PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Emcitate 350 mikrogramov dispergovatel'né tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 350 mikrogramov tiratrikolu.

Pomocna latka so znamym 0¢inkom

Kazda tableta obsahuje 19 mg laktozy (¢o zodpoveda 20 mg monohydratu laktozy).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Dispergovatelna tableta
Biela, podlhovasta tableta (velkost: dizka 10 mm, $irka 5 mm) s deliacimi ryhami na oboch stranach.

Tableta sa moZe rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1. Terapeutické indikacie

Emcitate je indikovany na liecCbu periférnej tyreotoxikozy u pacientov s nedostatkom
monokarboxylatového transportéra 8 (MCTS) (Allan-Herndon-Dudleyho syndrém) od narodenia.

4.2. Davkovanie a sposob podavania

Lie¢bu maji zacat’ a monitorovat’ lekari, ktori maja skusenosti s lie¢bou pacientov so zriedkavymi
genetickymi poruchami, ako je deficit MCTS.

Déavkovanie

Davkovanie lieku Emcitate sa ma titrovat’ pre kazdého pacienta individudlne na zéklade hladin
hormédnov $titnej zl'azy u pacienta.

Davka sa mé zvySovat postupne priblizne kazdé dva tyzdne pocas titracného obdobia, az kym sa
nedosiahne udrziavacia davka. VSeobecne sa odporuca titrovat’ davku, az kym hladina T3 v sére nie je
pod stredom normalneho rozmedzia pre dany vek. Davka sa moze d’alej upravit’ na zaklade odpovede
pacienta na liecbu a klinickych prejavov deficitu MCTS.

Potreba d’alSich uprav davky sa ma pravidelne prehodnocovat’ v sulade s klinickou praxou (pozri ¢ast’
4.4).

Hladiny TSH a (F)T4 mézu poskytnit’ d’alSie informacie na usmernenie individualneho davkovania.



Dospeli, dospievajuci, deti a dojcata s telesnou hmotnostou 10 kg alebo vysSsou

Titrdcia a uprava davky
Odporucana zaciatocna davka pre pacientov s telesnou hmotnost'ou 10 kg alebo vyssou je 350
mikrogramov denne.

Odporacana schéma titracie davky je uvedena v tabul’ke 1. Dennéa davka sa ma postupne zvySovat’

0 350 mikrogramov kazdé dva tyZdne az do dosiahnutia udrziavacej davky. VSeobecne sa odporuca
titrovat’ davku, az kym hladina T3 v sére nie je pod stredom normalneho rozmedzia pre dany vek. Ked’
sa pacient bliZi k ciel'ovej hladine T3 v sére, m6zu sa podl'a potreby pouZzit’ mensie kroky zvySovania
davky (polovica tablety). Davka sa méze d’alej upravit’ na zéklade odpovede pacienta na lieCbu a
klinickych prejavov deficitu MCTS. Celkova denna davka sa ma podat’ v 1 az 3 davkach rozlozenych
pocas dila (napr. rano, napoludnie, vecer).

Tabulka 1. Odporuc¢ana schéma titracie davky u pacientov s telesnou hmotnost’ou 10 kg alebo

vysSou
Titrécia Celkova dennd davka Pocet tabliet/deii
(mikrogramy)
ZaciatoCna davka 350 1
2. tyzden 700 2
4. tyzden 1 050 3
6. tyzden 1400 4
8. tyzden 1750 5
10. tyzden 2 100 6
Titracia davky ma pokracovat’ v prirastkoch po 350 mikrogramov az do dosiahnutia udrziavace;j
davky. Neodporuca sa prekrocit’ denni davku 80 mikrogramov/kg u pacientov s telesnou
hmotnost'ou od 10 do 40 kg, 60 mikrogramov/kg u pacientov s telesnou hmotnostou od 40 do 60
kg a 50 mikrogramov/kg u pacientov s telesnou hmotnost'ou nad 60 kg.

Deti a dojcata s telesnou hmotnostou nizsou ako 10 kg

Titrdcia a uprava davky
Odporucana zac¢iatocna davka pre pacientov s telesnou hmotnost'ou nizSou ako 10 kg je 175
mikrogramov (polovica tablety) denne.

Odporacana schéma titracie davky je uvedena v tabul’ke 2. Denné davka sa ma postupne zvySovat’
0 175 mikrogramov kazdé dva tyZdne az do dosiahnutia udrziavacej davky. VSeobecne sa odporuca
titrovat’ davku, az kym hladina T3 v sére nie je pod stredom normalneho rozmedzia pre dany vek.
Davka sa moze d’alej upravit’ na zaklade odpovede pacienta na liecbu a klinickych prejavov deficitu
MCTS. Celkova denna davka sa ma podat’ v 1 az 3 davkach rozlozenych pocas dna (napr. rano,
napoludnie, vecer).

Tabul’ka 2. Odportcéana schéma titracie davky u pacientov s telesnou hmotnost’ou nizSou ako 10
kg

Titracia Ce!kova denna divka Pocet tabliet/den
(mikrogramy)

Zaciato¢na davka 175 0,5

2. tyzden 350 1

4. tyzden 525 1,5

6. tyzden 700 2

8. tyzden 875 2,5

10. tyzden 1 050 3




Titracia davky ma pokracovat’ v prirastkoch po 175 mikrogramov az do dosiahnutia udrziavace;j
davky. U pacientov s telesnou hmotnost'ou niz$ou ako 10 kg sa neodporuca prekrocit’ denni
davku 100 mikrogramov/kg.

UdrzZiavacia davka

Davka lieku Emcitate sa titruje individualne az do dosiahnutia udrziavacej davky. VSeobecne sa
odporuca titrovat’ davku, az kym hladina T3 v sére nie je pod stredom normalneho rozmedzia pre dany
vek. Davka sa moze d’alej upravit’ na zaklade odpovede pacienta na lie¢bu a klinickych prejavov
deficitu MCTS. Potreba d’alSich uprav davky sa ma pravidelne prehodnocovat v silade s klinickou
praxou (pozri Cast’ 4.4).

Vynechana alebo oneskorenad davka

Ak sa davka vynecha a do d’alSej planovanej davky zostavaju viac ako 4 hodiny, treba ju uzit’ ¢o
najskor. Ak sa davka vynecha a d’alSia davka je naplanovana do 4 hodin, davka sa ma vynechat’ a
dalSia davka sa ma uzit’ podl'a pravidelného rozpisu.

Laboratorne testy (merania T3)

Odporutca sa merat’ jednotlivé hladiny T3 pomocou metdédy kvapalinovej chromatografie

s tandemovou hmotnostnou spektrometriou (LC/MS/MS). Tiratrikol pri imunoteste skriZzene reaguje
s T3, ¢o mo6ze sposobit’ nespolahlivé vysledky testov. Pri zacati lieCby, titracii a Gprave davky
tiratrikolu s pouzitim metody imunotestu je potrebné poziadat’ o odborné poradenstvo pri interpretacii
vysledkov testu (pozri Cast’ 4.4).

