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vDetta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstankt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lyvdelzi 10 mg harda kapslar

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje hard kapsel innehaller seladelparlysindihydrat motsvarande 10 mg seladelpar.

For fullstdndig forteckning dver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Harda kapslar.

Harda kapslar av storlek 1 (26,1 mm x 9,4 mm) med morkbla ogenomskinlig 6verdel och ljusgra
ogenomskinlig underdel markt med "CBAY” med vit tryckfarg pa éverdelen och ”10” med svart
tryckfarg pa underdelen.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Lyvdelzi &r indicerat for behandling av primér biliér kolangit (PBC) i kombination med
ursodeoxicholsyra (UDCA) hos vuxna med otillrackligt svar pa enbart UDCA, eller som monoterapi
hos de som inte tolererar UDCA.

4.2  Dosering och administreringssatt

Dosering

Rekommenderad dos av seladelpar &r 10 mg en gang dagligen.

Missad dos

Om en dos seladelpar missas ska patienten ta efterféljande dos vid néasta schemalagda tidpunkt.
Dubbel dos ska inte tas for att kompensera for den missade dosen.

Sarskilda populationer

Aldre
Det finns begransade data for aldre patienter. Ingen dosjustering kravs for aldre patienter (se
avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering av seladelpar kravs for patienter med lindrigt, mattligt eller gravt nedsatt
njurfunktion (se avsnitt 5.2).

Patienter med terminal njursjukdom som behandlas med dialys har inte studerats. Ingen
dosrekommendation kan ges for gruppen.



Nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering kravs for PBC-patienter med lindrigt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh A).

Sakerhet och effekt for seladelpar har inte faststéllts hos PBC-patienter med mattligt (Child-Pugh B)
eller gravt (Child-Pugh C) nedsatt leverfunktion.

Utsittning av seladelpar ska dvervagas om patienten framskrider till mattligt nedsatt leverfunktion.
Anvéndning rekommenderas inte till patienter med gravt nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.4 och 5.2).

Pediatrisk population
Det finns ingen relevant anvandning av seladelpar for en pediatrisk population for indikationen PBC.

Administreringssatt

Oral anvandning. Kapslarna kan tas med eller utan mat.

4.3 Kontraindikationer

Overkénslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpiamne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Avvikande levervarden

Dosberoende 6kningar av serumtransaminaser (aspartataminotransferas [ASAT] och
alaninaminotransferas [ALAT]) har observerats hos patienter som fatt hoga doser av seladelpar (se
avsnitt 4.9). Kliniska och laboratorieméassiga utgangsvarden ska faststallas vid behandlingsstart med
seladelpar och dérefter 6vervakas enligt rutinméssig klinisk praxis. Vid forsamrade levervarden, eller
om patienten utvecklar tecken och symtom som tyder pa leverdysfunktion, ska tillfalligt avbrott i
seladelparbehandlingen dvervagas. Om levervarden forsamras igen efter aterinsattning av seladelpar
ska permanent utséttning dvervégas.

Gallvagsobstruktion

Undvik anvéndning av seladelpar hos patienter med total gallvagsobstruktion. Vid misstanke om
gallvagsobstruktion ska seladelpar avbrytas tillfalligt och kliniskt indicerad behandling sattas in.

Samtidig administrering av andra lakemedel

Samtidig administrering av probenecid och seladelpar rekommenderas inte (se avsnitt 4.5).

Hjalpdmnen

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per hard kapsel, d.v.s. &r nast intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Andra lakemedels effekt pa seladelpar

Probenecid

Samtidig administrering av seladelpar och probenecid (en OAT1-, OAT3- och OATP1B1-hdmmare)
rekommenderas inte (se avsnitt 4.4).



I en dedikerad klinisk interaktionsstudie 6kade arean under kurvan for seladelpar fran tiden noll till
oandlighet (AUCo.inf) tvafaldigt och maximal serumkoncentration (Cmax) 6kade 4,69-faldigt efter
samtidig anvandning av en engangsdos a 10 mg seladelpar och 500 mg probenecid hos friska
forsokspersoner.

Hammare av ldkemedelstransportorer

Samtidig administrering av seladelpar med dubbla eller multipla kliniska hdmmare av
lakemedelstransportérerna BCRP, OATP1B1, OATP1B3 och OAT3 (t.ex. ciklosporin) kan leda till
Okad exponering for seladelpar. Néar seladelpar administreras samtidigt med dubbla eller multipla
kliniska hammare av lakemedelstransportérerna BCRP, OATP1B1, OATP1B3 och OAT3 ska
patienten Gvervakas noga med tanke pa biverkningar.

I en dedikerad klinisk interaktionsstudie 6kade AUC.ins for seladelpar 2,1-faldigt och Crax Okade 2,9-
faldigt efter samtidig anvandning av en engangsdos a 10 mg seladelpar och 600 mg ciklosporin (en
h&mmare av BCRP, OATP1B1, OATP1B3 och CYP3A4) hos friska forsokspersoner.

CYP2C9- och CYP3A4-hdammare

Seladelpar metaboliseras huvudsakligen in vitro via CYP2C9 och i mindre utstrackning via CYP2C8
och CYP3A4. Samtidig administrering av seladelpar och lakemedel som &r starka CYP2C9-hammare
eller dubbla mattliga CYP2C9-hdmmare och mattliga till starka CYP3A4-hammare kan leda till 6kad
exponering for seladelpar. N&r seladelpar administreras samtidigt med lakemedel som &r starka
CYP2C9-hammare, eller dubbla mattliga CYP2C9-hammare och mattliga till starka CYP3A4-
hammare (t.ex. flukonazol, mifepriston) ska patienten 6vervakas noga med tanke pa biverkningar.

I en dedikerad klinisk interaktionsstudie 6kade AUC.ins for seladelpar 2,4-faldigt och Crax Okade 1,4-
faldigt efter samtidig anvandning av en engangsdos a 10 mg seladelpar och 400 mg flukonazol
(mattlig hammare av CYP2C9 och CYP3A4) hos friska forsokspersoner.

