I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio
Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcid
Az adagok egyenként (0,2 ml) 10 mikrogramm (pg) lixiszenatidot tartalmaznak (50 pg /ml)

Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio
Az adagok egyenként (0,2 ml) 20 mikrogramm (pg) lixiszenatidot tartalmaznak (100 pg/ml)

Ismert hatasu segédanyag(ok)
540 mikrogramm metakrezol adagonként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekcio (injekcio).
Tiszta, szintelen oldat.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Lyxumia 2-es tipusu diabetes mellitusban szenved6 felnéttek kezelésére javallott oralis
vércukorszint csokkentd gyogyszerekkel és/vagy bazis inzulinnal kombinalva a megfeleld
vércukorszint eléréséhez, ha ezek a gyogyszerek diétaval és testmozgassal egyiitt nem biztositanak
megfeleld vércukorszintet (Iasd 4.4 és 5.1 pontokat a kiilonb6z6 kombinaciok rendelkezésre allo
adataira vonatkozdan).

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas
Kezd6 adag: az adagolas 10 ug lixiszenatiddal kezdddik, naponta egyszer 14 napon keresztiil.

Fenntart6 adag: a lixiszenatid allando fenntartd adagja 20 ug naponta egyszer a 15. naptdl kezdve.
A kezd0 adaghoz a Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekci¢ all rendelkezésre.
A fenntart6 adaghoz a Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcid all rendelkezésre.

Ha a Lyxumia korabbi metformin terapia kiegészitéseként keriil alkalmazasra, a metformin beallitott
adagja valtozatlanul folytathato.

Ha a Lyxumia egy korabbi szulfonilurea, vagy egy bazis inzulin terapiahoz keriil kiegészitésként
alkalmazasra, a hypoglykaemia kockéazatanak csokkentése érdekében megfontolando a szulfonilurea
vagy a bazis inzulin adagjanak csokkentése. A Lyxumia a hypoglykaemia fokozott kockazata miatt
nem adhato egyiitt bazis inzulin és egy szulfonilurea kombinacidjaval (lasd 4.4 pont).

A Lyxumia alkalmazasa nem tesz sziikségessé specialis vércukorszint ellen6rzést. Mindazonaltal, egy
szulfonilureaval vagy egy bazis inzulinnal torténd egyiittes alkalmazasakor, a szulfonilurea vagy a
bazis inzulin adagjainak modositasahoz sziikség lehet a vércukorszint mérésére vagy a vércukorszint
onellendrzésére.



Specialis betegcsoportok
Idosek
Adagmodositas az életkor alapjan nem sziikséges.

Vesekarosodasban szenvedo betegek

Enyhe vagy kozepes foku vesekarosodas esetén adagmodositas nem sziikséges.

Nincs terapias tapasztalat stilyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél (kreatinin-clearance:
kevesebb, mint 30 ml/perc) vagy végstadiumu vesebetegségben, ezért a lixiszenatid alkalmazasa
ezekben a betegpopulaciokban nem javasolt (Iasd 5.2 pont).

Madjkarosoddsban szenvedo betegek
Adagmodositas majkarosodasban szenvedo6 betegeknél (1asd 5.2 pont) nem sziikséges.

Gyermekek és serdiilok
A lixiszenatid biztonsagossagat és hatasossagat gyermekek és 18 évesnél fiatalabb serdiilok esetében
nem igazoltak (lasd 5.1 pont). Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas médja
A Lyxumia-t subcutan kell beadni a combba, hasba vagy a felkarba. A Lyxumia-t tilos intravénasan
vagy intramuscularisan alkalmazni.

Az injekcid naponta egyszer, a nap barmelyik étkezése el6tti éraban keriil alkalmazasra. Célszerii
ahhoz az étkezéshez kapcsoloddan alkalmazni a Lyxumia injekciot mindennap ugyanakkor, amelyik a
legkényelmesebbnek valasztott étkezés. Ha egy adag beadasa elmarad, az adagot a kdvetkez0 étkezés
el6tti oraban kell beadni.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Az 1-es tipusu diabetes mellitusban szenvedd betegeknél nincs terapias tapasztalat a lixiszenatid
alkalmazasaval kapcsolatban, igy ezeknél a betegeknél nem alkalmazhato. A lixiszenatid nem
alkalmazhat6 diabeteses ketoacidosisban.

Acut pancreatitis

A gliikagonszerti peptid-1 (GLP-1) receptor agonistak alkalmazasat kapcsolatba hozzak akut
pancreatitis kialakulasaval. Néhany, akut pancreatitis esetet jelentettek lixiszenatiddel, bar ok-okozati
Osszefliggést nem igazoltak. A betegeket fel kell vilagositani az akut pancreatitis jellemz6 tiineteirdl:
tartos, erés hasi fajdalom. Ha felmeriil a pancreatitis gyanuja, a lixiszenatid alkalmazasat fel kell
fliggeszteni, A pancreatitis fennallasdnak megerdsitése esetén a lixiszenatid alkalmazasa nem kezdhet6
Gjra. Ovatosan kell eljarni azoknal a betegeknél, akiknek a kortorténetében pacreatitis szerepel.

Sulyos gastrointestinalis betegség

A GLP-1 receptor agonistak alkalmazasa soran gastrointestinalis mellékhatasok fordulhatnak eld. A
lixiszenatidot nem vizsgaltak sulyos gastrointestinalis betegségben szenvedd betegeknél, beleértve a
sulyos gastroparesist is, és ezért a lixiszenatid alkalmazasa nem javasolt ilyen betegeknél.

Vesekarosodas

Stlyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél (kreatinin-clearance: kevesebb, mint 30 ml/perc) vagy
végstadiumil vesebetegeknél pedig nincs terapias tapasztalat. Sulyos vesekarosodasban szenvedd
betegeknél vagy végstadiumu vesebetegeknél alkalmazasa nem javallt (lasd 4.2 és 5.2 pont).



Hypoglykaemia
Azoknal a betegeknél akiknél a lixiszenatidot szulfonilureaval vagy egy bazis inzulinnal egyiitt

alkalmazzak, fokozott lehet a hypoglykaemia kockéazata. A hypoglykaemia kockazatanak csokkentése
érdekében a szulfonilurea vagy a bazis inzulin adagjanak csokkentése megfontolando (lasd 4.2 pont).
A lixiszenatid a hypoglykaemia fokozott kockazata miatt nem adhaté egylitt bazis inzulin és egy
szulfonilurea kombinacidjaval.

Egyidejileg alkalmazott gyogyszerek

A lixiszenatid kapcsan észlelt elhtizodo gyomoriiriilés csokkentheti a szajon at alkalmazott
gyogyszerek felszivodasanak iitemét. A lixiszenatidot dvatosan szabad alkalmazni olyan betegeknél,
akik gyors gastrointestinalis felszivodast vagy gondos klinikai ellenérzést igényld, illetve szlik terapias
tartomanyt készitményt szednek. Ezen készitmények alkalmazasara vonatkozd részletes ajanlas a

4.5 pontban talalhato.

Nem vizsgalt betegpopuldciok
A lixiszenatidot nem vizsgaltak dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorokkal kombinacioban.

Dehidracié

A lixiszenatiddal kezelt betegek figyelmét fel kell hivni a gastrointestinalis mellékhatasokkal
kapcsolatos dehidracid lehetséges kockazatara, és arra, hogy tegyenek ovintézkedést a folyadékvesztés
elkeriilésére.

Segédanyagok
Ez a gyogyszer metakrezolt tartalmaz, ami allergias reakcidkat okozhat.

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A lixiszenatid egy peptid és nem metabolizalodik a citokrom P450 rendszeren keresztiil. Az in vitro
vizsgalatokban a lixiszenatid nem befolyasolta a citokrom P450 isoenzimek vagy a vizsgalt human
traszporterek aktivitasat.

A lixiszenatid gyomoriiriilést késlelteté hatasa csdkkentheti az oralisan alkalmazott készitmények
felszivodasanak titemét. Azokat a betegeket, akik szlik terapias tartomanyu vagy gondos klinikai
ellendrzést igényld gyogyszereket szednek, szorosan ellendrizni kell, kiilondsen a lixiszenatid-kezelés
kezdetekor. Ezeket a gyogyszereket egységes mod szerint kell alkalmazni a lixiszenatid beadasanak
idejéhez viszonyitva. Ha ezeket a gyogyszereket étkezés kdzben kell bevenni, azt kell tanacsolni a
betegeknek, hogy amennyiben lehetséges, olyan étkezés soran szedjék ezeket a gyogyszereket, amikor
a lixiszenatid alkalmazasara nem kertil sor.

Olyan ordlisan adott gyogyszerek esetében, amelyek hatékonysaga kivaltképp fiigg a
kiiszobkoncentraciotol, mint példaul az antibiotikumok, a betegnek javasolni kell, hogy ezeket a
gyogyszereket a lixiszenatid injekcid beadasa el6tt 1 oraval, vagy azt kovetden 4 éraval vegyék be.
Azokat a gyomorsav-ellenalld gy6gyszerformakat, melyek hatdanyagai érzékenyek a gyomorban
torténo lebomlasra, a lixiszenatid injekcio beadésa el6tt 1 oraval, vagy az injekcio beadédsa utan 4
oraval kell alkalmazni.

Paracetamol

A paracetamolt hasznaltdk model gyogyszerként a lixiszenatid gyomortiriilésre gyakorolt hatasanak
értékelésére. Paracetamol egyszeri 1000 mg-os adagjanak alkalmazasat kdvetden, fliggetleniil az
alkalmazas idépontjatdl (a lixiszenatid injekcid beadasa eldtt vagy utan), a paracetamol AUC-je és ti
(eliminacios felezési ideje) valtozatlan maradt. Amikor 10 pg lixiszenatid beadasat kovetden 1 vagy
4 oraval alkalmaztak, a paracetamol a Cmax-értéke 29%-kal illetve 31%-kal csokkent és az atlag tmax
2,0 draval, illetve 1,75 6raval késébb jelentkezett. A paracetamol tmax-értékének tovabbi megnyulasat
€s Cmax-€rtékének csokkenését elore megjosoltak a 20 pg-os fenntartd dozis esetén.

Amikor a paracetamolt a lixiszenatid el6tt 1 oraval alkalmaztak, nem észleltek a paracetamol Cpax €s
tmax -€rtékeire kifejtett hatast.



Ezen vizsgalati eredmények alapjan nincs sziikség a paracetamol adagjanak modositasara, de amikor
gyors hataskezdetre van sziikség a hatékonysaghoz, figyelmbe kell venni azt, hogy amikor a
paracetamolt a lixiszenatid beadasa utan 1-4 6raval alkalmaztak a tmac-értéke megnytlt.

Oralis fogamzasgatlok

Az egy adag oralis fogamzasgatlo készitmény (0,03 mg etinildsztradiol/0,15 mg levonorgesztrel)
estében, amit 1 éraval a 10 mcg lixiszentanid beadasa el6tt vagy 11 6raval utana alkalmaztak, az
etinilosztradiol és levonorgesztrel Cax, AUC, ti/2 €s tmax-értékei nem valtoztak.

Az oralis fogamzasgatlo bevétele 1 draval a lixiszenatid injekcio beadasa eldtt vagy 4 oraval uténa,
nem befolyasolta az etinilésztradiol és levonorgesztrel AUC és t2-értékeit, mig az etinildsztradiol
Cmax-€rtéke 52%-kal illetve 39%-kal, ¢s a levonorgesztrel Cax-€rtéke 46%-kal illetve 20%-kal
csokkent €s az tmax 1-3 Oraval (median érték) késett.

A Chax-€rték csokkenésének korlatozott a klinikai jelentdsége és nem sziikséges az oralis
fogamzasgatlok adagolasanak modositasa.

Atorvasztatin

20 ug lixiszenatid és 40 mg atorvastatin 6 napon at, reggelente torténd egylittes alkalmazasakor, az
atorvasztatin expozicidja nem valtozott, mig a Cmax 31%-kal csokkent, és a tmax 3,25 Oraval késett.
Nem észleltek ilyen tmax novekedést, amikor az atorvasztatint este alkalmaztak, a lixiszenatidot pedig
reggel, az atorvasztatin AUC és Cmax-értékei azonban 27%-kal és 66%-kal néttek.

Ezen valtozasok klinikailag nem jelentdsek, igy ezért lixiszenatiddal torténd egytittes alkalmazasakor
nem sziikséges az atorvasztatin adagolasanak modositasa.

Warfarin és mas kumarin szarmazékok

25 mg warfarin és ismételten adagolt 20 pg lixiszenatid egyidejii alkalmazasa nem volt hatassal az
AUC vagy az INR (International Normalized Ratio - nemzetk6zi normalizalt arany) értékekre,
mikozben a Cmax 19%-kal csokkent, és a tmax 7 Oraval késobb jelentkezett.

Ezen eredmények alapjan, lixiszenatiddal torténd egylittes alkalmazaskor nem sziikséges a warfarin
adagjanak a modositasa, azonban a warfarin és/vagy kumarin szarmazékokat szedo betegeknél a
lixiszenatid-kezelés megkezdésekor vagy befejezésekor az INR gyakori ellenérzése javasolt.

Digoxin

20 ug lixiszenatid és dinamikus egyensulyi allapotban adott 0,25 mg digoxin egyiittes alkalmazasa
nem befolyésolta a digoxin AUC-értékét. A digoxin tmax-értéke 1,5 oraval késett, a Cnax pedig 26%-kal
csokkent.

Ezen eredmények alapjan, a lixiszenatiddal torténé egyiittes alkalmazaskor nem sziikséges a digoxin
adagjanak modositasa.

Ramipril
20 ug lixiszenatid és 5 mg ramipril 6 napon at tortént egylittes alkalmazasa utan a ramipril

AUC-értéke 21%-kal nétt, mig a Cmax 63%-kal csokkent. Az aktiv metabolit (ramiprilat) AUC- és
Crax -értékeit az egyiittadas nem befolyasolta. A ramipril €s a ramiprilat tmax- értékei kb. 2,5 éraval
késobb jelentkeztek.

Ezen eredmények alapjan, a lixiszenatiddal torténé egyiittes alkalmazaskor nem sziikséges a ramipril
adagjanak modositasa.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas
Fogamzéképes ndk

A Lyxumia alkalmazasa nem javallt olyan fogamzoképes koru nék esetében, akik nem alkalmaznak
fogamzasgatlast.

Terhesség
A Lyxumia terhes ndknél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre informacio.

Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont). Emberben a potencialis veszély
nem ismert. A Lyxumia alkalmazasa nem javallt terhesség alatt. Helyette inzulin hasznalata javasolt.



Amennyiben a beteg teherbe 6hajt esni, vagy terhesség kovetkezik be, a Lyxumia-kezelést fel kell
fliggeszteni.

Szoptatas
Nem ismeretes, hogy a Lyxumia kivalasztédik-e a human anyatejbe. A Lyxumia alkalmazasa nem

javallt a szoptatas alatt.

Termékenység
Az allatkisérletek nem igazoltak direkt karos hatasokat a termékenység tekintetében.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A lixiszenatid nem, vagy elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket. Ha szulfonilureaval vagy bazisinzulinnal egyiittesen
alkalmazzak, a betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy gépjarmiivezetés vagy gépek kezelése
kozben forditsanak figyelmet a hypoglykaemia elkeriilésére.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil sszefoglaldsa

Tébb mint 2600 beteg kapott Lyxumia-t onmagaban vagy kombinacidban, metforminnal, egy
szulfonilurea készitménnyel (metforminnal vagy anélkiil), vagy egy bazis inzulinnal (metforminnal
vagy anélkiil vagy szulfonilureaval vagy nélkiile) 8 nagy, placebo- vagy aktiv-kontrollos fazis-I11
vizsgalatban.

A klinikai vizsgalatok soran a leggyakoribb jelentett mellékhatas a hanyinger, hanyés és hasmenés volt.
Ezek a reakcidk tobbnyire enyhék és atmenetiek voltak.

Ezen feliil, hypoglykaemia (ha a Lyxumia-t egy szulfonilureaval és/vagy egy bazis inzulinnal egyiitt
alkalmaztak) és fejfajas fordult el6.

