakrat
denne pocas 28 dni (samci) alebo 2 tyzdne (samice) pred parenim a az po ukoncenie (samce) alebo
pocas skorej gravidity (samice). V pripade samic sa v dosledku vplyvu na estralny cyklus oddialil cas
potvrdeného parenia pri vSetkych testovanych davkach.

Prenatéalne a postnatalne klinické $tadie na zvieratach sa neuskutocnili.
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych litok

Jadro tablety

hypromeléza

sodna sol’ kroskarmelozy
bezvody koloidny oxid kremicity
mikrokrystalicka celuldza

stearat horecnaty

Obal

hypromeldza

makrogol 6 000

oxid titaniCity

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitelnosti

5 rokov.

6.4 Specialne upozornenia na uchovéavanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
Hlinikové/PVC-PVDC blistre v skatul’kach so 100 filmom obalenymi tabletami.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Lipomed GmbH

Hegenheimer Strasse 2

79576 Weil am Rhein

Nemecko

Tel: +49 7621 1693 472

Fax: +49 7621 1693 474

E-mail: lipomed@lipomed.com

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/18/1310/001
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9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIE REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 20. septembra 2018
Datum posledného predlZenia registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.cu.
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PRILOHA II
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Lipomed GmbH
Hegenheimer Strasse 2
79576 Weil am Rhein
NEMECKO

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekéarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports,
PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odstthlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2
registraénej dokumentacie a v ramci vsetkych d’alSich aktualizacii planu riadenia rizik.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit™:
e na ziadost Eurdpskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

. Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zaisti, aby v kazdom c¢lenskom State, v ktorom sa liek Deferiprone
Lipomed uvadza na trh, vSetci pacienti/opatrovatelia, u ktorych sa predpoklada, ze budu liek
Deferiprone Lipomed uzivat’, dostali v rimci vonkaj$ieho balenia lieku kartu pacienta.

Tato karta pacienta ma obsahovat’ d’alej uvedené hlavné informéacie (iplné znenie je uvedené v prilohe
IIIA registracie) s ciel'om:

e zvysit informovanost’ pacienta o dolezitosti pravidelnych kontrol po¢tu neutrofilov pocas
liecby lieckom Deferiprone Lipomed;

e zvysit informovanost’ pacienta o vyzname akychkol'vek priznakov infekcie pocas pouzivania
lieku Deferiprone Lipomed,;

e upozornit’ Zeny vo fertilnom veku, ze nemaju otehotniet’, pretoze deferipron moze vazne
poskodit’ nenarodené diet’a.

16



PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULKA

|1.  NAZOV LIEKU

Deferiprone Lipomed 500 mg filmom obalené tablety
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 500 mg deferipronu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

(4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

100 filmom obalenych tabliet

[5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Na peroralne pouzitie.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

[9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
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10.  SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE
| 11.  NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Lipomed GmbH
Hegenheimer Strasse 2
79576 Weil am Rhein
Nemecko

Tel: +49 7621 1693 472
Fax: +49 7621 1693 474
lipomed@lipomed.com

| 12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)
EU/1/18/1310/001
| 13.  CISLO VYROBNEJ SARZE
Lot
| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA
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KARTA PACIENTA

((predna strana))

KARTA PACIENTA
Doélezité bezpe¢nostné upozornenia pre
pacientov uzivajucich liek Deferiprone
Lipomed (deferipron)

Predpisujtci lekar:

Tel. ¢.:

((zadna strana))
Tehotenstvo, plodnost’, dojcenie

Neuzivajte liek Deferiprone Lipomed, ak ste
tehotnd, pokusate sa otehotniet’ alebo dojcite.
Deferiprone Lipomed mézZe spdsobit’ vazne
poskodenie dietata. Ak ste tehotna alebo ak
dojcite pocas liecby liekom Deferiprone
Lipomed, oznamte to svojmu lekarovi a okamzite
vyhladajte lekarsku pomoc.

Zenam, ktoré mozu otehotniet, sa pocas liecby
liekom Deferiprone Lipomed a 6 mesiacov po
poslednej davke odporica pouzivat’ uc¢inni
antikoncepciu. MuZom sa pocas liecby liekom
Deferiprone Lipomed a 3 mesiace po posledne;j
davke odportic¢a pouzivat’ u¢inna antikoncepciu.
Porad’te sa s vasim lekarom, aké metoda je pre
vas najvhodne;jsia.