CYP2C9-inducerare och starka CYP3A4-inducerare

Samtidig administrering av seladelpar med lakemedel som &r CYP2C9-inducerare och starka
CYP3A4-inducerare (t.ex. rifampicin, en stark CYP3A4-inducerare och mattlig CYP2C9-inducerare)
kan minska exponeringen av seladelpar. Nar seladelpar administreras samtidigt med lakemedel som
CYP2C9-inducerare och starka CYP3A4-inducerare ska patienten dvervakas med avseende pa en
potentiell minskning av effekten.

AUC,.ins TOr seladelpar minskade med cirka 44 % och Cmax minskade med 24 % efter administrering av
en engangsdos pa 10 mg seladelpar efter karbamazepin 300 mg tva ganger dagligen till friska
patienter. Dosen av karbamazepin (en stark CYP3A4- och svag CYP2C9-inducerare) 6kades fran

100 mg till 300 mg Gver 7 dagar.

Gallsyrabindande resiner

Gallsyrabindande resiner sasom kolestyramin, kolestipol eller kolesevelam kan minska absorptionen
av andra lakemedel som administreras samtidigt. Patienten ska ta seladelpar minst 4 timmar fore eller
4 timmar efter intag av gallsyrabindande resiner.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga eller begransad méangd data fran gravida kvinnor som behandlats med seladelpar (farre
an 300 graviditetsutfall).



Data fran djurstudier visar inga direkta eller indirekta skadliga effekter avseende
reproduktionstoxicitet med kliniskt relevanta exponeringsnivaer (se avsnitt 5.3).

Som en forsiktighetsatgard bor man undvika anvandning av seladelpar under graviditet.

Amning

Det ar okant om seladelpar eller dess metaboliter utséndras i bréstmjolk. En risk for det nyfodda
barnet/spadbarnet kan inte uteslutas. Ett beslut maste fattas om man ska avbryta amningen eller
avbryta/avsta fran behandling med seladelpar, med hansyn till fordelarna med amning for barnet och
nyttan med behandlingen for kvinnan.

Fertilitet

Inga data om effekten av seladelpar pa manniskans fertilitet finns tillgangliga.

Djurstudier visar inte nagra direkta eller indirekta effekter pa fertiliteten eller reproduktionsférmagan.
4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Seladelpar har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av biverkningsprofilen

Baserat pa erfarenhet fran kliniska studier var de vanligaste rapporterade biverkningarna buksmérta
(11,1 %), huvudvark (7,2 %), illamaende (6,5 %) och bukdistension (3,9 %). Dessa biverkningar var
inte allvarliga och ledde inte till utsattning av seladelpar.

Biverkningar i tabellform

Om inte annat anges bygger biverkningsfrekvenserna i tabellen nedan pa sammanslagna data fran
studierna RESPONSE och ENHANCE.

Frekvenserna definieras enligt f6ljande indelning: mycket vanliga (> 1/10); vanliga (> 1/100, < 1/10);
mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100); séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000); mycket séllsynta (< 1/10 000);
ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data).

Tabell 1:  Biverkningar rapporterade i kliniska studier hos patienter behandlade med

seladelpar
Organsystemklass Mycket vanliga Vanliga
Centrala och perifera nervsystemet Huvudvark
Magtarmkanalen Buksmarta? Illaméaende
Bukdistension

a Inkluderar buksmarta, hogt sittande buksmarta, 1agt sittande buksmarta och magbesvar

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.


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

4.9 Overdosering

PBC-patienter som fick 5 ganger rekommenderad dos eller 20 ganger rekommenderad dos av
seladelpar drabbades av forhdjda levertransaminaser, muskelsmarta och/eller forhojt kreatinfosfokinas.
Symtomen avklingade vid utséttning av seladelpar. Dosberoende ékningar av serumkreatinin
observerades ocksa.

Det finns ingen specifik behandling for 6verdosering av seladelpar. Allman understodjande vard av
patienten kan séttas in om det anses lampligt. Om det ar indicerat ska eliminering av icke absorberat
lakemedel astadkommas genom emes eller ventrikelskoljning varvid normala forsiktighetsatgarder ska
vidtas for att bibehalla fria luftvagar. Hemodialys borde inte vervagas eftersom seladelpar i hog grad
binds till plasmaproteiner.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: gallsyra- och leverbehandling, dvriga lakemedel for gallsyrabehandling.
ATC-kod: AO5AX07

Verkningsmekanism

Seladelpar &r en peroxisomproliferator-aktiverad receptor delta-(PPARGS)-agonist, eller delpar. PPARS
ar en nukledr receptor som uttrycks i levern och andra viavnader. PPARGS-aktivering minskar
gallsyrasyntesen i levern genom fibroblasttillvéxtfaktor 21-(FGF21) beroende nedreglering av
CYP7AL, det viktigaste enzymet for syntes av gallsyror fran kolesterol, samt genom att minska
syntesen och absorptionen av kolesterol. Dessa effekter leder till 1agre exponering for gallsyror i
levern och sénkta nivaer av cirkulerande gallsyra.

Farmakodynamisk effekt

| kliniska studier observerades sankning av ALP inom 1 vecka, vilken fortsatte till och med manad 3
och bibeholls till och med manad 24.

| RESPONSE ledde behandling med seladelpar till en minskning av interleukin-31 (IL-31) efter 6 och
12 manaders behandling hos patienter med mattlig till svar klada.

