PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety
Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

Kazda tableta obsahuje 500 mg deferipronu.

Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

Kazda tableta obsahuje 1 000 mg deferipronu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalené tablety.

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

Biela az sivobiela filmom obalend tableta tvaru kapsuly, ktord ma na jedne;j strane vytlaceny napis
,APO“ a ,,500“ rozdeleny na polovicu, druhé strana je hladka. Tableta ma rozmery
7,1 mm x 17,5 mm x 6,8 mm a deliacu ryhu. Tableta sa moze rozdelit’ na rovnaké davky.

Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

Biela az sivobiela filmom obalend tableta tvaru kapsuly, ktord ma na jedne;j strane vytlac¢eny napis
,LAPO“ a ,,1000 rozdeleny na polovicu, druha strana je hladka. Tableta ma rozmery
7,9 mm x 19,1 mm x 7 mm a deliacu ryhu. Tableta sa moze rozdelit’ na rovnaké davky.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeuticke indikacie

Monoterapia Ferriproxom je indikovana na lie¢bu pretazenia Zelezom u pacientov s talasemia major,
ked’ aktualna chela¢na liecba je kontraindikovana alebo nedostatocna.

Ferriprox v kombindcii s inou chela¢nou latkou (pozri ¢ast’ 4.4) je indikovany u pacientov s talasemia
major, ked’ monoterapia akoukol'vek chela¢nou latkou viaZzucou Zelezo nie je ti€inna alebo ked’
prevencia alebo lie¢ba zivot ohrozujucich désledkov pretazenia Zelezom (hlavne pret'azenie srdca)
opodstatiiuje rychlu alebo intenzivnu napravu (pozri Cast’ 4.2).

4.2 Déavkovanie a spésob podavania

Liecba deferipronom ma byt’ zacata a udrziavana pod dozorom lekara, ktory ma skuisenosti s lieCbou
pacientov s talasémiou.



Davkovanie

Deferipréon 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 tablety. Tabulky nizsie uvadzaju odporacané davkovanie podla telesnej hmotnosti
v nasobkoch 10 kg.

Na dosiahnutie davky 75 mg/kg/den pouzite pocet tabliet odporacany v nasledujtcich tabul’kach podla
hmotnosti pacienta. Uvedené su priklady telesnej hmotnosti v ndsobkoch 10 kg.

Tabul’ka 1a: Tabul’ka davkovania pre filmom obalené tablety Ferriprox 500 mg

Telesna hmotnost’ | Celkova denna davka Davka Pocdet tabliet
(kg) (mg) (mg, trikrat/def) (trikrat/dei)

20 1500 500 1,0

30 2 250 750 1,5

40 3000 1000 2,0

50 3750 1250 2,5

60 4500 1500 3,0

70 5250 1750 3,5

80 6 000 2 000 4,0

90 6 750 2 250 45

Tabul’ka 1b: Tabul’ka davkovania pre filmom obalené tablety Ferriprox 1 000 mg

Telesna hmotnost’ | Celkova denna davka Pocet 1 000mg tabliet*
(kg) (mQ) Réno Na poludnie Veder
20 1500 0,5 0,5 0,5
30 2 250 1,0 0,5 1,0
40 3000 1,0 1,0 1,0
50 3750 15 1,0 15
60 4 500 15 15 15
70 5 250 2,0 15 2,0
80 6 000 2,0 2,0 2,0
90 6 750 2,5 2,0 2,5

*pocet tabliet zaokrihleny na najblizsiu polovicu tablety

Celkova denné davka nad 100 mg/kg telesnej hmotnosti sa neodporti¢a kvoli moznému zvysenému
riziku nepriaznivého uéinku lieku (pozri Casti 4.4, 4.8 a 4.9).

Prispbsobovanie davkovania

Utinok lieku Ferriprox na zniZenie nadbytku Zeleza v tele je priamo ovplyvneny davkou a stupiiom
pretazenia zelezom. Po zacati lieCby Ferriproxom sa odporuca kontrolovat’ sérové koncentracie
feritinu alebo iné indikatory hromadenia Zeleza v organizme kazdé dva az tri mesiace na dosiahnutie
dlhodobej ti¢innosti chela¢nej lieCby v kontrole ukladania Zeleza. Davka sa musi prisposobit’
individualnej odpovedi pacienta a cielom lie¢by (udrZiavanie alebo zniZenie zat'azenia tela Zelezom).
Ak hladina feritinu v sére klesne pod 500 ug/l, je potrebné uvazovat o preruseni lie¢by deferipronom.

Prispésobovanie davkovania pri pouzivani s inymi chelacnymi latkami viazucimi Zelezo
Pacientom, u ktorych monoterapia nie je dostato¢na, mozno pouzit’ Ferriprox s deferoxaminom v
Standardnej davke (75 mg/kg/den), ale nie viac ako 100 mg/kg/deti.

V pripade zlyhania srdca spésobeného Zelezom mé byt’ Ferriprox pridany k lie¢be deferoxaminom, a
to v mnozstve 75 — 100 mg/kg/den. Treba si prestudovat’ informacie o deferoxamine.



Stcasné pouzivanie chelacnych latok viazucich Zelezo sa neodporuca u pacientov, ktorym hladina
feritinu v sére klesne pod 500 pg/l. Je to kvéli riziku nadmerného odstranenia Zeleza.

Porucha funkcie obliciek

Prispdsobovanie davkovania nie je potrebné u pacientov s miernou, stredne t'azkou alebo t'azkou
poruchou funkecii obli¢iek (pozri ¢ast’ 5.2). Bezpecnost’ a farmakokinetika Ferriproxu u pacientov
s chorobou obli¢iek v kone¢nom §tadiu nie su zname.

Porucha funkcie pecene

Prispdsobovanie davkovania nie je potrebné u pacientov s miernou alebo stredne t'azkou poruchou
funkcie pecene (pozri ¢ast’ 5.2). Bezpecnost’ a farmakokinetika Ferriproxu u pacientov s t'azkou
poruchou funkcie peéene nie st zname.

Pediatricka populécia
O pouzivani deferipronu u deti vo veku 6 az 10 rokov existuju obmedzené Gdaje a Ziadne udaje
neexistuji o pouzivani deferipronu u deti vo veku menej ako 6 rokov.

Spbsob podavania

Peroralne pouzitie.
4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

- Anamnéza recidivujucich epizdd neutropénie.

- Anamnéza agranulocyt6zy.

- Tehotenstvo (pozri ¢ast’ 4.6).

- Dojéenie (pozri ¢ast’ 4.6).

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

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri uZivani

Neutropénia/Agranulocytdza

Deferipron méze sposobit’ neutropéniu, vratane agranulocytozy (pozri ¢ast’ 4.8 ,,Popis
vybranych neZiaducich a¢inkov*). Absolutny pocet neutrofilov (ANC) u pacientov ma byt’ pocas
prvého roku liecby monitorovany kazdy tyZdeii. Ak podavanie Ferriproxu nebude pocas prvého
roku liecby kvoli nejakému zniZeniu poctu neutrofilov prerusené, frekvencia monitorovania
absolitneho po¢tu neutrofilov (ANC) méZe byt’ po jednom roku lie¢by deferiprénom prediZena
na interval transfuzie krvi (kazdé 2 — 4 tyZzdne) pacientov.

Zmenu monitorovania absolutneho poc¢tu neutrofilov (ANC) z tyzdennej frekvencie na monitorovanie
pri navstevach uréenych na transfiziu krvi po jednom roku lie¢by Ferriproxom treba u pacientov
zvazovat individualne a podl'a lekarskeho posudenia toho, ¢i pacient chape opatrenia na
minimalizovanie rizik pocas lieby (pozri Cast’ 4.4 nizSie).

V klinickych studiach bolo tyZzdenné monitorovanie poctu neutrofilov dostato¢ne G¢inné na zachytenie
pripadov neutropénie a agranulocyt6zy. Neutropénia a agranulocytoza sa zvy¢ajne po preruseni liecby
Ferriproxom upravujui, no boli uz hlasené aj pripady umrtia v désledku agranulocytozy. Ak sa u
pacienta vyvinie pocas lieCby deferipronom infekcia, lieCba musi byt hned’ prerusena a musi byt’ ¢o
najskor zisteny aj absolutny pocet neutrofilov (ANC). Pocet neutrofilov ma byt potom monitorovany
CastejSie.




Pacienti maju hlasit’ svojmu lekarovi, ak sa u nich vyskytnu akékoPvek priznaky infekcie (ako
st napr. horucka, bolesti hrdla a priznaky podobné chripke). Ak pacient ma infekciu, uZivanie
deferipréonu treba hned’ prerusit’.

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

Liec¢ba deferiprOnom sa nema zacat’, ak je pacient neutropenicky. Riziko agranulocytdzy a neutropénie
je vyssie, ak je zdkladny ANC mensi nez 1,5x10%1.

Prejavy neutropénie (ANC < 1.5x10%1 a > 0.5x10%1):

Poucte pacienta, aby ihned’ prerusil liecbu deferipronom a vSetkymi d’al$imi liekmi, ktoré mozu
spOsobovat’ neutropéniu. Pacientovi sa ma odporucit’, aby obmedzil kontakt s ostatnymi osobami a
tym znizil riziko infekcie. Thned’ 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. Odportica sa po Gprave neutropénie
kontrolovat’ tyzdenne CBC, WBC, neutrofily a krvné dosticky este tri po sebe nasledujuce tyzdne, aby
sme boli isti, ze pacient sa vylie€il tiplne. Ak sa sucasne s neutropéniou objavi nejaky priznak infekcie,
je potrebné urobit’ prislusné kultivacie a diagnostické vysetrenia, a nasadit’ patri¢ny terapeuticky
postup.

Prejavy agranulocytozy (ANC < 0.5x10%1):

Postupujte podl'a vyssie uvedenych usmerneni a za¢nite adekvatnu liecbu ako granulocyty stimulujici
faktor, ktort za¢iname v dei, ked bola porucha potvrdena. Pokra¢ujeme denne az kym sa stav
neupravi. Zabezpecte ochrannu izol4ciu a ak je potrebné, pacienta hospitalizujte.

O opakovanej liecbe st dostupné len obmedzené informécie. Z tohto dovodu v pripade neutropénie
opakovanie liecby nie je odporacané. V pripade agranulocytézy opakovanie lieCby je

kontraindikované.

Karcinogenita/mutagenita

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

Koncentrécia zinku (Zn%*) v plazme

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

Pacienti pozitivni na virus 'udskej imunodeficiencie (HIV) alebo ini pacienti s oslabenim imunitného
systéemu

Nie st dostupné udaje 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 0zitok neprevysi potencialne
riziko.

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

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 ¢ast’ 5.2). Treba venovat’ pozornost’ pacientom
s chorobou obli¢iek v kone¢nom $tadiu alebo s tazkou poruchou funkcie pecene. U takychto skupin
pacientov maju byt’ pocas lie¢by deferipronom kontrolované funkcie obliciek a pe¢ene. 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’ zabezpeéeniu optimalnej chelacie u pacientov
s hepatitidou C. U tychto pacientov je odporii¢ané starostlivé monitorovanie histologie pecene.

Zmena farby mocu

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

Neurologické poruchy

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

100 mg/kg/deni sa neodporacaji. Ak sa spozoruji neurologické poruchy, deferipron treba vysadit’
(pozri Casti 4.8 a 4.9).

Kombinované pouzivanie s inymi chelaénymi latkami viazucimi zelezo

Kombinovant liecbu treba zvazovat’ na individualnej baze. Treba pravidelne posudzovat’ odpoved’ na
lie¢bu a dokladne sledovat’ vyskyt neziadicich udalosti. Umrtia a Zivot ohrozujuce stavy (sposobené
agranulocytozou) boli hlasené pri uzivani deferiprénu v kombinéacii s deferoxaminom. Kombinovana
liecba s deferoxaminom sa neodporuca, ked’ posta¢uje monoterapia jednou z chela¢nych latok alebo
ked’ hladina feritinu v sére klesne pod 500 pg/l. O kombinovanom pouzivani Ferriproxu a deferasiroxu
je k dispozicii len obmedzené mnozstvo informacii a pri zvazovani tejto kombinacie treba postupovat’
obozretne.

45 Liekové a iné interakcie

Vzhl'adom na neznamy mechanizmus, akym deferipron vyvolava neutropéniu, pacienti nesmu uzivat’
lieky, u ktorych je zndmy vzt'ah k neutropénii, alebo ktoré moézu sposobovat’ agranulocytézu (pozri
Cast’ 4.3).

Vzhl'adom k tomu, Ze deferipron sa viaze na kovové kationy, existuje potencial pre interakcie medzi
deferipronom a liekmi zavislymi na trojmocnych katidnoch, ako su napr. hlinikové antacida. Preto nie
je odportacané sprievodné uzivanie antacid na baze hlinika a deferipronu.

Bezpecnost’ sucasného uzivania deferipronu a vitaminu C nebola formalne preskimana. Na zaklade
zaznamenanych neziaducich interakcii, ktoré mozu 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 ¢ast’ 5.3) sa Zenam vo fertilnom veku
odporuca pouzivat’ uc¢inné antikoncepcné opatrenia pocas lie¢by Ferriproxom a 6 mesiacov po
ukonceni lieCby, aby sa zabranilo otehotneniu.

MuzZom sa odportca pouzivat’ uc¢inné antikoncepéné opatrenia a nesplodit’ diet'a po¢as uzivania
Ferriproxu a 3 mesiace po ukonéeni lie¢by.

Gravidita

Nie st k dispozicii dostatoéné udaje o pouziti deferipronu u gravidnych Zien. Stadie 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 Stadie na zvieratach. Deferipron nesmu uzivat’ doj¢iace matky. Ak je lieGba
nevyhnutna, s kojenim treba prestat’ (pozri Cast’ 4.3).