((vnutorna strana 1))

Sledovanie po¢tu bielych krviniek pri lie¢be
lieckom Deferiprone Lipomed

Existuje mala moznost, Ze sa u vas pocas
uzivania lieku Deferiprone Lipomed vyvinie
agranulocytoza (vel'mi nizky pocet bielych
krviniek), ¢o mdze viest’ k vaznym infekciam. Aj
ked’ agranulocytoza postihuje iba 1 az 2
uzivatel'ov zo 100, je dolezité, aby ste si nechali
krv pravidelne vysetrit.

((vnutorna strana 2))
Dodrziavajte tieto opatrenia:

1. Nechat’ si kazdy tyzdeii monitorovat’ krv pocas
prvého roku liecby deferipronom a potom tak
pravidelne, ako to odporuci lekar.

2. Ak sa u vas objavia nejaké priznaky infekcie,
ako st napr. hortcka, bolest’ hrdla alebo priznaky
podobné chripke, okamzite vyhladajte lekarsku
pomoc. Do 24 hodin musi byt totiz
skontrolovany pocet bielych krviniek vo vasej
krvi na zistenie potencialnej agranulocytdzy.

22




B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Deferiprone Lipomed 500 mg filmom obalené tablety
deferipron

Pozorne si preditajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuato pisomntl informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obratte sa na svojho lekara alebo lekéarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekéra alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

- V skladacej Skatul’ke sa nachadza karta pacienta. Informa¢nu kartu oddel'te od pisomne;j
informadcie, vypliite, pozorne si ju precitajte a noste ju so sebou. Tuto kartu poskytnite svojmu
lekarovi, ak sa u vas objavia priznaky infekcie, ako st napr. horucka, bolest’ hrdla alebo
priznaky podobné chripke.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Deferiprone Lipomed a na ¢o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uzijete Deferiprone Lipomed
Ako uzivat’ Deferiprone Lipomed

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Deferiprone Lipomed

Obsah balenia a d’alsie informacie

ARSI

1. Co je Deferiprone Lipomed a na &o sa pouziva

Deferiprone Lipomed obsahuje lie¢ivo deferipron. Deferiprone Lipomed je chela¢na latka viazuca
zelezo, to je typ lieku, ktory odstranuje nadbytocné Zelezo z tela.

Deferiprone Lipomed sa pouziva na lieCbu pretazenia zelezom spdsobeného ¢astymi transfuziami u
pacientov s talasemia major, ked’ aktualna chela¢na liecba je kontraindikovana alebo nedostato¢na.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Deferiprone Lipomed

NeuZivajte Deferiprone Lipomed

— ak ste alergicky na deferipron alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6),

— ak mate anamnézu opakovanych epizod neutropénie (nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov)),

— ak mate anamnézu agranulocytdzy (vel'mi nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov)),

— ak v stcasnej dobe uzivate lieky, o ktorych je zname, Ze spdsobujii neutropéniu alebo
agranulocytozu (pozri Cast ,,Iné lieky a Deferiprone Lipomed®),

— ak ste tehotna alebo dojcite.
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Upozornenia a opatrenia

Najvaznejsi vedlajsi aéinok, ku ktorému moze dojst’ pocas uzivania liecku Deferiprone Lipomed, je
vel'mi nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov). Tento stav, znamy ako t'azké neutropénia alebo
agranulocyto6za, sa vyskytol u 1 az 2 zo 100 l'udi, ktori v klinickych skusaniach dostavali deferipron.
KedZe biele krvinky pomahaji v boji proti infekcii, nizky pocet neutrofilov vas moze vystavit’ riziku,
Ze sa u vas vyvinie vazna a eventualne Zivot ohrozujuca infekcia. Pre monitorovanie neutropénie vas
lekar poziada, aby ste si pocas liecby Deferiprone Lipomedom nechali pravidelne kazdy tyzden urobit’
krvny test (za i¢elom kontroly poctu bielych krviniek). Je pre vas vel'mi dolezité, aby ste sa dostavili
na vSetky tieto vySetrenia. Pozrite si kartu pacienta, ktora je priloZena k tejto pisomnej informacii pre
pouzivatel'a. Ak sa u vés objavia nejaké priznaky infekcie, ako st napr. horticka, bolest’ hrdla alebo
priznaky podobné chripke, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc. Do 24 hodin musi byt totiz
skontrolovany pocet bielych krviniek vo vasej krvi na zistenie potencidlnej agranulocytozy.