Klinisk effekt och sikerhet

Effekten av seladelpar utvarderades hos patienter med PBC i en randomiserad, dubbelblind,
placebokontrollerad, 12 manader Iang studie (RESPONSE). Patienter inkluderades i studien om de
hade ett ALP-vérde pa 1,67 ganger den 6vre normalgransen (ULN), eller hogre, och ett varde for totalt
bilirubin som var lagre &n eller lika med 2 ganger ULN. Patienter exkluderades fran studien om de
hade annan kronisk leversjukdom, kliniskt betydelsefull leverdekompensation, inklusive
portahypertension med komplikationer eller cirros med komplikationer (t.ex. MELD-[Model for End
Stage Liver Disease]-poang pa 12 eller hogre, kanda esofagusvaricer eller sjukdomshistoria med
varicerblédning eller hepatorenalt syndrom). En 14-dagar lang inkorningsperiod fore randomisering
anvandes for att faststalla baslinjevardet for kladans intensitet, matt som poangen pa den
patientrapporterade dagliga 24-timmars numeriska beddmningsskalan kallad Pruritus-NRS (0 ”ingen
klada” till 10 "varsta tankbara klada™).

Patienterna randomiserades (2:1) till att fa antingen seladelpar (n = 128) 10 mg en gang dagligen eller
placebo (n = 65) i 12 manader. Seladelpar eller placebo administrerades i kombination med UDCA till
181 patienter (94 %) under studien, eller som monoterapi till 12 patienter (6 %) som inte tolererade
UDCA.



De tva behandlingsgrupperna var generellt balanserade vad géller demografi och
sjukdomskarakteristika vid studiestart. Bland de 193 randomiserade patienterna var den
genomsnittliga aldern 56,7 ar (intervall 2875 ar); 41 patienter (21 %) var 65 ar eller aldre; 183 (95 %)
var kvinnor; 170 (88 %) var vita, 11 (6 %) var asiater, 4 (2 %) var svarta eller afroamerikaner och 6

(3 %) var amerikanska indianer eller tillhrde den alaskiska urbefolkningen. Sammanlagt 56 patienter
(29 %) identifierades som latinamerikaner.

Genomesnittligt baslinjevarde for ALP-koncentration var 314,3 E/I, motsvarande 2,7 ganger ULN.
Genomsnittligt baslinjevarde for total bilirubinkoncentration var 0,758 mg/dl och var lagre &n eller
lika med ULN hos 87 % av de inskrivna patienterna. Vid studiestart hade patienterna i
studiepopulationen foljande forhdjningar av andra levervarden: alaninaminotransferas (ALAT)

1,2 ganger ULN, aspartataminotransferas (ASAT) 1,2 ganger ULN och gammaglutamyltransferas
(GGT) 1,7 ganger ULN. Genomsnittligt baslinjevarde (SD) for klada gav medelpoang pa NRS 3,0
(2,85). Av de inskrivna patienterna hade 49 (38 % medelpoédng pa NRS = 6,1) i gruppen som fick
10 mg seladelpar och 23 (35 % medelpoang pa NRS = 6,6) i placebogruppen mattlig till svar klada
(NRS-poang > 4) vid studiestart (genomsnittlig baslinjepoang pa NRS = 6,3).

Vid studiestart hade 18 patienter (14 %) i gruppen som fick 10 mg seladelpar och 9 patienter (14 %) i
placebogruppen cirros (Child-Pugh A).

I RESPONSE utgjordes det priméara effektmattet av en analys av behandlingssvar manad 12, dér svar
definierades som en sammanséttning av tre kriterier: ALP lagre an 1,67 ganger ULN, totalt bilirubin
< ULN och en sénkning av ALP med minst 15 %. ULN fér ALP definierades som 116 E/I for kvinnor
och mén. ULN for totalt bilirubin definierades som 1,1 mg/dl for kvinnor och mén. Normalisering av
ALP definierades som séinkning av ALP till < 1,0 ganger ULN. Forbattringen av klada bedémdes pa
basis av forandring fran studiestart i veckovis genomsnittlig NRS-poéng for klada manad 6 hos
patienter med NRS-podng > 4 vid studiestart.

Resultatet for det sammansatta primara effektmattet och normalisering av ALP presenteras i tabell 2.

Tabell 22 RESPONSE-studien: sammansatt biokemiskt effektmatt och normalisering av ALP
med seladelpar med eller utan UDCA?

Seladelpar 10 mg Placebo Behandlingsskillnad
(N =128) (N =65) % (95 % KI)®

Primart sammansatt effektmatt manad 12°
Svarsfrekvens, (%)° 62 20 42 (28; 53)
[95 % KI] [53; 70] [10; 30]
Komponenter i det sammansatta effektmattet
ALP lagre 4n 1,67 ganger ULN (%) 66 26 39 (25; 52)
Sénkning av ALP med minst 15 % (%) 84 32 51 (37; 63)
Totalt bilirubin lagre &n eller lika med ULN® (%) 81 77 4 (-7;17)
Normalisering av ALP
Normalisering av ALP ménad 12, < 1,0xULN (%)° 25 0 25 (18; 33)
[95 % KI] [18; 33] [0; 0]
N = antal

KI = konfidensintervall

& | studien ingick 12 patienter (6 %) som var intoleranta mot UDCA och som startade behandlingen som monoterapi:
8 patienter (6 %) i gruppen som fick 10 mg seladelpar och 4 patienter (6 %) i placebogruppen.

b Andelen patienter som uppnadde ett svar, definierat som ett ALP-vérde lagre &n 1,67 ganger ULN, en sankning av ALP
med minst 15 % och ett varde for totalt bilirubin lagre &n eller lika med ULN. Patienter med saknade varden betraktas
som icke-svarare.

¢ p<0,0001 for 10 mg seladelpar jamfort med placebo. P-vardet erhélls genom anvandning av Cochran—Mantel—
Haenszeltestet stratifierat efter baslinjevardet for ALP < 350 E/I mot ALP > 350 E/I, och baslinjepoangen pa Pruritus-
NRS < 4 mot > 4.

4 Genomsnittligt baslinjevarde for total bilirubinkoncentration var 0,758 mg/dl och var lagre n eller lika med ULN hos
87 % av de inskrivna patienterna.