Fertilita

Nebol zaznamenany ziadny vplyv na plodnost’ alebo v€asny embryonalny vyvoj u zvierat (pozri

cast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Netyka sa.
4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

Najcastejsimi neziaducimi uc¢inkami zaznamenanymi v klinickych stadiach s deferipronom su
nevolnost’, vracanie, bolest’ brucha a chromaturia, ktoré sa vyskytli u viac ako 10% pacientov.
Najzavaznej$im neziaducim u¢inkom zaznamenanym v klinickych studiach s deferipronom je
agranulocytoza, definovana ako absolttny pocet neutrofilov < 0,5x10%1, s incidenciou u priblizne 1%
pacientov. Vyskyt menej zavaznej formy neutropénie bol pozorovany u priblizne 5% pacientov.

Tabul'’kovy prehl’ad neziaducich uéinkov

Frekvencie neziaducich u¢inkov: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), nezname (neda sa

odhadnut’ z dostupnych udajov).

Tabul’ka 2: Zoznam neZiaducich reakcii

podania

Trieda organovych systémov VePmi ¢asté Casté Frekvencia
(= 1/10) (> 1/100 az < 1/10) nie je znama
Poruchy krvi a lymfatického systému neutropénia,
agranulocyt6za
Poruchy imunitného systému reakcie
precitlivenosti
Poruchy metabolizmu a vyzivy zvySena chut do jedla
Poruchy nervového systemu bolest hlavy
Poruchy gastrointestinalneho traktu nevolnost, hnacka
bolest’ brucha,
vracanie
Poruchy koze a podkozného tkaniva vyrazka,
zihlavka
Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a artralgia
spojivoveho tkaniva
Poruchy obli¢iek a mocovych ciest chromatdria
Celkové poruchy a reakcie v mieste Unava

Laboratérne a funk¢éné vySetrenia

zvySenie pecenovych
enzymov




Popis vybranych neziaducich G¢inkov

NajzavaznejSim neziaducim uc¢inkom zaznamenanym v klinickych $tadiach s deferipronom je
agranulocytéza (neutrofily <0,5x10%1), s incidenciou 1,1% (0,6 pripadov na 100 patiento-rokov
liecby) (pozri ¢ast’ 4.4). Udaje ziskané zo spolo¢nych klinickych §tudii realizovanych u pacientov so
systémovym pretazenim zelezom preukazali, Ze 63 % epizod agranulocytozy sa vyskytlo pocas
prvych Siestich mesiacov lie¢by, 74 % epizdd 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 stredna diZka trvania v ramci klinickych $tadii bola 10 dni. K tmrtiu doslo v 8,3 %
hlasenych epizod agranulocytézy v ramci klinickych studii a v postmarketingovom obdobi.

Pozorovana incidencia menej zavaznej formy neutropénie (neutrofily < 1,5x109/1) je 4,9 %
(2,5 pripadov na 100 paciento-rokov). Tato miera by sa mala zvazit' v kontexte zakladnej zvysenej
incidencie neutropénie u pacientov s talasémiou, hlavne u pacientov s hypersplenizmom.

U pacientov liecenych deferipronom boli zaznamenané epizody hnaciek, najCastejSie mierne a
prechodné. Gastrointestinalne G¢inky boli CastejSie na zaciatku liecby a u vacsiny pacientov vymizli v
priebehu niekol’kych tyzdiov bez preruSenia liecby. U niektorych pacientov je u¢inné znizovat’ davku
deferipronom a potom ju postupne zvySovat’ na povodnu davku. U pacientov lie¢enych deferipronom
boli taktieZ zaznamenané artropatie — od miernych bolesti jedného alebo viacerych kibov az po tazka
artritidu s vypotkom a signifikantnym znizenim hybnosti. Mierne artropatie si 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 povodné hodnoty bez prerusenia alebo znizenia davky deferipronu (pozri Cast’ 4.4).

U niektorych pacientov sa vyskytla progresia fibrozy spojena so zvysenim zat'aze zelezom alebo
hepatitidou C.

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

Neurologické poruchy (ako s cerebelarne symptomy, dvojité videnie, lateralny nystagmus,
spomalenie psychomotoriky, pohyby ruky a axialna hypoténia) 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 postmarketingovom obdobi boli u deti liecenych
Standardnymi davkami deferipronu hlasené epizody hypotdnie, nestability, neschopnosti chodit’ a
hypertonie s neschopnost'ou hybat’ kon¢atinami. Po vysadeni deferipronu neurologické poruchy
postupne ustupili (pozri Casti 4.4 a 4.9).

Bezpecnostny profil kombinovanej lie¢by (deferipronom a deferoxaminom) pozorovany v klinickych
stadiach, znamy z postmarketingovej praxe alebo publikovanej literatary, bol konzistentny s
bezpec¢nostnym profilom charakteristickym pre monoterapiu.

Udaje ziskané zo spolo¢nej bezpe¢nostnej databazy klinickych studii (expozicia monoterapii
Ferriproxom u 1 343 paciento-rokov a expozicia kombinacie Ferriproxu a deferoxaminu

u 244 paciento-rokov) ukazali Statisticky vyznamné (p < 0,05) rozdiely vo vyskyte neziaducich reakcii
zalozenych na triede organovych systémov ,,Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti®, ,,Poruchy kostrovej a
svalovej sustavy a spojivového tkaniva“ a ,,Poruchy obli¢iek a mocovych ciest. Vyskyt ,,portich
kostrovej a svalovej ststavy a spojivového tkaniva“ a ,,poruch obli¢iek a mo¢ovych ciest* bol pri
kombinovanej lieCbe niZs§i nez pri monoterapii. Vyskyt ,,poruch srdca a srdcovej ¢innosti® bol pri
kombinovanej liecbe vyssi nez pri monoterapii. Pri¢inou vys$sej miery ,,poruch srdca a srdcovej
¢innosti* hldsenych pocas kombinovanej lieCby v porovnani s monoterapiou bol pravdepodobne vyssi
vyskyt skorSich portch srdca a srdcovej ¢innosti u pacientov, ktori dostavali kombinovanu liecbu. Je
potrebné désledné sledovanie srdcovych udalosti u pacientov s kombinovanou lie¢bou (pozri

Cast’ 4.4).



Vyskyt neziaducich reakcii u 18 deti a 97 dospelych 0sdb s kombinovanou lie¢bou sa medzi tymito
dvomi vekovymi skupinami vyznamne neliSil okrem vyskytu artropatie (11,1 % u deti verzus Ziadny
pripad u dospelych oséb, 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

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje 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

Neboli hlasené ziadne pripady akutneho predavkovania. Boli v§ak pozorované neurologické poruchy
(ako su cerebelarne symptémy, 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 vyssia ako je maximalna odporu¢ana davka 100 mg/kg/den. Po
vysadeni deferiprénu 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 lie¢iva, chelatotvorné latky so Zelezom, ATC kod:
VO3AC02

Mechanizmus uéinku

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

Farmakodynamické u¢inky

Klinické $tudie preukazali, ze Ferriprox je u¢inny v podpore vylu¢ovania zeleza a celkova davka

75 mg/kg moze zabranit’ progresii ukladania zeleza, ktoré sa hodnoti podl'a hladiny feritinu v sére u
pacientov s talasémiou vyzadujucich transfazie. Udaje z publikovanej literattry o $tadidch rovnovéhy
zeleza u pacientov s talasemia major ukazuju, ze sti¢asné pouzivanie Ferriproxu a deferoxaminu
(spolo¢né podavanie obidvoch chela¢nych latok poc¢as 24 hodin, a to bud’ sucasne, alebo po sebe,
napriklad Ferriproxu pocas dia a deferoxaminu pocas noci) podporuje vyssie vylucovanie Zeleza nez
pri pouzivani len jedného z tychto liekov. Davky Ferriproxu podavané v rameci tychto stadii 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.

Klinick4 Géinnost a bezpeénost’

Studie klinickej u¢innosti sa vykonavali s 500 mg filmom obalenymi tabletami.

V stadiach LA16-0102, LA-01 a LA08-9701 sa porovnavala G¢innost’ Ferriproxu s u¢innost'ou
deferoxaminu na kontrolu sérovych koncentracii feritinu u pacientov s talasémiou vyzadujucich
transfuzie. Ferriprox a deferoxamin boli rovnocenné v stabilizacii alebo znizovani ukladania Zzeleza v
tele napriek kontinualnemu transfiiznemu podavaniu Zeleza tymto pacientom (bez proporéného
rozdielu u pacientov s negativnym trendom serového feritinu medzi dvomi lie¢ebnymi skupinami
regresnou analyzou; p > 0,05).



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 myokardialne hodnoty MRI T2*. Myokardialne
hodnoty MRI T2* nizsie ako 20 mS predstavuju pretazenie srdca Zelezom. ZvySenie tychto hodnot
MRI T2* pocas lieCby indikuje skuto€nost’, Ze sa zelezo zo srdca odstrafiuje. Pozitivna korelacia
medzi hodnotami MRI T2* a funkciou srdca (meranou pomocou ejekénej frakcie 'avej srdcovej
komory (LVEF)) je potvrdena.

V stadii LA16-0102 sa porovnavala uéinnost’ Ferriproxu s u¢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 podstapili liecbu deferoxaminom, bolo randomizovanych do dvoch liecebnych skupin, z
ktorych jedna pokracovala v liecbe deferoxaminom (priemerna davka 43 mg/kg/den; N = 31) a druha
presla na Ferriprox (priemerna davka 92 mg/kg/den; N = 29). PocCas 12 mesiacov trvania Stadie sa
Ferriprox ukazal lepsim v zniZovani ukladania Zeleza v srdci ako deferoxamin. U pacientov lieCenym
Ferriproxom doslo k zlepseniu srdcovych hodnét T2* o viac ako 3 ms v porovnani so zmenou
priblizne o 1 ms u pacientov lieCenych deferoxaminom. Rovnako LVEF sa zo zakladnej Grovne
zvysila 0 3,07 + 3,58 absolutnych jednotiek (%) v skupine s Ferriproxom a 0 0,32 + 3,38 absolutnych
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 Ferriproxom (N = 54) alebo deferoxaminom (N = 75)
minimalne 4 roky. Kardialne koncové body boli hodnotené echokardiogramom, elektrokardiogramom,
klasifikacia NYHA a amrtim na kardiovaskularne ochorenie. Pri prvom hodnoteni nebol medzi
pacientmi so srdcovou dysfunkciou ziadny vyznamny percentualny rozdiel (13 % pre Ferriprox oproti
16 % pre deferoxamin). U Ziadneho pacienta z pacientov so srdcovou dysfunkciou pri prvom
hodnoteni, ktori boli lieCeni 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 srdcova dysfunkcia sa vyskytla u 13 (20,6 %) pacientov lie¢enych
deferoxaminom a u 2 (4,3 %) pacientov lieCenych Ferriproxom, ktori nemali Ziadne kardiovaskularne
ochorenie pri prvom hodnoteni (p = 0,013). Celkovy pocet pacientov lieCenych Ferriproxom, ktori
vykazovali zhor$enie srdcovej dysfunkcie, bol nizZs§i ako pocet pacientov lie¢enych deferoxaminom od
prvého po posledné hodnotenie (4 % oproti 20 %, p = 0,007).

Udaje z publikovanej literatiry sa zhoduju s vysledkami $tadii sponzorovanych spoloénostou, ktoré
potvrdzuji mensi vyskyt kardiovaskularnych ochoreni a/alebo zvysené prezivanie u pacientov
lieCenych Ferriproxom ako u pacientov liecenych deferoxaminom.

Randomizovana dvojito zaslepend studia kontrolovana placebom hodnotila Gi¢inok stcasnej liecby
Ferriproxom a deferoxaminom u pacientov s talasemia major, ktori predtym dostavali standardna
chelaéni monoterapiu so subkutanne podavanym deferoxaminom a u ktorych bola mierna az stredna
zataz srdca Zelezom (T2* myokardu z 8 na 20 ms). Po randomizécii dostavalo 32 pacientov
deferoxamin (34,9 mg/kg/den po dobu 5 dni za tyzden) a Ferriprox (75 mg/kg/den) a 33 pacientov
dostéavalo len deferoxamin (43,4 mg/kg/defi po dobu 5 dni za tyzdeti). Po jednom roku lie¢by v ramci
studie bolo u pacientov so subeznou chelacnou liecbou zaznamenané vyznamne vyraznejsie znizenie
feritinu v sére (znizenie z 1 574 pg/l na 598 pg/1 pri subeznej liecbe verzus znizenie z 1 379 pg/l na
1 146 pg/l pri monoterapii deferoxaminom, p < 0,001), vyznamne vyraznejSie zniZenie pretazenia
myokardu Zelezom podla postudenia vychadzajuceho zo zvysenia hodndt MRI T2* (zvySenie z

11,7 ms na 17,7 ms pri stibeznej liecbe verzus zvysSenie z 12,4 ms na 15,7 ms u monoterapie
deferoxaminom, p = 0,02) a vyznamne vyraznejSie zniZzenie koncentracie zeleza v peceni, takisto
posudené zo zvySenia hodnot MRI T2* (zvysenie zo 4,9 ms na 10,7 ms pri subeznej lie¢be verzus
zvySenie zo 4,2 ms na 5,0 ms pri monoterapii deferoxaminom, p < 0,001).