Hypermetabolické prejavy a priznaky

Ak sa hypermetabolické prejavy a priznaky (ako je hyperhidréza, podrazdenost’, izkost’, nespavost,
no¢né mory, hypertermia, tachykardia, prechodné zvysenie systolického krvného tlaku (SBP) alebo
hnacka) objavia po prvykrat alebo sa zhorSia a neustupia do 2 tyzdiov, davka sa ma znizit podl'a
krokov v schéme titracie davky, kym prejavy a priznaky neustupia (pozri tabul’ku 1 alebo tabul'ku 2).
Po odzneni hypermetabolickych prejavov a priznakov sa méze pokracovat’ v titracii davky, ak je to
klinicky vhodné (pozri Cast’ 4.4).

Osobitné populacie

Porucha funkcie pecene

U pacientov s poruchou funkcie pe¢ene sa nevykonali ziadne Specifické $tadie. U tychto pacientov sa
odportca starostliva titracia davky a pravidelné monitorovanie sérovych koncentracii T3 (pozri Cast’
4.4).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek sa nevykonali Ziadne Specifické Studie. U tychto pacientov sa
odporuca starostliva titracia davky a pravidelné monitorovanie sérovych koncentrécii T3 (pozri cast’
4.4).

Spbsob podavania

Na peroralne pouzitie alebo podavanie cez gastroenteralnu kimnu hadicku.

Perordlne pouZitie

Emcitate dispergovatel'né tablety st urené na dispergovanie vo vode pred prehltnutim.

Disperzia sa ma pripravit’ vo vyhradenom malom pohari dispergovanim tablety (tabliet) (maximalne 4
tablety pri kazdom davkovani) v 30 ml pitnej vody mieSanim ¢ajovou lyZi¢kou pocas 1 mintty.



Nemayjt sa pouzivat ziadne iné kvapaliny. Disperzia ma mat biely zakaleny vzhl'ad. Disperzia sa ma
potom bezodkladne odobrat’ z pohara pomocou 40 ml peroralne;j strickac¢ky a podat’ pacientovi
peroralne pomocou striekacky. Je potrebné zabezpecit', aby sa piest pomaly a jemne stlacal nadol, aby
sa disperzia jemne vstrekla do vnutornej strany Ust pacienta.

Do pohara sa ma pridat’ d’alSich 10 ml pitnej vody a miesat’ ¢ajovou lyzi¢kou priblizne 5 sekund, aby
sa zabezpecilo dispergovanie zvysného lieku. Tuto disperziu treba odobrat’ z pohéara tou istou

strickaCkou a bezodkladne podat’ pacientovi.

Cez gastroenteralnu krmnu hadicku

Emcitate sa mdze podavat’ cez gastroenteralnu kimnu hadicku.

Priprava disperzie sa ma vykonat’ tak, ako je opisané vyssie pre peroralne pouzitie.

Pred podanim sa musi zabezpecit', aby gastroenteralna kimna hadicka nebola upchata, a musia sa
dodrziavat’ pokyny pre vybrant gastroenteralnu kimnu hadicku tykajtce sa vyplachovania, podavania

a oplachovania.

Obsah striekacky sa méa okamzite podat’ do gastroenteralnej kimnej hadicky (30 ml + 10 ml pre vSetky
vekové skupiny).

Dalsie informacie tykajuce sa podavania cez gastroenteralnu kfmnu hadi¢ku a stability disperzie, pozri
Cast’ 6.6.

4.3. Kontraindikacie

Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Hypertyre6za z inych dovodov ako deficit MCTS (napr. Graveova choroba).

Gravidita (pozri ¢ast’ 4.6).

4.4. Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Hypermetabolické prejavy a priznaky

Na zaciatku liecby lickom Emcitate a/alebo pocas titracie davky sa mozu objavit' nové alebo zhorSené
hypermetabolické prejavy a priznaky, ako st hyperhidroza, podrazdenost’, izkost’, nespavost’, nocné
mory, hypertermia, tachykardia, prechodné zvysenie systolického krvného tlaku (SBP) alebo hnacka
(pozri Cast 4.8). Tieto prejavy a priznaky su zvycajne prechodné a spontanne odzneju v priebehu
niekol’kych dni. Ak hypermetabolické prejavy a priznaky neustipia do 2 tyzdiov, davka sa ma znizit’
podl'a krokov v schéme titracie davky (pozri Cast’ 4.2). Po odzneni hypermetabolickych prejavov a
priznakov sa mdZze pokracovat’ v titracii davky, ak je to klinicky vhodné.

Ochorenie srdca

Pri titracii davky u pacientov so srdcovym ochorenim treba postupovat’ opatrne, pretoze u nich moze
byt zvySené riziko neziaducich reakcii spojenych s hypermetabolickym stavom (pozri Cast’ 4.8).

Interferencia s laboratornymi testami

Tiratrikol reaguje skriZzene s T3, ak sa hodnoti imunotestom, ¢o moze sposobit’ nespolahlivé vysledky
testu. Na meranie hladin T3 sa odporuca pouzit’ metodu LC/MS/MS. Ak sa pouziva metoda
imunotestu, je potrebné postupovat’ opatrne. Pri urCovani alebo tprave davky tiratrikolu sa maju
dodrziavat’ osobitné pokyny na interpretaciu vysledkov testu T3 (pozri Cast’ 4.2).



Diabetes
U pacientov s diabetom treba postupovat’ opatrne (pozri Cast’ 4.5).

Porucha funkcie pe¢ene

Bezpecnost’ a ucinnost’ lieku Emcitate u pacientov s poruchou funkcie pecene sa neskimali. U tychto
pacientov je potrebna osobitna starostlivost’ (pozri Cast’ 4.2).

Porucha funkcie obli¢iek

Bezpecnost’ a ucinnost’ licku Emcitate u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek sa neskimali. U tychto
pacientov je potrebna osobitna starostlivost’ (pozri Cast’ 4.2).

Zneuzitie na znizenie hmotnosti

Tiratrikol sa nema uzivat’ na znizenie hmotnosti. Mdze sposobit’ zavazné alebo zivot ohrozujlice
neziaduce U¢inky, najma v kombinacii s orlistatom (pozri ¢ast’ 4.5 pod nadpisom ,,Orlistat*).

Laktéza

Tablety liecku Emcitate obsahuju laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej
intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo glukdzo-galaktdzovou malabsorpciou nesmu uzivat
tento liek.

4.5. Liekové a iné interakcie

Uginky inych liekov na farmakokinetiku tiratrikolu

Neuskutocnili sa Ziadne klinické interakcéné $tadie hodnotiace G¢inok inych liekov na tiratrikol. NizSie
opisané potencialne interakcie su zalozené na in vitro charakterizacii tiratrikolu a na znadmych
farmakokinetickych alebo farmakodynamickych interakciach tyromimetik s inymi lieckmi a nesktimali
sa konkrétne s tiratrikolom.

Subezné pouZivanie s opatrnostou

Lieky, ktoré mozu ovplyvnit absorpciu tiratrikolu

Antacida, aktivne uhlie, vapnik, kationové Zivice (napr. cholestyramin), Zelezo, sukralfat a iné
gastrointestinalne latky mozu interferovat’ s gastrointestinalnou absorpciou tiratrikolu. Tieto lieky sa
maju uzivat pred alebo po tiratrikole (viac ako 2 hodiny pred alebo po, ak je to mozné). V pripade
cholestyraminu sa ma tiratrikol uzit' 1 hodinu pred alebo 4 hodiny po davke zivice. Na dosiahnutie
pozadovaného G¢inku méze byt’ potrebna uprava davky tiratrikolu.