¢ 95 % icke stratifierade konfidensintervall beraknade enligt Miettinen och Nurminen (K1) tillhandahalls.




Alkaliskt fosfatas (ALP)

Figur 1 visar genomsnittliga sdnkningar av ALP hos seladelparbehandlade patienter jamfort med
placebo. Sankningar observerades manad 1, fortsatte till och med manad 6 och kvarstod till och med
manad 12.

Figur 1:  Foérandring fran baslinjen av ALP éver 12 manader i RESPONSE enligt
behandlingsgrupp med eller utan UDCA?
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& | studien ingick 12 patienter (6 %) som var intoleranta mot UDCA och som startade behandlingen som monoterapi:
8 patienter (6 %) i gruppen som fick 10 mg seladelpar och 4 patienter (6 %) i placebogruppen.

| undergruppen av patienter med ett baslinjevarde for ALP < 350 E/I (< ungefar 3 ganger ULN) vid
studiestart, uppnaddes behandlingssvar manad 12 av 76 % (71/93) av patienterna i gruppen som fick
seladelpar 10 mg och av 23 % (11/47) av patienterna i placebogruppen. Bland patienterna med ett
baslinjevarde for ALP > 350 E/I uppnaddes behandlingssvar manad 12 av 23 % (8/35) av patienterna i
gruppen som fick seladelpar 10 mg och 11 % (2/18) av patienterna i placebogruppen.

Lipidparametrar

LS-medelvérden for skillnaden jamfort med placebo i totalt kolesterol, LDL-C och triglycerider
manad 12 var -4,4 (95 % KI: -8,5; -0,3) mg/dl, -9,0 (95 % KI: -15,0; -2,9) mg/dI respektive -15,1
(95 % KI: -22,1; -8,1). HDL-kolesterol (hdgdensitets-lipoprotein) forblev stabilt under behandling
med seladelpar.

Klada

Seladelpar sénkte signifikant poangen for klada jamfort med placebo manad 6 hos patienter med en
baslinjepoing for klada > 4 bedomd med Pruritus-NRS-poang, ett viktigt sekundart effektmatt i
RESPONSE-studien (tabell 3). Seladelpar ledde till att den patientrapporterade intensiteten hos kladan
hade minskat manad 1 och fortsatte att minska till manad 6.



Tabell 3. Forandring fran baslinjen i bedémning av klada manad 6 i RESPONSE hos PBC-
patienter med mattlig till svar klada vid baslinjen?

Seladelpar Placebo Behandlingsskillnad
10 mg (N =23) (95 % KI)
(N =49)
Baslinjepoang for klada, medelvarde (SD)? 6,1 (1,4) 6,6 (1,4) -
Forandring av baslinjepoang for klada manad 6°
Medelvarde (SE) | -32(028) | -17(041) | -15(-25-05)

2 Beddmt med anvandning av Pruritus-NRS, som utvarderade den varsta dagliga intensiteten hos patienternas klada pa en

11-poéngs bedémningsskala fran 0 ("ingen klada”) till 10 ("vérsta tankbara klada”). Pruritus-NRS administrerades

dagligen under en > 14-dagars inkérningsperiod fore randomisering till och med ménad 6. Mattlig till svar klada

definierades som en poéng > 4 pa bedémningsskalan.

Baslinjevérdet var medelvardet av alla dagligen registrerade poéng under inkérningsperioden och dag 1. Podngen for

klada for varje patient for manaderna efter studiestart beraknades som medelvardet for poangen pa Pruritus-NRS inom

den schemalagda veckan varje manad.

¢ Baserat pa LS-medelvérden fran en blandad effektmodell for upprepade méatningar (MMRM) av férandring fran
studiestart till och med manad 1 (vecka 4), 3 (vecka 12) och 6 (vecka 26) med beaktande av baslinjevardet for
genomsnittlig podng for klada, ALP-niva (< 350 E/I kontra ALP-niva > 350 E/I), behandlingsgrupp, tid (i ménader) och
interaktion mellan behandling och tid.

4 p<0,005 for seladelpar 10 mg jamfort med placebo.

Effekten av seladelpar pa klada bedomdes ocksa med ytterligare patientrapporterade utfallsmatt i
RESPONSE. Manad 6 visade seladelparbehandlade patienter en forbattring av klada baserat pa
sankningen av totalpoéng pa PBC-40 Itch Domain och skalan 5-D Itch (tabell 4).

Tabell 4. Forandring fran baslinjevardet for totalpoang pa PBC-40 Itch Domain och 5-D Itch
manad 6 i RESPONSE hos PBC-patienter med mattlig till svar klada vid
behandlingsstart

Seladelpar 10 mg Placebo Behandlingsskillnad
(N =49) (N =23) (95 % KI)
PBC-40 Itch Domain?
Medelvarde (SE) -2,2 (0,38) -0,40 (0,60) -1,8 (-3,2; -0,39)
5-D Itch®
Medelvarde (SE) -4,7 (0,53) -1,3(0,80) -3,4 (-5,3; -1,5)

2 LS-medelvarden for forandring fran baslinjevardet till manad 6 beraknades genom anvandning av MMRM med
beaktande av baslinjevardet pa poangen for PBC-40 Quality of Life Itch Domain, baslinjevardet for ALP (< 350 E/I
kontra ALP > 350 E/I), behandlingsarm, tid (i manader) och interaktion mellan behandling och tid.

b LS-medelvarden for forandring fran baslinjevardet till manad 6 berdknades med anvandning av MMRM med beaktande
av baslinjevardet pa poangen for 5-D ltch, baslinjevardet for ALP (< 350 E/I kontra ALP > 350 E/I), behandlingsarm, tid
(i mé&nader) och interaktion mellan behandling och tid.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
seladelpar for alla grupper av den pediatriska populationen for behandling av primar bilidr kolangit
(information om pediatrisk anvéndning finns i avsnitt 4.2).