Ciel'om Studie LA37-1111 bolo posudit’ u¢inok monoterapeutickych (33 mg/kg) a supraterapeutickych
(50 mg/kg) peroréalnych davok deferipronu na dizku QT intervalu srdca u zdravych I'udi. Maximélny
rozdiel medzi priemermi najmensich stvorcov (LS means) terapeutickej davky a placeba bol 3,01 ms
(95 % jednostranna horna hranica spol'ahlivosti (UCL): 5,01 ms) a medzi priemermi najmensich
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Stvorcov (LS means) supraterapeutickej davky a placeba 5,23 ms (95 % jednostranna horna hranica
spolahlivosti (UCL): 7,19 ms). Jej zaverom bolo, ze Ferriprox nespdsobuje ziadne vyznamné
predlzovanie QT intervalu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Deferipron sa rychlo vstrebava v hornych Castiach gastrointestindlneho traktu. Maximalna sérova
koncentracia sa dosahuje po 45 az 60 minutach po jednotlivej davke u pacienta nala¢no. Tento Cas
mdze byt predlZzeny na 2 hodiny u pacienta po jedle.

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

deferipronu ak bol uzity po jedle.

Biotransformacia

Deferipron sa metabolizuje hlavne na konjugat glukuronidu. Tento metabolit nema 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 l'udi sa deferipron vylucuje hlavne obli¢kami, pri¢om sa uvadza, ze 75% az 90% uzitej davky sa
objavi v moci v prvych 24 hodinach vo forme voI'ného deferipronu, glukuronidového metabolitu a
komplexu deferipron-zelezo. Bolo zaznamenané menlivé mnoZstvo eliminacie stolicou. Elimina¢ny

polcas u vicsiny pacientov je 2-3 hodiny.

Porucha funkcie obli¢iek

Bola vykonana otvorena nerandomizovana klinicka $tidia s paralelnymi skupinami ucastnikov

s cielom vyhodnotit’ u¢inok narusenych funkcii obliciek na bezpecnost’, znasanlivost’ a
farmakokinetiku jednej peroralnej davky 33 mg/kg Ferriproxu filmom obalené tablety. Ugastnici
stadie boli podl'a odhadovanej miery glomerularne;j filtracie (éGFR) rozdeleni do 4 skupin: zdravi
dobrovolnici (eGFR > 90 ml/min/1,73 m?), l'udia s miernou poruchou funkcie obli¢iek (eGFR = 60 —
89 ml/min/1,73 m?), l'udia so stredne t'azkou poruchou funkcie obli¢iek (eGFR = 30 —

59 ml/min/1,73 m?) a l'udia s tazkou poruchou funkcie obli¢iek (¢GFR = 15 — 29 ml/min/1,73 m?).
Systémova expozicia deferipronu a jeho metabolitu deferipronu 3-O-glukuronidu bola posudzovana
podl'a PK parametrov Cmax @ AUC.

Bez ohl'adu na stupen poruchy funkcie obli¢iek bola véac¢sina davky Ferriproxu vylu¢ovand mocom

v priebehu prvych 24 hodin, a to vo forme deferipronu 3-O-glukuronidu. Nebol spozorovany ziadny
vyznamny vplyv poruchy funkcie obli¢iek na systémovt expoziciu deferipronu. Systémova expozicia
neaktivnemu 3-O-glukuronidu sa zvySovala so znizujucim sa eGFR. Na zaklade vysledkov tejto studie
sa nevyzaduje ziadna Uprava davky Ferriproxu u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek. Bezpecnost’ a
farmakokinetika Ferriproxu u pacientov s chorobou oblic¢iek v konecnom §tadiu nie st zname.

Porucha funkcie peéene

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

s cielom vyhodnotit’ uc¢inok narusenych funkcii pecene na bezpecnost’, znaSanlivost’ a
farmakokinetiku jednej peroréalnej davky 33 mg/kg Ferriproxu filmom obalené tablety. Ugastnici
Stadie boli podl'a bodového skore Childovej-Pughovej klasifikacie rozdeleni do 3 skupin: zdravi
dobrovolnici, I'udia s miernou poruchou funkcie pec¢ene (Trieda A: 5 — 6 bodov) a I'udia so stredne
tazkou poruchou funkcie pecene (Trieda B: 7 — 9 bodov). Systémova expozicia deferiprénu a jeho
metabolitu deferipronu 3-O-glukuronidu bola posudzovana podl'a PK parametrov Cmax @ AUC.
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Hodnoty parametra AUC u deferipronu sa medzi jednotlivymi lieCebnymi skupinami nelisili, ale
hodnota Cnax U I'udi s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie peéene bola v porovnani so
zdravymi dobrovol'nikmi znizena o 20 %. Hodnoty parametra AUC u deferiprénu 3-O-glukuronidu
boli znizené o 10 % a parametra Cmax 0 20 % u l'udi s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie
pecene v porovnani so zdravymi dobrovolnikmi. U jedného ucastnika Stidie so stredne tazkou
poruchou funkcie pecene bola spozorovana zavazna neziaduca prihoda akatneho poskodenia pecene a
obliciek. Na zaklade vysledkov tejto $tudie sa nevyzaduje ziadna uprava davky Ferriproxu u pacientov
s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie pecéene.

Vplyv tazkej poruchy funkcie pecene na farmakokinetiku deferipronu a deferipronu 3-O-glukuronidu
nebol posudzovany. Bezpe¢nost a farmakokinetika Ferriproxu u pacientov s t'azkou poruchou funkcie
pecene nie su zndme.

5.3 Predklinické udaje o bezpeénosti

Predklinické studie boli vykonané na zvieratach roznych druhov vratane mysi, potkanov, krélikov,
psov a opic.

Najcastejsimi ndlezmi u Zelezom nepretazenych zvierat pri davke 100 mg/kg/den a vyssej boli
hematologické ucinky ako hypocelularita kostnej drene a pokles WBC, ¢ervenych krviniek (RBC)
resp. po¢tu krvnych dosti¢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.

Doteraz s deferipronom neboli realizované ziadne §tudie karcinogenity na zvieratach. Genotoxicky
potencial deferiprénu bol vySetrovany sadou in vitro a in vivo testov. Deferipron nepreukazal priame
mutagénne vlastnosti, no mal klastogénne charakteristiky v in vitro skuskach a u zvierat.

Deferipron bol teratogenicky a embryotoxicky v reprodukénych Stidiach u Zelezom nepretazenych
tehotnych potkanov a zajacov pri davke prinajmensom tak nizkej ako 25 mg/kg/den. Nebol
zaznamenany ziadny vplyv na plodnost’ alebo v€asny embryonalny vyvoj u Zelezom nepretazenych
samcov a samic potkana, ktorym bol podavany deferiprén orélne v davkach pod 75 mg/kg dvakrat
denne pocas doby 28 dni (samci) alebo 2 tyzdne (samice) pred parenim a az po dobu ukonéenia
(samce) alebo pocas skorého tehotenstva (samice). V pripade samic sa v désledku vplyvu na estralny
cyklus oddialil ¢as potvrdeného parenia pri vSetkych testovanych davkach.

Neboli robené prenatalne a postnatalne klinické studie na zvieratach.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

Jadro tablety

mikrokrystalicka celuldza
magneziumstearat

koloidny bezvody oxid kremicity

Obal
hypromel6za
makrogol 3350
oxid titaniCity
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Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

Jadro tablety

metylceluldza 12 az 18 mPas
krospovidon
magneziumstearat

Obal

hypromel6za 2910
hydroxypropylceluléza
makrogol 8000

oxid titanicity

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitelnosti

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

5 rokov.

Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

4 roky.
Po prvom otvoreni spotrebujte do 50 dni.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30°C.

Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

Uchovavajte pri teplote neprevysSujucej 30°C.
Udrziavajte flasticku pevne uzavreti na ochranu pred vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

Frasti¢ka z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylénovym uzaverom odolnym proti

otvoreniu det'mi.
Velkost’ balenia: 100 tabliet

Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

FTasti¢ka z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylénovym uzaverom odolnym proti
otvoreniu detmi a s pohlcovac¢om vlhkosti.
Velkost balenia: 50 tabliet

6.6  Specilne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v sGlade s narodnymi
poziadavkami.
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7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

8. REGISTRACNE CISLA

Ferriprox 500 mg, filmom obalené tablety

EU/1/99/108/001

Ferriprox 1 000 mg, filmom obalené tablety

EU/1/99/108/004
9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIE REGISTRACIE
Déatum prvej registracie: 25. august 1999

Datum posledného prediZenia registracie: 21. september 2009

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informéacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 100 mg/ml peroralny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 100 mg deferipronu (25 g deferipronu v 250 mla 50 g
deferipronu v 500 ml).

Pomocna latka so zndmym G¢inkom

Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 0,4 mg farbiva oranzova zIt' (E110).
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Peroralny roztok.

Cira kvapalina ¢erveno-oranzovej farby.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikécie

Monoterapia Ferriproxom je indikovana na liecbu pret'azenia zelezom u pacientov s talasemia major,
ked’ aktualna chelacna liecba je kontraindikovana alebo nedostato¢na.

Ferriprox v kombinacii s inou chelaénou latkou (pozri ¢ast’ 4.4) je indikovany u pacientov s talasemia
major, ked’ monoterapia akoukol'vek chelacnou latkou viazucou Zelezo nie je G¢innd alebo ked’
prevencia alebo lie¢ba zivot ohrozujucich désledkov pretazenia Zelezom (hlavne pretazenie srdca)
opodstatiuje rychlu alebo intenzivnu napravu (pozri ast’ 4.2).

4.2 Déavkovanie a spbsob podavania

Liecba deferipronom ma byt zacata a udrziavana pod dozorom lekara, ktory ma skiisenosti s liecbou
pacientov s talasémiou.

Déavkovanie

Deferipron sa obvykle podava peroréalne v davke 25 mg/kg telesnej hmotnosti trikrat denne, v celkovej
dennej davke 75 mg/kg telesnej hmotnosti. Davkovanie podl'a kilogramov telesnej hmotnosti ma byt
zaokruhlené na nasobok objemu 2,5 ml. Tabul’ka niz8ie uvadza odporucané davkovanie podl'a telesnej
hmotnosti v ndsobkoch 10 kg.

Pre dosiahnutie pribliznej davky 75 mg/kg/den pouzite podl'a hmotnosti pacienta objem odporacany
Vv nasledujucej tabul’ke. Uvedené su priklady telesnej hmotnosti v nasobkoch 10 kg.
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Tabul’ka 1: Tabul’ka davkovania pre perordlny roztok Ferriprox 10 mg/ml

Telesna hmotnost’| Celkova denna davka Davka ml peroralneho roztoku

(kg) (mg) (mg, trikrat/dei) (trikrat/deit)

20 1500 500 5,0

30 2250 750 75

40 3000 1000 10,0

50 3750 1250 12,5

60 4 500 1500 15,0

70 5250 1750 17,5

80 6 000 2000 20,0

90 6 750 2250 22,5

Celkova dennd davka nad 100 mg/kg telesnej hmotnosti sa neodporaca kvoli moznému zvySenému
riziku nepriaznivého uéinku lieku (pozri Casti 4.4, 4.8 2 4.9).

Prispdsobovanie davkovania

Uginok lieku Ferriprox na zniZenie nadbytku Zeleza v tele je priamo ovplyvneny davkou a stupiiom
pretazenia Zelezom. Po zacati lieCby Ferriproxom sa odporuca kontrolovat’ sérové koncentracie
feritinu alebo iné indikatory hromadenia Zeleza v organizme kazdé dva az tri mesiace na dosiahnutie
dlhodobej ti¢innosti chela¢nej lieCby v kontrole ukladania Zeleza. Davka sa musi prisposobit’
individualnej odpovedi pacienta a cielom lie¢by (udrziavanie alebo znizenie zat'azenia tela Zelezom).
Ak hladina feritinu v sére klesne pod 500 ug/l, je potrebné uvazovat o preruseni lie¢by deferipronom.

Prispésobovanie davkovania pri pouzivani s inymi chelacnymi latkami viazucimi Zelezo
Pacientom, u ktorych monoterapia nie je dostato¢na, mozno pouzit’ Ferriprox s deferoxaminom v
Standardnej davke (75 mg/kg/den), ale nie viac ako 100 mg/kg/den.

V pripade zlyhania srdca sposobeného Zelezom ma byt’ Ferriprox pridany k lie¢be deferoxaminom, a
to v mnozstve 75 — 100 mg/kg/den. Treba si prestudovat’ informacie o deferoxamine.

Sucasné pouzivanie chelacnych latok viazucich zelezo sa neodporuca u pacientov, ktorym hladina
feritinu v sére klesne pod 500 pg/l. Je to kvoli riziku nadmerného odstranenia Zeleza.

Porucha funkcie obliciek

Prispdsobovanie davkovania nie je potrebné u pacientov s miernou, stredne t'azkou alebo t'azkou
poruchou funkcii obli¢iek (pozri Cast’ 5.2). Bezpeénost’ a farmakokinetika Ferriproxu u pacientov
s chorobou obli¢iek v kone¢nom §tadiu nie st zname.

Porucha funkcie pecene

Prispdsobovanie davkovania nie je potrebné u pacientov s miernou alebo stredne t'azkou poruchou
funkcie pecene (pozri Cast’ 5.2). Bezpecnost’ a farmakokinetika Ferriproxu u pacientov s t'azkou
poruchou funkcie peéene nie st zname.

Pediatricka populécia
O pouzivani deferipronu u deti vo veku 6 az 10 rokov existuju obmedzené daje a ziadne Gdaje
neexistuji o pouzivani deferiprénu u deti vo veku menej ako 6 rokov.

Spo6sob podévania

Peroralne pouzitie.
4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych Iatok uvedenych v ¢asti 6.1.
- Anamnéza recidivujlcich epizod neutropénie.
- Anamnéza agranulocytozy.
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- Tehotenstvo (pozri ¢ast’ 4.6).