Inhibitory protonovej pumpy (PPI)

Stbezné podavanie s inhibitormi PPI mo6ze spdsobit’ znizenie absorpcie horménov stitnej zl'azy
v dosledku zvySenia pH v Zaladku sposobeného inhibitormi PPI, ako st omeprazol, esomeprazol,
pantoprazol, rabeprazol a lansoprazol. Pri zacati, zmene alebo ukonceni liecby s PPI je potrebné
sledovat’ sérové koncentracie T3 a zvazit’ upravu davky tiratrikolu.

Sevelamér
Sevelamér moze znizit’ koncentraciu hormoénov §titnej zl'azy a viest’ k znizeniu ucinnosti tiratrikolu.
Sevelamér sa ma uzivat viac ako 2 hodiny pred alebo po podani tiratrikolu.

Lieky s enzymovo indukcénym ucinkom vratane antiepileptik

Lieky, ktoré mozu indukovat’ enzymovy systém v peceni, ako su barbituraty, fenytoin, karbamazepin,
rifabutin, rifampicin alebo pripravky obsahujice 'ubovnik bodkovany(Hypericum perforatum), mozu
zvysit pecenovy klirens tiratrikolu. Pri zacati, zmene alebo ukonceni antiepileptickej lieCby alebo



lie¢by inymi enzymovymi induktormi je potrebné sledovat’ sérové koncentracie T3 a zvazit’ Gpravu
davky tiratrikolu.

Antimalarika

Stibezné uzivanie tiratrikolu a antimalarik (chlorochin, proguanil) mdze sposobit’ klinicki
hypotyredzu. Pocas lieCby antimalarikami a po nej mdze byt’ potrebné monitorovanie sérovych
koncentracii T3 a uprava davky tiratrikolu.

Lieky, ktoré mozu ovplyvnit plazmaticku vézbu tiratrikolu/T3
Je znédme, Ze anabolické steroidy a glukokortikoidy znizuji koncentraciu tyroxin viazuceho globulinu
(TBG) v sére a mozu viest' k nizsej koncentracii T3 a tiratrikolu v sére.

Salicylaty, antikoagulancia, protizdpalové a antikonvulzivne lieky mézu spdsobit’ vytesnenie T3 z
miesta vézby na proteiny a potencialne tiratrikolu z (TGB), a tym zmenit’ sérové hladiny horménov
Stitnej Zlazy, t. j. znizit’ celkové koncentracie, ale vol'né koncentracie zostani rovnaké.

Neantikoncepcné estrogény
Lieky obsahujuce neantikoncepéné estrogény a estrogény (vratane hormonalnej substituénej lie¢by)
moézu zvysit’ poziadavku na lie¢ebnu davku tiratrikolu.

Orlistat
Orlistat moze znizit’ absorpciu tiratrikolu, ¢o m6ze mat’ za nasledok hypotyredzu (je potrebné sledovat’

zmeny funkcie Stitnej zl'azy).

Uginok tiratrikolu na farmakokinetiku inych liekov

SubezZné pouZivanie s opatrnostou

Na zaklade udajov in vitro existuje naznak, ze tiratrikol moéze indukovat CYP3A4 na ¢revnej Grovni, a
preto sa maju lieky s uzkym terapeutickym indexom, ktoré su zavislé od CYP3A4, okrem iné¢ho
vratane: alfentanilu, cisapridu, cyklosporinu, ergotovych derivatov, fentanylu, pimozidu, chinidinu,
sirolimu, takrolimu, atorvastatinu, lovastatinu a simvastatinu, pouZzivat’ opatrne. Podobné opatrenia sa
majt uplatnovat aj pri inych latkach, o ktorych je zname, Ze ich metabolizmus zavisi od CYP3A4.
Lieky, ktoré st substratmi efluxnych transportérov P-glykoproteinu (P-gp) alebo proteinu rezistencie
proti rakovine prsnika (BCRP) s tizkym terapeutickym indexom, sa tieZ maju pouzivat’ opatrne.

Farmakodynamické interakcie

Subezné pouZitie sa neodporica

Iné lieky pouzivané na liecbu ochoreni Stitnej zlazy

Uzivanie tiratrikolu v kombinacii s inymi tyromimetickymi lickmi alebo inymi liekmi pouZivanymi na
lieCbu ochoreni $titnej Zl'azy (napr. levotyroxin, propyltiouracil a karbimazol) moze zvysit riziko
priznakov hypertyredzy alebo hypotyreozy.

Psychostimulanty

Podavanie psychostimulantov (napr. kofeinu, inhibitorov spitného vychytavania noradrenalinu a
dopaminu (NDRI) a amfetaminov) v kombinacii s vysokymi davkami tiratrikolu moze viest' k
zvyseniu srdcovej frekvencie a krvného tlaku. Subezné pouzivanie psychostimulatov a tiratrikolu sa
neodporuca.

Subezné pouZivanie s opatrnostou

Antidiabetika

Tiratrikol moZze znizit’ hladinu glukoézy v krvi. Pri subeznom podavani s tiratrikolom moze byt
potrebné upravit’ davku antidiabetik. Je potrebné pravidelné monitorovanie hladiny glukézy v krvi
(pozri Cast’ 4.4).



Perordlne antikoagulancia

Uginok antikoagula¢nej lie¢by sa moze pocas liecby tiratrikolom zvysit. To moze zvysit riziko
krvacania. Davka antikoagulacnej lieCby sa mozno bude musiet’ upravit’, ak sa podéva subezne s
tiratrikolom.

4.6. Fertilita, gravidita a laktacia

Deficit MCT8 je ochorenie viazané na chromozém X, ktoré postihuje takmer vyluéne muzov.
Gravidita

Tiratrikol prechadza cez placentu. Nie st k dispozicii alebo je iba obmedzen¢ mnozstvo udajov o
pouziti tiratrikolu u gravidnych Zien. Studie na zvieratach preukéazali reprodukénu toxicitu (pozri Cast’
5.3).

Liek Emcitate je pocas gravidity kontraindikovany (pozri ¢ast’ 4.3).

Zeny vo fertilnom veku

Zeny vo fertilnom veku musia pocas lie¢by pouzivat’ Gi¢inni antikoncepciu.

Dojcenie

Nie je zname, Ci sa tiratrikol/metabolity vylucuji do l'udského mlieka. Riziko u novorodencov/dojciat
nemoze byt vylticené. Rozhodnutie, ¢i ukonéit’ doj¢enie alebo ukonéit/prerusit’ lieCbu lickom
Emcitate sa ma urobit’ po zvazeni prinosu dojc¢enia pre diet’a a prinosu liecby pre Zenu.

Fertilita

Studia na potkanoch nepreukazala Ziadny vplyv na fertilitu a schopnost’ parenia (pozri Gast’ 5.3).

4.7. Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Liek Emcitate nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

4.8. Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpeénostného profilu

NajcastejSie hlasené neziaduce reakcie spojené s pouzivanim tiratrikolu boli hyperhidroza (7 %),
hnacka (6 %), podrazdenost’ (2 %), Gzkost’ (2 %) a no¢né mory (2 %). Tieto reakcie sa zvycajne
vyskytli na zac¢iatku lieCby a/alebo pri zvyseni davky a zvycCajne ustapili v priebehu niekol’kych dni.