A Lyxumia-val kezelt betegek 0,4%-anal jelentettek allergias reakciokat.

A mellékhatasok tabldzatos Osszefoglaldsa

A placebo- ¢és aktiv-kontrollos fazis-III vizsgalatokbol a teljes kezelési id6tartam alatt jelentett
mellékhatasok az 1. tablazatban talalhatok. A tablazatban azok a mellékhatasok talalhatok, amelyek
gyakorisaga >5% volt, és ha gyakrabban fordultak elé a Lyxumia-val kezelt betegeknél, mint a
komparatorokkal kezelt betegeknél. A tablazat a Lyxumia-val kezelt csoportban >1%-os
gyakorisdggal el6fordul6é mellékhatasokat is tartalmazza, amennyiben a gyakorisag tobb mint 2-szer
nagyobb volt, mint az §sszes komparator csoportban.

A mellékhatasok gyakorisagat a kdvetkez6képpen hatarozzak meg: nagyon gyakori: >1/10;
gyakori: >1/100 -<1/10; nem gyakori: >1/1000 -<1/100; ritka: >1/10 000-<1/1000; nagyon

ritka: -<1/10 000.

Az egyes szervrendszeri kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend gyakorisag szerint keriilnek
megadasra.

1. tablazat: A placebo- ¢és aktiv-kontrollos fazis-III vizsgalatok teljes kezelési periddusa alatt jelentett
mellékhatasok (ideértve a >76 hetes teljes kezelést folytato vizsgalatok, f6, 24 hetes kezelési
periodusan tali idészakot is)



Szervrendszeri Elofordulasi gyakorisag
kategoriak
Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori Ritka

Fertozé Influenza
betegségek és Fels6 1éguti
parazitafertozések infekciod

Cystitis

Virusfert6zés
Immunrendszeri Anaphylaxias
betegségek és reakcio
tiinetek
Anyagcsere- és Hypoglykaemia Hypoglykaemia
taplalkozasi (szulfonilureaval (metforminnal
betegségek és ¢s/vagy egy bazis | kombinalva)
tiinetek inzulinnal

kombinalva)

Idegrendszeri Fejfajas Szédiilés
betegségek és Aluszékonysag
tiinetek
Emésztorendszeri | Hanyinger Dyspepsia
betegségek és Hanyas Elhtz6do
tiinetek Hasmenés gyomoriiriilés
Mij- és Cholelithiasis
epebetegségek, Cholecystitis
illetve tiinetek
A bér és a bor Csalankiiités
alatti szovet
betegségei és
tiinetei
A csont- és Hatfajas
izomrendszer,
valamint a
kotoszovet
betegségei és
tiinetei
Altalanos tiinetek, Viszketés az
az alkalmazas injekcio
helyén fellépo beadasanak helyén
reakciok

Kiemelt mellékhatasok leirasa

Hypoglykaemia

A Lyxumia-t monoterapiadban alkalmazo betegeknél a tiinetekkel jaro hypoglykaemia a lixiszenatiddal
kezelt betegek 1,7%-anal fordult eld, szemben a placeboval kezelt betegek 1,6%-aval. Ha a Lyxumia-t
kizarolag metforminnal egylitt alkalmazzak a tiinetekkel jaro hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt
betegek 7,0%-anal és a placeboval kezelt betegek 4,8%-anal fordult eld a kezelés teljes id6tartama
soran.

A Lyxumia-t egy szulfonilureaval és metforminnal kombinacioban alkalmaz6 betegeknél a tiinetekkel
jar6 hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt betegek 22,0%-anal, mig a placeboval kezelt betegek
18,4%-4anal fordult el6 a kezelés teljes idotartama alatt (3,6%-os abszolut kiilonbség). Amikor a
Lyxumia-t egy bazis inzulinnal és metforminnal vagy anélkiil kombinacioban alkalmaztak, a
tiinetekkel jard hypoglykaemia a lixiszenatidot kapo betegek 42,1%-nal, mig a placebdt kapd betegek
38,9%-anal fordult el6 a kezelés teljes idotartama alatt (3.2%-os abszolut kiilonbség).




A kezelés teljes idétartama alatt, amikor a Lyxumia-t kizarolag szulfonilureaval egyiitt alkalmaztak a
tiinetekkel jaro hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt betegek 22,7%-anal fordult eld, szemben a
placeboval kezelt betegek 15,2%-aval (7,5%-o0s abszolut kiilonbség). Ha a Lyxumia-t szulfonilureaval
és egy bazis inzulinnal egyiitt alkalmaztak a tiinetekkel jaré hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt
betegek 47,2%-anal fordult eld a placeboval kezelt betegek 21,6%-ahoz képest (25,6%-os abszolut
kiilonbség).

Osszességében, a sulyos, tiinetekkel jaro hypoglykaemia nem volt gyakori (0,4% a lixiszenatiddal
kezelt és 0,2% a placeboval kezelt betegeknél) a placebo-kontrollos, fazis-II1 vizsgalatok teljes
kezelési idGtartama soran.

Emésztorendszeri betegségek

A hanyinger és a hanyas voltak a leggyakrabban jelentett mellékhatasok a f6, 24 hetes kezelés soran.
A hanyiger incidenciaja magasabb volt a lixiszenatiddal kezelt csoportban (26,1%), mint a placebdval
kezelt csoportban (6,2%), és a hanyas incidencidja is magasabb volt a lixiszenatiddal kezelt csoportban
(10,5%), mint a placebdval kezelt csoportban (1,8%). A mellékhatasok tobbnyire enyhék és
atmenetiek voltak, és a kezelés megkezdését kovetd els6 3 hét soran jelentkeztek. Ezutan fokozatosan
csokkentek a kdvetkezo hetekben.

A beadas helyén jelentkezo reakciok

A 10, 24 hetes kezelés soran a beadas helyén jelentkez0 reakcidkat a Lyxumia-t kapo betegek 3,9%-ndl,
ugyanakkor a placebot kapo betegek 1,4%-nal jelentettek. A reakciok tobbsége enyhe intenzitasu volt,
és rendszerint nem vezetett a kezelés felfliggesztéséhez.

Immunogenitds

A protein és peptid tartalmt gyogyszerek potencialis immunogenitdsa miatt, a Lyxumia-kezelésben
részesiilo betegeknél is kialakulhatnak lixiszenatid-ellenes antitestek, és a placebo-kontrollos
vizsgalatok, f6 24 hetes kezelési id6tartama végén a lixiszenatiddal kezelt betegek 69,8% volt
antitest-pozitiv. Az antitest-pozitiv betegek aranya hasonlé volt a teljes, 76 hetes kezelési periddus
végén. A {0, 24 hetes kezelési periddus végén az antitest-pozitiv betegek 32,2%-ndl az antitest-titer a
mennyiségi meghatarozas also hatarértéke felett volt, a teljes, 76 hetes kezelés végén pedig a betegek
44,7%-nal volt az antitest-titer a mennyiségi meghatarozas also hatarértéke felett. A kezelés leallitasat
kovetéen néhany antitest-pozitiv beteget kovettek az antitest-statusz miatt; a szazalékos arany

3 hénapon beliil csokkent koriilbeliil 90%-ra, és 6 honapon beliil vagy azon tal 30%-ra.

A HbA  kiindulasi értéktol valo eltérése az antitest-statusztol (pozitiv vagy negativ) fiiggetlentil
hasonlo volt.

A lixiszenatiddal kezelt betegek, akiknél mérték a HbAlc-t, 79,3%-a volt antitest-negativ vagy olyan,
akiknél az antitest-titer a mennyiségi meghatarozas alsé hatarértéke alatt volt, a betegek masik
20,7%-anal volt az antitest-titer mennyiségileg meghatarozhato. A legmagasabb antitest-titerrel
rendelkez0 betegek alcsoportjaban (5,2%) a HbA . atlagos javulasa a 24. és 76. héten klinikailag
relevans tartomanyban volt. A glikémas valasz azonban valtozoé volt, és 1,9%-uknal nem csokkent a
HbA . -érték.

Az antitest-statusz (pozitiv vagy negativ) alapjan nem josolhatdo meg a HbA -érték javulasa az egyes
betegeknél.

Az antitest-statusztol fiiggetleniil nem volt kiilonbség a betegek altalanos biztonsagossagi profiljaban,
kivéve a beadas helyén jelentkezo reakciok eldfordulési gyakorisagat (4,7% az antitest-pozitiv
betegeknél az antitest-negativ betegeknél észlelt 2,5%-hoz képest a kezelés teljes idotartama soran).
A beadas helyén jelentkez6 reakciok tobbsége az antitest-statusztol fiiggetleniil enyhe volt.

Kereszt-reaktivitast a természetes gliikkagonnal, vagy endogén GLP-1-el szemben nem mutattak ki.

Allergias reakciok

A 10, 24 hetes kezelési periodus alatt a lixiszenatiddal kezelt betegek 0,4%-nal szamoltak be
lixiszenatiddal esetlegesen Osszefiiggd allergias reakciokrol (igymint anaphylaxias reakcio,
angioedema, vagy csalankiiités), mig a placeboval kezelt betegek kevesebb, mint 0,1%-nal fordultak
el6 a kezeléssel esetlegesen Osszefiiggd allergias reakciok.



Anaphylaxias reakciot a lixiszenatiddal kezelt betegek 0,2%-anal jelentettek a placebo-csoportban
pedig egyet sem. A legtdbb jelentett allergias reakcid enyhe fokt volt. Egy esetben jelentettek
anaphylactoid reakciot a lixiszenatiddal végzett klinikai vizsgélatok soran.

Szivfrekvencia

Egy egészséges onkénteseken végzett vizsgalatban 20ug lixiszenatid alkalmazasa utan a
szivfrekvencia atmeneti novekedését figyelték meg. Szivritmuszavarokrol, kiilondsen tachycardiardl
(0,8% vs. <0,1%) és palpitaciorol (1,5% vs. 0,8%) szamoltak be a lixiszenatiddal kezelt betegeknél a
placeboval kezelt betegekhez képest.

Kezelés felfiiggesztése

A kezelések mellékhatas miatt torténd felfiiggesztésének eldfordulasi gyakorisaga a Lyxumia-val
kezelt betegeknél 7,4%, mig a placeboval kezelt betegeknél 3,2 % volt, a f6, 24 hetes kezelési
periodus alatt. A kezelés felfiiggesztéséhez vezetd leggyakoribb mellékhatas a lixiszenatiddal kezelt
betegeknél a hanyinger (3,1%) és a hanyas (1,2%) volt.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Klinikai vizsgalatok soran, egy 13-hetes vizsgalatban, napi 2-szer legfeljebb 30 pg lixiszenatidot adtak
2-es tipusu diabetes mellitusban szenvedd betegeknek. Az emésztOrendszeri betegségek el6fordulasi
gyakorisdganak novekedését figyeltek meg.

Tuladagolas esetén, a betegnél észlelt klinikai panaszoknak és tiineteknek megfeleld szupportiv
kezelést kell inditani, és a Lyxumia adagjat az el6irt adagra kell csokkenteni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: Cukorbetegségben alkalmazott gyogyszerek, glilkkagon-szerti peptid-1
(GLP-1) analogok, ATC kod: A10BJO3.

Hat4dsmechanizmus

A lixiszenatid egy szelektiv gliikagon-szerii peptid-1 (GLP-1) receptor agonista. A GLP-1 receptor a
célpontja a természetes GLP-1-nek, egy endogén inkretin hormonnak, mely fokozza a pancreas
béta-sejtekbdl az inzulin gliikoz-dependens szekreciojat.

A lixiszenatid hatasat a GLP-1-receptorokkal térténd specialis interakcion keresztiil fejti ki, ndvelve az
intracellularis ciklikus AMP- (cAMP-) szintet. A lixiszenatid akkor stimulalja az inzulinszekréciot,
amikor a vércukorszint magas, normoglykaemia esetén azonban nem, ami csokkenti a hypoglykaemia
kockazatat. Ezzel parhuzamosan a glilkagon-szekrécio is csokken. Hypoglykaemia esetén a gliikkagon
szekrecid, mint ,,menté mechanizmus” megmarad.

A lixiszenatid lassitja a gyomor iiriilését, ezaltal csokkenti a taplalékbol szdrmazo gliikoz keringésbe
kertilésének titemét.

Farmakodinamias hatdsok

Napi egyszeri alkalmazas esetén, a lixiszenatid javitja a glikémias kontrollt, mivel 2-es tipusu
diabeteses betegeknél azonnal és tartosan csokkenti mind a posztprandialis, mind az éhomi
vércukorszintet.

Ezt a posztprandialis vércukorszintre kifejtett hatast metformin és napi egyszer alkalmazott 1,8 mg
liraglutid kombinacidjaval szemben egy 4-hetes vizsgalat igazolta.


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

Tesztétkezés utan a plazma gliikkdz AUC:30.430n csOkkenése a kiindulasi értékrél: -12,61 h*mmol/l
(-227,25 h*mg/dl ) volt a lixiszenatid, és -4,04 h*mmol/l (-72,83 h*mg/dl) a liraglutid-csoportban. Ezt
egy 8 hetes vizsgalatban is igazoltak, glargin inzulinnal és metforminnal, vagy anélkiili
kombinacidban, reggeli el6tt adott liraglutiddal szemben.

Klinikai hatasossag és biztonsagossig

A Lyxumia klinikai hatasossagat és biztonsagossagat 9 randomizalt, kettés-vak, placebo-kontrollos
klinikai vizsgalatban értékelték, melyekben 4508, 2-es tipusu diabeteses beteg vett részt (2869 beteget
randomizaltak a lixiszenatid-csoportba, 47,5% volt férfi és 52,5% nd, és 517 beteg volt >65 éves).

A Lyxumia hatasossagat még két randomizalt, nyilt, aktiv-kontrollos (exeszenatiddal vagy glulizin
inzulinnal szembeni) vizsgalatban és egy étkezés alatti vizsgalatban értékelték (Gsszesen 1067 beteget
randomizaltak a lixiszenatid-csoportba).

Kiilon e-célra indult placebo-konrollos vizsgalat (176, koztiik 62, >75 éves beteget randomizaltak a
lixiszenatid-csoportba) a Lyxumia hatasossaganak és biztonsagossaganak értékelésére 70 évesnél
1d6ésebb betegeknél.

Ezen kiviil, egy kettds-vak, placebo-kontrollos, cardiovascularis kimenetelt értékeld vizsgalatba
(ELIXA) 6068 olyan, 2-es tipusu diabeteses beteget vontak be, akik korabban akut coronaria
szindromaban szenvedtek (3034 beteget randomizaltak a lixiszenatid-csoportba, koztiik 198, >75 éves
beteget €s 655 kdzepes fokt vesekarosodasbn szenvedo beteget).

A befejezett fazis-III vizsgalatokban azt figyelték meg, hogy a {6, 24 hetes kezelési periddus végén a
betegek kortilbeliil 90%-a meg tudott maradni a Lyxumia fenntarto, naponta egyszer alkalmazott 20
ug-os adagjanal.

e Glikémias kontroll

Kiegészitd (add-on) kombinacios kezelés oralis antidiabetikumokkal

A Lyxumia metforminnal, egy szulfonilureaval, pioglitazonnal vagy ezek kombinécidjaval egyiitt
alkalmazva, a placebohoz képest klinikailag ¢s statisztikailag szignifikans mértékben csokkentette a
HbA | -t, az €homi vércukorszintet €s a tesztétkezés utan 2 draval mért posztprandialis vércukorszintet
a 10, 24 hetes kezelési periddus végén (lasd 2. és 3. tablazat). Napi egyszeri — akar reggel, akar este
torténd — alkalmazas mellett a HbA . cs6kkenése szignifikans volt.

Ez a HbA . -re gyakorolt hatas tartosan fennallt a 76 hetes hosszl tavu vizsgalatokban.

Kiegészitd (add-on) kezelés metformin monoterdpidahoz

2. tablazat: Placebo-kontrollos vizsgalatok metforminnal (24 hetes vizsgalati eredmények)

Metformin mint hattérterapia

Lixiszenatid Placebo Lixiszenatid 20 pg Placebo
20 ug (N=159) (N=170)
N=160

Reggel Este
(N=255)  (N=255)

Atlagos HbA .