- Kojenie (pozri Cast’ 4.6).

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

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri uZivani

Neutropénia/Agranulocytdza

Deferipron moze spdsobit’ neutropéniu, vratane agranulocytozy (pozri ¢ast’ 4.8 ,,Popis
vybranych neZiaducich u¢inkov*). Absolutny pocet neutrofilov (ANC) u pacientov méa byt’ pocas
prvého roku liecby monitorovany kazdy tyZden. Ak podavanie Ferriproxu nebude pocas prvého
roku liecby kvoli nejakému zniZeniu poctu neutrofilov prerusené, frekvencia monitorovania
absolttneho po¢tu neutrofilov (ANC) méZe byt’ po jednom roku lie¢by deferiprénom prediZena
na interval transfuzie krvi (kazdé 2 — 4 tyzdne) pacientov.

Zmenu monitorovania absoltitneho poc¢tu neutrofilov (ANC) z tyzdennej frekvencie na monitorovanie
pri navstevach uréenych na transfiziu krvi po jednom roku lie¢by Ferriproxom treba u pacientov
zvazovat individuélne a podla lekarskeho posudenia toho, ¢i pacient chape opatrenia na
minimalizovanie rizik pocas lie¢by (pozri Cast’ 4.4 niZsie).

V klinickych $tadiach bolo tyzdenné monitorovanie poctu neutrofilov dostatocne ti€inné na zachytenie
pripadov neutropénie a agranulocytdzy. Neutropénia a agranulocytdza sa zvyc¢ajne po preruseni liecby
Ferriproxom upravuju, no boli uz hlasené aj pripady umrtia v désledku agranulocytézy. Ak sa u
pacienta vyvinie pocas liecby deferipronom infekcia, lieCba musi byt hned’ prerusena a musi byt’ ¢o
najskor zisteny aj absolutny pocet neutrofilov (ANC). Pocet neutrofilov ma byt potom monitorovany
CastejSie.

Pacienti maju hlasit’ svojmu lekarovi, ak sa u nich vyskytnu akékolvek priznaky infekcie (ako
st napr. horuc¢ka, bolesti hrdla a priznaky podobné chripke). Ak pacient ma infekciu, uZivanie
deferiprénu treba hned’ prerusit’.

Odporucana starostlivost’ pripadov neutropénie je popisand nizsie. Pred zacatim liecby deferipronom
sa odporuca, aby bol tento protokol o postupe k dispozicii.

Lie¢ba deferiprOnom sa nema zacat’, ak je pacient neutropenicky. Riziko agranulocytdzy a neutropénie
je vyssie, ak je zdkladny ANC niz&i ako 1,5x1091.

Prejavy neutropénie (ANC < 1.5x10%1 a > 0.5x10%1):

Poucte pacienta, aby ihned’ prerusil lie¢bu deferipronom a vSetkymi d’al$imi liekmi, ktoré mozu
spOsobovat’ neutropéniu. Pacientovi sa ma odporucit’, aby obmedzil kontakt s ostatnymi osobami a
tym znizil riziko infekcie. Thned’ 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 dosti¢iek. Odporaca sa po Uprave neutropénie
kontrolovat tyzdenne CBC, WBC, neutrofily a krvné dosticky este tri po sebe nasledujuce tyzdne, aby
sme boli isti, ze pacient sa vylieCil tiplne. Ak sa sucasne s neutropéniou objavi nejaky priznak infekcie,
je potrebné urobit’ prislusné kultivacie a diagnostické vysetrenia, a nasadit’ patri¢ny terapeuticky
postup.

Prejavy agranulocytozy (ANC < 0.5x10%1):

Postupujte podla vyssie uvedenych usmerneni a zacnite adekvatnu liecbu ako granulocyty stimulujuci
faktor, ktort zaCiname v dei, ked’ bola porucha potvrdena. Pokracujeme denne az kym sa stav
neupravi. Zabezpecte ochrannu izolaciu a ak je potrebné, pacienta hospitalizujte.
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O opakovanej lie¢be st dostupné len obmedzené informécie. Z tohto dévodu v pripade neutropénie
opakovanie lie¢by nie je odporucané. V pripade agranulocytzy opakovanie liecby je
kontraindikované.

Karcinogenita/mutagenita

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

Koncentrécia zinku (Zn%") v plazme

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

Pacienti pozitivni na virus l'udskej imunodeficiencie (HIV) alebo ini pacienti s oslabenim imunitného
systému

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

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

O pouzivani deferipronu u pacientov s chorobou obli¢iek v kone¢nom $tadiu alebo s tazkou poruchou
funkcie pecene nie su k dispozicii Ziadne tidaje (pozri ¢ast’ 5.2). Treba venovat’ pozornost’ pacientom
s chorobou obli¢iek v kone¢nom §tadiu alebo s tazkou poruchou funkcie pecene. U takychto skupin
pacientov maju byt pocas lie¢by deferipronom kontrolované funkcie oblic¢iek a pecene. Ak pretrvava
zvy$ena hladina sérovej alaninaminotransferazy (ALT), je potrebné zvazit' prerusenie lieCby
deferipronom.

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 odporiicané starostlivé monitorovanie histologie pecene.

Zmena farby mocu

Pacientov je potrebné upozornit, ze mo¢ moze byt sfarbeny do ¢ervenohneda v dosledku vylucovania
komplexu zelezo-deferipron.

Neurologické poruchy

Neurologické poruchy boli pozorované u deti, ktorym boli pocas viacerych rokov podévané davky 2,5
a viacnasobne vyssie, ako je maximalna odporacana davka, ale boli pozorované aj pri podavani
Standardnych davok deferipronu. Predpisujuce osoby musia mat’ na paméti, Ze davky nad

100 mg/kg/den sa neodporacaju. Ak sa spozoruji neurologické poruchy, deferipron treba vysadit’
(pozri Casti 4.8 a 4.9).

Kombinované pouzivanie s inymi chelaénymi latkami viazucimi zelezo

Kombinovant lieCbu treba zvazovat’ na individualnej baze. Treba pravidelne posudzovat’ odpoved’ na
lie¢bu a dékladne sledovat’ vyskyt neziadtcich udalosti. Umrtia a Zivot ohrozujuce stavy (spdsobené
agranulocytozou) boli hlasené pri uzivani deferipronu v kombinacii s deferoxaminom. Kombinovana
lieCba s deferoxaminom sa neodporuca, ked’ postacuje monoterapia jednou

z chela¢nych latok alebo ked’ hladina feritinu v sére klesne pod 500 ug/l. O kombinovanom pouzivani
Ferriproxu a deferasiroxu je k dispozicii len obmedzené mnozstvo informécii a pri zvaZovani tejto
kombinécie treba postupovat’ obozretne.
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Pomocné latky

Ferriprox perorélny roztok obsahuje farbivo oranzovu zIt' (E110), ktoré méZze spdsobit’ alergické
reakcie.

45 Liekové a iné interakcie

Vzhl'adom na nezndmy mechanizmus, akym deferipron vyvolava neutropéniu, pacienti nesmu uzivat’
lieky, u ktorych je zndmy vztah k neutropénii, alebo ktoré mdzu spoésobovat’ agranulocytézu (pozri
Cast’ 4.3).

Vzhl'adom k tomu, ze deferipron sa viaze na kovové kationy, existuje tu potencial pre interakcie medzi
deferipronom a liekmi zavislymi na trojmocnych katiénoch, ako su napr. hlinikové antacida. Preto nie
je odportacané sprievodné uzivanie antacid na baze hlinika a deferipronu.

Bezpecnost’ su¢asného uzivania deferipronu a vitaminu C nebola formalne preskimana. Na zaklade
zaznamenanych neziaducich interakcii, ktoré mozu 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 ¢ast’ 5.3) sa Zenam vo fertilnom veku
odporuca pouzivat’ u¢inné antikoncepéné opatrenia pocas liecby Ferriproxom a 6 mesiacov po
ukonceni liecby, aby sa zabranilo otehotneniu.

Muzom sa odportca pouzivat’ uc¢inné antikoncepcéné opatrenia a nesplodit’ dieta po€as uzivania
Ferriproxu a 3 mesiace po ukonéeni liecby.

Gravidita

Nie st k dispozicii dostatoéné udaje o pouziti deferipronu u gravidnych Zien. Stadie 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 ¢ast’ 4.3).
Dojcenie

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

Fertilita

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

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Netyka sa.
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4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

NajcastejsSimi neziaducimi u¢inkami zaznamenanymi v klinickych $tadiach s deferipronom su
nevolnost’, vracanie, bolest’ brucha a chromaturia, ktoré sa vyskytli u viac ako 10% pacientov.
NajzavaznejSim neziaducim uc¢inkom zaznamenanym v klinickych $tadiach s deferipronom je
agranulocytoza, definovana ako absolutny pocet neutrofilov < 0,5x10%1, s incidenciou u priblizne 1%
pacientov. Vyskyt menej zavaznej formy neutropénie bol pozorovany u priblizne 5% pacientov.

Tabul'’kovy prehl’ad neZiaducich uéinkov

Frekvencie neziaducich ucinkov: vel'mi Casté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), nezname (neda sa

odhadnut’ z dostupnych udajov).

Tabul’ka 2: Zoznam neZiaducich reakcii

podania

Trieda organovych systémov VelPmi ¢asté Casté Frekvencia
= 1/10) (= 1/100 az < 1/10) nie je znama
Poruchy krvi a lymfatického systému neutropénia,
agranulocytéza
Poruchy imunitného systému reakcie
precitlivenosti
Poruchy metabolizmu a vyzivy zvySena chut’ do jedla
Poruchy nervového systému bolest’ hlavy
Poruchy gastrointestinalneho traktu nevol'nost, hnacka
bolest’ brucha,
vracanie
Poruchy koze a podkozného tkaniva vyrazka,
zihlavka
Poruchy kostrovej a svalovej sustavy a artralgia
spojivového tkaniva
Poruchy obli¢iek a mo¢ovych ciest chromatdria
Celkové poruchy a reakcie v mieste Unava

Laboratorne a funkéné vysetrenia

zvySenie peceniovych
enzymov

Popis vybranych neziaducich ti¢inkov

NajzavaznejSim neziaducim uc¢inkom zaznamenanym v klinickych $tadiach s deferipronom je
agranulocytéza (neutrofily <0,5x10%1), s incidenciou 1,1% (0,6 pripadov na 100 patiento-rokov
liegby) (pozri ¢ast 4.4). Udaje ziskané zo spolo¢nych klinickych $tudii realizovanych u pacientov so
systémovym pretazenim zelezom preukazali, ze 63 % epizdd agranulocytdzy sa vyskytlo pocas
prvych Siestich mesiacov liecby, 74 % epizod v ramci prvého roku lie¢by 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 stredna dizka trvania v ramci klinickych $tudii bola 10 dni. K umrtiu doslo v 8,3 %
hlasenych epizdd agranulocytézy v ramci klinickych $tudii a v postmarketingovom obdobi.

Pozorovan4 incidencia menej zdvaznej formy neutropénie (neutrofily < 1,5x10%1) je 4,9 %
(2,5 pripadov na 100 paciento-rokov). Tato miera by sa mala zvazit' v kontexte zakladnej zvySenej
incidencie neutropénie u pacientov s talasémiou, hlavne u pacientov s hypersplenizmom.

U pacientov lieCenych deferipronom boli zaznamenané epizody hnaciek, najCastejSie mierne a

prechodné. Gastrointestinalne u¢inky boli GastejSie na zaciatku lie¢by a u va¢siny pacientov vymizli v
priebehu niekolkych tyzdiiov bez prerusenia lie€by. U niektorych pacientov je u¢inné znizovat’ davku
deferipronom a potom ju postupne zvySovat’ na povodna davku. U pacientov lie¢enych deferipronom
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boli taktieZ zaznamenané artropatie — od miernych bolesti jedného alebo viacerych kibov az po tazka
artritidu s vypotkom a signifikantnym znizenim hybnosti. Mierne artropatie su obvykle prechodné.

U niektorych pacientov uzivajucich deferipron boli zaznamenané zvysené hladiny sérovych
peceniovych enzymov. U vicSiny z tychto pacientov bolo zvySenie asymptomatické a prechodné a
vratilo sa na povodné hodnoty bez prerusenia alebo znizenia davky deferipronu (pozri Cast’ 4.4).

U niektorych pacientov sa vyskytla progresia fibrozy spojend so zvysSenim zataze zelezom alebo
hepatitidou C.

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

Neurologické poruchy (ako su cerebelarne symptoémy, 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 postmarketingovom obdobi boli u deti lieCenych
Standardnymi davkami deferipronu hlasené epizody hypotonie, nestability, neschopnosti chodit’ a
hypertonie s neschopnostou hybat’ kon¢atinami. Po vysadeni deferipronu neurologické poruchy
postupne ustpili (pozri ¢asti 4.4 a 4.9).

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

Udaje ziskané zo spolo¢nej bezpetnostnej databazy klinickych stadii (expozicia monoterapii
Ferriproxom u 1 343 paciento-rokov a expozicia kombinacie Ferriproxu a deferoxaminu

U 244 paciento-rokov) ukazali $tatisticky vyznamné (p < 0,05) rozdiely vo vyskyte neziaducich reakcii
zalozenych na triede organovych systémov ,,Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti®, ,,Poruchy kostrovej a
svalovej sustavy a spojivového tkaniva“ a ,,Poruchy obli¢iek a moc¢ovych ciest®. Vyskyt ,,porach
kostrovej a svalovej slstavy a spojivového tkaniva“ a ,,poruch obli¢iek a mocovych ciest” bol pri
kombinovanej lieCbe nizsi nez pri monoterapii. Vyskyt ,,poruch srdca a srdcovej C¢innosti* bol pri
kombinovanej liecbe vys$§i neZ pri monoterapii. Pri¢inou vy$sej miery ,,poruch srdca a srdcovej
¢innosti* hlasenych poc¢as kombinovanej lieCby v porovnani s monoterapiou bol pravdepodobne vyssi
vyskyt skorSich portch srdca a srdcovej ¢innosti u pacientov, ktori dostavali kombinovant liecbu. Je
potrebné dosledné sledovanie srdcovych udalosti u pacientov s kombinovanou lie¢bou (pozri

Cast’ 4.4).