Ak ste HIV pozitivna osoba alebo st zavazne zhorSené funkcie vasej pecene alebo vasich obliciek,
lekar mo6ze odporucit’ d’alSie testy.

Vas lekar vas tiez poziada, aby ste sa podrobili testu za u¢elom monitorovania zat'’azenia zelezom.
Moze vas poziadat’ aj o to, aby ste sa podrobili biopsii pe€ene.

Predtym, ako zacnete uzivat’ liek Deferiprone Lipomed, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

Iné lieky a Deferiprone Lipomed

Neuzivajte lieky, o ktorych je zndme, ze spésobuji neutropéniu alebo agranulocytézu (pozri ¢ast’
,»Neuzivajte Deferiprone Lipomed®). Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave
budete uzivat’ d’alSie lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, povedzte
to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Pocas uzivania lieku Deferiprone Lipomed neberte antacida s obsahom hlinika.

Predtym, ako budete spolu s lickom s Deferiprone Lipomed uzivat’ vitamin C, porad’te sa so svojim
lekarom alebo lekarnikom.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak Deferiprone Lipomed pouzivaju tehotné zeny, moze poskodit’ nenarodené deti. Deferiprone
Lipomed sa nesmie pouzivat’ pocas tehotenstva, ak to nie je nevyhnutné. Ak ste tehotna alebo ak pocas
lie¢by lieckom Deferiprone Lipomed otehotniete, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc.

Ak existuje moznost’ otehotnenia, pacientom, muzom aj Zenam, sa odporuca vykonat’ Specidlne
opatrenia tykajuce sa ich sexualnej aktivity. Zenam, ktoré mozu otehotniet’, sa odporaca pouzivat
ucinnu antikoncepciu pocas liecby liekom Deferiprone Lipomed a 6 mesiacov po poslednej davke.
Muzom sa odporti€a pouzivat’ u€¢innu antikoncepciu pocas liecby liekom Deferiprone Lipomed

a 3 mesiace po poslednej davke. Porad’te sa o tom so svojim lekarom.

Neuzivajte Deferiprone Lipomed, ak dojcite. Precitajte si kartu pacienta, ktora sa nachadza v skladacej
Skatulke

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Tento liek nema Ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Deferiprone Lipomed obsahuje sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmolu sodika (23 mg) v jednej tablete, to znamena, Ze v podstate
sodik neobsahuje.
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3. Ako uzivat’ Deferiprone Lipomed

Vzdy uZzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste niecim isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika. Mnozstvo lieku Deferiprone Lipomed, ktoré uzivate zavisi od vasej
hmotnosti. Zvy¢ajna davka je 25 mg/kg, trikrat denne, do celkovej davky 75 mg/kg. Celkova denna
davka nema presiahnut’ 100 mg/kg. Prvii ddvku uzite rano. Druht davku uZite na obed a tretiu vecer.
Liek Deferiprone Lipomed mozno uzivat’ s jedlom alebo bez jedla. Ak vSak budete uzivat’ liek
Deferiprone Lipomed s jedlom, 'ahSie si spomeniete, Ze ho mate uzit'.

AK uZijete viac lieku Deferiprone Lipomed, ako méte
Neboli hlasené ziadne pripady akttneho predavkovania liekom Deferiprone Lipomed. Ak nahodou
uzijete davku vac¢siu ako je predpisand, obrat'te sa na svojho lekara.

Ak zabudnete uzit’ Deferiprone Lipomed

Deferiprone Lipomed bude najtéinnejsi, ak nevynechate ziadnu davku. Ak zabudnete jednu davku,
uzite ju hned’ ako si na to spomeniete a d’alSiu davku ako obvykle. Ak zabudnete uzit’ viac ako jednu
davku, neuzivajte dvojiti davku za ucelom doplnenia zabudnutych jednotlivych davok, ale pokracujte
v normalnom pravidelnom uzivani. Nemefite dennt davku bez predchadzajicej porady s lekarom.