Zoznam neziaducich reakcii v tabul’ke

Hodnotenie bezpecnosti tiratrikolu je zalozené na udajoch z klinickych skusani. Neziaduce reakcie su
uvedené podrla triedy organovych systémov a frekvencii databazy MedDRA ako: vel'mi Casté (> 1/10),
casté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000),
vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezname (z dostupnych udajov).

TabulPka 3. Neziaduce reakcie

Trieda organovych systémov NeZiaduca reakcia Kategdria frekvencie
Psychické poruchy Podrazdenost’ Casté

Uzkost Casté

Noc¢né mory Casté




Nespavost’ Nezname
Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti Tachykardia Nezname
Poruchy gastrointestinalneho traktu Hnacka Casté
Poruchy koze a podkozného tkaniva Hyperhidréza Casté
Celkové poruchy a reakcie v mieste Hypertermia Nezname
podania

Opis vybranych neziaducich reakcii

Hypermetabolické prejavy a priznaky

V klinickych sktsaniach u pacientov s deficitom MCT8 sa nastup pozorovanych neziaducich reakcii
hyperhidrozy, podrazdenosti, izkosti a no¢nych mor zhodoval so zaciatkom lie¢by alebo zmenou
davky. Vo vsetkych pripadoch boli tieto reakcie mierne a spontanne ustupili.

Na zaciatku liecby tiratrikolom a/alebo pocas titracie davky sa moéze vyskytnut’ novy nastup alebo
zhorsenie hypermetabolickych prejavov a priznakov, ako st hyperhidroza, podrazdenost’, izkost,
nespavost’, no¢né mory, hypertermia, tachykardia, prechodné zvysenie systolického krvného tlaku
(SBP) alebo hnacka (pozri Cast’ 4.4).

Pediatrickd populacia

Udaje o bezpeénosti boli vyhodnotené u 63 pacientov vo veku od 0 do 17 rokov v kombinovanej §tadii
Triac I a Triac II. Tridsat’ (30) pacientov malo na zaciatku lie¢by menej ako 2 roky, 25 pacientov malo
od 2 do 11 rokov a 8 pacientov malo od 12 do 17 rokov. Udaje z klinickych §tadii nenaznaduju, Ze by
sa bezpecnostny profil v ktorejkol'vek podskupine pediatrickej populacie lisil od bezpecnostného
profilu u dospelych pacientov.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9. Predavkovanie

V pripade predavkovania sa m6zu objavit’ prejavy a priznaky hypermetabolického stavu. ZniZenie
davky licku Emcitate alebo doCasné prerusenie lieCby tieto priznaky zmiernuje.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: hormony stitnej zl'azy, ATC kod: HO3AA04

Mechanizmus u¢inku

Tiratrikol (kyselina 3,3',5-trijodtyroctova) je prirodzene cirkulujuci metabolit aktivneho horménu
Stitnej zlazy (T3) s vysokym stuptiom Strukturalnej podobnosti a sleduje rovnakt drahu degradacie
smerom nadol (dejodacia a konjugacia) a eliminacie zI¢ou a moc¢om. Tiratrikol je biologicky aktivny,
viaze sa s vysokou afinitou na receptory hormonov §titnej Zzl'azy TRa a TR a ma podobné biologické
ucinky ako T3, hoci s odliSnou tkanivovou $pecifickost'ou. Preukéazalo sa, Ze tiratrikol je schopny
vstupit’ do buniek zavislych od MCTS bez funkéného transportéra MCT8, na rozdiel od T3 a T4.
Tiratrikol tak mdze nahradit’ T3 v tkanivach zavislych od MCT8 a obnovit’ normalnu aktivitu
horménov $titnej zl'azy vo vSetkych tkanivach.


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

Klinicka u¢innost’ a bezpecnost’

Uginok tiratrikolu pri lie¢be pacientov s deficitom MCT8 sa hodnotil v jednoramennej, otvorene;j,
multicentrickej studii (skiSanie Triac I), ktora sa uskuto¢nila u 46 pacientov lieCenych az 12 mesiacov
individualne titrovanou davkou tiratrikolu na zaklade sérovych hladin T3 (cielové rozmedzie 1,4 az
2,5 nmol/l). Priemerny vek zaradenych pacientov bol 7,1 roka s rozpatim od 10 mesiacov do 66,8
roka. Styridsat’ (40) pacientov bolo lie¢enych najmenej 12 mesiacov. Median podavanej dennej
udrziavacej davky bol 700 mikrogramov (38,9 mikrogramu/kg telesnej hmotnosti) s rozpétim od 350
mikrogramov do 2 100 mikrogramov. Liecba tiratrikolom zniZzila priemernt koncentraciu T3 v sére zo
4,97 nmol/l na zaciatku liecby na 1,82 nmol/l v 12. mesiaci (cielové rozmedzie 1,4 az 2,5 nmol/l). U
vSetkych 45 pacientov s hodnotami T3 po zaciatku liecby doslo k poklesu od zaciatku liecby do 12.
mesiaca alebo posledného dostupného hodnotenia. V 12. mesiaci alebo pri poslednom dostupnom
hodnoteni dosiahlo 25 zo 45 pacientov (56 %) sérové hladiny T3 v cielovom rozmedzi, 13 zo 45
pacientov (29 %) malo hladiny T3 pod cielovym rozmedzim a 7 zo 45 pacientov (16 %) malo sérové
hladiny T3 nad ciel'ovym rozmedzim. Vysledky primarneho koncového ukazovatel'a st uvedené v
tabul’ke 4 a na obrazku 1.

Tabulka 4. Priemerna zmena sérovej hladiny T3 od zac¢iatku liecby do 12. mesiaca v skusani
Triac I (populacia so zamerom lie¢by (ITT))

Premenna N Priemer Priemer Priemerny Hodnota p
(SD) (SD) rozdiel [95 % IS]
na zaciatku | V 12.
liecby mesiaci
Sérova 45 4,97 (1,55) 1,82 (0,69) -3,15[-3,62; -2,68] | <0,0001
hladina T3
(nmol/l)

Obrazok 1. Sérové koncentracie T3 na zaciatku lieCby a v 12. mesiaci v skasani Triac I (ITT
populacia)
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TabulPka 5. Iné hormony S$titnej ZPazy - analyza priemernej zmeny od zaciatku liecby do 12.
mesiaca v skusani Triac I (ITT populacia)

Premenna N Priemer (SD) | Priemer Priemerny Hodnota

na zadiatku (SD) rozdiel [95 % IS] p

lieCcby v12.

mesiaci

TSH (mU/) 45 2,91 (1,68) 1,02 (1,14) -1,89 [-2,39; -1,39] <0,0001
VolIny T4 45 9,68 (2,96) 3,39 (1,60) -6,28 [-7,15; -5,41] <0,0001
(pmol/l)
Celkovy T4 45 55,96 (12,95) | 24,38 (9,44) | -31,58 [-35,15;-28,01] | <0,0001
(nmol/l)
rT3 (nmol/l) 45 0,12 (0,10) 0,04 (0,04) -0,8 [-0,0; -0,5] <0,0001

V skusani Triac I sa Z skore MCTS pre priemernt telesni hmotnost’ vzhI'adom na vek (porovnanie
pacientov s MCTS lieCenych tiratrikolom s neliecenymi pacientmi s MCT8) zvysilo z 0,46 na zaciatku
liecby na 0,96 v 12. mesiaci (priemernd zmena 0,51; 95 % IS: 0,25; 0,76), zatial’ co Z skore pre
priemernt telesntt hmotnost’ vzhl'adom na vek (porovnanie pacientov s MCTS lieCenych tiratrikolom

s normalnou populaciou) sa mierne zvysilo z -2,85 na zaciatku lieCby na -2,63 v 12. mesiaci
(priemerna zmena 0,22; 95 % IS: -0,01; 0.45). Vysledky boli podobné u pacientov s gastroenteralnou
kfmnou hadi¢kou alebo bez nej na zaciatku liecby. Celkovo sa telesna hmotnost’ zvysila u 40 zo 45
pacientov (89 %); u 28 zo 45 (62 %) sa zvysilo Z skdre pre telesnit hmotnost’ vzhl'adom na vek a u 28
z 36 (78 %) sa zvysilo Z skore MCTS pre telesnit hmotnost’ vzh'adom na vek.