Vyskyt neziaducich reakcii u 18 deti a 97 dospelych os6b s kombinovanou lie¢bou sa medzi tymito
dvomi vekovymi skupinami vyznamne neliSil okrem vyskytu artropatie (11,1 % u deti verzus ziadny
pripad u dospelych os6b, 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 registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na ndrodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

49 Predavkovanie

Neboli hlasené Ziadne pripady akutneho predavkovania. Boli v§ak pozorované neurologické poruchy
(ako su cerebelarne symptémy, 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 vyssia ako je maximalna odporti¢ana davka 100 mg/kg/defi. Po
vysadeni deferipronu neurologické poruchy postupne ustapili.
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V pripade predavkovania je nevyhnutny dosledny klinicky dohl'ad nad pacientom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Vsetky ostatné lie¢iva, chelatotvorné latky so zelezom, ATC kod:
VVO3AC02

Mechanizmus uéinku

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

Farmakodynamické ucinky

Klinické studie preukazali, ze Ferriprox je u¢inny v podpore vylucovania Zeleza a celkova davka

75 mg/kg moze zabranit’ progresii ukladania zeleza, ktoré sa hodnoti podla hladiny feritinu v sére u
pacientov s talasémiou vyzadujucich transfuzie. Udaje z publikovanej literatary o §tadiach rovnovahy
zeleza u pacientov s talasemia major ukazuju, ze si¢asné pouzivanie Ferriproxu a deferoxaminu
(spolo¢né podévanie obidvoch chela¢nych latok pocas 24 hodin, a to bud’ sucasne, alebo po sebe,
napriklad Ferriproxu pocas dia a deferoxaminu pocas noci) podporuje vyssie vyluCovanie zeleza nez
pri pouzivani len jedného z tychto liekov. Davky Ferriproxu podavané v ramci tychto $tadii boli od
50 do 100 mg/kg/deti a davky deferoxaminu od 40 do 60 mg/kg/den. Napriek tomu chelatova lie¢ba
nemusi ochranit’ pred poskodenim organov vyvolanym zelezom.

Klinick4 u¢innost’ a bezpe¢nost’

Stadie klinickej u¢innosti sa vykonavali s 500 mg filmom obalenymi tabletami.

V stadiach LA16-0102, LA-01 a LA08-9701 sa porovnavala u¢innost’ Ferriproxu s u¢innost’ou
deferoxaminu na kontrolu sérovych koncentrécii feritinu u pacientov s talasémiou vyzadujucich
transfizie. Ferriprox a deferoxamin boli rovnocenné v stabilizacii alebo znizovani ukladania zeleza v
tele napriek kontinualnemu transfiznemu podavaniu Zeleza tymto pacientom (bez proporéného
rozdielu u pacientov s negativnym trendom sérového feritinu medzi dvomi lie¢ebnymi skupinami
regresnou analyzou; p > 0,05).

Na kvantifikaciu hromadenia Zeleza v myokarde bola tiez pouzitd metdda zobrazovania magnetickou
rezonanciou (MRI) T2*. Pretazenie zelezom sposobuje stratu signalu MRI T2* v zavislosti od
koncentracie, teda zvySené Zelezo v myokarde znizuje myokardiadlne hodnoty MRI T2*. Myokardialne
hodnoty MRI T2* nizsie ako 20 ms predstavuju pretazenie srdca Zelezom. ZvySenie tychto hodnot
MRI T2* pocas liecby indikuje skutocnost’, Ze sa Zelezo zo srdca odstrafiuje. Pozitivna korelacia
medzi hodnotami MRI T2* a funkciou srdca (meranou pomocou ejekénej frakcie I'avej srdcovej
komory (LVEF)) je potvrdena.

V stadii LA16-0102 sa porovnavala uc¢innost’ Ferriproxu s G¢innostou deferoxaminu na znizovani
pretazenia srdca Zelezom a na zlepSeni jeho funkcie (meranej pomocou LVEF) u pacientov s
talasémiou vyzadujicich transfiizie. Sest'desiatjeden pacientov s pretazenim srdca Zelezom, ktori
predtym podstuapili lie¢bu deferoxaminom, bolo randomizovanych do dvoch lie¢ebnych skupin, z
ktorych jedna pokracovala v lie¢be deferoxaminom (priemerna davka 43 mg/kg/den; N = 31) a druha
presla na Ferriprox (priemerna davka 92 mg/kg/den; N = 29). Pocas 12 mesiacov trvania $tudie sa
Ferriprox ukézal lepS§im v znizovani ukladania Zeleza v srdci ako deferoxamin. U pacientov liecenym
Ferriproxom doslo k zlepSeniu srdcovych hodndt T2* o viac ako 3 ms v porovnani so zmenou
priblizne o 1 ms u pacientov lieCenych deferoxaminom. Rovnako LVEF sa zo zakladnej Grovne
zvysila o 3,07 + 3,58 absolutnych jednotiek (%) v skupine s Ferriproxom a o 0,32 * 3,38 absolutnych
jednotiek (%) v skupine s deferoxaminom (rozdiel medzi skupinami; p = 0,003).
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Stadia LA12-9907 porovnavala preZivanie, incidenciu a progresiu kardiovaskularneho ochorenia

u 129 pacientov s talasemia major lie¢enych Ferriproxom (N = 54) alebo deferoxaminom (N = 75)
minimalne 4 roky. Kardialne koncové body boli hodnotené echokardiogramom, elektrokardiogramom,
klasifikacia NYHA a umrtim na kardiovaskularne ochorenie. Pri prvom hodnoteni nebol medzi
pacientmi so srdcovou dysfunkciou ziadny vyznamny percentualny rozdiel (13 % pre Ferriprox oproti
16 % pre deferoxamin). U Ziadneho pacienta z pacientov so srdcovou dysfunkciou pri prvom
hodnoteni, ktori boli lieCeni deferipronom, nedoslo k zhorSeniu kardiovaskuldrneho stavu, v porovnani
so Styrmi (33 %) pacientmi lieCenymi deferoxaminom, u ktorych k tomuto zhorSeniu doslo

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

Udaje z publikovanej literatury sa zhodujt s vysledkami §tadii sponzorovanych spoloénostou, ktoré
potvrdzuju mensi vyskyt kardiovaskularnych ochoreni a/alebo zvysené prezivanie u pacientov
lieCenych Ferriproxom ako u pacientov liecenych deferoxaminom.

Randomizovana dvojito zaslepena studia kontrolovana placebom hodnotila u¢inok stucasnej lie¢by
Ferriproxom a deferoxaminom u pacientov s talasemia major, ktori predtym dostavali Standardna
chela¢nt monoterapiu so subkutanne poddvanym deferoxaminom a u ktorych bola mierna az stredna
zataz srdca Zelezom (T2* myokardu z 8 na 20 ms). Po randomizacii dostavalo 32 pacientov
deferoxamin (34,9 mg/kg/den po dobu 5 dni za tyzden) a Ferriprox (75 mg/kg/den) a 33 pacientov
dostavalo len deferoxamin (43,4 mg/kg/den po dobu 5 dni za tyzden). Po jednom roku lie€by v ramci
studie bolo u pacientov so subeznou chelac¢nou lieCbou zaznamenané vyznamne vyraznejSie znizenie
feritinu v sére (znizenie z 1 574 pg/l na 598 pg/1 pri subeznej lieCbe verzus znizenie z 1 379 pg/l na
1 146 pg/l pri monoterapii deferoxaminom, p < 0,001), vyznamne vyraznej$ie zniZenie pretazenia
myokardu Zelezom podl'a postidenia vychadzajuceho zo zvySenia hodnot MRI T2* (zvySenie z

11,7 ms na 17,7 ms pri stibeznej liecbe verzus zvySenie 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).

Ciel'om studie LA37-1111 bolo posudit’ G¢inok monoterapeutickych (33 mg/kg) a supraterapeutickych
(50 mg/kg) peroralnych davok deferipronu na dizku QT intervalu srdca u zdravych Pudi. Maximalny
rozdiel medzi priemermi najmensich Stvorcov (LS means) terapeutickej davky a placeba bol 3,01 ms
(95 % jednostranna horna hranica spol'ahlivosti (UCL): 5,01 ms) a medzi priemermi najmensich
Stvorcov (LS means) supraterapeutickej davky a placeba 5,23 ms (95 % jednostranna horna hranica
spolahlivosti (UCL): 7,19 ms). Jej zaverom bolo, ze Ferriprox nesposobuje ziadne vyznamné
predlzovanie QT intervalu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Deferipron sa rychlo vstrebava v hornych ¢astiach gastrointestinalneho traktu. Maximalna sérova
koncentracia sa dosahuje po 45 az 60 minutach po jednotlivej davke u pacienta nala¢no. Tento Cas
moze byt predlzeny na 2 hodiny u pacienta po jedle.

Po davke 25 mg/kg boli zaznamenané niz$ie 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.
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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 l'udi sa deferipron vylucuje hlavne obli¢kami, pri¢om sa uvadza, ze 75% az 90% uzitej davky sa
objavi v moci v prvych 24 hodinach vo forme voI'ného deferipronu, glukuronidového metabolitu a
komplexu deferipron-zelezo. Bolo zaznamenané menlivé mnoZstvo eliminacie stolicou. Elimina¢ny

polcas u vacsiny pacientov je 2-3 hodiny.

Porucha funkcie obli¢iek

Bola vykonana otvorena nerandomizovana klinicka Stidia s paralelnymi skupinami ucastnikov

s ciel'om vyhodnotit’ uc¢inok narusenych funkcii obli¢iek na bezpecnost’, znasanlivost’ a
farmakokinetiku jednej peroréalnej davky 33 mg/kg Ferriproxu filmom obalené tablety. U¢astnici
studie boli podl'a odhadovanej miery glomerularnej filtracie (¢GFR) rozdeleni do 4 skupin: zdravi
dobrovolnici (eGFR > 90 ml/min/1,73 m?), l'udia s miernou poruchou funkcie obli¢iek (eGFR = 60 —
89 ml/min/1,73 m?), I'udia so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek (eGFR = 30 —

59 ml/min/1,73 m?) a l'udia s tazkou poruchou funkcie obli¢iek (¢GFR = 15 — 29 ml/min/1,73 m?).
Systémova expozicia deferipronu a jeho metabolitu deferipronu 3-O-glukuronidu bola posudzovana
podla PK parametrov Cmax 8 AUC.

Bez ohl'adu na stupeii poruchy funkcie obli¢iek bola vicsina davky Ferriproxu vylu¢ovana mocom

v priebehu prvych 24 hodin, a to vo forme deferipronu 3-O-glukuronidu. Nebol spozorovany Ziadny
vyznamny vplyv poruchy funkcie obli¢iek na systémovt expoziciu deferipronu. Systémova expozicia
neaktivnemu 3-O-glukuronidu sa zvySovala so znizujucim sa eGFR. Na zéklade vysledkov tejto studie
sa nevyzaduje Ziadna uprava davky Ferriproxu u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek. Bezpe¢nost’ a
farmakokinetika Ferriproxu u pacientov s chorobou oblic¢iek v konecnom §tadiu nie st zname.

Porucha funkcie peéene

Bola vykonana otvorena nerandomizovana klinicka $tidia s paralelnymi skupinami ucastnikov

s cielom vyhodnotit’ uc¢inok narusenych funkcii pecene na bezpecnost’, znasanlivost’ a
farmakokinetiku jednej peroralnej davky 33 mg/kg Ferriproxu filmom obalené tablety. Ugastnici
Stadie boli podl'a bodového skore Childovej-Pughovej klasifikacie rozdeleni do 3 skupin: zdravi
dobrovol’nici, l'udia s miernou poruchou funkcie pecene (Trieda A: 5 — 6 bodov) a l'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 podla PK parametrov Cmax a AUC.
Hodnoty parametra AUC u deferipronu sa medzi jednotlivymi lie¢ebnymi skupinami nelisili, ale
hodnota Cmax U P'udi s miernou alebo stredne tazkou poruchou funkcie pecene bola v porovnani so
zdravymi dobrovol'nikmi znizena o 20 %. Hodnoty parametra AUC u deferipronu 3-O-glukuronidu
boli znizené o 10 % a parametra Cmax 0 20 % u l'udi s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie
pecene v porovnani so zdravymi dobrovolnikmi. U jedného ucastnika Studie so stredne tazkou
poruchou funkcie pecene bola spozorovana zavazna neziaduca prihoda akatneho poskodenia pecene a
obli¢iek. Na zaklade vysledkov tejto $tadie sa nevyzaduje ziadna Gprava davky Ferriproxu u pacientov
s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie pecene.

Vplyv tazkej poruchy funkcie peene na farmakokinetiku deferiprénu a deferipronu 3-O-glukuronidu

nebol posudzovany. Bezpecnost’ a farmakokinetika Ferriproxu u pacientov s t'azkou poruchou funkcie
pecene nie su zname.
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5.3  Predklinické Udaje 0 bezpeénosti

Predklinické stadie boli vykonané na zvieratach réznych druhov vratane mysi, potkanov, kralikov,
psov a opic.