(%)
Kiindulasi értékek 7,99 8,03 8,07 8,07 8,02
Atlagos valtozas a kiindulési
értékekhez képest -0,92 -0,42 -0,87 -0,75 -0,38
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HbA<7,0 % értéket eléro
betegek aranya (%) 474 24,1 43,0 40,6 22,0
Atlagos testtomeg (kg)
Kiindulasi értékek 90,30 87,86 90,14 89,01 90,40
Atlagos valtozas a kiindulési
értékekhez képest -2,63 -1,63 -2,01 -2,02 -1,64

Egy aktiv-kontrollos vizsgalatban, a naponta egyszer alkalmazott Lyxumia 0,79%-0s HbA .
értékcsokkenést, mig a naponta kétszer alkalmazott exenatid -0,96%-o0s csokkenést mutatott a o,

24 hetes kezelési periddus végén, 0,17%-0s (95%-o0s CI: 0,033, 0,297) atlagos kezelési kiilonbséggel.
A 7%-nal kisebb HbA -értéket elért betegek szazalékos aranya hasonlo volt a lixiszenatid-csoportban
(48,5%) és az exenatid-csoportban (49,8%).

A hanyinger el6fordulasanak gyakorisaga 24,5% volt a lixiszenatid-csoportban, mig az exenatidot
naponta kétszer alkalmazo6 csoportban ez 35,1% volt, a tiinetekkel jar6é hypoglykaemia
eléfordulasanak gyakorisaga pedig a lixiszenatiddal kezelteknél 2,5% volt a 24 hetes teljes kezelési
periddus alatt az exenatid-csoportban észlelt 7,9%-hoz képest.

Egy 24 hetes nyilt vizsgalatban, a nap f6 étkezése el6tt adott lixiszenatid nem volt rosszabb a HbA .
csokkentés tekintetében, mint a reggeli elott beadott lixiszenatid (atlagos valtozas a kiindulasi értékhez
képest: -0,65% versus -0,74%). Hasonl6 HbA -csokkenés volt megfigyelhetd attdl fiiggetleniil, hogy
melyik volt a féétkezés (reggeli, ebéd vagy vacsora). A vizsgalat végén a betegek 43,6%-a (foétkezési
csoport), illetve 42,8%-a (reggeli csoport) ért el 7%-nal alacsonyabb HbA . értéket. Hanyingert a
betegek sorrendben 14,7%-nal illetve 15,5%-nal jelentettek, €s tiinetekkel jaré hypoglykaemiat a
betegek sorrendben 5,8%-nal illetve 2,2%-nal figyeltek meg, a f6étkezési illetve a reggeli csoportban.

Kiegészitd (add-on) kezelés szulfonilurea monoterdpidhoz, vagy szulfonilurea és metformin
kombinacidjahoz

3. tablazat: Placebo-kontrollos vizsgalatok szulfonilureaval (24 hetes vizsgalati eredmények)

Szulfonilurea, mint hattérterapia
metforminnal vagy anélkiil

Lixiszenatid 20 pg Placebo
(N=570) (N=286)
Atlagos HbA . (%)
Kiindulasi értékek 8,28 8,22
Atlagos valtozas a kiindulasi
értékekhez képest -0,85 -0,10
HbA.<7,0 % értéket eléro
betegek aranya (%) 36,4 13,5
Atlagos testtomeg (kg)
Kiindulasi értékek 82,58 84,52
Atlagos valtozas a kiindulasi
értékekhez képest -1,76 -0,93

Kiegészito (add-on) kezelés pioglitazon monoterapiahoz vagy pioglitazon és metformin kombindciohoz

Lixiszenatid hozzaadasa a pioglitazonhoz vagy pioglitazon és metformin kombinacidjahoz, a
pioglitazonnal nem kellden beallitott betegeknél, a HbAc-érték 0,90%-o0s csdkkenését eredményezte a
kiindulasi értékrol a placebo-csoport 0,34-0s csokkenéséhez képest egy klinikai vizsgalatban, a

24 hetes, f6 kezelési periodus végén. A 24 hetes f6 kezelési periddus végén a lixiszenatiddal kezelt
betegek 52,3%-a ért el 7 %-nal kisebb HbA - értéket a placebo-csoportban észlelt 26,4%-hoz képest.
A 24 hetes 6 kezelési periodus alatt hanyingert a lixiszenatid-csoport 23,5%-anal jelentettek a
placebo-csoport 10,6%-ahoz képest, és tiinetekkel jaré hypoglykaemiarol a lixiszenatidot kapo betegek
3,4%-énal szamoltak be, mig a placebot kapo betegek 1, 2%-anal fordult ez eld.
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Kiegészitd (add-on) kombinacios kezelés egy bazis inzulinhoz

s

oraval mért posztprandialis vércukor érték statisztikailag szignifikans csokkenését eredményezte a
placebohoz képest.
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4. tablazat: Placebo-kontrollos vizsgalatok egy bazis inzulinnal kombinalva (24 hetes vizsgalati
eredmények).

Bazis inzulin, mint hattérterapia Bazis inzulin, mint hattérterapia
Egyediil vagy metforminnal Egyediil vagy egy
kombinalva szulfonilureaval kombinalva*
Lixiszenatid Placebo Lixiszenatid Placebo
20 pg (N=166) 20 pg (N=157)
(N=327) (N=154)

Atlagos HbA . (%)
Kiindulasi értékek 8,39 8,38 8,53 8,53
Atlagos valtozas a
kiindulasi értékekhez

képest -0,74 -0,38 -0,77 0,11
HbA.<7,0 % értéket eléro
betegek aranya (%) 28,3 12,0 35,6 5,2
Atlagos bazis inzulin
kezelési ido a kiindulaskor 3,06 3,2 2,94 3,01
(évek)

Atlagos bazis inzulin adag

valtozas (E)
Kiindulasi értékek 53,62 57,65 24,87 24,11
Atlagos valtozas a
kiindulasi értékekhez -5,62 -1,93 -1,39 -0,11
képest

Atlagos testtomeg (kg)
Kiindulasi értékek 87,39 89,11 65,99 65,60
Atlagos valtozas a
kiindulasi értékekhez -1,80 -0,52 -0,38 0,06
képest

* Azsiai betegpopulacioban végzett vizsgalat

Egy klinikai vizsgalatot végeztek oralis antidiabetikus gyogyszerekkel nem megfelelden beallitott,
inzulint nem kapo betegeknél. Ez a vizsgélat egy 12 hetes bevezetd szakaszbol és egy 24 hetes
kezelési periddusbol allt. A bevezetd szakaszban a glargin inzulin bevezetése és titralasa tortént, a
kezelés periddusban a betegek lixiszenatidot vagy placebot kaptak glargin inzulinnal, metforminnal és
tiazolidindionnal vagy tiazolidindion nélkiil kombindcioban. A glargin inzulint folyamatosan titraltak
ebben a periddusban.

A 12 hetes bevezet szakasz alatt a glargin inzulin hozzaadasa és titralasa a HbA-érték kortilbeliil
1%-0s csokkenését eredményezte. A lixiszenatid hozzaadasa szignifikansan nagyobb 0,71%-0s HbA .
csokkenéshez vezetett a lixiszenatid-csoportban a placebo-csoportban észlelt 0,40%-hoz képest. A

24 hetes kezelési periddus végén a lixiszenatiddal kezelt betegek 56,3%-a ért el 7%-nal kisebb

HbA -értéket, a placebo-csoport 38,5%-ahoz képest.

A 24 hetes kezelési periodus alatt a lixiszenatidot kapo betegek 22,4%-a jelentett legalabb egy,
tiinetekkel jaré hypoglykaemias eseményt a placebo-csoport 13,5%-ahoz képest. A hypoglykaemia
el6fordulasanak gyakorisaga a lixiszenatid-csoportban féleg a kezelés els6 6 hetében ndvekedett, ezt
kovetden a gyakorisag hasonld volt a placebo-csoportéhoz.

Bazisinzulint 1-3 oralis antidiabetkummal kombinacioban kapé 2-es tipusu diabeteses betegek vettek
részt a nyilt, randomizalt inzulin intenzifikacios vizsgalatban. Optimalisan 12 hétig tarto,
metforminnal vagy metformin nélkiili glargin inzulin titralast kovetéen, nem megfelel6en kontrollalt
betegeket randomizaltak egyszeri lixiszenatidra vagy egyszeri glulizin inzulinra (mindkettd a
legnagyobb étkezés eldtt) vagy napi haromszori glulizin inzulinra 26 héten at.

A HbA1c-érték csokkenése hasonld volt a csoportokban (5. tablazat).
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Mindkét glulizin inzulin kezelési rendhez képest a lixiszenatid csokkentette a testtomeget (5. tablazat)
A tiinetekkel jaro hypoglykaemias események szama alacsonyabb volt a lixiszenatid csoportban
(36 %), mint a napi egyszeri €s napi haromszori glulizin inzulin (47% illetve 52%) csoportban.

5. tablazat: Aktiv-kontrollos vizsgalat bazisinzulinnal kombinacidban, metforminnal vagy metformin
nélkiil (26 hetes eredmények) - (modositott kezelési szandék szerint) és biztonsagossagi populacio

Lixiszenatid Glulizin inzulin Glulizin inzulin
naponta 1-szer naponta 3-szor
Atlagos HbA (%) N =297 N =298 N =295
Valtozas a kiindulasi értékekhez -0,63 -0,58 -0,84
képest
Atlagos kiilonbség a
lixiszenatidhoz képest -0,05 (0,059) 0,21 (0,059)
95%-o0s konfidencia intervallum (-0,170 - 0,064) (0,095 - 0,328)
Atlagos testtomeg (kg) N =297 N =298 N =295
Valtozas a kiindulasi értékekhez -0,63 +1,03 +1,37
képest
Atlagos kiilonbség a
lixiszenatidhoz képest -1,66 (0,305) -1,99 (0,305)
95%-o0s konfidencia intervallum (-2,257 - -1,062) (-2,593 - -1,396)*
*p<0,0001

e Ehomi vércukorszint
Lyxumia kezeléssel az ¢homi vércukorszintben elért csokkenés a kiindulasi értékhez képest
0,42 mmol/1 - 1,19 mmol/l (7,6-21,4 mg/dl) volt, a placebo kontrollos vizsgalatok 6, 24 hetes kezelési
periodusa végén.

e Posztprandialis vércukorszint
A Lyxumia kezelés a tesztétkezés utan 2 6raval mért posztprandialis vércukorszintek csokkenését
eredményezte, és a hattérkezeléstdl fiiggetleniil statisztikailag feliilmtlva a placebo-kezelést.
A Lyxumia-val elért csokkenés 4,51-7,96 mmol/l (81,2-143,3 mg/dl) volt a kiindulasi értékhez képest,
a 10, 24 hetes kezelési periodus végén, az Osszes olyan vizsgalatban, amelyben mérték a
posztprandialis vércukorszintet. A betegek 26,2% - 46,8%-anal a 2 6ras posztprandialis vércukor érték
7,8 mmol/l (140,4 mg/dl) alatt volt.

e Testtome
A Lyxumia kezelés metforminnal és/vagy szulfoniluredval kombinalva a kiindulasi értékkel
Osszehasonlitva, tartos, 1,76 kg - 2,96 kg-os testtomeg-valtozast eredményezett az 6sszes kontrollos
vizsgalatban, a f0, 24 hetes kezelési periddus végén.
A kiindulasi értékhez képest a testtomeg 0,38 kg - 1,80 kg-os valtozasat figyelték meg a stabil bazis
inzulin adagot 6nmagaban kapo, vagy metformin vagy egy szulfonilurea kombinacidjaval kezelt,
lixiszenatid-kezelésben részesiil6 betegeknél is.
Azoknal a betegeknél, akiknél Gjonnan indult az inzulin, a testsuly szinte valtozatlan maradt a
lixiszenatid-csoportban, mig a placebo-csoportban névekedett.
A testtomeg-csokkenés tartds maradt a hosszu tdvu, 76 hétig tarto vizsgalat soran.
A testtomeg-csokkenés fliggetlen a hanyinger vagy hanyas eléfordulasatol.

e Béta-sejt funkcio
A Lyxumia-val végzett klinikai vizsgalatok a béta-sejtek funkciojanak javulasat mutatjak, ahogy azt a
béta-sejt funkcid homeosztazis model meghatarozasaval (HOMA-B) mérték.
Lyxumia egyszeri alkalmazasa utan, az inzulinszekrécio elsé fazisanak helyreallitasat és az
inzulinszekrécido masodik fazisanak javulasat igazoltak intravénas bolus gliikoz adasat kdvetden, 2-es
tipusu diabeteses betegeknél (n = 20).
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e Cardiovascularis értékelés
Semelyik fazis-1II, placebo-kontrollos vizsgalat soran sem tapasztaltak az atlagos szivfrekvencia
novekedését a 2-es tipusu diabeteses betegeknél.
A placebo-kontrollos fazis-III vizsgalatokban a szisztolés és diasztolés vérnyomas értékek
2,1 Hgmme-ig, illetve 1,5 Hgmm-ig terjedo atlagos csokkenését figyelték meg.

Az ELIXA vizsgalat egy randomizalt, kettés-vak, placebo-kontrollos, multinacionalis vizsgalat volt,
melyben a cardiovascularis (CV) kimenetelt vizsgaltak lixiszenatid-kezelés alatt allo, 2-es tipusu
diabeteses, nemrégiben akut coronaria szindroman atesett betegeknél.

Osszességében, 6068 beteget randomizéltak, 1:1 aranyban a placebdt vagy a 20 pg lixiszenatidet kapd
(a kezdo, az els6 2 hét alatt 10 pg-os adagot kdvetden) csoportba.

Mindkét csoportban a betegek 96%-a fejezte be a vizsgalatot a protokollnak megfelelden, és a vitalis
paraméterek a vizsgalat végén a lixiszenatid-csoport betegeinek 99%-nal és a placebocsoport
betegeinek 98,6%-nal voltak ismertek. A kezelés median id6tartama sorrendben 22,4 honap volt a
lixiszenatid-csoportban és 23,3 honap volt a placebo-csoportban, a median kdvetési id6 pedig 25,8 és
25,7 honap volt. A HbAlc atlagértéke (+SD) a lixiszenatid- és a placebo-csoportban sorrendben
7,72 (£1,32)% és 7,64 (£1,28)% volt a vizsgalat megkezdésekor, valamint 7,46 (£1,51)% és 7,61
(£1,48)% volt a 24 hénapban.

Az Osszetett elsddleges és masodlagos hatasossagi végpontok eredményei €s az Osszetett végpontok
Osszes egyes elemének eredményei az 1-es abran lathatéak

1. abra : Fasor abra (forest plot): az egyes cardiovascularis események analizise — kezelni
szandékozott (ITT/intention to treat) populacio

Lixi n(%)  placebo (%) HR [95% CI]
Els6dleges Osszetett végpont
CV halal, nem fatalis MI, 406 (13.4%) 399 (13.2%) T 1,02 [0,89; 1,17]
nem fatalis stroke,
vagy hospitalizacid
instabil angina miatt
Masodlagos Osszetett végpontok
elsédleges + H 456 (15.0%) 469 (15.5%) hl 0,97  [0,85;1,10]
elsddleges + H + Revasc 661 (21.8%) 659 (21.7%) T 1,00  [0,90; 111]
Az Osszetett végpontok egyes elemei
CV halal 156 (5.1%) 158 (5.2%) - 0,98  [0,78;1,22]
MI 270 (8.9%) 261 (8.6%) T 1,03  [0,87;1,23]
troke 7 (2.2% 0% N , ,79; 1,5
Strok 67 (2.2% 60 (2.0% 1,12 0,79; 1,58
Hospitalizacio 11(0.4%) 10(0.3%) ¢ LI [0,47;2,62]
instabil angina miatt
Hospitalizacio 122 (4.0%) 127 (4.2%) R 0,96  [0,75;1,23]
szivelégtelenség miatt
——
Coronaria revascularizios 368 (12.1%) 356 (11.7%) 1,03 [0,89; 1,19]
beavatkozas

00 05 10 15 20 25 3.0
Relativ hazard 95% CI-mal

CV: cardiovascularis, MI: myocardialis infarctus, H: hospitalizacio szivelégtelenség miatt, Revasc:
coronaria revascularizacios beavatkozas, HR: relativ hazard, CI: konfidencia intervallum.
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Idések

70 éves vagy annal idosebb betegek

Egy kettés-vak, placebo-kontrollos, 24 hétig tarto klinikai vizsgalatban a lixiszenatid hatasossagat és
biztonsagossagat >70 éves, 2-es tipust diabetesben szenvedd betegeknél vizsgaltak. Az esendd
betegeket, beleértve az alultaplaltsaggal veszélyeztetteket, nemrégiben cardiovascularis eseményen
atesett betegeket és a kozepes foku vagy sulyos kognitiv zavarban szenvedd betegeket kizartak a
vizsgalatbol. Osszesen 350 beteget randomizaltak (a randomizacios arany 1:1). Osszeségében, a
betegek 37%-a (N=131) volt >75 éves, és 31%-a (N=107) szenvedett kdzepes foku vesekarosodasban.
A betegek hattérterapiaként valtozatlan adag(ok)ban kaptak oralis antidiabetikumo(ka)t (OAD)
és/vagy bazis inzulint. Szulfonilureakat vagy glinideket nem alkalmaztak hattérterapiaként.