U pacientov mlads$ich ako 2,5 roka sa na zaklade niekol’kych jedincov zvysilo Z skore MCTS pre
priemernu telesni hmotnost’ vzhl'adom na vek z -0,10 na zaciatku liecby na 0,41 v 12. mesiaci (n = 3),
zatial’ Co Z skore pre priemernu telesni hmotnost’ vzhl'adom na vek sa mierne zvysilo z -1,65 na
zaCiatku liecby na -1,61 v 12. mesiaci (n = 4).

Priemerna pokojova srdcova frekvencia sa znizila zo 112,4 tderu za mintitu na zaciatku liecby na
103,5 tderu za minutu v 12. mesiaci (priemerna zmena -8,9 tderu za minutu; 95 % IS: -15,6, -2,3),
zatial’ ¢o Z skore pre priemernu srdcovi frekvenciu vzhl’'adom na vek (porovnanie pacientov lie¢enych
tiratrikolom s deficitom MCT8 s normalnou populaciou) sa znizilo z 1,72 na zaciatku liecby na 1,38 v
12. mesiaci (priemerna zmena -0,33; 95 % IS: -0,77; 0,10). U pacientov s tachykardiou na zaciatku
liecby sa priemerna pokojova srdcova frekvencia znizila zo 131,4 Gderu za mintitu na 109,6 uderu za
minutu v 12. mesiaci (priemerna zmena -21,9 uderu za minttu; 95 % IS: -30,0; -13,8), zatial’ co Z
skore pre priemernt srdcovu frekvenciu vzhl’'adom na vek sa znizilo z 2,80 na zaciatku liecby na 1,75
v 12. mesiaci (priemerna zmena -1,05; 95 % IS: -1,55; -0,54). Celkovo sa pokojova srdcova frekvencia
znizila u 23 z 34 pacientov (67 %). U pacientov s tachykardiou na zaciatku lieCby sa pokojova srdcova
frekvencia znizila u 15 zo 16 pacientov (94 %).

Priemerny systolicky krvny tlak sa znizil zo 107,1 mm Hg na zaciatku liecby na 103,0 mm Hg v 12.
mesiaci (priemerna zmena -4,1 mm Hg; 95 % IS: -8,1; 0,1). U pacientov s hypertenziou sa priemerny
systolicky krvny tlak znizil zo 110,9 mm Hg na zaciatku liecby na 102,5 mm Hg v 12. mesiaci
(priemerna zmena -8,4 mm Hg; 95 % IS: -11,7; -5,0). Percento pacientov s hypertenziou sa znizilo zo
40 % na zaciatku liecby na 17 % v 12. mesiaci (p = 0,02). Celkovo sa systolicky krvny tlak znizil u 24
z 35 pacientov (69 %). U pacientov s hypertenziou na zaciatku liecby doslo k zniZeniu systolického
krvného tlaku u 12 z 12 pacientov (100 %).

V sktsani Triac I sa u vSetkych pacientov (45 zo 45; 100 %) zlepsila aspoii jedna z premennych:
telesna hmotnost’, pokojova srdcova frekvencia alebo systolicky krvny tlak a u 31 zo 45 (69 %) sa
zlepsili aspon dve z tychto troch premennych. Celkovo sa u 39 zo 45 pacientov (87 %) zlepsila aspon
jedna z premennych: Z skore MCT8 pre telesna hmotnost’ vzhl'adom na vek, Z skore pokojovej
srdcovej frekvencie alebo Z skore systolického krvného tlaku a u 21 zo 45 (47 %) sa zlepsili aspoii dve
z tychto troch premennych.
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Priemerny pocet pred¢asnych st'ahov predsieni merany 24-hodinovym EKG sa znizil z 899,7 PAC/24
hodin na zaciatku liecby na 313,9 PAC/24 hodin v 12. mesiaci (priemernd zmena -586; 95 % IS: -955,
-217).

Koncentracie kreatininkinazy sa zvysili zo 108 U/I na zac¢iatku liecby na 160,7 U/l v 12. mesiaci
(priemernd zmena 52,7; 95 % IS: 27,3; 78,1; p = 0,0001).

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Absorpcia tiratrikolu po peroralnom podani je rychla s medianom timax 0,5 hodiny po davkach od 175
do 1 050 mikrogramov u zdravych dobrovolnikov nalacno.

Distribticia
Vizba tiratrikolu na plazmatické proteiny in vitro je vysoka, s védzbou na proteiny > 99 % v l'udskej
plazme. Biologicka dostupnost’ tiratrikolu (F) bola 67 + 6 %, ¢o naznacuje, Ze tiratrikol sa dobre

absorbuje z gastrointestinalneho traktu.

Biotransformacia

Tiratrikol je prirodzene cirkulujici metabolit aktivneho T3 s vysokym stupniom Strukturalne;j
podobnosti a sleduje rovnak metabolickll drahu. Hlavnou metabolickou drahou tiratrikolu u I'udi je
postupna dejodacia, sulfatacia a glukuronidacia najma v peceni, podobne ako pri T3.

Eliminacia

Po dosiahnuti Crax sérové koncentracie vSeobecne dvojfazovo klesali a zostali kvantifikovatel'né do 3
az 48 hodin po podani davky. Geometricky priemer ty, bol 13,3 — 14,0 hodin pre davky 350
mikrogramov a 1 050 mikrogramov, v tomto poradi. Tiratrikol sa vylucuje ZI€ou a mocom.

Linearita
Crax po lie¢be davkami 175 mikrogramov, 350 mikrogramov a 1 050 mikrogramov (priblizne 2 az
13,5 mikrogramu/kg telesnej hmotnosti) sa zvySovala imerne s davkou, zatial’ ¢o plocha pod krivkou

(AUC) sa so zvysSujucou sa davkou zvysovala mierne viac ako umerne.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

V klinickom sktsani skiimajucom ucinok tiratrikolu u pacientov s deficitom MCTS sa davka titrovala
individudlne na zaklade hladin T3.

5.3. Predklinické idaje o bezpec¢nosti

S tiratrikolom neboli vykonané ziadne konvencné §tudie karcinogénneho potencialu. Tiratrikol nemal
mutagénny uc¢inok pri testovani v Amesovom teste na salmonelu a nevykazoval zvySenie
chromozomalnych aberacii pri testovani in vitro a in vivo.