Najcastejsimi ndlezmi u Zelezom nepretazenych zvierat pri davke 100 mg/kg/den a vyssej boli
hematologické ucinky ako hypocelularita kostnej drene a pokles WBC, ¢ervenych krviniek (RBC)
resp. poctu krvnych dosticiek 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.

Doteraz s deferipronom neboli realizované Ziadne §tudie karcinogenity na zvieratach. Genotoxicky
potencial deferipronu bol vySetrovany sadou in vitro a in vivo testov. Deferipron nepreukazal priame
mutagénne vlastnosti, no mal klastogénne charakteristiky v in vitro skuskach a u zvierat.

Deferipron bol teratogenicky a embryotoxicky v reprodukénych stadiach u zZelezom nepretazenych
tehotnych potkanov a zajacov pri davke prinajmensom tak nizkej ako 25 mg/kg/den. Nebol
zaznamenany ziadny vplyv na plodnost’ alebo v€asny embryonalny vyvoj u Zelezom nepretazenych
samcov a samic potkana, ktorym bol podavany deferipron oralne v davkach pod 75 mg/kg dvakrat
denne pocas doby 28 dni (samci) alebo 2 tyzdne (samice) pred parenim a az po dobu ukoncenia
(samce) alebo pocas skorého tehotenstva (samice). V pripade samic sa v dosledku vplyvu na estralny
cyklus oddialil ¢as potvrdeného parenia pri vSetkych testovanych davkach.

Neboli robené prenatalne a postnatalne klinické Studie na zvieratach.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

¢istena voda

hydroxyetylcelul6za

glycerol (E422)

koncentrovana kyselina chlorovodikova (na tUpravu pH)
umela visnova prichut’

matovy olej

oranzova zIt' (E110)

sukral6za (E955)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitePnosti

3 roky.
Po prvom otvoreni spotrebujte do 35 dni.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30°C. Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred
svetlom.
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6.5 Druh obalu a obsah balenia

FTlasa jantarovej farby z polyetyléntereftalatu (PET) s bezpecnostnym detskym uzaverom
(polypropylén) a odmernym uzdverom s davkovacou stupnicou (polypropylén).

Kazdé balenie obsahuje jednu fl'asu obsahujtcu 250 ml alebo 500 ml peroralneho roztoku.
Na trh nemusia byt’ uvedenévsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

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

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/99/108/002

EU/1/99/108/003

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIE REGISTRACIE

Détum prvej registracie: 25. august 1999

Datum posledného prediZenia registracie: 21. september 2009

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informéacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://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 POUZ{VANIA LIEKU

27



A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVODINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze
Eurofins PROXY Laboratories B.V.

Archimedesweg 25

2333 CM Leiden

Holandsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpeénosti (Periodic safety update reports, PSUR)

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

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

o Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registra¢nej
dokumentécie a vo vsetkych d’alsich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

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 désledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

o Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Drzitel’ rozhodnutia o registracii je povinny poskytnut’ kartu pre pacienta s kazdym balenim, ktorej
text sa uvadza v Prilohe I11A. Obsah karty pre pacienta ma plnit’ tieto ucely:
e Ma zvySovat povedomie pacienta o dolezitosti pravidelného monitorovania poétu neutrofilov
pocas lieCby deferipronom.
e Ma zvySovat povedomie pacienta o vyznamnosti akychkol'vek priznakov infekcie pri uzivani
deferipronu.
e Ma upozoriiovat’ zeny v plodnom veku na to, aby neotehotneli, lebo deferipron méze vazne
poskodit’ ich nenarodené diet’a.
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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
500 MG FILMOM OBALENE TABLETY

FEASA SO 100 TABLETAMI

SKATULA

1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 500 mg filmom obalené tablety
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 500 mg deferipréonu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

100 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Peroralne pouzitie

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

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

KARTA PRE PACIENTA vo vnutri

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30°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 DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/99/108/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Ferriprox 500 mg

| 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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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE
500 MG FILMOM OBALENE TABLETY

FIASA SO 100 TABLETAMI

STITOK

1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 500 mg filmom obalené tablety
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 500 mg deferiprénu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

100 filmom obalenych tabliet

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
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 pri teplote neprevySujucej 30°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 DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi (logo)

| 12.  REGISTRACNE CiSLO

EU/1/99/108/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE BUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE
FIASE S OBJEMOM 250 ML ALEBO 500 ML PERORALNEHO ROZTOKU

SKATULA

1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 100 mg/ml peroralny roztok
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 100 mg deferiprénu (25 g deferipronu v 250 ml).
Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 100 mg deferiprénu (50 g deferiprénu v 500 ml).

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje farbivo oranzovii zIt' (E110). Dalsie informacie najdete v pisomnej informacii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Peroralny roztok

250 ml
500 ml

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Peroralne pouzitie

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

KARTA PRE PACIENTA vo vntri

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Po prvom otvoreni spotrebujte do 35 dni.
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Détum prvého otvorenia:

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujticej 30°C.

Uchovavajte v p6vodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

12. REGISTRACNE CIiSLA

EU/1/99/108/002
EU/1/99/108/003

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Ferriprox 100 mg/ml

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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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE
FIASE S OBJEMOM 250 ML ALEBO 500 ML PERORALNEHO ROZTOKU

STITOK

1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 100 mg/ml peroralny roztok
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 100 mg deferipronu (25 g deferipronu v 250 ml).
Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 100 mg deferiprénu (50 g deferiprénu v 500 ml).

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje farbivo oranzovu z1t (E110). Dalsie informécie najdete v pisomnej informacii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Peroralny roztok

250 ml
500 ml

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Peroralne pouzitie

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Po prvom otvoreni spotrebujte do 35 dni.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujtcej 30°C.

Uchovavajte v p6vodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi (logo)

| 12.  REGISTRACNE CiSLA

EU/1/99/108/002
EU/1/99/108/003

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE
1 000 MG FILMOM OBALENE TABLETY

FIASA S 50 TABLETAMI

SKATULA

1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 1 000 mg filmom obalené tablety
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 1 000 mg deferiprénu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

50 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Peroralne pouzitie

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

KARTA PRE PACIENTA vo vnutri

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Po prvom otvoreni spotrebujte do 50 dni.

Déatum prvého otvorenia:
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30°C.
Udrziavajte flasticku tesne uzavrett na ochranu pred vlhkostou.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/99/108/004

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Ferriprox 1000 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny Ciarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE
1 000 MG FILMOM OBALENE TABLETY

FIASA S 50 TABLETAMI

STITOK

1. NAZOV LIEKU

Ferriprox 1 000 mg filmom obalené tablety
deferipron

| 2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 1 000 mg deferipronu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Filmom obalend tableta

50 filmom obalenych tabliet

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a.
Peroralne pouzitie

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

Po prvom otvoreni spotrebujte do 50 dni.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujtcej 30°C.
Udrziavajte fl'asticku tesne uzavreti na ochranu pred vlhkost'ou.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi (logo)

| 12.  REGISTRACNE CiSLO

EU/1/99/108/004

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE BUDSKYM OKOM
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‘ KARTA PRE PACIENTA

((zadna strana obalky)) ((predna strana obalky))
TEHOTENSTVO, PLODNOST, DOJCENIE | KARTA PRE PACIENTA
Neuzivajte Ferriprox, ak ste tehotna, poktisate sa | DoleZité bezpecnostné upozornenia pre
otehotniet’ alebo dojéite. Ferriprox moze spdosobit’ | pacientov uzZivajucich Ferriprox (deferipron)
vazne poSkodenie dietat’a. Ak ste tehotna alebo
ak doj¢ite pocas lieCby Ferriproxom, 0znamte to | Predpisujuci lekar:
svojmu lekarovi a okamzite vyhl'adajte lekarsku
pomoc.

Tel.:
Zenam, ktoré mozu otehotniet, sa pocas liecby
Ferriproxom a 6 mesiacov po poslednej davke
odporuca pouzivat’ uc¢innu antikoncepciu. Muzom
sa pocas lie¢by Ferriproxom a 3 mesiace po
poslednej davke odportca pouZzivat’ u¢inni
antikoncepciu. Porad’te sa s vasim lek&rom, aka
metdda je pre vas najvhodnejsia.

4 1

((vnutorna strana 1)) ((vnutorna strana 2))
SLEDOVANIE POCTU BIELYCH Dodrziavajte nasledovné opatrenia:
KRVINIEK POCAS UZIVANIA
FERRIPROXU 1. Nechat’ si kazdy tyzden vySetrit’ krv pocas

prvého roku liecby Ferriproxom a potom tak
Existuje mala moznost’, Ze sa u V&s pocas pravidelne, ako to odporuci lekar.
uzivania Ferriproxu vyvinie agranulocytoza
(veI'mi nizky pocet bielych krviniek), ¢o moze 2. Ak sa u vas objavia nejakeé priznaky infekcie,
viest’ k vaznym infekciam. Aj ked’ ako su napr. horucka, bolest’ hrdla alebo priznaky
agranulocytoza postihuje iba 1 az 2 uZivatel'ov zo | podobné chripke, okamzite vyhl'adajte lekarsku
100, je dolezité, aby vam bolo pravidelne pomoc. Do 24 hodin musi byt totiz
vykonané vysetrenie krvi. skontrolovany pocet bielych krviniek vo vasej

krvi na zistenie potencialnej agranulocytdzy.

2 3
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Ferriprox 500 mg filmom obalené tablety
deferipréon

Pozorne si precitajte celu pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informéaciu 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 lekarnika.

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

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

- Karta pre pacienta je pripevnend ku skatul’ke. Kartu pre pacienta oddel'te od skatul’ky, vypliite,
starostlivo si ju precitajte a noste ju so sebou. Tuto kartu pre pacienta poskytnite svojmu
lekérovi, ak sa u vas objavia priznaky infekcie, ako st napr. horti¢ka, bolest’ hrdla alebo
priznaky podobné chripke.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete

Co je Ferriprox a na ¢o sa pouziva

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

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Ferriprox

Obsah balenia a d’alsie informacie

Uk wd P

1.  Co je Ferriprox a na ¢o sa pouZiva

Ferriprox obsahuje u¢innu latku deferipron. Ferriprox je chela¢na latka viazuca zelezo, to je typ lieku,
ktory odstranuje nadbyto¢né Zelezo z tela.

Ferriprox sa pouziva na liecbu pretazenia zelezom sposobeného Castymi transfuziami U pacientov s
talasemia major, ked’ aktualna chela¢na liecba je kontraindikovana alebo nedostatocna.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Ferriprox

Neuzivajte Ferriprox

- ak ste alergicky na deferipron alebo na ktorakol'vek z d’alich zloziek tohto lieku (uvedenych
V Casti 6).

- ak mate anamnézu opakovanych epizod neutropénie (nizky pocet bielych krviniek
(neutrofilov)).

- ak mate anamnézu agranulocytozy (vel'mi nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov)).

- ak v stiCasnej dobe beriete lieky, o ktorych je zname, ze spdsobuji neutropéniu alebo
agranulocytozu (pozri ¢ast’ ,,Iné lieky a Ferriprox®).

- ak ste tehotna alebo doj¢ite.

Upozornenia a opatrenia

- najvaznejsi vedlajsi ucinok, ku ktorému moéze dojst’ pocas uzivania Ferriproxu, je vel'mi nizky
pocet bielych krviniek (neutrofilov). K tomuto stavu, znamemu ako t'azka neutropénia alebo
agranulocyt6za, doslo u 1 az 2 zo 100 l'udi, ktori v klinickych stiidiach uzivali Ferriprox. Ked’ze
biele krvinky pomahaji v boji proti infekcii, nizky pocet neutrofilov vas méze vystavit’ riziku,
7e sa u Vas vyvinie vazna a eventualne zivot ohrozujuca infekcia. Pre monitorovanie
neutropénie vas lekar poziada, aby ste si pocas lie¢by Ferriproxom nechali pravidelne kazdy
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tyzden urobit’ krvny test (za u¢elom kontroly poctu bielych krviniek). Je pre vas vel'mi délezité,
aby ste sa dostavili na vSetky tieto vySetrenia. Pozrite si prosim, kartu pre pacienta, ktora je
priloZena k tejto skatul’ke. Ak sa u vas objavia nejaké priznaky infekcie, ako st napr. hortacka,
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
potencialnej agranulocyt6zy.

- ak ste pozitivny na virus I'udskej imundeficiencie (HIV) alebo mate zavazne zhorsené funkcie
vasej peCene alebo vasich obliciek, lekar moze odporucit’ d’alSie testy.

Vas lekar vas tiez poziada, aby ste sa podrobili testu za i¢elom monitorovania zatazenia zelezom.
Okrem toho vas moze poziadat, aby ste sa podrobili biopsii pecene.

Iné lieky a Ferriprox

Neberte lieky, o ktorych je zname, ze sposobuji neutropéniu alebo agranulocytoézu (pozri sekciu
,Neuzivajte Ferriprox*). Ak teraz uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uZivat’
dalsie lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, povedzte to svojmu
lekérovi alebo lekérnikovi.

Pocas uZivania Ferriproxu neberte antacida s obsahom hlinika.
UZivanie vitaminu C s Ferriproxom najskor prekonzultujte s vasim lekarom alebo lekarnikom.

Tehotenstvo a dojéenie

Ak Ferriprox pouzivaji tehotné zeny, moze poskodit’ nenarodené deti. Ferriprox sa nesmie pouzivat’
pocas tehotenstva, ak to nie je nevyhnutné. Ak ste tehotna alebo ak pocas liecby Ferriproxom
otehotniete, okamzite vyhladajte lekarsku pomoc.