A lixiszenatid a HbAlc szignifikans javulasat eredményezte (-0,64%-os valtozas a placebohoz képest;
95%-o0s CI: -0,810% - 0,464%; p<0,0001) az atlagos 8,0%-os kiindulasi HbA 1c-értékhez képest.

Gyermekek és serdiilok

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a Lyxumia
vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétdl 2-es tipusu diabetes mellitusban (1asd 4.2 pont
gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

2-es tipusu diabetesben, subcutan beadast kovetden a lixiszenatid gyorsan felszivodik, és a
felszivodast nem befolyasolja az alkalmazott adag mennyisége. Fiiggetleniil attol, hogy mekkora az
adag, vagy, hogy a lixiszenatidot egyszeri vagy tobbszori adagban alkalmaztik-e, a tmax kdzépértéke
1-- 3,5 ora a 2-es tipusu diabeteses betegeknél. Nincs klinikailag relevans kiilonbség a felszivodas
sebességében, a lixiszenatid hasfalba, combba vagy karba torténd subcutan beadasakor.

Eloszlas
A lixiszenatid kozepes mértékben (55%) kotodik a human fehérjékhez.
A latszolagos eloszlasi térfogat lixiszenatid subcutan beadasat kovetden (Vz/F) koriilbeliil 100 1.

Biotranszformacié és eliminacid

Peptidként, a lixiszenatid glomerularis filtraci6, majd tubularis reabszopcid, és ezt kdvetden a
fehérjeszintézisbe tjra bekeriild kisebb peptidekre és aminosavakra torténd lebomlas révén
eliminalodik.

2-es tipusu diabeteses betegeknél tobbszori adagolast kdvetden az atlagos felezési id6 koriilbeliil 3 ora,
az atlagos latszolagos eloszlasi térfogat (CL/F) pedig 35 1/h volt.

Specialis betegcsoportok

Vesekarosodasban szenvedo betegek

Az enyhe vesekarosodasban (Cockcroft-Gault képlettel kiszamitott kreatinin clearance 60-90 ml/perc),
a kozepes foku vesekarosodasban (kreatinin clearance 30-60 ml/perc) és a sulyos vesekarosodaban
(kreatinin clearance 15-30 ml/perc) szenvedo betegeknél az AUC sorrendben 46%-kal, 51%-kal és
87%-kal nétt.

Majkarosodasban szenvedd betegek

Mivel a lixiszenatid elsésorban a vesén keresztiil iiriil, nem végeztek farmakokinetikai vizsgalatokat
akut és kronikus majkarosodasban szenvedd betegeknél. A majfunkcio zavara varhatéan nem
befolyasolja a lixiszenatid farmakokinetikajat.

Nem
A nem nincs klinikailag jelentds hatassal a lixiszenatid farmakokinetikéjara.
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Rassz
Europai, japan és kinai betegeknél végzett farmakokinetikai vizsgalatok eredményei alapjan az etnikai
hovatartozasnak nincs klinikailag relevans hatasa a lixiszenatid farmakokinetik4jara.

1dés kor

Az ¢életkornak nincs klinikailag relevans hatasa a lixiszenatid farmakokinetikéajara. Egy
farmakokinetikai vizsgalatban, amelyet nem diabeteses idds betegekkel végeztek, 20 ug lixiszenatid
alkalmazasa a lixiszenatid AUC-értékének atlagosan 29%-os emelkedését eredményezte az id6s
betegeknél (11 beteg 65-74 éves, €s 7 beteg >75 éves volt), 18, 18-45 éves beteggel 0sszehasonlitva,
ami feltehetéen az idésebb korcsoport csokkent vesefunkcidjaval fiigg Gssze.

Testtomeg
A testtomegnek nincs klinikailag relevans hatasa a lixiszenatid farmakokinetikajara.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakolodgiai biztonsagossagi €s toxicologiai— vizsgalatokbol szarmazd nem
klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozéasban
kiilonleges kockazat nem varhato.

Két évig tartd, subcutan karcinogenitasi vizsgalatokban nem halalos C-sejtes pajzsmirigy tumorokat
észleltek a patkanyoknal és egereknél, melyeket vélhetden egy nem genotoxikus GLP 1-receptor altal
kozvetitett mechanizmus okozott, amelyre a ragcsalok kiilonosen érzékenyek.

A patkanyoknal minden dozis mellett C-sejtes hyperplasia és adenoma volt lathatd, és mellékhatast
nem okozo6 koncentraciot (no observed adverse effect level=NOAEL) nem lehetett meghatarozni.
Osszehasonlitva a terapias dézisokkal torténé human expozicioval, egereknél ezen hatésok 9,3-szeres
expozicios arany felett jelentkeztek.

C-sejtes carcinomat az egereknél nem figyeltek meg és a patkanyoknal C-sejtes carcinoma a human
terapias dozis koriilbelill 900-szorosanak megfeleld expozicidhoz viszonyitott expozicids ardnynal
jelent meg.

A 2 évig tarté egereken végzett subcutan karcinogenitasi vizsgalatokban 3 endometrium
adenocarcinomas esetet lattak, statisztikailag szignifikansan novekvo gyakorisaggal a kozépso
déziscsoportban, mely 97-szeres expozicids aranynak felel meg. A kezeléssel 6sszefiiggd hatas nem
volt kimutathato.

Az éllatkisérletek soran him és ndstény patkanyoknal nem észleltek a fertilitdsra gyakorolt kdzvetlen
karos hatast.

Reverzibilis testicularis és epididymalis elvaltozasokat figyeltek meg lixiszenatiddal kezelt kutyaknal.
Spermatogenesisre gyakorolt hatast nem figyeltek meg egészséges férfiaknal.

Embrionalis/magzati fejlddés-toxicitasi vizsgalatok soran fejlodési rendellenességeket, a ndvekedés
elmaradasat, kés6i csontosodast és skeletalis hatasokat figyeltek meg patkanyoknal a lixiszenatid
mindegyik dozisa (5-szords expozicids arany a human expozicidhoz képest) és a nyulaknal a magas
dozisok mellett (32-szeres expozicids arany a humén expoziciohoz képest).

Mindkét fajnal enyhe anyai toxicitast - kisebb taplalékfogyasztas és testsulycsokkenés- észleltek.
Patkanyoknal a vemhesség késoi idoszakaban €s a szoptatas alatt nagy adag lixiszenatid-expozicionak
kitett him utodokban lassubb ujsziilottkori ndvekedést és kissé nagyobb mortalitast figyeltek meg.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

glicerin 85%

natrium-acetat-trihidrat

metionin

metakrezol

sosav (a pH beallitashoz)
natrium-hidroxid oldat (a pH beallitashoz)
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injekciohoz vald viz

6.2 Inkompatibilitisok

Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

3év
Az elsé hasznalatba vétel utan: 14 nap

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hiuitészekrényben (2°C - 8°C) tarolando.
Nem fagyaszthato!
A fagyasztorekesztdl tavol tarolando.

Az elsé haszndlatba vétel utan:
Legfeljebb 30°C-on tarolando. Nem fagyaszthato!
Felhelyezett tii nélkiil tarolja. A fénytdl valo védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcios tollon.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

L. tipusu livegpatron, gumidugoval(bréombutil), peremes (aluminium) kupakkal, amibe rétegelt
zéarolemezeket (brombutil gumi a gyogyszer feldli és poliizoprén a kiils6 oldalon) helyeztek.
Mindegyik patron egy eldobhat6 injekcios tollba van beszerelve.

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcid
Mindegyik z6ld, eléretoltott injekciods toll 3 ml oldatot tartalmaz, amib6l 14, 10 ug-os adag adhato be.
Csomagolas: 1 db zold, eldretoltott injekeios tollat tartalmaz.

Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio

Mindegyik lila, eléretoltott injekceiods toll 3 ml oldatot tartalmaz, amibdl 14, 20 ug-os adag adhato be.
Csomagolas: 1, 2, és 6 db lila, eloretoltott injekceios tollat tartalmaz.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A megfagyott Lyxumia-t nem szabad felhasznalni.

A Lyxumia 29 — 32 G-s eldobhato injekcios tlikkel hasznalhatd. A csomagolas injekcios tiiket nem
tartalmaz. A beteget figyelmeztetni kell, hogy minden hasznalat utan dobja ki a tiit a helyi
kovetelményeknek megfelelden, és az injekcios tollat felhelyezett tii nélkiil tarolja. Ez segit megel6zni
a szennyezOdést és a tli lehetséges eltomddését. Az injekcios tollat csak egy személy hasznalhatja.

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre
vonatkoz6 eldirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Sanofi Winthrop Industrie

82 avenue Raspail

94250 Gentilly
Franciaorszag
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8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcid
EU/1/12/811/001 (1 db eldretoltott injekeios toll)

Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio

EU/1/12/811/002 (1 db eldretoltdtt injekceios toll)
EU/1/12/811/003 (2 db el6retoltott injekceids toll)
EU/1/12/811/004 (6 db el6retdltott injekceids toll)

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2013. februar 01.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2017. szeptember 18.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.

19



1. A GYOGYSZER NEVE

Kezdd terapids csomag
Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio
Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio
Az adagok egyenként (0,2 ml) 10 mikrogramm (pg) lixiszenatidot tartalmaznak (50 pg /ml)

Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcid
Az adagok egyenként (0,2 ml) 20 mikrogramm (pg) lixiszenatidot tartalmaznak (100 pg /ml)

Ismert hatasu segédanyag(ok)
540 mikrogramm metakrezol adagonként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekci6 (injekcid).
Tiszta, szintelen oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Lyxumia 2-es tipusu diabetes mellitusban szenved6 felnéttek kezelésére javallott oralis
vércukorszint csokkentd gyogyszerekkel és/vagy bazis inzulinnal kombinalva a megfeleld
vércukorszint eléréséhez, ha ezek a gyogyszerek diétaval és testmozgassal egyiitt nem biztositanak
megfeleld vércukorszintet (1asd 4.4 és 5.1 pontokat a kiilonb6z6 kombinaciok rendelkezésre allo
adataira vonatkozdan).

4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolas
Kezd6 adag: az adagolas 10 ug lixiszenatiddal kezdddik, naponta egyszer 14 napon keresztiil.

Fenntart6 adag: a lixiszenatid alland6 fenntartoé adagja 20 pg naponta egyszer a 15. naptol kezdve.

Ha a Lyxumia korabbi metformin terapia kiegészitéseként keriil alkalmazasra, a metformin beallitott
adagja valtozatlanul folytathato.

Ha a Lyxumia egy korabbi szulfonilurea vagy egy bazis inzulin terapiahoz keriil kiegészitésként
alkalmazasra, a hypoglykaemia kockazatanak csdkkentése érdekében megfontolando a szulfonilurea
vagy a bazis inzulin adagjanak csdkkentése. A Lyxumia a hypoglykaemia fokozott kockazata miatt
nem adhat6 egyiitt bazis inzulin és egy szulfonilurea kombinacidjaval (lasd 4.4 pont).

A Lyxumia alkalmazasa nem tesz sziikségessé specialis vércukorszint ellendrzést. Mindazonaltal, egy
szulfonilureaval vagy egy bazis inzulinnal torténd egyiittes alkalmazasakor, a szulfonilurea vagy a
bazis inzulin adagjainak modositasahoz sziikséges lehet a vércukorszint mérésére vagy a vércukorszint
onellendrzésére.

Specialis betegcsoportok
Idosek
Adagmodositas az életkor alapjan nem sziikséges.
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Vesekarosodasban szenvedo betegek

Enyhe vagy kozepes foku vesekarosodas esetén adagmodositas nem sziikséges.

Nincs terapias tapasztalat stilyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél (kreatinin-clearance:
kevesebb, mint 30 ml/perc) vagy végstadiumu vesebetegségben, ezért a lixiszenatid alkalmazasa
ezekben a betegpopulaciokban nem javasolt (Iasd 5.2 pont).

Majkarosoddasban szenvedd betegek
Adagmodositas majkarosodasban szenvedod betegeknél (1asd 5.2 pont) nem sziikséges.

Gyermekek és serdiilék
A lixiszenatid biztonsagossagat ¢s hatasossagat gyermekek €s 18 évnél fiatalabb serdiilok esetében
nem igazoltak (lasd 5.1 pont). Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja
A Lyxumia-t subcutan kell beadni a combba, hasba vagy a felkarba. A Lyxumia-t tilos intravénasan
vagy intramusculdrisan alkalmazni.

Az injekcid naponta egyszer, a nap barmelyik étkezése el6tti éraban keriil alkalmazasra. Célszerii
ahhoz az étkezéshez kapcsoldddan alkalmazni a Lyxumia injekcidt mindennap ugyanakkor, amelyik a
legkényelmesebbnek valasztott étkezés. Ha egy adag beadéasa elmarad, az adagot a kdvetkez0 étkezés
el6tti 6raban kell beadni.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Az 1-es tipusu diabetes mellitusban szenvedd betegeknél nincs terapias tapasztalat a lixiszenatid
alkalmazasaval kapcsolatban, igy ezeknél a betegeknél nem alkalmazhato. A lixiszenatid nem
alkalmazhat6 diabeteses ketoacidosisban.

Acut pancreatitis

A gliikagonszer( peptid-1 (GLP-1) receptor agonistak alkalmazasat kapcsolatba hozzak akut
pancreatitis kialakulasaval. Néhany, akut pancreatitis esetet jelentettek lixiszenatiddel, bar ok-okozati
Osszefliggést nem igazoltak. A betegeket fel kell vilagositani az akut pancreatitis jellemz0 tiineteirdl:
tartos, erés hasi fajdalom. Ha felmeriil a pancreatitis gyanuja, a lixiszenatid alkalmazasat fel kell
fliggeszteni. A pancreatitis fennallasanak megerdsitése esetén a lixiszenatid alkalmazasa nem kezdhetd
Gijra. Ovatosan kell eljarni azoknal a betegeknél, akiknek a kortorténetében pacreatitis szerepel.

Sulyos gastrointestinalis betegség

A GLP-1 receptor agonistak alkalmazasa soran gastrointestinalis mellékhatasok fordulhatnak el6. A
lixiszenatidot nem vizsgaltak sulyos gastrointestinalis betegségben szenvedd betegeknél, beleértve a
sulyos gastroparesist is, és ezért a lixiszenatid alkalmazasa nem javasolt ilyen betegeknél.

Vesekérosodas

Stlyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél (kreatinin-clearance: kevesebb, mint 30 ml/perc) vagy
végstadiumi vesebetegeknél pedig nincs terapias tapasztalat. Sulyos vesekarosodasban szenvedd
betegeknél vagy végstadiumu vesebetegeknél alkalmazasa nem javallt (lasd 4.2 és 5.2 pont).
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Hypoglykaemia
Azoknal a betegeknél akiknél a lixiszenatidot egy szulfonilureaval vagy egy bazis inzulinnal egyiitt

alkalmazzak fokozott lehet a hypoglykaemia kockazata. A hypoglykaemia kockazatanak csokkentése
érdekében a szulfonilurea vagy a bazis inzulin adagjanak csokkentése megfontolandoé (lasd 4.2 pont).
A lixiszenatid a hypoglykaemia fokozott kockazata miatt nem adhato egyiitt bazis inzulin és egy
szulfonilurea kombinacidjaval.