Detta lakemedel har godkénts enligt reglerna om”villkorat godkannande for forséljning”. Detta
innebér att det ska inkomma ytterligare evidens for detta ldkemedel.

Europeiska lakemedelsmyndigheten gar igenom ny information om detta lakemedel minst varje ar och
uppdaterar denna produktresumé nar sa behovs.



5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Efter oral administrering av en engangsdos pa 10 mg seladelpar absorberades seladelpar snabbt med
en mediantid till maximal koncentration (tmax) pa cirka 1,5 timmar.

Exponeringen for seladelpar 6kade ungeféar dosproportionerligt vid engangsdoser pa 2 mg till 15 mg,
varefter Crax Okade mer &n dosproportionerligt.

Seladelpar visade inga tecken pa betydelsefull ackumulering efter upprepade dagliga doser, och
steady-state uppnaddes fran dag 4 och framat efter daglig dosering.

Samtidig administrering av seladelpar med mat fordrojde tmax med 2,5 timmar i forhallande till fasta
och ledde till en ungefarlig minskning av Cmax for seladelpar med 32 %. Da den totala exponeringen
(AUC) ar likartad, anses effekterna av mat pa farmakokinetiken for seladelpar inte vara kliniskt
relevanta.

Distribution

Hos PBC-patienter var den skenbara distributionsvolymen for seladelpar vid steady-state cirka 110,3 I.
Seladelpar binds till plasmaproteiner till mer &n 99 %.

Metabolism

Seladelpar metaboliseras huvudsakligen via CYP2C9 och i mindre utstrackning via CYP2C8 och
CYP3A4. M2 ar huvudmetaboliten i human plasma och utgjorde 17,6 % av den totala radioaktiviteten
i plasma enligt massbalansstudien och hade en plasmaexponering som var ungefar dubbelt sa htg som
for seladelpar. M2 forvantas inte ha nagra kliniskt relevanta farmakologiska effekter.

Eliminering

Skenbar oral clearance av seladelpar hos PBC-patienter &r 12,6 I/tim. Efter administrering av en
engangsdos pa 10 mg seladelpar till friska forsokspersoner var den genomsnittliga halveringstiden for
seladelpar i elimineringsfasen 6 timmar. Halveringstiden for seladelpar varierade mellan 3,8 och

6,7 timmar hos PBC-patienter.

Efter administrering av en oral dos radiomarkt seladelpar atervanns 92,9 % av radioaktiviteten: 73,4 %
i urin och 19,5 % i feces. Urinutséndringen av dosen som oféréndrat seladelpar var forsumbar (mindre
an 0,01 %).

Karakteristika i specifika grupper eller sarskilda populationer

CYP2C9-genotyp

Seladelpar metaboliseras in vitro via CYP2C9 som ar ett polymorft enzym. Plasmaexponeringen for
seladelpar (dosnormaliserad AUC.inf) var 18 % hogre hos medelsnabba CYP2C9-metaboliserare
(*1/%2, *1/*8, *1/*3, *2/*2, n = 28) jamfort med normala CYP2C9-metaboliserare (*1/*1, n = 84)
efter en engangsdos seladelpar pa 1 mg till 15 mg. Ingen slutsats kunde dras om langsamma
metaboliserare pa grund av att endast en forsoksperson med *2/*3 och ingen forsoksperson med *3/*3
identifierades.

Alder, vikt, kon och etnicitet

Baserat pa en populationsfarmakokinetisk analys har alder (19 till 79 ar), vikt (45,8 till 127,5 kg), kén
och etnicitet (vit, svart, asiatisk, annan) inte nagon kliniskt betydelsefull effekt pa seladelpars
farmakokinetik. Det finns inget behov av dosjustering baserat pa dessa faktorer.
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Nedsatt njurfunktion

| en dedikerad klinisk studie pa patienter med lindrigt (¢GFR > 60 till < 90 ml/min), mattligt (¢GFR
> 30 till < 60 ml/min) och gravt (< 30 ml/min och inte pa dialys) nedsatt njurfunktion var AUCq.in for
seladelpar 48 %, 33 % respektive 3 % hdgre dn hos patienter med normal njurfunktion efter
administrering av engangsdos pa 10 mg seladelpar. Crmax fr seladelpar var likartad hos patienter med
nedsatt njurfunktion jamfort med patienter med normal njurfunktion. Dessa skillnader i AUCo.int fOr
seladelpar anses inte vara kliniskt betydelsefulla. Ingen dosjustering av seladelpar kravs for patienter
med lindrigt, mattligt eller gravt nedsatt njurfunktion.

Farmakokinetiken for seladelpar har inte studerats hos patienter som kraver hemodialys.

Nedsatt leverfunktion

Baserat pa en klinisk farmakologistudie pa forsokspersoner med lindrigt, mattligt och gravt nedsatt
leverfunktion (Child-Pugh A, B respektive C) 6kade AUC for seladelpar 1,10-, 2,52- och 2,12-faldigt
och Chax Okade 1,33-, 5,19- respektive 5,03-faldigt jamfort med forsokspersoner med normal
leverfunktion.

| ytterligare en studie var exponeringen for seladelpar (Cmax, AUC) 1,7- till 1,8-faldigt hogre hos PBC-
patienter med lindrigt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh A) med portahypertension och 1,6- till 1,9-
faldigt hogre hos PBC-patienter med mattligt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh B) jamfért med PBC-
patienter med lindrigt nedsatt leverfunktion utan portahypertension efter en oral engangsdos pa 10 mg
seladelpar.

Efter administrering av 10 mg seladelpar en gang dagligen i 28 dagar till PBC-patienter med lindrigt
nedsatt leverfunktion (Child-Pugh A) med portahypertension och PBC-patienter med mattlig nedsatt
leverfunktion (Child-Pugh B) forekom ingen kliniskt betydelsefull ackumulering av seladelpar
(ackumulationskvoterna var lagre én 1,2-faldiga).