Ak existuje moznost’ otehotnenia, pacientom, muzom aj Zenam, sa odporuca vykonat’ $pecialne
opatrenia tykajuce sa ich sexualnej aktivity. Zenam, ktoré mozu otehotniet, sa odportca pouzivat
uéinna antikoncepciu pocas liecby Ferriproxom a 6 mesiacov po poslednej davke. Muzom sa odporuca
pouzivat’ aéinnu antikoncepciu pocas lie¢by Ferriproxom a 3 mesiace po poslednej davke. Porad’te sa
0 tom so svojim lekarom.

Neuzivajte Ferriprox, kym doj¢ite. Pozrite si kartu pre pacienta vlozenu v skatul’ke.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Netyka sa.

3. Ako uzivat’ Ferriprox

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika. Mnozstvo Ferriproxu, ktoré uzivate zavisi od vasej hmotnosti.
Zvyc¢ajna davka je 25 mg/kg, 3-krat denne, do celkovej davky 75 mg/kg. Celkova denna davka neméa
presiahnut’ 100 mg/kg. Prva davku zoberte rano. Druht davku zoberte na obed a tretiu vecer.
Ferriprox mozno uzivat’ s jedlom alebo bez jedla; avsak I'ahSie si zapamitate, ze mate uzivat’
Ferriprox, ak ho budete uzivat’ s jedlom.

AK uZijete viac Ferriprox, ako méte
Neboli hlasené Ziadne pripady akutneho predavkovania Ferriproxom. Ak nahodou uzijete davku
vacsiu ako predpisand, musite sa spojit’ so svojim lekarom.

AK zabudnete uzit’ Ferriprox

Ferriprox bude najucinne;jsi, 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 dvojnasobni davku, aby ste nahradili vynechanu davku, ale pokracujte v normalnom
pravidelnom uzivani. Nemente dennt davku bez predchadzajticej porady s lekarom.
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4.  Mozné vedlajsie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek moze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

NajzavaznejSim vedl'ajsim ti¢inkom Ferriproxu je vel'mi nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov).
Tento stav znamy ako zavazné neutropénia alebo agranulocyt6za sa u l'udi, ktori brali Ferriprox v
ramci klinickych studii, vyskytol v 1 az 2 pripadoch zo 100. Nizky pocet bielych krviniek moze byt
spojeny s vaznou, potencialne Zivot ohrozujliicou infekciou. Okamzite svojho lekara oboznamte

s akymikol'vek priznakmi infekcie ako napriklad: horucka, bolest’ hrdla alebo priznaky podobné
chripke.

VePmi ¢asté vedPajSie u¢inky (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 pacientov):
- bolest’ brucha,

- nevolnost’,

- zvracanie,

- sfarbenie mocu docervena/dohneda.

Ak pocitujete nevol'nost’ alebo vraciate, méze vam pomdct’, ak budete uZivat’ Ferriprox spolu s
jedlom. Sfarbenie mocu je vel'mi ¢asty G¢inok a je neskodny.

Casté vedPajsie u€inky (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 pacientov):
- nizky pocet bielych krviniek (agranulocyt6za a neutropénia),

- bolest’ hlavy,

- hnacka,

- zvySenie pecenovych enzymov,

- Unava,

- zvySenie chuti do jedla.

Nezname (frekvencia sa neda odhadnit’ z dostupnych tidajov):
- 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 poc¢as toho, ako pacienti pokracovali v
uzivani Ferriproxu.

Neurologické poruchy (ako st tremory, poruchy chddze, dvojité videnie, vol'ou neovplyvnitel'na
svalova kontrakcia, problémy s koordinaciou pohybov) boli hlasené u deti, ktorym bola pocas
viacerych rokov na dobrovol’'nom zaklade predpisovana davka dvoj a viacnasobne vyssia, ako je
maximalna odporuc¢ana davka 100 mg/kg/defi, a boli pozorované aj u deti lieGenych Standardnymi
davkami deferiprénu. Po vysadeni Ferriproxu symptémy postupne ustupili.

Hlasenie vedl’ajSich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekéarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedl'ajsie
u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedrlajSich u¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpec¢nosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Ferriprox

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na $titku a $katul’ke po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.
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Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30°C

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zZivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’al$ie informacie

Co Ferriprox obsahuje
Lie¢ivo je deferipron. Kazda 500 mg tableta obsahuje 500 mg deferipronu.

Dalsie zlozky si:
jadro tablety: mikrokrystalicka celul6za, stearan horeénaty, koloidny bezvody oxid kremigity.
obal: hypromeldza, makrogol, oxid titanicity.

Ako vyzerda Ferriprox a obsah balenia

Biela az sivobiela filmom obalena tableta tvaru kapsuly, ktord mé na jednej strane vytlaceny napis
,»APO“ a ,,500“ rozdeleny na polovicu, druha strana je hladka. Tableta ma rozmery

7,1 mm x 17,5 mm x 6,8 mm a deliacu ryhu. Tableta sa mo6ze rozdelit’ na rovnaké davky. Ferriprox je
baleny vo fl'asiach po 100 tabliet.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

Vyrobca

Eurofins PROXY Laboratories B.V.
Archimedesweg 25

2333 CM Leiden

Holandsko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte, prosim, miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: + 43 1 4073919
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chiesi sa/nv

Ten.: +359 29201205 Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00
Ceska republika Magyarorszag

Chiesi CZ s.r.o0. Chiesi Hungary Kift.

Tel: + 420 261221745 Tel.: + 36-1-429 1060
Danmark Malta

Chiesi Pharma AB Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TIf: + 46 8 753 35 20 Tel: + 39 0521 2791
Deutschland Nederland

Chiesi GmbH Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 49 40 89724-0 Tel: + 31 88 501 64 00
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Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

E\rada
DEMO ABEE
TnA: +30 210 8161802

Espafia
Chiesi Espafa, S.A.U.
Tel: + 34 934948000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: + 33147688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Kvnpog

The Star Medicines Importers Co. Ltd.

TnA: + 357 25 371056

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: + 46 8 753 35 20

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 620 1421

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romania
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: + 40 212023642

Slovenija
CHIESI SLOVENUJA, d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v .

DalSie zdroje informacii

Podrobné informéacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej liekovej agentury

http://www.ema.europa.eu.
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

Ferriprox 100 mg/ml perorélny roztok
deferipréon

Pozorne si precitajte celu pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnd 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 lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak méa rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

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

- Karta pre pacienta je pripevnend ku skatul’ke. Kartu pre pacienta oddel'te od skatul’ky, vypliite,
starostlivo si ju precitajte a noste ju so sebou. Tuto kartu pre pacienta poskytnite svojmu
lekérovi, ak sa u vas objavia priznaky infekcie, ako st napr. horti¢ka, bolest’ hrdla alebo
priznaky podobné chripke.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete

Co je Ferriprox a na ¢o sa pouziva

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

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Ferriprox

Obsah balenia a d’alsie informacie

Uk wd P

1.  Co je Ferriprox a na ¢o sa pouZiva

Ferriprox obsahuje u¢innu latku deferipron. Ferriprox je chela¢na latka viazuca zelezo, to je typ lieku,
ktory odstranuje nadbyto¢né Zelezo z tela.

Ferriprox sa pouziva na lieCbu pretazenia zelezom spdsobeného ¢astymi transfiziami u pacientov s
talasemia major, ked’ aktualna chelacna liecba je kontraindikovana alebo nedostatocna.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Ferriprox

Neuzivajte Ferriprox

- ak ste alergicky na deferipron alebo na ktorakol'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 sucasnej dobe beriete lieky, o ktorych je zname, Ze spésobuju neutropéniu alebo
agranulocytozu (pozri ¢ast’ ,,Iné lieky a Ferriprox®).

- ak ste tehotna alebo doj¢ite.

Upozornenia a opatrenia

- najvaznejsi vedlajsi ucinok, ku ktorému moéze dojst’ pocas uzivania Ferriproxu, je vel'mi nizky
pocet bielych krviniek (neutrofilov). K tomuto stavu, znamemu ako t'azka neutropénia alebo
agranulocyt6za, doslo u 1 az 2 zo 100 l'udi, ktori v klinickych Stadiach uzivali Ferriprox. Ked'ze
biele krvinky poméahaju v boji proti infekcii, nizky po¢et neutrofilov vas moze vystavit’ riziku,
Ze sa u vas vyvinie vazna a eventualne Zivot ohrozujica infekcia. Pre monitorovanie
neutropénie vas lekar poziada, aby ste si pocas liecby Ferriproxom nechali pravidelne kazdy
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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 prosim kartu pre pacienta, ktora je
prilozena k tejto Skatul’ke. Ak sa u vas objavia nejaké priznaky infekcie, ako su napr. horucka,
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
potencialnej agranulocytozy.

- ak ste pozitivny na virus I'udskej imundeficiencie (HIV) alebo mate zavazne zhorsené funkcie
vasej peCene alebo vasich obliciek, lekar m6ze odporucit’ d’alSie testy.

Vas lekar vas tiez poziada, aby ste sa podrobili testu za i¢elom monitorovania zatazenia zelezom.
Okrem toho vas moze poziadat, aby ste sa podrobili biopsii pecene.

Iné lieky a Ferriprox

Neberte lieky, o ktorych je zname, ze sposobuji neutropéniu alebo agranulocytoézu (pozri sekciu
»Neuzivajte Ferriprox*). Ak teraz uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uZivali, ¢i prave budete uzivat’
dalsielieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, povedzte to svojmu
lekérovi alebo lekérnikovi.

Pocas uZivania Ferriproxu neberte antacida s obsahom hlinika.
Uzivanie vitaminu C s Ferriproxom najskor prekonzultujte s vasim lekarom alebo lekarnikom.

Tehotenstvo a dojéenie

Ak Ferriprox pouzivaji tehotné zeny, moze poskodit’ nenarodené deti. Ferriprox sa nesmie pouzivat’
pocas tehotenstva, ak to nie je nevyhnutné. Ak ste tehotna alebo ak pocas liecby Ferriproxom
otehotniete, okamzite vyhladajte lekarsku pomoc.

Ak existuje moznost’ otehotnenia, pacientom, muzom aj Zenam, sa odporuca vykonat’ $§pecialne
opatrenia tykajuce sa ich sexualnej aktivity. Zenam, ktoré mozu otehotniet, sa odportca pouzivat
uéinna antikoncepciu pocas liecby Ferriproxom a 6 mesiacov po poslednej davke. Muzom sa odporaca
pouzivat’ aéinnu antikoncepciu pocas lie¢by Ferriproxom a 3 mesiace po poslednej davke. Porad’te sa
0 tom so svojim lekarom.

Neuzivajte Ferriprox, kym doj¢ite. Pozrite si kartu pre pacienta, ktord je prilozend ku Skatul’ke.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Netyka sa.

Peroralny oztok Ferriprox obsahuje oranzova zIt’ (E110)
Oranzova zIt' (E110) je farbivo, ktoré moze sposobit’ alergické reakcie.

3. Ako uzivat’ Ferriprox

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika. Mnozstvo Ferriproxu, ktoré uzivate zavisi od Vasej hmotnosti.
Zvyc¢ajna davka je 25 mg/kg, 3-krat denne, do celkovej davky 75 mg/kg. Celkova denna davka neméa
presiahnut’ 100 mg/kg. Na stanovenie objemu predpisaného vasim lekarom pouzite odmerny uzaver.
Prva davku zoberte rano. Druhui davku zoberte na obed a tretiu vecer. Ferriprox mozno uzivat’ s
jedlom alebo bez jedla; avSak I'ahSie si zapamétate, Ze mate uzivat’ Ferriprox, ak ho budete uzivat’ s
jedlom.

AK uZijete viac Ferriprox, ako méte

Neboli hlasené Ziadne pripady akutneho predavkovania Ferriproxom. Ak nahodou uzijete davku
vacsiu ako predpisand, musite sa spojit’ so svojim lekarom.
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Ak zabudnete uzit’ Ferriprox

Ferriprox bude najucinnejsi, 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 dvojnasobntl davku, aby ste nahradili vynechant davku, ale pokracujte v normalnom
pravidelnom uzivani. Nemente dennu davku bez predchadzajicej porady s lekarom.

4.  Mozné vedlajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Najzavaznej$im vedl'ajsim ucinkom Ferriproxu je vel'mi nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov).
Tento stav znamy ako zavazna neutropénia alebo agranulocytoza sa u l'udi, ktori brali Ferriprox v
ramci klinickych §tadii, vyskytol v 1 az 2 pripadoch zo 100. Nizky pocet bielych krviniek moze byt
spojeny s vaznou, potencialne zivot ohrozujticou infekciou. Okamzite svojho lekara oboznamte s
akymikol'vek priznakmi infekcie ako napriklad: hortcka, bolest’ hrdla alebo priznaky podobné
chripke.

Velmi ¢asté vedlajsie u¢inky (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 pacientov):
- bolest’ brucha,

- nevolnost,

- zvracanie,

- sfarbenie mocu docervena/dohneda.

Ak pocitujete nevolnost alebo vraciate, moze vam pomoct’, ak budete uzivat’ Ferriprox spolu s
jedlom. Sfarbenie mocu je vel'mi Casty ucinok a je neskodny.

Casté vedPajsie u¢inky (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 pacientov):
- nizky pocet bielych krviniek (agranulocytoza a neutropénia),

- bolest’ hlavy,

- hnacka,

- zvySenie peceniovych enzymov,

- Unava,

- zvySenie chuti do jedla.

Nezname (frekvencia sa neda odhadnt’ z dostupnych tidajov):
- alergické reakcie vratane koznej vyrazky alebo zihlavky.