Egyidejileg alkalmazott gyogyszerek

A lixiszenatid kapcsan észlelt elhtizodo gyomoriiriilés csokkentheti a szajon at alkalmazott
gyogyszerek felszivodasanak iitemét. A lixiszenatidot dvatosan szabad alkalmazni olyan betegeknél,
akik gyors gastrointestinalis felszivodast vagy gondos klinikai ellendrzést igényld illetve sziik terapias
tartomanyt készitményt szednek. Ezen készitmények alkalmazasara vonatkozé részletes ajanlas a

4.5 pontban talalhato.

Nem vizsgalt betegpopuldciok
A lixiszenatidot nem vizsgaltak dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorokkal kombinacioban.

Dehidracié

A lixiszenatiddal kezelt betegek figyelmét fel kell hivni a gastrointestinalis mellékhatasokkal
kapcsolatos dehidracid lehetséges kockazatara, és arra, hogy tegyenek ovintézkedést a folyadékvesztés
elkeriilésére.

Segédanyagok
Ez a gyogyszer metakrezolt tartalmaz, ami allergias reakcidkat okozhat.

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciék

A lixiszenatid egy peptid és nem metabolizalodik a citokrom P450 rendszeren keresztiil. Az in vitro
vizsgalatokban a lixiszenatid nem befolyasolta a citokrom P450 isoenzimek vagy a vizsgalt human
traszporterek aktivitasat.

A lixiszenatid gyomoririilést késlelteté hatasa csdkkentheti az oralisan alkalmazott készitmények
felszivodasanak iitemét. Azokat a betegeket, akik sziik terapias tartomanyu vagy gondos klinikai
ellendrzést igényld gyogyszereket szednek, szorosan ellendrizni kell, kiilondsen a lixiszenatid-kezelés
kezdetekor. Ezeket a gyogyszereket egységes mod szerint kell alkalmazni a lixiszenatid beadasanak
idejéhez viszonyitva. Ha ezeket a gydgyszereket étkezés kdzben kell bevenni, azt kell tanacsolni a
betegeknek, hogy amennyiben lehetséges, olyan étkezés soran szedjék ezeket a gyogyszereket, amikor
a lixiszenatid alkalmazasara nem kertil sor.

Olyan oralisan adott gyogyszerek esetében, amelyek hatékonysaga kivaltképp fiigg a
kiiszobkoncentraciotol, mint példaul az antibiotikumok, a betegnek javasolni kell, hogy ezeket a
gyogyszereket a lixiszenatid injekcio beadasa eldtt 1 oraval, vagy azt kovetden 4 oraval vegyék be.
Azokat a gyomorsav-ellenallo gyogyszerformakat, melyek hatéanyagai érzékenyek a gyomorban
torténo lebomlasra, a lixiszenatid injekcio beadésa el6tt 1 oraval, vagy az injekcio beaddsa utan

4 6raval kell alkalmazni.

Paracetamol

A paracetamolt hasznaltdk model gyogyszerként a lixiszenatid gyomortiriilésre gyakorolt hatasanak
értéekelésére. Paracetamol egyszeri 1000 mg-os adagjanak alkalmazasat kdvetOen, fliggetleniil az
alkalmazas id6pontjatdl (a lixiszenatid injekcid beadasa el6tt vagy utan), a paracetamol AUC-je és ti
(eliminacios felezési ideje) valtozatlan maradt. Amikor 10 pg lixiszenatid beadasat kovetden 1 vagy
4 o6raval alkalmaztdk, a paracetamol a Crax-€rtéke 29%-kal illetve 31%-kal csokkent és az atlag tmax
2,0 draval illetve 1,75 oraval késobb jelentkezett. A paracetamol tmax-értékének tovabbi megnyulasat
és Crmax-€rtékének csokkenését elére megjosoltak a 20 pg-os fenntartd dozis esetén.

Amikor a paracetamolt a lixiszenatid eldtt 1 6raval alkalmaztak, nem észleltek a paracetamol Cpax- €s
tmax-€rtékeire kifejtett hatast.
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Ezen vizsgalati eredmények alapjan nincs sziikség a paracetamol adagjanak modositasara, de amikor
gyors hataskezdetre van sziikség a hatékonysaghoz, figyelmbe kell venni azt, hogy amikor a
paracetamolt a lixiszenatid beadasa utan 1-4 6raval alkalmaztak a tmac-értéke megnytlt.

Oralis fogamzasgatlok

Az egy adag oralis fogamzasgatlo készitmény (0,03 mg etinildsztradiol/0,15 mg levonorgesztrel)
estében, amit 1 éraval a 10 mcg lixiszentanid beadasa el6tt vagy 11 6raval utana alkalmaztak, az
etinilosztradiol és levonorgesztrel Cax, AUC, ti/2 €s tmax-értékei nem valtoztak.

Az oralis fogamzasgatlo bevétele 1 draval a lixiszenatid injekcio beadasa eldtt vagy 4 oraval uténa,
nem befolyasolta az etinilésztradiol és levonorgesztrel AUC és t2-értékeit, mig az etinildsztradiol
Cmax-€rtéke 52%-kal illetve 39%-kal, ¢s a levonorgesztrel Cax-€rtéke 46%-kal illetve 20%-kal
csokkent €s az tmax 1-3 Oraval (median érték) késett.

A Chax-€rték csokkenésének korlatozott a klinikai jelentdsége és nem sziikséges az oralis
fogamzasgatlok adagolasanak modositasa.

Atorvasztatin

20 ug lixiszenatid és 40 mg atorvasztatin 6 napon at, reggelente torténd egyiittes alkalmazasakor, az
atorvasztatin expozicidja nem valtozott, mig a Crnax-31%-kal csokkent, és a tmax -3,25 Oraval késett.
Nem észleltek ilyen tmax novekedést, amikor az atorvasztatint este alkalmaztak, a lixiszenatidot pedig
reggel, az atorvasztatin AUC- és Cnax-€rtékei azonban 27%-kal és 66%-kal nottek.

Ezen valtozasok klinikailag nem jelentdsek, igy ezért lixiszenatiddal torténd egylittes alkalmazasakor
nem sziikséges az atorvastatin adagolasanak modositésa.

Warfarin és mas kumarin szarmazékok

25 mg warfarin és ismételten adagolt 20 pg lixiszenatid egyidejii alkalmazasa nem volt hatassal az
AUC vagy az INR (International Normalized Ratio - nemzetk6zi normalizalt arany) értékekre,
mikozben a Cmax 19%-kal csokkent €s a tmax 7 6raval késébb jelentkezett.

Ezen eredmények alapjan, lixiszenatiddal torténd egylittes alkalmazaskor nem sziikséges a warfarin
adagjanak a modositasa, azonban a warfarin és/vagy kumarin szarmazékokat szedo betegeknél a
lixiszenatid-kezelés megkezdésekor vagy befejezésekor az INR gyakori ellenérzése javasolt.

Digoxin

20 ug lixiszenatid és dinamikus egyensulyi allapotban adott 0,25 mg digoxin egyiittes alkalmazasa
nem befolyésolta a digoxin AUC-értékét. A digoxin tmax-értéke 1,5 oraval késett, a Cnax pedig 26%-kal
csokkent.

Ezen eredmények alapjan a lixiszenatiddal torténo egyiittes alkalmazaskor nem sziikséges a digoxin
adagjanak modositasa.

Ramipril
20 ug lixiszenatid és 5 mg ramipril 6 napon at tortént egylittes alkalmazasa utan a ramipril

AUC-értéke 21%-kal nott, mig a Cmax 63%-kal csokkent. Az aktiv metabolit (ramiprilat) AUC- és
Crax -értékeit az egyiittadas nem befolyasolta. A ramipril és a ramiprilat tmax-értékei kb. 2,5 éraval
késébb jelentkeztek.

Ezen eredmények alapjan a lixiszenatiddal torténé egyiittes alkalmazaskor nem sziikséges a ramipril
adagjanak modositésa.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas
Fogamzoéképes ndk

A Lyxumia alkalmazasa nem javallt olyan fogamzoképes koru nék esetében, akik nem alkalmaznak
fogamzasgatlast.

Terhesség
A Lyxumia terhes ndknél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre informacio.

Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast igazoltak (lasd 5.3 pont). Emberben a potenciélis veszély
nem ismert. A Lyxumia alkalmazasa nem javallt terhesség alatt. Helyette inzulin hasznalata javasolt.

23



Amennyiben a beteg teherbe 6hajt esni, vagy terhesség kovetkezik be, a Lyxumia kezelést fel kell
fliggeszteni.

Szoptatds
Nem ismeretes, hogy a Lyxumia kivalasztédik-e a human anyatejbe. A Lyxumia alkalmazasa nem

javallt szoptatas alatt.

Termékenység
Az allatkisérletek nem igazoltak direkt karos hatasokat a termékenység tekintetében.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A lixiszenatid nem, vagy elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket. Ha szulfoniluredval vagy bazisinzulinnal egyiittesen
alkalmazzak, a betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy gépjarmiivezetés vagy gépek kezelése
kozben forditsanak figyelmet a hypoglykaemia elkertilésére.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil sszefoglaldsa

Tébb mint 2600 beteg kapott Lyxumia-t onmagaban vagy kombinacidban, metforminnal, egy
szulfonilurea készitménnyel (metforminnal vagy anélkiil) vagy egy bazis inzulinnal (metforminnal
vagy anélkiil vagy szulfonilureaval vagy nélkiile) 8 nagy, placebo- vagy aktiv-kontrollos fazis-I11
vizsgalatban.

A klinikai vizsgalatok soran a leggyakoribb jelentett mellékhatas a hanyinger, hanyas és hasmenés volt.
Ezek a reakciok tobbnyire enyhék és atmenetiek voltak.

Ezen feliil, hypoglykaemia (ha a Lyxumia-t egy szulfonilureaval és/vagy egy bazis inzulinnal egyiitt
alkalmaztak) és fejfajas fordult el6.

A Lyxumia-val kezelt betegek 0,4%-anal jelentettek allergias reakcidkat.

A mellékhatasok tablazatos dsszefoglalasa

A placebo- és aktiv-kontrollos fazis-III vizsgalatokbol a teljes kezelési idGtartam alatt jelentett
mellékhatasok az 1. tdblazatban talalhatok. A tablazatban azok a mellékhatasok talalhatok, amelyek
gyakorisaga >5% volt, és ha gyakrabban fordultak el6 a Lyxumia-val kezelt betegeknél, mint a
komparatorokkal kezelt betegeknél. A tablazat a Lyxumia-val kezelt csoportban >1%-0s
gyakorisaggal el6fordul6é mellékhatasokat is tartalmazza, amennyiben a gyakorisag tobb mint 2-szer
nagyobb volt, mint az 6sszes komparator csoportban.

A mellékhatasok gyakorisagat a kdvetkezOképpen hatarozzak meg: nagyon gyakori: >1/10;
gyakori: >1/100 -<1/10; nem gyakori: >1/1000 -<1/100; ritka: >1/10 000-<1/1000; nagyon

ritka: -<1/10 000.

Az egyes szervrendszeri kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend gyakorisag szerint kertilnek
megadasra.

1. tablazat: A placebo- ¢és aktiv-kontrollos fazis-III vizsgalatok teljes kezelési periddusa alatt jelentett

mellékhatasok (ideértve a >76 hetes teljes kezelést folytato vizsgalatok, f6, 24 hetes kezelési
periodusan tali idészakot is)
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Szervrendszeri Eldfordulas gyakorisag
kategoriak
Nagyon gyakori Gyakori Nem gyakori Ritka

Fert6zo betegségek Influenza
és Fels6 1éguti
parazitafertozések infekciod

Cystitis

Virusfertdzés
Immunrendszeri Anaphylaxias
betegségek és reakcio
tiinetek
Anyagcsere- és Hypoglykaemia Hypoglykaemia
taplalkozasi (szulfonilureaval (metforminnal
betegségek és ¢s/vagy bazis kombinalva)
tiinetek inzulinnal

kombinalva)

Idegrendszeri Fejfajas Szédiilés
betegségek és Aluszékonysag
tiinetek
Emésztorendszeri Hényinger Dyspepsia
betegségek és Hanyas Elhtz6do
tiinetek Hasmenés gyomoriiriilés
Mij- és Cholelithiasis
epebetegségek, Cholecystitis
illetve tiinetek
A bér és a bor alatti Csalankiiités
szovet betegségei és
tiinetei
A csont- és Hatfajas
izomrendszer,
valamint a
kotdszovet

betegségei és tiinetei

Altalanos tiinetek,
az alkalmazas
helyén fellépo
reakciok

Viszketés az
injekcio
beadasanak helyén

Kiemelt mellékhatasok leirdsa

Hypoglykaemia

A Lyxumia-t monoterapiaban alkalmazé betegeknél a tlinetekkel jaré hypoglykaemia a lixiszenatiddal
kezelt betegek 1,7%-anal fordult eld, szemben a placeboval kezelt betegek 1,6%-aval. Ha a Lyxumia-t
kizarolag metforminnal egytitt alkalmazzak a tiinetekkel jaro hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt
betegek 7,0%-anal és a placebdval kezelt betegek 4,8%-anal fordult el a kezelés teljes id6tartama

soran.

A Lyxumia-t egy szulfonilureaval és metforminnal kombinacioban alkalmazo betegeknél a tiinetekkel
jéaré hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt betegek 22,0%-anal, mig a placeboval kezelt betegek
18,4%-4anal fordult el6 a kezelés teljes idotartama alatt (3,6%-os abszolut kiilonbség). Amikor a
Lyxumia-t egy bazis inzulinnal és metforminnal vagy anélkiil kombinacioban alkalmaztak, a
tiinetekkel jaro hypoglykaemia a lixiszenatidot kapo betegek 42,1%-anal mig a placebot kapo betegek

38,9%-anal fordult eld a kezelés teljes idOtartama alatt (3.2%-0s abszolut kiilonbség).

A kezelés teljes idGtartama alatt, amikor a Lyxumia-t kizarolag szulfonilureaval egylitt alkalmaztak a
tiinetekkel jaro hypoglykaemia a lixiszenatiddal kezelt betegek 22,7%-4nal fordult eld, szemben a
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placeboval kezelt betegek 15,2%-aval (7,5%-o0s abszolit kiilonbség). Ha a Lyxumia-t egy
szulfonilureaval és egy bazis inzulinnal egyiitt alkalmaztak a tiinetekkel jaro hypglykaemia a
lixiszenatiddal kezelt betegek 47,2%-anal fordult el a placeboval kezelt betegek 21,6%-ahoz képest
(25,6%-0s abszoltt kiilonbség).

Osszességében, a sulyos, tiinetekkel jard hypoglykaemia nem volt gyakori (0,4% a lixiszenatiddal
kezelt és 0,2% a placeboval kezelt betegeknél) a placebo-kontrollos, fazis-111 vizsgalatok teljes
kezelési idGtartama soran.

Emeésztorendszeri betegségek

A hanyinger és a hanyas voltak a leggyakrabban jelentett mellékhatasok a f6, 24 hetes kezelés soran.
A hanyiger incidenciaja magasabb volt a lixiszenatiddal kezelt csoportban (26,1%), mint a placeboval
kezelt csoportban (6,2%) és a hanyas incidenciaja is magasabb volt a lixiszenatiddal kezelt csoportban
(10,5%), mint a placebdval kezelt csoportban (1,8%). A mellékhatasok tobbnyire enyhék és
atmenetiek voltak, ¢s a kezelés megkezdését kovetd elso 3 hét soran jelentkeztek. Ezutan fokozatosan
csokkentek a kovetkezo hetekben.

A beadas helyén jelentkezo reakciok

A 16, 24 hetes kezelés soran a beadas helyén jelentkez6 reakciokat a Lyxumia-t kapo betegek
3,9%-anal, ugyanakkor a placebdt kapo betegek 1,4%-anal jelentettek. A reakciok tobbsége enyhe
intenzitdsu volt és rendszerint nem vezetett a kezelés felfiiggesztéséhez.