Stadie embryofetalneho vyvoja preukézali embryoletalitu u kralikov a embryoletalitu a $trukturélne
poskodenie myokardu u potkanov. Pri porovnani davok v mg/plochu povrchu tela (BSA) boli hladiny
bez pozorovanych neziaducich G¢inkov (NOAEL) v stadiach na potkanoch a kralikoch mierne nizsie,
resp. mierne vysSie ako najvyssia klinicka davka u dospelych pacientov.

V §tudii na samcoch a samiciach potkanov, ktorym boli podédvané vysoké a inak toxické davky
tiratrikolu, sa nepozorovali Ziadne G¢inky na schopnost’ parenia alebo fertilitu.
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1. Zoznam pomocnych litok

monohydrat laktozy,

hydrogenfosforecnan vapenaty,

kukuri¢ny skrob,

stearat hore¢naty.

6.2. Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3. Cas pouzitelnosti

18 mesiacov

Po disperzii:

30 ml disperzie sa moze uchovavat pri teplote nizsej ako 25 °C az 4 hodiny v pohéri a potom sa pred
podanim resuspenduje mieSanim ¢ajovou lyzickou pocas 1 minuty.

6.4. Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovévanie po disperzii lieku, pozri Cast’ 6.3.

6.5. Druh obalu a obsah balenia

PVC/hlinikovy blister.

Velkost balenia: 60 dispergovatelnych tabliet.

6.6. Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

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

Liek sa mbze podavat’ cez gastroenteralnu kfmnu hadicku.

Liek bol testovany s pouzitim perkutannej endoskopickej gastrostomickej (PEG) silikonovej hadicky
(lumen 12 French, maximalna dizka 34 cm) a nazogastrickej (NG) polyuretanovej hadicky (lumen 6
French a 8 French, maximélna dizka 56 cm). Tento liek sa netestoval s inymi typmi hadi¢iek alebo
materialmi hadic¢iek. Odporaca sa preplachovaci objem 3 ml (voda).

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédsko
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8. REGISTRACNE CiISLO (CISLA)

EU/1/24/1897/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
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

Cenexi

17 Rue De Pontoise
95520 Osny
Francuzsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn

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 eurépskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel rozhodnutia o registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

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 odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2

registraénej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

o na ziadost’ Eurdpskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovSetkym v dosledku ziskania novych

informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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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

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

Emcitate 350 mikrogramov dispergovatel'né tablety
tiratrikol

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda dispergovatel'na tableta obsahuje 350 mikrogramov tiratrikolu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktozy. DalSie informacie st uvedené v pisomnej informacii pre pouzivatel'a.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Dispergovatelna tableta

60 dispergovatelnych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Na peroralne pouzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

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

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 v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/24/1897/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Emcitate

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH

PV C/hlinikovy blister

1. NAZOV LIEKU

Emcitate 350 mikrogramov dispergovatel'né tablety
tiratrikol

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Rare Thyroid Therapeutics

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

5. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Emcitate 350 mikrogramov dispergovatel’né tablety
tiratrikol

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.

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

- Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i€inok, obrat’te sa na svojho lekéra alebo zdravotnt
sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie s uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Pozri ¢ast 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Emcitate a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Emcitate
Ako uzivat’ Emcitate

Mozné¢ vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Emcitate

Obsah balenia a d’alsie informacie

AN e

1. Co je Emcitate a na o sa pouZiva
Emcitate obsahuje liecivo tiratrikol, ktoré patri do skupiny liekov nazyvanych hormony $titnej zl'azy.

Emcitate sa pouziva na liecbu tyreotoxikdzy u pacientov s deficitom MCT8 (Allan-Herndon-Dudleyho
syndrom).

K tyreotoxikoze pri deficite MCT8 dochadza preto, lebo protein v tele nazyvany MCT8 nefunguje tak,
ako by mal. Z tohto dévodu sa hormony $titnej zI'azy nem6zu dostat’ do telovych buniek a von z nich,
¢o modze spdsobit’ problémy v tele a mozgu. Liecivo v lieku Emcitate, tiratrikol, je veI'mi podobné
prirodzenému hormonu §titnej zl'azy v tele nazyvanému T3. Na rozdiel od prirodzeného T3 tiratrikol
nepotrebuje MCTS na pohyb do buniek a z buniek, ¢o pomaha dostat’ r6zne typy hormonov Stitnej
zlazy v tele na spravnu hladinu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Emcitate

Neuzivajte Emcitate

- ak ste alergicky na tiratrikol alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6),

- ak mate ochorenie nazyvané hypertyredza (nadmerna ¢innost’ §titnej zl'azy), ktoré nie je
spdsobeny deficitom MCTS,

- ak ste tehotnd (pozri Cast’ 2: Tehotenstvo a dojCenie).

Ak sa vas to tyka, neuzivajte Emcitate. Pokial si nie ste nie¢im isti, overte si to u svojho lekara alebo
zdravotnej sestry predtym, ako zacnete uzivat’ lieck Emcitate.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako zacnete uzivat’ Emcitate, obratte sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru, ak:
- mate cukrovku,

- mate problémy so srdcom,

- mate problémy s pecenou alebo oblickami.
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Ak sa vas tyka nieCo z uvedeného (alebo si nie ste isty), obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika
predtym, ako za¢nete uzivat’ Emcitate.

Emcitate moéze sposobit’ niektoré vedlajsie i€inky nazyvané hypermetabolické priznaky (pozri Cast’ 4:
Mozné vedlajsie Gcinky). Ak sa u vas vyskytne niektory z tychto priznakov a pretrvava, lekar moze
upravit’ davku lieku Emcitate. Davku vSak nemente bez toho, aby ste sa najprv poradili so svojim
lekarom.

Emcitate sa nesmie uzivat’ na chudnutie. Moze spdsobit’ zavazné alebo Zivot ohrozujtice vedl'ajsie
ucinky, najmé ak sa uziva spolu s orlistaitom na chudnutie.

Iné lieky a Emcitate
Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom Case uZzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekéarovi alebo zdravotnej sestre.

Neuzivajte Emcitate a informujte svojho lekara alebo zdravotnu sestru, ak uzivate niektory z

nasledujucich liekov:

- Lieky na ochorenia §titnej zI'azy, ktoré posobia ako hormény §titnej Zl'azy, ako st levotyroxin,
proplytiouracil a karbimazol. Ich uzivanie spolu s lickom Emcitate by mohlo spdsobit’, ze
hladina horménov §titnej zl'azy bude prili§ vysoka alebo prilis nizka.

- Psychostimulanty (latky zvySujuce mozgovu aktivitu), ako st metylfenidat, amfetaminy a
kofein. Ich uzivanie s lickom Emcitate méze zvysit’ srdcovu frekvenciu a krvny tlak.

Ak sa vas tyka nieCo z vySSie uvedeného (alebo si nie ste isty), neuzivajte Emcitate a povedzte to
svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Niektoré lieky by sa mali uzivat’ dostato¢ny Cas pred alebo po uziti lieku Emcitate, pretoze mézu
znizit’ vstrebavanie liecku Emcitate do tela. Ak uzivate niektory z nasledujucich liekov, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako za¢nete uzivat’ Emcitate:

- antacida,

- tablety s aktivnym uhlim,

- lieky s obsahom vapnika alebo Zeleza,

- sukralfat, liek na zalido¢né problémy,

- sevelamériumkarbonat, liek na problémy s oblickami.