Interaktionsstudier

Seladelpars effekt pa andra lakemedel

Seladelpar har ingen kliniskt relevant effekt pa farmakokinetiken for tolbutamid (CYP2C9-substrat),
midazolam (CYP3A4-substrat), simvastatin (CYP3A4- och OATP-substrat), atorvastatin (CYP3A4-
och OATP-substrat) eller rosuvastatin (BCRP- och OATP-substrat).

Andra lakemedels effekt pa seladelpar

P-gp-hdmmare
I en sérskild Klinisk interaktionsstudie férandrades inte exponeringen for seladelpar signifikant nar en

engangsdos pa 600 mg kinidin (en P-gp-hammare) administrerades samtidigt till friska patienter.
5.3 Prekliniska sédkerhetsuppgifter

Icke-kliniska data baserade pa gangse studier avseende sakerhetsfarmakologi, upprepad dostoxicitet,
gentoxicitet, potentiell karcinogenicitet, reproduktions- och utvecklingstoxicitet visade inte nagra

sarskilda risker for manniska.

Reproduktions- och utvecklingstoxicitet

Seladelpar orsakade inga missbildningar hos foster och inga effekter pa embryofetal dverlevnad eller
tillvaxt hos rétta och kanin. Hos ratta var exponeringen vid NOAEL 145 ganger hogre an klinisk AUC
vid den rekommenderade dosen 10 mg och 2 ganger hégre an klinisk AUC hos kanin.

Oral administrering av seladelpar vid doser pa 0, 5, 20 eller 100 mg/kg/dag hos ratta under gestation
och laktation resulterade i en dosberoende minskning av avkommans kroppsvikt under perioden fére
avvanjning vid alla dosnivaer, och denna minskning var associerad med en nagot minskad 6verlevnad
fore avvénjning vid 100 mg/kg/dag. Tillvéxtrelaterade forseningar av milstolpar i utvecklingen
noterades (ppnande av 6gon och utveckling av ytterdrat vid > 5 mg/kg/dag, harvéaxt och kdnsmognad
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vid 100 mg/dag). Tillvaxtreduktioner vid 100 mg/kg/dag fortsatte in i mognadsperioden efter
avvanjning och ansags vara negativa. Exponeringen vid NOAEL pa 20 mg/kg/dag var 15 ganger hogre
an klinisk AUC.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Kapselinnehall

Mikrokristallin cellulosa
Mannitol
Kroskarmellosnatrium
Butylhydroxitoluen
Magnesiumstearat
Kolloidal kiseldioxid

Kapselskal

Gelatin

Titandioxid

Svart jarnoxid (E172)
R&d jarnoxid (E172)
Gul jarnoxid (E172)
Indigokarmin (E132)

Svart tryckfarg (anvand till mérkningen”10” pa kapselskalets underdel) innehéller

Shellack (E904)
Propylenglykol (E1520)
Kaliumhydroxid (E525)
Svart jarnoxid (E172)

Vit tryckfarg (anvand till markningen "CBAY” pd kapselns dverdel) innehéller

Shellack (E904)

Propylenglykol (E1520)
Natriumhydroxid (E524)

Povidon (E1201)

Titandioxid

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

4 ar

6.4  Séarskilda foérvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 30 °C.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

Lyvdelzi harda kapslar ar férpackade i en burk av hégdensitetspolyetylen forsluten med ett
barnskyddande polypropylenlock innehallande en induktionsforsegling. Varje burk innehaller

30 kapslar.

Foljande storlek pa forpackningar finns tillgangliga: Forpackning innehallandes 1 burk med 30 harda
kapslar och forpackning innehallandes 90 (3 burkar med 30) harda kapslar. Eventuellt kommer inte
alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Ej anvént ldkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/24/1898/001

EU/1/24/1898/002

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 20 februari 2025
10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats:
https://www.ema.europa.eu.
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BILAGA I

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJINING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET

SARSKILD SKYLDIGHET ATT VIDTA ATGARDER

EFTER GODKANNANDE FOR FORSALJNING FOR
VILLKORAT GODKANNANDE FOR FORSALJINING
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislippande av tillverkningssats

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business and Technology Park
Carrigtohill

Co. Cork

Irland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
o Periodiska sékerhetsrapporter

Kraven for att Iamna in periodiska sékerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den forteckning 6ver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107c.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkannandet for forsaljning ska lamna in den forsta periodiska sakerhetsrapporten for
detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forsaljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgarder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i godké&nnandet for forsaljning samt eventuella efterféljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska l&mnas in

o pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet andras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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E. SARSKILD SKYLDIGHET ATT VIDTA ATGARDER EFTER GODKANNANDE FOR
FORSALJINING FOR VILLKORAT GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Da detta ar ett "villkorat godkannande for forsaljning” enligt artikel 14-a i férordning (EG)
nr 726/2004, ska innehavaren av godkannandet for forséljning, inom den faststéllda tidsfristen,
fullgora foljande atgarder:

Beskrivning Forfallodatum

For att bekréfta seladelpars effekt och sékerhet vid behandling av primér bilidr kolangit Augusti 2030
(PBC) i kombination med ursodeoxicholsyra(UDCA) hos vuxna som har otillrackligt svar pa
UDCA ensamt, eller som monoterapi hos patienter som inte tolererar UDCA, ska
innehavaren av godk&nnandet for forsaljning genomfdra och [&mna in de slutliga resultaten
av den randomiserade, placebokontrollerade kliniska fas 111-studien (AFFIRM) for att
utvardera seladelpars effekt och sakerhet nar det géller langsiktiga kliniska resultat hos
vuxna med primar biliér kolangit (PBC) och kompenserad cirros i enlighet med
Overenskommet protokoll.
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BILAGA I

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lyvdelzi 10 mg harda kapslar
seladelpar

2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Varje kapsel innehéller seladelparlysindihydrat motsvarande 10 mg seladelpar.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Se bipacksedeln for mer information

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 harda kapslar
90 (3 burkar med 30) harda kapslar

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lé&s bipacksedeln fore anvéndning.