Immunogenitads

A protein €s peptid tartalmu gydgyszerek potencialis immunogenitdsa miatt, a Lyxumia kezelésben
részesiilo betegeknél is kialakulhatnak lixiszenatid-ellenes antitestek, és a placebo-kontrollos
vizsgalatok, f6 24 hetes kezelési id6tartama végén a lixiszenatiddal kezelt betegek 69,8% volt
antitest-pozitiv. Az antitest-pozitiv betegek aranya hasonl6 volt a teljes, 76 hetes kezelési periddus
végén. A 10, 24 hetes kezelési periddus végén az antitest-pozitiv betegek 32,2%-anal az antitest-titer a
mennyiségi meghatarozas also hatarértéke felett volt, a teljes, 76 hetes kezelés végén pedig, a betegek
44,7%-andl volt az antitest-titer a mennyiségi meghatarozas als6 hatarértéke felett.

A kezelés leallitasat kovetden néhany antitest-pozitiv beteget kdvettek az antitest-statusz miatt; a
szazalékos arany 3 honapon beliil csdkkent koriilbeliil 90%-ra, és 6 honapon beliil vagy azon tul
30%-ra.

A HbA  kiindulasi értékt6l valo eltérése az antitest-statusztol (pozitiv vagy negativ) fiiggetlentil
hasonlé volt.

A lixiszenatiddal kezelt betegek, akiknél mérték a HbAlc-t, 79,3%-a volt antitest-negativ vagy olyan,
akiknél az antitest-titer a mennyiségi meghatarozas also hatarértéke alatt volt, a betegek masik
20,7%-anal volt az antitest-titer mennyiségileg meghatarozhato. A legmagasabb antitest-titerrel
rendelkezd betegek alcsoportjaban (5,2%) a HbA . atlagos javulasa a 24. és 76. héten klinikailag
relevans tartomanyban volt. A glikémas valasz azonban valtozo volt és 1,9%-uknal nem csokkent a
HbA .-érték.

Az antitest-statusz (pozitiv vagy negativ) alapjan nem josolhatoé meg a HbA -érték javulasa az egyes
betegeknél.

Az antitest statusztol fiiggetleniil, nem volt kiilonbség a betegek altalanos biztonsadgossagi profiljaban,
kivéve a beadas helyén jelentkez6 reakciok eldfordulési gyakorisagat (4,7% az antitest-pozitiv
betegeknél az antitest-negativ betegeknél észlelt 2,5%-hoz képest a kezelés teljes idotartama soran).
A beadas helyén jelentkezd reakciok tobbsége az antitest-statusztol fiiggetleniil enyhe volt.

Kereszt-reaktivitast a természetes gliikkagonnal, vagy endogén GLP-1-el szemben nem mutattak ki.

Allergids reakciok

A 10, 24 hetes kezelési periodus alatt a lixiszenatiddal kezelt betegek 0,4%-anal szamoltak be
lixiszenatiddal esetlegesen Osszefiiggd allergids reakciokrol (agymint anaphylaxids reakcio,
angioedema, vagy csalankiiités), mig a placeboval kezelt betegek kevesebb, mint 0,1%-anal fordultak
el6 a kezeléssel esetlegesen Osszefiiggo allergias reakciok.
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Anaphylaxias reakciot a lixiszenatiddal kezelt betegek 0,2%-anal jelentettek a placebo-csoportban
pedig egyet sem. A legtdbb jelentett allergias reakcid enyhe fokt volt. Egy esetben jelentettek
anaphylactoid reakciot a lixiszenatiddal végzett klinikai vizsgélatok soran.

Szivfrekvencia

Egy egészséges onkénteseken végzett vizsgalatban 20pg lixiszenatid alkalmazasa utan a
szivfrekvencia atmeneti novekedését figyelték meg. Szivritmuszavarokrol, kiilondsen tachycardiardl
(0,8% vs. <0,1%) és palpitaciorol (1,5% vs. 0,8%) szamoltak be a lixiszenatiddal kezelt betegeknél a
placeboval kezelt betegekhez képest.

Kezelés felfiiggesztése

A kezelések mellékhatas miatt torténd felfiiggesztésének eldfordulasi gyakorisaga a Lyxumia-val
kezelt betegeknél 7,4%, mig a placeboval kezelt betegeknél 3,2 % volt, a f6, 24 hetes kezelési
periddus alatt. A kezelés felfiiggesztéséhez vezetd leggyakoribb mellékhatas a lixiszenatiddal kezelt
betegeknél a hanyinger (3,1%) és a hanyas (1,2%) volt.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkOze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Klinikai vizsgalatok soran, egy 13-hetes vizsgalatban, napi 2-szer legfeljebb 30 pg lixiszenatidot adtak
2-es tipusu diabetes mellitusban szenvedd betegeknek. Az emésztérendszeri betegségek el6fordulasi
gyakorisdganak novekedését figyeltek meg.

Tuladagolas esetén, a betegnél észlelt klinikai panaszoknak és tiineteknek megfeleld szupportiv
kezelést kell inditani és a Lyxumia adagjat az eldirt adagra kell csokkenteni.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: Cukorbetegségben alkalmazott gyogyszerek, glilkkagon-szerti peptid-1
(GLP-1) analogok, ATC kod: A10BJO3.

Hat4dsmechanizmus

A lixiszenatid egy szelektiv gliikagon-szerii peptid-1 (GLP-1) receptor agonista. A GLP-1 receptor a
célpontja a természetes GLP-1-nek, egy endogén inkretin hormonnak, mely fokozza a pancreas
béta-sejtekbdl az inzulin gliikoz-dependens szekreciojat.

A lixiszenatid hatasat a GLP-1-receptorokkal torténd specialis interakcion keresztiil fejti ki, ndvelve az
intracellularis ciklikus AMP- (cAMP-) szintet. A lixiszenatid akkor stimulalja az inzulinszekréciot,
amikor a vércukorszint magas, normoglykaemia esetén azonban nem, ami csokkenti a hypoglykaemia
kockazatat. Ezzel parhuzamosan a glilkagon-szekrécio is csokken. Hypoglykaemia esetén a gliikkagon
szekrecid, mint ,,menté mechanizmus” megmarad.

A lixiszenatid lassitja a gyomor iiriilését, ezaltal csokkenti a taplalekbol szarmazo gliikoz keringésbe
keriilésének titemét.

Farmakodinamias hatdsok

Napi egyszeri alkalmazas esetén, a lixiszenatid javitja a glikémias kontrollt, mivel 2-es tipusu
diabeteses betegeknél azonnal és tartosan csokkenti mind a posztprandialis, mind az éhomi
vércukorszintet.

Ezt a posztprandialis vércukorszintre kifejtett hatast metformin és napi egyszer alkalmazott 1,8 mg
liraglutid kombinacidjaval szemben egy 4-hetes vizsgalat igazolta. Tesztétkezés utan a plazma gliik6z
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AUCy:30.4.30n csOkkenése a kiindulasi értékrol: -12,61 h*mmol/1 (-227,25 h*mg/dl) volt a lixiszenatid,
és -4,04 h*mmol/1 (-72,83 h*mg/dl) a liraglutid-csoportban. Ezt egy 8 hetes vizsgalatban is igazoltak,
glargin inzulinnal és metforminnal, vagy anélkiili kombinacioban, reggeli eldtt adott liraglutiddal
szemben.

Klinikai hatasossag €s biztonsagossag

A Lyxumia klinikai hatasossagat és biztonsagossagat 9 randomizalt, kettés vak, placebo-kontrollos
klinikai vizsgalatban értékelték, melyekben 4508, 2-es tipusu diabeteses beteg vett részt (2869 beteget
randomizaltak a lixiszenatid-csoportba, 47,5% volt férfi és 52,5% nd, és 517 beteg volt >65 éves).

A Lyxumia hatasossagat még két randomizalt, nyilt, aktiv-kontrollos (exeszenatiddal vagy glulizin
inzulinnal szembeni) vizsgalatban és egy étkezés alatti vizsgalatban értékelték (6sszesen 1067 beteget
randomizaltak a lixiszenatid-csoportba).

Kiilon e-célra indult placebo-konrollos vizsgalat (176, koztiik 62, >75 éves beteget randomizaltak a
lixiszenatid-csoportba) a Lyxumia hatasossaganak és biztonsagossaganak értékelésére 70 évesnél
idésebb betegeknél.

Ezen kivill, egy kettds-vak, placebo-kontrollos, cardiovascularis kimenetelt értékeld vizsgalatba
(ELIXA) 6068 olyan, 2-es tipusu diabeteses beteget vontak be, akik korabban akut coronaria
szindromaban szenvedtek (3034 beteget randomizaltak a lixiszenatid-csoportba, koztiik 198, >75 éves
beteget €s 655 kdzepes fokt vesekarosodasbn szenvedo beteget).

A befejezett fazis-III vizsgalatokban azt figyelték meg, hogy a {6, 24 hetes kezelési periddus végén a
betegek koriilbeliil 90%-a meg tudott maradni a Lyxumia fenntartd, naponta egyszer alkalmazott

20 ug-os adagjanal.

e Glikémias kontroll

Kiegészitd (add-on) kombinacios kezelés oralis antidiabetikumokkal

A Lyxumia metforminnal, egy szulfonilureaval, pioglitazonnal vagy ezek kombinaciojaval egyiitt
alkalmazva, a placebohoz képest klinikailag ¢€s statisztikailag szignifikans mértékben csdkkentette a
HbA -t, az €homi vércukorszintet €s a tesztétkezés utan 2 draval mért posztprandialis vércukorszintet
a 10, 24 hetes kezelési periddus végén (lasd 2. és 3. tablazat).

Napi egyszeri — akar reggel, akar este torténd — alkalmazas mellett a HbA . csdkkenése szignifikans
volt.

Ez a HbA c-re gyakorolt hatas tartosan fennallt a 76 hetes hossza tavu vizsgalatokban.

Kiegészito (add-on) kezelés metformin monoterapiahoz

2. tablazat: Placebo-kontrollos vizsgalatok metforminnal (24 hetes vizsgalati eredmények)

Metformin mint hattérterapia

Lixiszenatid Placebo Lixiszenatid 20 pg Placebo
20 ug (N=159) (N=170)
N=160

Reggel Este
(N=255)  (N=255)

Atlagos HbA . (%)

Kiindulasi értékek 7,99 8,03 8,07 8,07 8,02
Atlagos valtozas a kiindulasi
értékekhez képest -0,92 -0,42 -0,87 -0,75 -0,38
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HbA<7,0 % értéket eléro
betegek aranya (%) 474 24,1 43,0 40,6 22,0
Atlagos testtomeg (kg)
Kiindulasi értékek 90,30 87,86 90,14 89,01 90,40
Atlagos valtozas a kiindulasi
értékekhez képest -2,63 -1,63 -2,01 -2,02 -1,64

Egy aktiv-kontrollos vizsgalatban, a naponta egyszer alkalmazott Lyxumia 0,79%-0s HbA -érték
csokkenést, mig a naponta kétszer alkalmazott exenatid -0,96%-o0s csokkenést mutatott a f6, 24 hetes
kezelési periodus végén, 0,17%-o0s (95%-o0s CI: 0,033, 0,297) atlagos kezelési kiilonbséggel. A 7%-nal
kisebb HbA c-értéket elért betegek szazalékos aranya hasonl6 volt a lixiszenatid-csoportban (48,5%)
és az exenatid-csoportban (49,8%).

A hanyinger eléfordulasanak gyakorisaga 24,5% volt a lixiszenatid-csoportban, mig az exenatidot
naponta kétszer alkalmazo6 csoportban ez 35,1% volt, a tiinetekkel jar6é hypoglykaemia
el6fordulasanak gyakorisaga pedig a lixiszenatiddal kezelteknél 2,5% volt a 24 hetes teljes kezelési
periddus alatt az exenatid-csoportban észlelt 7,9%-hoz képest.

Egy 24 hetes nyilt vizsgalatban, a nap f6 étkezése el6tt adott lixiszenatid nem volt rosszabb a HbA .
csokkentés tekintetében, mint a reggeli elott beadott lixiszenatid (atlagos valtozas a kiindulasi értékhez
képest: -0,65% versus -0,74%). Hasonlé HbA |.-csokkenés volt megfigyelhetd attol fiiggetleniil, hogy
melyik volt a féétkezés (reggeli, ebéd vagy vacsora). A vizsgalat végén a betegek 43,6%-a (foétkezési
csoport), illetve 42,8%-a (reggeli csoport) ért el 7%-nal alacsonyabb HbA . értéket. Hanyingert a
betegek sorrendben 14,7%-nal illetve 15,5%-nal jelentettek, €s tiinetekkel jaré hypoglykaemiat a
betegek sorrendben 5,8%-nal illetve 2,2%-nal figyeltek meg, a f6étkezési illetve a reggeli csoportban.

Kiegészitd (add-on) kezelés szulfonilurea monoterdpiahoz vagy szulfonilurea és metformin
kombinacidjdahoz

3. tablazat: Placebo-kontrollos vizsgalatok szulfonilureaval (24 hetes vizsgalati eredmények)

Szulfonilurea, mint hattérterapia
metforminnal vagy anélkiil

Lixiszenatid 20 pg Placebo
(N=570) (N=286)
Atlagos HbA . (%)
Kiindulasi értékek 8,28 8,22
Atlagos valtozas a kiindulasi
értékekhez képest -0,85 -0,10
HbA.<7,0 % értéket eléro
betegek aranya (%) 36,4 13,5
Atlagos testtomeg (kg)
Kiindulasi értékek 82,58 84,52
Atlagos véltozas a
kiindulasi értékekhez -1,76 -0,93
képest

Kiegészito (add-on) kezelés pioglitazon monoterapiahoz vagy pioglitazon és metformin kombindciohoz

Lixiszenatid hozzaadasa a pioglitazonhoz vagy pioglitazon és metformin kombinaciojahoz
pioglitazonnal nem kellden beallitott betegeknél a HbA -érték 0,90%-0s csdkkenését eredményezte a
kiindulasi értékrdl a placebo-csoport 0,34-0s csdkkenéséhez képest egy klinikai vizsgalatban, a

24 hetes, f6 kezelési periodus végén. A 24 hetes f6 kezelési periddus végén a lixiszenatiddal kezelt
betegek 52,3%-a ért el 7 %-nal kisebb HbA -értéket a placebo-csoportban észlelt 26,4%-hoz képest.
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A 24 hetes 6 kezelési periodus alatt hanyingert a lixiszenatid-csoport 23,5%-anal jelentettek a
placebo-csoport 10, 6%-ahoz képest, €s tiinetekkel jard hypoglykaemiardl a lixiszenatidot kapd
betegek 3,4%-anal szamoltak be, mig a placebot kapo betegek 1,2%-anal fordult ez el6.