Tieto lieky sa maju uzivat’ najmenej 2 hodiny pred alebo po uziti lieku Emcitate,

- cholestyramin, liek na zniZenie cholesterolu.
Uzite Emcitate aspon 1 hodinu pred alebo 4 hodiny po.

Ak si nie ste isty, ¢i sa vas uvedené tyka, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika predtym, ako
zacnete uzivat’ Emcitate.

Informujte tiez svojho lekara alebo lekarnika, ak uzivate:

- Lieky na cukrovku — Emcitate méze znizit’ hladinu glukézy v krvi. To znamena, ze lekar moze
rozhodnut’ o tprave davky liekov na cukrovku.

- Lieky na riedenie krvi — Emcitate moze zvysit ucinok liekov na riedenie krvi. To moZze spdsobit’
CastejSie krvacanie. Moze byt potrebné zmenit’ davku tychto liekov.

- Niektor¢ lieky na epilepsiu (napr. fenytoin a karbamazepin, fenobarbital a fenytoin) — tieto lieky
mozu zvysit’ rychlost’, akou vase telo odbirava Emcitate. Ak zacinate, menite alebo ukoncujete
liecbu tymito liekmi, lekdr vdm mozno bude musiet’ pravidelne kontrolovat’ hladinu T3 v krvi.
Mozno bude potrebné zmenit’ davku lieku Emcitate.

- Inhibitory protdénovej pumpy (ako st omeprazol, esomeprazol, pantoprazol, rabeprazol a
lanzoprazol), ktoré sa pouzivaji na znizenie mnozstva kyseliny produkovanej zaladkom — mézu
znizit’ mnozstvo lieku Emcitate, ktoré sa vstrebava do tela. MozZno bude potrebné zmenit' davku
lieku Emcitate.
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- Antimalarika (napr. chlorochin, proguanil) — tieto lieky mézu pri uzivani spolu s lickom
Emcitate sposobit” hypotyredzu. Pocas lieCby antimalarikami a po nej mdze byt potrebné, aby
vam lekar pravidelne kontroloval hladinu T3 v krvi a upravoval davku liecku Emcitate.

- Antibiotika (pouZzivané na liecbu bakterialnych infekcii), ako su rifampicin a rifabutin. Mozno
bude potrebné zmenit’ davku lieku Emcitate.

- Protizapalové lieky, kortikosteroidy (napr. hydrokortizon) a lieky proti bolesti (napr. salicylaty,
kyselina acetylsalicylova alebo naproxén, fenylbutazon a aspirin) — mozu znizit’ hladinu lieku
Emcitate v krvi.

- Rastlinné lieky (napr. l'ubovnik bodkovany (Hypericum perforatum)) — moze zvysit rychlost’,
akou telo odbtrava Emcitate. Ak zacinate, menite alebo ukoncujete liecbu tymto liekom, lekér
vam mozno bude musiet’ pravidelne kontrolovat’ hladinu T3 v krvi.

- Imunosupresiva, lieky pouzivané po transplantacii organov (napr. ciklosporin, everolimus,
sirolimus a takrolimus) — Emcitate m6ze zmenit rychlost’ ich odburavania v tele.

- Lieky na znizenie hladiny cholesterolu v krvi (napr. atorvastatin, lovastatin a simvastatin) —
Emcitate méze zmenit’ rychlost’ ich odburavania v tele.

- Ak uzivate estrogén alebo lieky obsahujice estrogén (napriklad hormonalnu substitu¢nu lie¢bu,
ale nie antikoncepciu), mozete potrebovat’ vyssiu davku tiratrikolu.

- Liek na zniZenie telesnej hmotnosti orlistat méze znizit’ mnozstvo tiratrikolu, ktoré telo
absorbuje, ¢o moze viest’ k nizkym hladinam hormonov Stitnej Zl'azy. Ak pouzivate orlistat s
tiratrikolom, lekar vam moZzno bude musiet’ skontrolovat’ funkciu $titnej zl'azy.

Ak sa vas tyka nieCo z uvedeného (alebo si nie ste isty), obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotni
sestru predtym, ako zacnete uzivat’ Emcitate.

Tehotenstvo a dojcenie

Liek Emcitate nesmiete uzivat, ak ste tehotna, pretoze nie je zname, ¢i je $kodlivy pre nenarodené
diet’a.

Pocas uzivania lieku Emcitate nesmiete otehotniet. Ak mozZete otehotniet’, musite pocas uzivania lieku
Emcitate pouzivat’ uc¢innu antikoncepciu (kontrolu porodnosti).

Ak otehotniete pocas liecby liekom Emcitate, musite okamzite prestat’ s lieCbou a informovat’ svojho
lekara.

Ak dojcite, predtym, ako zaCnete uzivat tento liek, povedzte to svojmu lekarovi. Nie je totiz zndme, Ci
prechadza do materského mlieka. Vy a vas lekar sa musite rozhodnut, ¢i prestanete dojcit’ alebo
prestanete uzivat' Emcitate, priCom treba zvazit’ prinos dojCenia pre vase diet’a a prinos liecku Emcitate
pre vas.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Emcitate neovplyviluje vasu schopnost’ viest’ vozidla, jazdit’ na bicykli alebo obsluhovat’ akékol'vek
nastroje alebo stroje.

Ak si myslite, ze tento liek m6ze ovplyvnit’ vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje,
neved’te vozidla, nejazdite na bicykli ani neobsluhujte Ziadne nastroje alebo stroje, kym sa priznaky
nezlepsia.

Emcitate obsahuje laktézu
Emcitate obsahuje laktdzu, druh cukru. Ak vam lekar povedal, Ze neznasate niektoré cukry,
kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto licku.

3. Ako uzivat’ Emcitate

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im
isty, overte si to u svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnej sestry.

Lie¢bu za¢nt a budu sledovat’ lekari, ktori maju skusenosti s liecbou l'udi, ktori maju zriedkavé
genetické ochorenia, ako je deficit MCTS.
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Kolko Emcitate uZivat’

Lekar rozhodne, aka davka je pre vas vhodna. Davka lieku Emcitate zavisi od hladiny hormoénov

Stitnej zl'azy a telesnej hmotnosti.

- Vasa davka sa bude zvySovat’ kazdé dva tyzdne, az kym sa hladiny T3 nezmenia.

- Ked’ uzivate stabilnti davku Emcitate, buda sa u vas pravidelne kontrolovat’ hladiny T3 v krvi.
Ak sa hladiny zmenia a uz nie su pre vas spravne, lekar moze rozhodnut’ o iprave davky.

- Davku nemeiite bez toho, aby ste sa najprv poradili s lekarom.

Kedy uzivat’ Emcitate
Ked’ zaénete uzivat’ 2 alebo viac tabliet denne, rozlozte davky na cely den — napriklad rano,
napoludnie a vecer.

Ako uzivat’ Emcitate
Emcitate dispergovatel'né tablety sa maju pred pouzitim vzdy rozpustit’ vo vode. Disperzia sa ma
podavat tstami alebo cez gastroenteralnu kfmnu hadicku.