Ska sviljas

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 30 °C.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Irland

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/24/1898/001 30 harda kapslar
EU/1/24/1898/002 90 (3 burkar med 30) harda kapslar

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14,  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

Lyvdelzi 10 mg

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA DEN PRIMARA FORPACKNINGEN

ETIKETT PA BURK

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lyvdelzi 10 mg harda kapslar
seladelpar

2. DEKLARATION AV AKTIV SUBSTANS

Varje kapsel innehéller seladelparlysindihydrat motsvarande 10 mg seladelpar.

‘ 3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Se bipacksedeln for mer information

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 harda kapslar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lds bipacksedeln fore anvandning.

Ska sviljas

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Foérvaras vid hogst 30 °C.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL
11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill
County Cork, T45 DP77

Irland

12.

NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/24/1898/001 30 harda kapslar
EU/1/24/1898/002 90 (3 burkar med 30) harda kapslar

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER
Lot
‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING
‘ 15. BRUKSANVISNING
‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT
‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD
18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

OGA
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Lyvdelzi 10 mg harda kapslar
seladelpar

vDetta lakemedel ar foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Las noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar ta detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

o Spara denna information, du kan behéva l&sa den igen.

o Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

. Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, dven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

o Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller aven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

| denna bipacksedel finns information om féljande:
Vad Lyvdelziér och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du tar Lyvdelzi

Hur du tar Lyvdelzi

Eventuella biverkningar

Hur Lyvdelziska forvaras

Forpackningens innehall och Gvriga upplysningar

oaprwNE

1. Vad Lyvdelzi ar och vad det anvands for

Vad Lyvdelzi ar
Lyvdelzi innehaller den aktiva substansen seladelpar. Det tillhér en grupp lakemedel som kallas
peroxisomproliferator-aktiverade receptor delta-agonister.

Detta lakemedel anvénds till vuxna for att behandla primér bilidr kolangit (PBC), en leversjukdom
som innebar att gallvagarna langsamt forstors, vilket forsvarar gallflodet. Galla ar en vétska som
hjélper till att sméalta maten, sérskilt fetter. Nar gallan inte kan floéda in i matspjalkningskanalen,
ansamlas den i levern (detta kallas kolestas), dar den skadar levervévnader. Detta kan férsamra
leverfunktionen och orsaka inflammation. Lyvdelzi kan anvandas tillsammans med ursodeoxicholsyra
(UDCA) eller ensamt till patienter som inte kan anvédnda UDCA.

Den aktiva substansen i Lyvdelzi, seladelpar, verkar genom att aktivera PPAR delta-receptorn. Detta

protein reglerar nivaerna av gallsyror, inflammation och fibros (bildning av arrvavnad). Detta minskar

produktionen och ansamlingen av galla i levern och dven inflammation i levern.

2. Vad du behdver veta innan du tar Lyvdelzi

Ta inte Lyvdelzi:

) om du &r allergisk mot seladelpar eller nagot annat innehallsamne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Lékaren kan ta blodprover innan du bérjar med Lyvdelzi och under behandlingen for att kontrollera

hur bra levern fungerar (leverfunktionen). Lakaren kan tillfalligt avbryta behandlingen om dessa
prover visar att din leverfunktion forsamras. Om levern aterhamtar sig kan behandlingen aterupptas.
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Om din leverfunktion forsamras igen efter att behandlingen har ateruuptagits kan din lakare besluta att
permanent avbryta behandlingen med Lyvdelzi. Tala med din lakare omgaende om du utvecklar
symtom pa leverdysfunktion (inflammation i levern) eller total gallvagsobstruktion (blockerad
gallgang) under behandlingen, t.ex.:

o ont i magen (buksmaérta)

o gulsot (gulfargning av huden och égonvitorna)

o mork urin

o ljus avforing.

Barn och ungdomar
Lyvdelzi far inte ges till barn och ungdomar yngre an 18 ar.

Andra ldkemedel och Lyvdelzi
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tankas ta andra
lakemedel eller naturldkemedel.

Tala sérskilt om for lakare, apotekspersonal eller sjukskodterska om du tar foljande lakemedel:

o probenecid, anvands for att behandla gikt

o ciklosporin, anvéands for att hindra kroppen fran att stota av ett transplanterat organ.

o ”gallsyrabindande resiner” (t.ex. kolestyramin, kolestipol eller kolesevelam) som anvénds for att
sénka kolesterolhalten i blodet. Dessa kan gora att Lyvdelzi fungerar mindre bra om de tas for
néra inpa den tidpunkt da du tar Lyvdelzi.

o Om du tar gallsyrabindande resin” maste du ta Lyvdelzi minst 4 timmar fore eller minst
4 timmar efter intag av “gallsyrabindande resiner”. Se avsnitt 3 for mer information

Foljande lakemedel kan 6ka risken for biverkningar av Lyvdelzi genom att 6ka mangden Lyvdelzi i
blodet:

. flukonazol, anvands for att behandla svampinfektioner
. mifepriston, anvands for medicinsk abort.

Graviditet och amning
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga ldkare
eller apotekspersonal innan du anvander detta lakemedel.

Korféormaga och anvandning av maskiner

Detta lakemedel paverkar sannolikt inte formagan att kora bil, cykla eller anvanda verktyg och
maskiner.

Lyvdelzi innehaller natrium

Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per hard kapsel, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.

3. Hur du tar Lyvdelzi

Ta alltid detta 1akemedel enligt lakarens, apotekspersonalens eller sjukskdterskans anvisningar.
Radfraga lakare eller apotekspersonal om du ar oséker.