Kiegészito (add-on) kombinacios kezelés egy bazis inzulinhoz

A Lyxumia csak egy bazis inzulinnal vagy egy bazis inzulin és metformin kombinacidjaval vagy egy
bazis inzulin és egy szulfonilurea kombinaciojaval egyiitt adva a HbA -érték és a tesztétkezés utan 2
oraval mért posztprandialis vércukor értek statisztikailag szignifikans csokkenését eredményezte a
placebohoz képest.
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4. tablazat: Placebo —kontrollos vizsgalatok bazis inzulinnal kombinalva (24 hetes vizsgalati
eredmények)

Bazis inzulin, mint hattérterapia Bazis inzulin, mint hattérterapia
Egyediil vagy metforminnal Egyediil vagy egy
kombinalva szulfonilureaval kombinalva*
Lixiszenatid Placebo Lixiszenatid Placebo
20 pg (N=166) 20 ug (N=157)
(N=327) (N=154)
Atlagos HbA . (%)
Kiindulasi értékek 8,39 8,38 8,53 8,53
Atlagos valtozas a
kiindulasi értékekhez
képest -0,74 -0,38 -0,77 0,11
HbA:<7,0 % értéket
eléré betegek aranya (%) 28,3 12,0 35,6 52
Atlagos bazis inzulin
kezelési id6 a 3,06 3,2 2,94 3,01
kiindulaskor (évek)
Atlagos bazis inzulin
adag valtozas (E)
Kiindulasi értékek 53,62 57,65 24,87 24,11
Atlagos valtozas a
kiindulasi értékekhez -5,62 -1,93 -1,39 -0,11
képest
Atlagos testtomeg (kg)
Kiindulasi értékek
Atlagos valtozas a 87,39 89,11 65,99 65,60
kiindulasi értékekhez
képest -1,80 -0,52 -0,38 0,06

* Azsiai betegpopulacidban végzett vizsgalat

Egy klinikai vizsgalatot végeztek oralis antidiabetikus gyogyszerekkel nem megfelelden beallitott,
inzulint nem kapo betegeknél. Ez a vizsgalat egy 12 hetes bevezetd szakaszbol és egy 24 hetes
kezelési periddusbol allt. A bevezetd szakaszban a glargin inzulin bevezetése és titralasa tortént, a
kezelés periddusban a betegek lixiszenatidot vagy placebot kaptak glargin inzulinnal, metforminnal és
tiazolidindionnal vagy tiazolidindion nélkiil kombinacidoban. A glargin inzulint folyamatosan titraltak
ebben a periddusban.

A 12 hetes bevezetd szakasz alatt a glargin inzulin hozzaadasa és titralasa a HbA-érték koriilbeliil
1%-0s csokkenését eredményezte. A lixiszenatid hozzaadasa szignifikansan nagyobb 0,71%-0s HbA .
csokkenéshez vezetett a lixiszenatid-csoportban a placebo-csoportban észlelt 0,40%-hoz képest. A

24 hetes kezelési periodus végén a lixiszenatiddal kezelt betegek 56,3%-a ért el 7%-nal kisebb

HbA ~értéket a placebo-csoport 38,5%-ahoz képest.

A 24 hetes kezelési periodus alatt a lixiszenatidot kapo betegek 22,4%-a jelentett legalabb egy
tiinetekkel jaré hypoglykaemias eseményt a placebo-csoport 13,5%-ahoz képest. A hypoglykaemia
eléfordulasanak gyakorisaga a lixiszenatid-csoportban foleg a kezelés els6é 6 hetében novekedett, ezt
kdvetden a gyakorisadg hasonlo volt a placebo-csoportéhoz.

Bazisinzulint 1-3 oralis antidiabetkummal kombinacidban kapd 2-es tipusu diabeteses betegek vettek
részt a nyilt, randomizalt inzulin intenzifikacios vizsgalatban. Optimalisan 12 hétig tarto,
metforminnal vagy metformin nélkiili glargin inzulin titralast kdvetéen, nem megfeleléen kontrollalt
betegeket randomizaltak egyszeri lixiszenatidra vagy egyszeri glulizin inzulinra (mindkettd a
legnagyobb étkezés eldtt) vagy napi haromszori glulizin inzulinra 26 héten at.

A HbA1c-érték csokkenése hasonld volt a csoportokban (5. tablazat).
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Mindkét glulizin inzulin kezelési rendhez képest a lixiszenatid csokkentette a testtomeget (5. tablazat)
A tiinetekkel jaro hypoglykaemias események szama alacsonyabb volt a lixiszenatid csoportban
(36 %), mint a napi egyszeri €s napi haromszori glulizin inzulin (47% illetve 52%) csoportban.

5. tablazat: Aktiv-kontrollos vizsgalat bazisinzulinnal kombinacidban, metforminnal vagy metformin
nélkiil (26 hetes eredmények) - (modositott kezelési szandék szerint) és biztonsagossagi populacio

Lixiszenatid Glulizin inzulin Glulizin inzulin
naponta 1-szer naponta 3-szor
Atlagos HbA (%) N =297 N =298 N =295
Valtozas a kiindulasi értékekhez -0,63 -0,58 -0,84
képest
Atlagos kiilonbség a
lixiszenatidhoz képest -0,05 (0,059) 0,21 (0,059)
95%-o0s konfidencia intervallum (-0,170 - 0,064) (0,095 - 0,328)
Atlagos testtomeg (kg) N =297 N =298 N =295
Valtozas a kiindulasi értékekhez -0,63 +1,03 +1,37
képest
Atlagos kiilonbség a
lixiszenatidhoz képest -1,66 (0,305) -1,99 (0,305)
95%-o0s konfidencia intervallum (-2,257 --1,062) (-2,593 - -1396)*
*p<0,0001

e Ehomi vércukorszint
Lyxumia kezeléssel az éhomi vércukorszintben elért csokkenés a kiindulasi értékhez képest
0,42 mmol/1 - 1,19 mmol/l (7,6-21,4 mg/dl) volt, a placebo-kontrollos vizsgalatok f6, 24 hetes kezelési
periodusa végén.

e Posztprandialis vércukorszint
A Lyxumia kezelés a tesztétkezés utan 2 o6raval mért posztprandialis vércukorszintek csokkenését
eredményezte, statisztikailag feliilmulva a placebo kezelést a hattérkezeléstol fiiggetleniil.
A Lyxumia-val elért csokkenés 4,51-7,96 mmol/l (81,2-143,3 mg/dl) volt a kiindulasi értékhez képest,
a f0, 24 hetes kezelési periodus végén, az Osszes olyan vizsgalatban, amelyben mérték a
posztprandialis vércukorszintet; a betegek 26,2% - 46,8%-anal a 2 6ras posztprandialis vércukor érték
7,8 mmol/l (140,4 mg/dl) alatt volt.

e Testtome
A Lyxumia kezelés metforminnal és/vagy szulfoniluredval kombinalva a kiindulasi értékkel
Osszehasonlitva, tartos, 1,76 kg - 2,96 kg-os testtomeg-valtozast eredményezett az 6sszes kontrollos
vizsgalatban, a f0, 24 hetes kezelési periodus végén.
A kiindulasi értékhez képest a testtomeg 0,38 kg - 1,80 kg-os valtozasat figyeltek meg a stabil bazis
inzulin adagot 6nmagaban kapo vagy metformin vagy egy szulfonilurea kombinacidjaval kezelt
lixiszenatid-kezelésben részesiil6 betegeknél is.
Azoknal a betegeknél, akiknél Gjonnan indult az inzulin, a testsuly szinte valtozatlan maradt a
lixiszenatid-csoportban, mig a placebo-csoportban névekedett.
A testtomeg-csokkenés tartos maradt a hosszu tdvu, 76 hétig tarto vizsgalat soran.
A testtomeg-csokkenés fliggetlen a hanyinger vagy hanyas eléfordulasatol.

e Béta-sejt funkcio.
A Lyxumia-val végzett klinikai vizsgalatok a béta-sejtek funkciojanak javulasat mutatjak, ahogy azt a
béta-sejt funkcid homeosztazis model meghatarozasaval (HOMA-B) mérték.
Lyxumia egyszeri alkalmazasa utan, az inzulinszekrécio elsé fazisanak helyreallitasat és az
inzulinszekrécid masodik fazisanak javulasat igazoltdk intravénas bolus gliikoz adasat kdvetden, 2-es
tipusu diabeteses betegeknél (n = 20).
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o Cardiovascularis értékelés
Semelyik fazis-1II, placebo-kontrollos vizsgalat soran sem tapasztaltak az atlagos szivfrekvencia
novekedését a 2-es tipusu diabeteses betegeknél.
A placebo-kontrollos fazis-III vizsgalatokban a szisztolés és diasztolés vérnyomas értékek
2,1 Hgmme-ig illetve 1,5 Hgmm-ig terjed6 atlagos csokkenését figyelték meg.

Az ELIXA vizsgalat egy randomizalt, kettés-vak, placebo-kontrollos, multinacionalis vizsgalat volt,
melyben a cardiovascularis (CV) kimenetelt vizsgaltak lixiszenatid-kezelés alatt allo, 2-es tipusu
diabeteses, nemrégiben akut coronaria szindroman atesett betegeknél.

Osszességében, 6068 beteget randomizéltak, 1:1 aranyban a placebdt, vagy a 20 ug lixiszenatidet kapo
(a kezdo, az els6 2 hét alatti 10 pg-os adagot kdvetden) csoportba.

Mindkét csoportban a betegek 96%-a fejezte be a vizsgalatot a protokollnak megfelelden, és a vitalis
paraméterek a vizsgalat végén a lixiszenatid-csoport betegeinek 99%-nal és a placebo-csoport
betegeinek 98,6%-nal voltak ismertek. A kezelés median id6tartama sorrendben 22,4 honap volt a
lixiszenatid-csoportban, és 23,3 honap volt a placebo-csoportban, a median kovetési id6 pedig 25,8 és
25,7 honap volt. A HbAlc atlagértéke (+SD) a lixiszenatid- €s a placebo-csoportban sorrendben

7,72 (£1,32)% és 7,64 (£1,28)% volt a vizsgalat megkezdésekor, valamint 7,46 (£1,51)% és

7,61 (£1,48)% volt a 24 honapban.

Az Osszetett elsddleges és masodlagos hatasossagi végpontok eredményei €s az dsszetett végpontok
Osszes egyes elemének eredményei az 1-es abran lathatéak

1. abra: Fasor abra (forest plot): az egyes cardiovascularis események analizise — kezelni
szandékozott (ITT/intention to treat) populacio

Lixi n(%)  placebo (%) HR  [95% CI]
Els6dleges Osszetett végpont
CV halal, nem fatalis MI, 406 (13.4%) 399 (13.2%) 1,02 [0,89; 1,17]
nem fatalis stroke,
vagy hospitalizacid
instabil angina miatt

Masodlagos Osszetett végpontok

elsédleges + H 456 (15.0%) 469 (15.5%) 0,97  [0,85;1,10]
elsédleges + H + Revasc 661 (21.8%) 659 (21.7%) T 1,00  [0,90; 111]
Az §sszetett végpontok egyes elemei
CV halal 156 (5.1%) 158 (5.2%) - 0,98  [0,78;1,22]
MI 270 (8.9%) 261 (8.6%) T 1,03  [0,87;1,23]
Stroke 67 (2.2%) 60 (2.0%) ] 1,12 [0,79; 1,58]
Hospitalizacio 11(0.4%) 10(0.3%) ¢ LI [0,47;2,62]
instabil angina miatt
Hospitalizaci6 122 (4.0%) 127 (4.2%) R 0,96  [0,75;1,23]
szivelégtelenség miatt

——
Coronaria revascularizios 368 (12.1%) 356 (11.7%) 1,03 [0,89; 1,19]

beavatkozas

00 05 10 15 20 25 3.0
Relativ hazard 95% CI-mal

CV: cardiovascularis, MI: myocardialis infarctus, H: hospitalizacio szivelégtelenség miatt, Revasc:
coronaria revascularizacios beavatkozas, HR: relativ hazard, CI: konfidencia intervallum.

33



Idések

70 éves vagy annal idosebb betegek

Egy kettés-vak, placebo-kontrollos, 24 hétig tarto klinikai vizsgalatban a lixiszenatid hatasossagat és
biztonsagossagat >70 éves, 2-es tipusu diabetesben szenvedd betegeknél vizsgaltak. Az esendd
betegeket, beleértve az alultaplaltsaggal veszélyeztetteket, nemrégiben cardiovascularis eseményen
atesett betegeket és a kozepes foku vagy sulyos kognitiv zavarban szenvedd betegeket kizartak a
vizsgalatbol. Osszesen 350 beteget randomizaltak (a randomizacios arany 1:1). Osszeségében, a
betegek 37%-a (N=131) volt >75 éves, és 31%-a (N=107) szenvedett kdzepes foku vesekarosodasban.
A betegek hattérterapiaként valtozatlan adag(ok)ban kaptak oralis antidiabetikumo(ka)t (OAD)
és/vagy bazis inzulint. Szulfonilureakat vagy glinideket nem alkalmaztak hattérterapiaként.

A lixiszenatid a HbAlc szignifikans javulasat eredményezte (-0,64%-os valtozas a placebohoz képest;
95%-o0s CI: -0,810% - 0,464%; p<0,0001) az atlagos 8,0%-os kiindulasi HbA 1c-értékhez képest.

Gyermekek és serdiilok

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint a Lyxumia
vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétdl 2-es tipusu diabetes mellitusban (lasd 4.2 pont,
gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

2-es tipusu diabetesben, subcutan beadast kdvetden a lixiszenatid gyorsan felszivodik és a felszivodast
nem befolyésolja az alkalmazott adag mennyisége. Fiiggetleniil attol, hogy mekkora az adag, vagy,
hogy a lixiszenatidot egyszeri vagy tobbszori adagban alkalmaztak-e, a tmax kozépértéke 1 - 3,5 6ra a
2-es tipusu diabeteses betegeknél. Nincs klinikailag relevans kiilonbség a felszivodas sebességében, a
lixiszenatid hasfalba, combba vagy karba torténd subcutan beadasakor.

Eloszlas
A lixiszenatid kozepes mértékben (55%) kotddik a human fehérjékhez.
A latszolagos eloszlasi térfogat lixiszenatid subcutan beadasat kovetden (Vz/F) koriilbeliil 100 1.

Biotranszformaci6 és eliminacid

Peptidként, a lixiszenatid glomerularis filtraci6, majd tubularis reabszopcid, és ezt kdvetden a
fehérjeszintézisbe Gjra bekeriil6 kisebb peptidekre és aminosavakra torténd lebomlas révén
eliminalodik.

2-es tipusu diabeteses betegeknél tobbszori adagolast kovetden az atlagos felezési id6 kortlbelil 3 ora,
az atlagos latszolagos eloszlasi térfogat (CL/F) pedig 35 1/h volt.

Specialis betegcsoportok

Vesekarosodasban szenvedo betegek

Az enyhe vesekarosodasban, (Cockcroft-Gault képlettel kiszamitott kreatinin clearance

60-90 ml/perc), a kdzepes fokt vesekarosodasban (kreatinin clearance 30-60 ml/perc) és a sulyos
vesekarosodaban (kreatinin clearance 15-30 ml/perc) szenvedd betegeknél pedig az AUC sorrendben
46%-kal, 51%-kal és 87%-kal nétt.

Majkarosodasban szenvedd betegek

Mivel a lixiszenatid elsésorban a vesén keresztiil iiriil, nem végeztek farmakokinetikai vizsgalatokat
akut és kronikus majkarosodasban szenvedd betegeknél. A majfunkcio zavara varhatéan nem
befolyasolja a lixiszenatid farmakokinetikajat.

Nem
A nem nincs klinikailag jelentds hatassal a lixiszenatid farmakokinetikéjara.
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Rassz
Europai, japan és kinai betegeknél végzett farmakokinetikai vizsgalatok eredményei alapjan az etnikai
hovatartozasnak nincs klinikailag relevans hatésa a lixiszenatid farmakokinetik4jara.

1dos kor

Az ¢életkornak nincs klinikailag relevans hatasa a lixiszenatid farmakokinetikéjara. Egy
farmakokinetikai vizsgalatban, amelyet nem diabeteses idds betegekkel végeztek, 20 ug lixiszenatid
alkalmazasa a lixiszenatid AUC-értékének atlagos 29%-os emelkedését eredményezte az id6s
betegeknél (11 beteg 65-74 éves, és 7 beteg =75 éves volt), 18, 18-45 éves beteggel 0sszehasonlitva,
ami feltehetéen az idésebb korcsoport csokkent vesefunkcidjaval fiigg Gssze.

Testtomeg
A testtomegnek nincs klinikailag relevans hatasa a lixiszenatid farmakokinetikajara.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi,és toxicoldgiai— vizsgalatokbdl szarmazd nem
klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban
kiilonleges kockazat nem varhato.

Két évig tarto, subcutan karcinogenitasi vizsgalatokban nem halalos C-sejtes pajzsmirigy tumorokat
észleltek a patkanyoknal és egereknél, melyeket vélhetéen egy nem genotoxikus GLP 1-receptor altal
kozvetitett mechanizmus okozott, amelyre a ragesalok kiilonosen érzékenyek.