Na podanie tGstami
1. Pripravte disperziu v malom pohari. Tento pohar sa nema pouzit’ na ni¢ iné.
- Tabletu alebo tablety (nie viac ako 4 tablety naraz) rozmieSajte v 30 ml pitnej vody.
Pouzivajte iba pitnu vodu — nepouzivajte ziadne iné tekutiny.
- Ak potrebujete polovicu tablety, rozlomte ju pozdiz deliacej ryhy v strede tablety.
- Miesajte ¢ajovou lyzickou 1 minatu. Disperzia by mala mat’ biely zakaleny vzhlad.
Cajova lyzitka sa nemé pouzit’ na ni¢ iné.
2. Pomocou striekacky odoberte disperziu z pohara. Strickacka sa ma pouzivat’ len na Emcitate.
3. Pomaly a jemne zatlacajte piest smerom dole a liek jemne vstreknite do oblasti vnlitornej strany
lica a prehltnite ho.
4. Potom do pohara pridajte d’alsich 10 ml pitnej vody, aby ste premiesali zvySny liek.
- Miesajte ¢ajovou lyzi¢kou priblizne 5 seklind, aby ste sa uistili, Ze sa zmieSaji vSetky
zvySky disperzie.
- Rovnakou striekackou odoberte disperziu z pohara.
5. Uzite Emcitate, ako je opisané v kroku 3.

Podavanie cez gastroenteralnu kifmnu hadi¢ku
1. Pripravte disperziu v malom pohari. Tento pohar sa nema pouZit’' na ni¢ iné.
- Tabletu alebo tablety (nie viac ako 4 tablety naraz) rozmie$ajte v 30 ml pitnej vody.
Pouzivajte iba pitnu vodu — nepouzivajte ziadne iné tekutiny.
- Ak potrebujete polovicu tablety, rozlomte ju pozdiz deliacej ryhy v strede tablety.
- Miesajte ¢ajovou lyzi¢kou 1 minatu. Disperzia by mala mat’ biely zakaleny vzhlad.
Cajova lyzitka sa nemé pouzit’ na ni¢ iné.
2. Pomocou striekacky odoberte disperziu z pohara. Striekacka sa ma pouzivat’ len na Emcitate.
3. Pred podanim lieku Emcitate si pozorne precitajte navod na pouzivanie kimnej hadicky a
hadi¢ku pouzivajte presne podl'a predpisu.
4. Potom do pohara pridajte d’alsich 10 ml pitnej vody, aby ste premiesali zvySny liek.
- Miesajte ¢ajovou lyzi¢kou priblizne 5 seklind, aby ste sa uistili, Ze sa zmieSaji vSetky
zvySky disperzie.
- Rovnakou striekackou odoberte disperziu z pohara.
Podajte Emcitate podl'a predpisu pre hadicku.
6. Preplachnite a oplachnite podl'a predpisu pre hadi¢ku. Odporaca sa preplachovaci objem 3 ml
(voda).

9]

Ak uZijete viac lieku Emcitate, ako mate
Ak uzijete viac lieku Emcitate, ako mate, okamzite to povedzte lekarovi alebo chod’te do nemocnice.
Vezmite so sebou balenie lieku.

Mozu sa vyskytnut tieto G¢inky: zrychleny tep srdca, potenie, prehriatie tela, pocit nervozity,
neschopnost’ spat’ alebo hnacka (priznaky hypermetabolického stavu).
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- Lekar vam moéze znizit' davku alebo pozastavit’ liecbu.

Ak zabudnete uzit’ Emcitate

- Ak zabudnete na davku, mozete ju uzit’, ak do d’alSej davky zostavaju viac ako 4 hodiny.

- Ak je d’alsia davka planovana do 4 hodin, vynechanti davku presko¢te a d’al§iu davku uzite vo
zvycajnom case.

- Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste nahradili vynechant davku.

AK prestanete uZivat’ Emcitate
Neprestavajte uzivat’ Emcitate bez toho, aby ste sa poradili s lekdrom.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa lekara, lekarnika alebo
zdravotnej sestry.

4.  Mozné vedlajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze spdsobovat’ vedl'ajSie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Pri tomto lieku sa mézu prejavit’ nasledujtice vedl'ajsie ucinky:

Casté (mdzu postihntt’ az 1 z 10 0sob)
- pocit podrazdenosti,

- uzkost’,

- no¢né mory,

- hnacka,

- nadmerné potenie (hyperhidroza).

Nezname (Castost’ nemozno odhadnit’ z dostupnych udajov)
- problémy so spankom (insomnia),

- zrychleny srdcovy tep (tachykardia),

- pocit prilisného tepla (hypertermia).

Emcitate mdze spdsobit’ tzv. hypermetabolické priznaky na zaciatku lieCby alebo pri zmene davky.
Priznaky zvycajne netrvaju dlhsie ako niekol’ko dni, ale ak sa u vas objavia priznaky, ktoré by mohli
byt prejavom hypermetabolizmu, ako je podrazdenost, uzkost’, no¢né mory, nadmerné potenie,
problémy so spankom, pocit tepla, zrychleny tep, do¢asné zvysenie krvného tlaku alebo hnacka,
okamzite o tom informujte svojho lekara. Pozri €ast’ 2: Upozornenia a opatrenia

Ak spozorujete niektory z vyssie uvedenych vedlajsich uc¢inkov, ozndmte to svojmu lekérovi alebo
zdravotnej sestre. Povedzte im aj to, ak si myslite, Ze mate nejaké iné vedl'ajSie u€inky, ktoré nie su
uvedené v tomto zozname.

Hlasenie vedPajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara alebo zdravotnt sestru.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedl'ajsie uc¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedlajsich uc¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’alsich informacii o bezpecnosti tohto lieku. Tak ako
vSetky lieky, aj tento lick moze sposobovat’ vedlajsie u¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

5. AKko uchovavat’ Emcitate

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul’ke a folii blistra. Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny dei v danom mesiaci.
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Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po disperzii:
30 ml disperzie sa moze uchovavat pri teplote nizsej ako 25 °C az 4 hodiny v pohéri a potom sa pred
podanim resuspenduje mieSanim ¢ajovou lyzi¢kou pocas 1 minuty.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomdzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Emcitate obsahuje

- Kazda tableta obsahuje 350 mikrogramov lieciva tiratrikol.

- Dalsie zlozky st monohydrat laktozy (pozri ast’ 2: Emcitate obsahuje laktozu),
hydrogenfosforecnan vapenaty, kukuri¢ny $krob a stearan horecnaty.

Ako vyzera Emcitate a obsah balenia )
Emcitate je biela, podlhovasta tableta (vel'kost: dlzka 10 mm, Sirka 5 mm) s deliacimi ryhami na
oboch stranach.

Emcitate sa dodava v PVC/hlinikovych blistroch vlozenych do vonkajsej skatul’ky.
Liek Emcitate je dostupny v baleniach obsahujtcich 60 dispergovatel'nych tabliet.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii

Rare Thyroid Therapeutics International AB
Klara Norra Kyrkogata 26

111 22 Stockholm

Svédsko

Vyrobca

Cenexi

17 Rue De Pontoise
95529 Osny
Francuzsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.cu. Najdete tam aj odkazy na d’alSie webové stranky o zriedkavych
ochoreniach a ich liecbe.
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