4.  Mozné vedlajsie uéinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze spdsobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Najzavaznejsim vedl'ajsim Gc¢inkom lieku Deferiprone Lipomed je vel'mi nizky pocet bielych krviniek
(neutrofilov). Tento stav znamy ako zavazna neutropénia alebo agranulocytdza sa u l'udi, ktori uzivali
deferipron v ramci klinickych skusani, vyskytol v 1 az 2 pripadoch zo 100. Nizky pocet bielych
krviniek méze byt spojeny s vaznou, potencialne zivot ohrozujticou infekciou. Okamzite svojho lekara
oboznamte s akymikol'vek priznakmi infekcie ako napriklad: horucka, bolest’ hrdla alebo priznaky
podobné chripke.

VePmi ¢asté vedlajSie ucinky (mo6zu postihovat’ viac ako 1 osobu z 10):
- bolest’ brucha

- nevolnost

- vracanie

- sfarbenie mocu docervena/dohneda

Ak pocitujete nevolnost’ alebo vraciate, moze vam pomoct’, ak budete uzivat’ lick Deferiprone
Lipomed spolu s jedlom. Sfarbenie mocu je vel'mi ¢asty Géinok a je neSkodny.

Casté vedPajsie u¢inky (mdzu postihovat’ az 1 osobu z 10):

- nizky pocet bielych krviniek (agranulocyt6za a neutropénia)
- Dbolest’ hlavy

- hnacka

- zvySenie pecenovych enzymov

- Unava

- zvySenie chuti do jedla

Nezname (frekvencia sa neda odhadnut’ z dostupnych tdajov):
- alergické reakcie vratane koznej vyrazky alebo zihl'avky

Pripady bolesti kibov a opuchov v rozsahu od miernej bolesti jedného alebo viacerych kibov az po

vazne postihnutie. Vo vicsine pripadov bolest’ zmizla eSte pocas toho, ako pacienti pokracovali v
uzivani deferipronu.
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DalSie vedPajsie G¢inky u deti

V obdobi po uvedeni deferipronu na trh boli u deti, ktorym bola pocas viacerych rokov na
dobrovolnom zaklade predpisovana davka dvoj- a viacnasobne vysSia, ako je maximalna odporucana
davka 100 mg/kg/den, hlasené neurologické poruchy (ako su tremory, poruchy chodze, dvojité
videnie, vol'ou neovplyvnitel'nd svalova kontrakcia, problémy s koordinaciou pohybov) a boli
pozorované aj u deti lie¢enych Standardnymi davkami deferipronu. Po vysadeni deferipronu tieto
priznaky postupne ustupili.

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich i€inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii.Vedlajsie
ucinky moézete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedl'ajSich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpe¢nosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Deferiprone Lipomed
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na na Skatul’ke a blistri po EXP.
Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomdzu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Deferiprone Lipomed obsahuje
Liecivo je deferiprOn. Kazda filmom obalena tableta obsahuje 500 mg deferipronu.

Dalsie zlozky si:

Jadro tablety: hypromel6za, sodna sol’ kroskarmeldzy (pozri Cast’ 2 ,,Deferiprone Lipomed obsahuje
sodik), koloidny bezvody oxid kremicity, mikrokrystalicka celuloza, magnéziumstearat.

Obal: hypromeldza, makrogol 6 000, oxid titanicity.

Ako vyzera Deferiprone Lipomed a obsah balenia

Deferiprone Lipomed 500 mg filmom obalené tablety su biele az sivobiele ovalne filmom obalené
tablety s lesklym povrchom. Tablety maja deliacu ryhu a mézu sa rozdelit’ na rovnaké davky. Liek
Deferiprone Lipomed je baleny v blistroch. Jedno balenie obsahuje 100 filmom obalenych tabliet.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Lipomed GmbH

Hegenheimer Strasse 2

79576 Weil am Rhein

Nemecko

Tel: +49 7621 1693 472

Fax: +49 7621 1693 474

E-mail: lipomed@lipomed.com

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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