Pripady bolesti kibov a opuchov v rozsahu od miernej bolesti jedného alebo viacerych kibov az po
vazne postihnutie. Vo vicsine pripadov bolest’ zmizla este poc¢as toho, ako pacienti pokrac¢ovali v
uzivani Ferriproxu.

Neurologické poruchy (ako su tremory, poruchy chédze, dvojité videnie, vol'ou neovplyvnite'na
svalova kontrakcia, problémy s koordinaciou pohybov) boli hlasené u deti, ktorym bola pocas
viacerych rokov na dobrovol'nom zéklade predpisovana davka dvoj- a viacnasobne vyssia, ako je
maximalna odporucana davka 100 mg/kg/den, a boli pozorované aj u deti lieCenych Standardnymi
davkami deferipronu. Po vysadeni Ferriproxu symptomy postupne ustupili.

Hlasenie vedlajSich G¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich Gi¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedl'aj$ich u€¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ Ferriprox
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na $titku a Skatulke po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Po prvom otvoreni spotrebujte do 35 dni. Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30°C. Uchovavajte v
povodnom obale na ochranu pred svetlom.

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

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Ferriprox obsahuje
Liecivo je deferipron. Jeden ml peroralneho roztoku obsahuje 100 mg deferipronu.

Dalsie pomocné latky: Eistena voda; hydroxyetylcelul6za; glycerol (E422); koncentrovana kyselina
chlorovodikova, (na Upravu pH); umela visnova prichut’; métovy olej; oranzova zIt' (E110); sukral6za
(E955). Pozri Cast’ 2 ,,Peroralny oztok Ferriprox obsahuje oranzovu zIt' (E110)”.

Ako vyzera Ferriprox a obsah balenia

Cira kvapalina &erveno-oranzovej farby. Ferriprox je baleny vo fl'asiach s objemom 250 ml alebo
500 ml.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

Vyrobca

Eurofins PROXY Laboratories B.V.
Archimedesweg 25

2333 CM Leiden

Holandsko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte, prosim, miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: + 4314073919
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chiesi sa/nv

Ten.: +359 29201205 Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00
Ceska republika Magyarorszag

Chiesi CZ s.r.o. Chiesi Hungary Kft.

Tel: + 420 261221745 Tel.: + 36-1-429 1060
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Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf: + 46 8 753 35 20

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: + 49 40 89724-0

Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

EALGoa
DEMO ABEE
TnA: +30210 8161802

Espafia
Chiesi Espafa, S.A.U.
Tel: + 34 934948000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: + 33147688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Kvbmpog

The Star Medicines Importers Co. Ltd.

TnA: + 357 25 371056

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Malta
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: + 46 8 753 35 20

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 43 14073919

Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 620 1421

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romania
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: + 40 212023642

Slovenija
CHIESI SLOVENUA, d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v .

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej liekovej agentury

http://www.ema.europa.eu.
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Pisomna informacia pre pouzivatela

Ferriprox 1 000 mg filmom obalené tablety
deferipréon

Pozorne si precitajte celu pisomnu 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 lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak méa rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

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

- Karta pre pacienta je pripevnend ku skatul’ke. Kartu pre pacienta oddel'te od skatul’ky, vypliite,
starostlivo si ju precitajte a noste ju so sebou. Tuto kartu pre pacienta poskytnite svojmu
lekérovi, ak sa u vas objavia priznaky infekcie, ako st napr. horti¢ka, bolest’ hrdla alebo
priznaky podobné chripke.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete

Co je Ferriprox a na ¢o sa pouziva

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

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Ferriprox

Obsah balenia a d’alsie informacie

Uk wd P

1.  Co je Ferriprox a na ¢o sa pouZiva

Ferriprox obsahuje u¢innu latku deferipron. Ferriprox je chela¢na latka viazuca zelezo, to je typ lieku,
ktory odstranuje nadbyto¢né Zelezo z tela.

Ferriprox sa pouziva na lie¢bu pretazenia zelezom spdsobeného Castymi transfliziami u pacientov s
talasemia major, ked’ aktualna chelacna liecba je kontraindikovana alebo nedostatocna.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Ferriprox

Neuzivajte Ferriprox

- 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 stiCasnej dobe beriete lieky, o ktorych je zname, Ze spdsobujil neutropéniu alebo
agranulocytozu (pozri ¢ast’ ,,Iné lieky a Ferriprox®).

- ak ste tehotna alebo dojcite.

Upozornenia a opatrenia

- najvaznejsi vedlajsi ucinok, ku ktorému moéze dojst’ pocas uzivania Ferriproxu, je vel'mi nizky
pocet bielych krviniek (neutrofilov). K tomuto stavu, znamemu ako t'azka neutropénia alebo
agranulocyt6za, doslo u 1 az 2 zo 100 l'udi, ktori v klinickych Stadiach uzivali Ferriprox. Ked'ze
biele krvinky pomahaju v boji proti infekcii, nizky poc¢et neutrofilov vas mdze vystavit’ riziku,
Ze sa u vas vyvinie vazna a eventualne Zivot ohrozujica infekcia. Pre monitorovanie
neutropénie vas lekar poziada, aby ste si pocas liecby Ferriproxom nechali pravidelne kazdy
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tyzden urobit’ krvny test (za a¢elom kontroly poctu bielych krviniek). Je pre vas vel'mi dolezité,
aby ste sa dostavili na vSetky tieto vySetrenia. Pozrite si prosim kartu pre pacienta, ktora je
prilozena k tejto Skatul’ke. Ak sa u vas objavia nejaké priznaky infekcie, ako st napr. horacka,
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
potencialnej agranulocytozy.

- ak ste pozitivny na virus I'udskej imundeficiencie (HIV) alebo mate zavazne zhorSené funkcie
vasej peCene alebo vasich obliciek, lekar m6ze odporucit’ d’alSie testy.

Vas lekar vas tiez poziada, aby ste sa podrobili testu za i¢elom monitorovania zatazenia zelezom.
Okrem toho vas moze poziadat, aby ste sa podrobili biopsii pecene.

Iné lieky a Ferriprox

Neberte lieky, o ktorych je zname, ze spdsobuji neutropéniu alebo agranulocytdzu (pozri sekciu
»Neuzivajte Ferriprox*). AK teraz uZivate alebo ste v poslednom ¢ase uZivali, ¢i prave budete uzivat’
dalsie lieky, vratane liekov, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky predpis, povedzte to svojmu
lekarovi alebo lekarnikovi.

Pocas uzivania Ferriproxu neberte antacida s obsahom hlinika.
UZivanie vitaminu C s Ferriproxom najskor prekonzultujte s vasim lekarom alebo lekarnikom.

Tehotenstvo a dojéenie

Ak Ferriprox pouzivaji tehotné zeny, moze poskodit’ nenarodené deti. Ferriprox sa nesmie pouzivat’
pocas tehotenstva, ak to nie je nevyhnutné. Ak ste tehotna alebo ak pocas liecby Ferriproxom
otehotniete, okamzite vyhladajte lekarsku pomoc.

Ak existuje moznost’ otehotnenia, pacientom, muzom aj Zenam, sa odporuca vykonat’ $pecialne
opatrenia tykajuce sa ich sexualnej aktivity. Zenam, ktoré mozu otehotniet, sa odportca pouzivat
uéinna antikoncepciu pocas liecby Ferriproxom a 6 mesiacov po poslednej davke. Muzom sa odporaca
pouzivat’ a¢inna antikoncepciu pocas lie¢by Ferriproxom a 3 mesiace po poslednej davke. Porad’te sa
0 tom so svojim lekarom.

Neuzivajte Ferriprox, kym doj¢ite. Pozrite si kartu pre pacienta, ktord je prilozena ku Skatul’ke.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Netyka sa.

3. Ako uzivat’ Ferriprox

Vzdy uzivajte tento liek Ferriprox presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty,
overte si to u svojho lekara alebo lekarnika. Mnozstvo Ferriproxu, ktoré uzivate zavisi od vasej
hmotnosti. Zvyc¢ajna davka je 25 mg/kg, 3-krat denne, do celkovej davky 75 mg/kg. Celkova denna
davka nema presiahnut’ 100 mg/kg. Prvi davku zoberte rano. Druhu davku zoberte na obed a tretiu
vecer. Ferriprox mozno uzivat’ s jedlom alebo bez jedla; av§ak I'ahSie si zapamaétate, Ze mate uzivat’
Ferriprox, ak ho budete uzivat’ s jedlom.

Ak uZijete viac Ferriprox, ako mate
Neboli hlasené Ziadne pripady akutneho predavkovania Ferriproxom. Ak nahodou uzijete davku
vacsiu ako predpisand, musite sa spojit’ so svojim lekarom.

Ak zabudnete uzit’ Ferriprox

Ferriprox bude najucinne;jsi, 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 dvojnasobni davku, aby ste nahradili vynechan( davku, ale pokracujte v normalnom
pravidelnom uzivani. Nemente dennt davku bez predchadzajticej porady s lekarom.
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4.  Mozné vedlajsie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek moze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

NajzavaznejSim vedl'ajsim ti¢inkom Ferriproxu je vel'mi nizky pocet bielych krviniek (neutrofilov).
Tento stav znamy ako zavazné neutropénia alebo agranulocyt6za sa u l'udi, ktori brali Ferriprox v
ramci klinickych studii, vyskytol v 1 az 2 pripadoch zo 100. Nizky pocet bielych krviniek moze byt
spojeny s vaznou, potencialne Zivot ohrozujlicou infekciou. Okamzite svojho lekara oboznamte s
akymikol'vek priznakmi infekcie ako napriklad: horucka, bolest’ hrdla alebo priznaky podobné
chripke.

VePmi ¢asté vedPajSie u¢inky (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 pacientov):
- bolest’ brucha,

- nevolnost’,

- zvracanie,

- sfarbenie mocu docervena/dohneda.

Ak pocitujete nevol'nost’ alebo vraciate, méze vam pomdct’, ak budete uZivat’ Ferriprox spolu s
jedlom. Sfarbenie mocu je vel'mi ¢asty G¢inok a je neskodny.

Casté vedPajsie u€inky (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 pacientov):
- nizky pocet bielych krviniek (agranulocyt6za a neutropénia),

- bolest’ hlavy,

- hnacka,

- zvySenie pecenovych enzymov,

- Unava,

- zvySenie chuti do jedla.

Nezname (frekvencia sa neda odhadnit’ z dostupnych tidajov):
- 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 poc¢as toho, ako pacienti pokracovali v
uzivani Ferriproxu.

Neurologické poruchy (ako st tremory, poruchy chddze, dvojité videnie, vol'ou neovplyvnitel'na
svalova kontrakcia, problémy s koordinaciou pohybov) boli hlasené u deti, ktorym bola pocas
viacerych rokov na dobrovol'nom zaklade predpisovana davka dvoj a viacnasobne vyssia, ako je
maximalna odporuc¢ana davka 100 mg/kg/defi, a boli pozorované aj u deti lieGenych Standardnymi
davkami deferiprénu. Po vysadeni Ferriproxu symptomy postupne ustapili.

Hlasenie vedl’ajSich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u€¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informéacii. Vedl'ajsie
u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedrlajSich u¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpec¢nosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Ferriprox

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na $titku a $katul’ke po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.
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Uchovavajte pri teplote neprevySujucej 30°C. UdrZiavajte flasticku tesne uzavret na ochranu pred
vlhkost'ou. Po prvom otvoreni spotrebujte do 50 dni.

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

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Ferriprox obsahuje
Lie¢ivo je deferipron. Kazda 1 000 mg tableta obsahuje 1 000 mg deferipronu.

Dalsie zlozky si:
jadro tablety: metylcelul6za, krospovidon, stearan hore¢naty.
obal: hypromeldza, hydroxypropylcelul6za, makrogol, oxid titanicity.

Ako vyzera Ferriprox a obsah balenia

Biela az sivobiela filmom obalena tableta tvaru kapsuly, ktora ma na jednej strane vytlaéeny napis
»APO“ a ,,1000% rozdeleny na polovicu, druha strana je hladka. Tableta ma rozmery

7,9 mm x 19,1 mm x 7 mm a deliacu ryhu. Tableta sa moze rozdelit’ na rovnaké davky. Ferriprox je
baleny vo flasiach s 50 tabletami.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

Vyrobca

Eurofins PROXY Laboratories B.V.
Archimedesweg 25

2333 CM Leiden

Holandsko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte, prosim, miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Chiesi sa/nv Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: + 43 14073919
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chiesi sa/nv

Ten.: +359 29201205 Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00
Ceska republika Magyarorszag

Chiesi CZ s.r.0. Chiesi Hungary Kft.

Tel: + 420 261221745 Tel.: + 36-1-429 1060
Danmark Malta

Chiesi Pharma AB Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TIf: + 46 8 753 35 20 Tel: + 39 0521 2791
Deutschland Nederland

Chiesi GmbH Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 49 40 89724-0 Tel: + 31 88 501 64 00
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Eesti
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

E\rada
DEMO ABEE
TnA: +30 210 8161802

Espafia
Chiesi Espafa, S.A.U.
Tel: + 34 934948000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: + 33147688899

Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Kvnpog

The Star Medicines Importers Co. Ltd.

TnA: + 357 25 371056

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: + 46 8 753 35 20

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: + 431 4073919

Polska
Chiesi Poland Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 620 1421

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romania
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: + 40 212023642

Slovenija
CHIESI SLOVENUJA, d.o.o.
Tel: + 386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 259300060

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

United Kingdom (Northern Ireland)

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Tato pisomna informécia bola naposledy aktualizovana v .

DalSie zdroje informacii

Podrobné informéacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej liekovej agentary

http://www.ema.europa.eu.
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