Hur mycket du ska ta
Rekommenderad dos &r en kapsel pa 10 mg tagen en gang dagligen.
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Hur du ska ta det

o Svilj kapseln hel, med vatten.

o Du kan ta detta Iakemedel med eller utan mat.

o Lyvdelzi tas antingen tillsammans med ett annat lakemedel som kallas ursodeoxicholsyra
(UDCA, &ven kallat ursodiol) — eller ensamt om du inte kan ta UDCA.

Om du redan tar gallsyrabindande resin:

o Ta Lyvdelzi minst 4 timmar fore eller 4 timmar efter intag av gallsyrabindande resiner.

o Om é&r osaker fraga lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

Om du har tagit for stor mangd av Lyvdelzi
Om du har tagit for stor mangd av Lyvdelzi, ska du omedelbart tala om det for lakare, apotekspersonal
eller sjukskoterska.

Symtom pa 6verdosering kan vara mork urin eller muskelsmarta.

Om du har glomt att ta Lyvdelzi
Om du glémt att ta Lyvdelzi, hoppa 6ver den missade dosen och ta nasta dos nér det ar dags att ta den.

Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos.

Om du slutar att ta Lyvdelzi
Sluta inte att ta detta ldkemedel utan att tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

Om du har ytterligare fragor om detta ldkemedel, kontakta lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska.

4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Biverkningar
Tala om for ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska om du marker nagon av féljande biverkningar.

Mycket vanliga: kan forekomma hos fler &n 1 av 10 anvandare
o ont i magen (buksmarta).

Vanliga: kan férekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare
o huvudvark

. illaméaende

o svullen mage (bukdistension).

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om lakemedels sékerhet.

5. Hur Lyvdelzi ska forvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvand inte detta lakemedel efter det utgangsdatum som anges pa burken efter "EXP”.
Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven manad.

Forvaras vid hogst 30 °C.
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Lakemedel ska inte kastas i avioppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration
o Den aktiva substansen ar seladelpar.
o Varije hard kapsel med Lyvdelzi innehaller 10 mg seladelpar.
o Ovriga innehallsamnen &r:
o kapselinnehall — mikrokristallin cellulosa, mannitol, kroskarmellosnatrium,
butylhydroxitoluen, magnesiumstearat, kolloidal kiseldioxid
o kapselskal — gelatin, titandioxid, svart jarnoxid (E172), réd jarnoxid (E172), gul jarnoxid
(E172), indigokarmin (E132)
o svart tryckfarg till markningen ”10” pa kapselskalets underdel — shellack (E904),
propylenglykol (E1520), kaliumhydroxid (E525), svart jarnoxid (E172)
o vit tryckfarg till markningen "CBAY” pa kapselns éverdel — shellack (E904),
propylenglykol (E1520), natriumhydroxid (E524), povidon (E1201), titandioxid.

Ta inte Lyvdelzi om du &r allergisk mot nagot innehallsamne som beskrivs i avsnitt 2.

Lakemedlets utseende och férpackningsstorlekar

Detta lakemedel &r en hard kapsel med morkbla ogenomskinlig 6verdel och ljusgra ogenomskinlig
underdel, markt med "CBAY” med vit tryckfarg pa éverdelen och ”10” med svart tryckfarg pa
underdelen. Kapslarna &r forpackade i en burk med barnskyddande lock. Varje burk innehaller

30 kapslar. En enkel forpackning innehaller 1 burk med 30 kapslar och forpackningar med 3 burkar
innehaller totalt 90 kapslar (3 burkar med 30 kapslar i varje burk).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkéannande for forsaljning
Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Irland

Tillverkare

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business and Technology Park
Carrigtohill

Co. Cork

Irland

Kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Gilead Sciences Belgium SRL-BV Gilead Sciences Ireland UC
Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50 Tel: + 353 (0) 1 686 1888
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Gilead Sciences Ireland UC Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Ten.: + 353 (0) 1 686 1888 Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50
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Ceska republika
Gilead Sciences s.r.o.
Tel: + 420 910 871 986

Danmark
Gilead Sciences Sweden AB
TIf.: + 46 (0) 8 5057 1849

Deutschland
Gilead Sciences GmbH
Tel: + 49 (0) 89 899890-0

Eesti
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

EALGoa

Gilead Sciences EAlGg M.EIIE.

TnA: + 30210 8930 100

Espafia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: + 34 91 378 98 30

France
Gilead Sciences
Tél: + 33 (0) 146 09 41 00

Hrvatska
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Ireland
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 214 825 999

island
Gilead Sciences Sweden AB
Simi: + 46 (0) 8 5057 1849

Italia
Gilead Sciences S.r.l.
Tel: + 39 02 439201

Kvnpog

Gilead Sciences EALdg M.EIIE.

TnA: +30210 8930 100

Latvija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Magyarorszag
Gilead Sciences Ireland UC
Tel.: + 353 (0) 1 686 1888

Malta
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Nederland
Gilead Sciences Netherlands B.V.
Tel: + 31 (0) 20 718 36 98

Norge
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: + 431 260 830

Polska
Gilead Sciences Poland Sp. z o0.0.
Tel.: + 48 22 262 8702

Portugal
Gilead Sciences, Lda.
Tel: + 351 21 7928790

Romaéania
Gilead Sciences (GSR) S.R.L.
Tel: + 40 3163118 00

Slovenija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o.
Tel: + 421 232 121 210

Suomi/Finland
Gilead Sciences Sweden AB
Puh/Tel: + 46 (0) 8 5057 1849

Sverige
Gilead Sciences Sweden AB
Tel: + 46 (0) 8 5057 1849



Denna bipacksedel &ndrades senast .

Detta lakemedel har godkénts enligt reglerna om "villkorat godkannande for forsaljning”.

Detta innebdr att det vantas komma fler uppgifter om lakemedlet.

Europeiska lakemedelsmyndigheten gar igenom ny information om detta lakemedel minst varje ar och
uppdaterar denna bipacksedel nar sa behovs.

Ovriga informationskéllor

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu
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