A patkanyoknal minden dozis mellett C-sejtes hyperplasia és adenoma volt lathatd és mellékhatast
nem okozd koncentraciot (no observed adverse effect level=NOAEL) nem lehetett meghatarozni.
Osszehasonlitva a terapias dézisokkal torténé humén expozicioval, egereknél ezen hatsok 9,3-szeres
expozicios arany felett jelentkeztek.

C-sejtes carcinomat az egereknél nem figyeltek meg ¢és a patkdnyoknal C-sejtes carcinoma a huméan
terapias dozis koriilbeliil 900-szorosanak megfeleld expozicidhoz viszonyitott expozicids ardnynal
jelent meg.

A 2 évig tartd egereken végzett subcutan karcinogenitasi vizsgalatokban 3 endometrium
adenocarcinomas esetet lattak, statisztikailag szignifikansan novekvo gyakorisaggal a kozépso
déziscsoportban, mely 97-szeres expozicids aranynak felel meg. A kezeléssel 0sszefiiggd hatas nem
volt kimutathato.

Az allatkisérletek soran him és ndstény patkanyoknal nem észleltek a fertilitasra gyakorolt kdzvetlen
karos hatast.

Reverzibilis testicularis és epididymalis elvaltozasokat figyeltek meg lixiszenatiddal kezelt kutyaknal.
Spermatogenesisre gyakorolt hatast nem figyeltek meg egészséges férfiaknal.

Embrionalis/magzati fejlédés-toxicitasi vizsgalatok soran fejlodési rendellenességeket, a novekedés
elmaradasat, késoi csontosodast és skeletalis hatasokat figyeltek meg patkanyoknal a lixiszenatid
mindegyik dozisa (5-szords expozicids arany a human expozicidhoz képest) és a nyulaknal a magas
dozisok mellett (32-szeres expozicids arany a human expozicidhoz képest).

Mindkét fajnal enyhe anyai toxicitast - kisebb taplalékfogyasztas s teststilycsokkenés- észleltek.
Patkanyoknal a vemhesség késoi idoszakaban €s a szoptatas alatt nagy adag lixiszenatid-expozicionak
kitett him utodokban lassubb ujsziilottkori ndvekedést és kissé nagyobb mortalitast figyeltek meg.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

glicerin 85%

natrium-acetat-trihidrat

metionin

metakrezol

sosav (a pH beallitashoz)
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natrium-hidroxid oldat (a pH beallitashoz)
injekciohoz vald viz

6.2 Inkompatibilitisok
Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

3év
Az elsd haszndlatba vétel utan: 14 nap

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Hutészekrényben (2°C - 8°C) tarolando.
Nem fagyaszthato!
A fagyasztorekesztdl tavol tarolando.

Az elsé haszndlatba vétel utan:
Legfeljebb 30°C-on tarolandd. Nem fagyaszthato!
Felhelyezett ti nélkiil tarolja. A fénytdl valo védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcios tollon.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

L. tipusu livegpatron, gumidugoéval(brombutil), peremes (aluminium) kupakkal, amibe rétegelt
zarolemezeket (brombutil gumi a gyogyszer feldli és poliizoprén a kiils6 oldalon) helyeztek.
Mindegyik patron egy eldobhat6 injekcios tollba van beszerelve.

Csomagolas: 1 db zold, Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekciot tartalmazé eléretoltott injekcios
toll és 1 db lila, Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekciot tartalmazo eldretoltott injekcios toll.
Mindegyik z6ld, eloretoltott injekcios toll 3 ml oldatot tartalmaz, amib6l 14, 10 pg-os adag adhato be.
Mindegyik lila, eldretoltott injekcios toll 3 ml oldatot tartalmaz, amibdl 14, 20 ng-os adag adhato6 be.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A megfagyott Lyxumia-t nem szabad felhasznalni.

A Lyxumia 29 — 32 G-s eldobhato injekcios tiikkel hasznalhatd. A csomagolas injekcios titket nem
tartalmaz. A beteget figyelmeztetni kell, hogy minden hasznalat utdn dobja ki a tiit a helyi
kovetelményeknek megfelelen, és az injekcios tollat felhelyezett tii nélkiil tarolja. Ez segit megel6zni
a szennyezOdést és tii lehetséges eltomddését. Az injekcids tollat csak egy személy hasznalhatja.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Sanofi Winthrop Industrie

82 avenue Raspail

94250 Gentilly
Franciaorszag
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8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/811/005 (1 db eldretoltott injekeios toll + 1 db eloretoltott injekeios toll)

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2013. februar O1.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2017. szeptember 18.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrol részletes informacié az Europai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A
GYART,ASI TETEL}EK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIApASRA ES A FELHASZ,NALA,SRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENQEDELYBEN )
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A BIOL(')GIAI ERl’ED,]ET,'I'J, HAT(')ANYéG GYARTg’)JA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A biologiai eredetli hatéanyag gyartdjanak neve és cime

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstrasse 50, Industriepark Hochst
65926 Frankfurt am Main

Németorszag

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelGs gyartd neve és cime

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstrasse 50, Industriepark Hochst
65926 Frankfurt am Main

Németorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB
FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

o Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések

Erre a készitményre az idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c.
cikkének (7) bekezdésében megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra
hozott unids referencia idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késébbi frissitett
valtozata szerinti kdvetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. A GY(’)GYSZ]:ZR BIZ’[ONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kdtelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély 1.8.2
moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett verzidiban
részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben is:

e ha az Eurdpai Gydgyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1)
informaci6 érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyodgyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyul6) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (KEZDO CSOMAG)

1. A GYOGYSZER NEVE

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio
lixiszenatid

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az adagok egyenként (0,2 ml) 10 mikrogramm lixiszenatidot tartalmaznak (50 mikrogramm/ml).

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: glicerin 85%, natrium-acetat-trihidrat, metionin, metakrezol (tovabbi informacioért
lasd a betegtalakoztatot), sésav és natrium-hidroxid oldat (a pH beallitashoz), injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekciod

1 db 3 ml-es eldretoltott injekcios toll (14 adag)

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Boér ala torténd beadas

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az els6 hasznalat utan 14 nappal dobja ki az injekcids tollat.
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az els6 hasznalatba vétel eltt
Hiutészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato! A fagyasztorekesztol tavol tarolando.

Az els6 hasznalatba vétel utan

Legfeljebb 30°C-on taroland6. Nem fagyaszthato!

A fénytdl valo védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcios tollon.
Felhelyezett tti nélkiil tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/811/001 1 db injekeios toll

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GY(’)GYSZE,R {&LTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lyxumia 10

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (FENNTARTO CSOMAG)

1. A GYOGYSZER NEVE

Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio
lixiszenatid

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az adagok egyenként (0,2 ml) 20 mikrogramm lixiszenatidot tartalmaznak (100 mikrogramm/ml).

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: glicerin 85%, natrium-acetat-trihidrat, metionin, metakrezol (tovabbi informacioért
lasd a betegtalakoztatot), sésav és natrium-hidroxid oldat (a pH beallitashoz), injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekciod

1 db 3 ml-es eldretoltdtt injekceios toll (14 adag)
2 db 3 ml-es eléretoltott injekceiods toll (2x14 adag)
6 db 3 ml-es eldretdltott injekcios toll (6x14 adag)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Bor ala torténd beadas

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az els6 hasznalat utan 14 nappal dobja ki az injekcios tollat.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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Az els6 hasznalatba vétel elott
Hitészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato! A fagyasztorekesztol tavol tarolando.

Az elsO hasznalatba vétel utdn

Legfeljebb 30°C-on taroland6. Nem fagyaszthato!

A fénytdl vald védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcids tollon.
Felhelyezett tti nélkiil tarolando.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (,}Y(')GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/811/002 1 db injekeios toll
EU/1/12/811/003 2 db injekcios toll
EU/1/12/811/004 6 db injekcios toll

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lyxumia 20

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (28 NAPOS KEZDO TERAPIAS CSOMAG)

1. A GYOGYSZER NEVE

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio
Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio
lixiszenatid

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az adagok egyenként (0,2 ml) 10 mikrogramm vagy 20 mikrogramm lixiszenatidot tartalmaznak.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: glicerin 85%, natrium-acetat-trihidrat, metionin, metakrezol (tovabbi informacioért
lasd a betegtalakoztatot), sésav és natrium-hidroxid oldat (a pH beallitashoz), injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekciod

Kezdb terapias csomag

Mindegyik 2 db eldretdltott injekcios tollat tartalmazo 4 hetes kezeléshez vald csomag tartalma:
1 db 3 ml-es eldretoltott injekcios toll 14, 10 mikrogrammos adaghoz

1 db 3 ml-es eléretdltott injekceids toll 14, 20 mikrogrammos adaghoz

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas elott olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Bor ala torténd beadas

A doboz belsejére nyomtatva:
Gondosan olvassa el a Hasznalati itmutatot a Lyxumia injekcios toll hasznalata elott.
A z06ld, 10 mikrogrammos Lyxumia injekcids tollal kezdje el a kezelést.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az els6 hasznalat utan 14 nappal dobja ki az injekcids tollat.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az els6 hasznalatba vétel elott
Huitészekrényben taroland6. Nem fagyaszthato! A fagyasztorekesztdl tavol tarolando.

Az els6 hasznalatba vétel utan

Legfeljebb 30°C-on tarolandd. Nem fagyaszthato!

A fénytdl vald védelem érdekében a kupakot tartsa az injekcids tollon.
Felhelyezett tii nélkiil tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDES}EK A FEL NEM HASZNALT QY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly
Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/811/005 2 db injekcios toll

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Lyxumia
10
20
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17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS TOLL CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Lyxumia 10 pg injekcio
lixiszenatid
Bor ala torténd beadas

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

3 ml (14 adag)

| 6. EGYEBINFORMACIOK
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS TOLL CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Lyxumia 20 pg injekcio
lixiszenatid
Bor ala torténd beadas

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

3 ml (14 adag)

| 6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalé szamara

Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio
Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio
lixiszenatid

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is szliksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gydgyszerészehez vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Lyxumia és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az Lyxumia alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Lyxumia-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Lyxumia-t tarolni?

A csomagolés tartalma €s egyéb informaciok

S

1. Milyen tipusi gyogyszer a Lyxumia és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Lyxumia hatéanyaga a lixiszenatid.
Ez egy injekcid, mely akkor segit a szervezetének a vércukorszint megfeleld szinten tartdsdban, ha az
tal magas. 2-es tipust cukorbetegségben (diabéteszben) szenvedo felndtteknél alkalmazzak.

A Lyxumia-t egyéb cukorbetegség kezelésére hasznalt gyogyszerekkel egyiitt alkalmazzak, ha azok
nem elegnddek a vércukorszint beallitdsdhoz. Ezek koz¢ tartoznak:

o szjon at szedhetd vércukorszint csdkkentd gydgyszerek (pl. metformin, pioglitazon,
szulfonilurea tipusu gyogyszerek) és/vagy

o egy bazis inzulin, egy olyan inzulin mely egész nap hat.

2. Tudnivalok a Lyxumia alkalmazasa el6tt

Ne alkalmazza a Lyxumia-t
- ha allergias a lixiszenatidra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb osszetevdjére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Lyxumia alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo

egészségiigyi szakemberrel, ha:

- On 1-es tipusu diabéteszben szenved vagy ,,diabéteszes ketoacidozisa” van (ez a cukorbetegség
egyik szovodménye, amely akkor fordul eld, ha a szervezet nem képes a cukor lebontasara, mert

kevés az inzulin a szervezetben), mivel ez a gyogyszer nem megfelelé az On szamara

- ha hasnyalmirigy-gyulladasa (pankreatitisz) van, vagy volt valaha
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- sulyos gyomor vagy bélrendszeri problémadja van, mint példaul a gyomor izmainak betegsége,
ugynevezett ,,gasztroparézis”, aminek eredményeként lassabban iiriil ki a gyomor

- sulyos vesebetegsége van vagy miivesekezelést kap, mivel ez esetben a gyogyszer alkalmazasa
nem javallt

- egy szulfonilureat vagy egy bazis inzulint is alkalmaz. Ennek az az oka, hogy ilyen esetben
alacsony vércukorszint (hipoglikémia) fordulhat el6. Lehet, hogy kezeldorvosa ellendrizni
akarja a vércukorszintjét és azutan donthet a bazis inzulin vagy a szulfonilurea adagjanak
csokkentésérol. A Lyxumia nem alkalmazhato a bazis inzulin és a szulfonilurea egylittes
kombinaciojaval.

- egyéb gyogyszereket szed, mivel vannak olyan gyogyszerek, mint példaul antibiotikumok vagy
gyomornedv-ellenallo tablettak vagy kapszulak, melyek nem maradhatnak sokaig a gyomorban
(lasd Egy¢éb gyogyszerek és a Lyxumia pontot)

- folyadékvesztést/kiszaradast tapasztal pl. hanyas, hanyinger és hasmenés esetén. Fontos, hogy a
kiszaradas elkeriilése érdekében sok folyadékot igyon, foleg a Lyxumia-kezelés megkezdésekor.

- ha On szivbeteg, ami 1égszomjat vagy bokaduzzanatot okozhat, mivel kevés tapasztalat 4ll
rendelkezésre ebben a betegpopulacidban

Gyermekek és serdiilok
A Lyxumia gyermekek és 18 éves kor alatti serdiilok korében torténd alkalmazasaval kapcsolatban
nincs tapasztalat, ezért a Lyxumia alkalmazasa ebben a korcsoportban nem javasolt.

Egyéb gydgyszerek és a Lyxumia

Feltétlentiil tajékoztassa kezeldorvosat, gydgyszerészEt vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembert a jelenleg vagy nemrégiben alkalmazott, valamint alkalmazni tervezett egyéb
gyogyszereirol.

A Lyxumia érintheti néhany bevett gyogyszer hatasat. Egyes gyogyszereket, mint példaul az
antibiotikumokat vagy gyomornedv-ellenallo tablettakat és kapszulakat, melyek nem maradhatnak tal
sokdig a gyomorban, az injekcio beaddsa el6tt 1 draval, vagy a beadast kovezden 4 oraval kell
bevennie.

Terhesség és szoptatas

A Lyxumia alkalmazasa nem javallt terhességben. Nem ismeretes, hogy a Lyxumia artalmas lehet-¢ a
magzatra.

A Lyxumia alkalmazésa nem javallt szoptatés alatt. Nem ismeretes, hogy a Lyxumia kivalasztodik-e
az anyatejbe.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer szedése elbtt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ha a Lyxumia-t szulfonilureaval vagy inzulinnal egyiittesen alkalmazza, vércukorszintje tilzott

mértékben lecsokkenhet (hipoglikémia alakulhat ki). Ez ronthatja a koncentralasi képességét, és

szédiilhet vagy almos lehet. Ha ez torténik, ne vezessen jarmiivet és ne kezeljen gépeket.

Fontos informacié a Lyxumia egyes dsszetevairol

Ez a gyogyszer adagonként kevesebb, mint 1 millimél (23 mg) natriumot tartalmaz, azaz gyakorlatilag
natriummentes. A gyogyszer metakrezolt tartalmaz, mely allergias reakcidkat okozhat.
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3. Hogyan kell alkalmazni a Lyxumia-t?

A gyogyszert mindig a kezel6orvosa, gyogyszerésze vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakember altal elmondottaknak megfeleléen alkalmazza. Amennyiben nem biztos abban, hogyan
alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert.

Mennyi injekciot kell beadni
e A kezd6 adag 10 mikrogramm naponta egyszer, az elsé 14 napban - a z6ld injekcios tollat
hasznalva.
e Ezt kovetden az adag 20 mikrogramm naponta egyszer - a lila injekcios tollat hasznalva.

Mikor kell beadni az injekciot
A Lyxumia-t a nap barmelyik étkezése eltti 6rdban adja be. Lehet6leg mindennap az
injekciobeadashoz legkényelmesebbnek valasztott, ugyanazon étkezés elétt adja be a Lyxumia-t.

Hova kell beadni az injekciot
A Lyxumia-t a has, a lab fels6 része (comb) vagy a felkar bore alé adja be.

Ismerkedés az eléretoltott injekcios toll hasznalataval
Miel6tt el6szor hasznalni fogja az injekcios tollat, kezelGorvosa vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakember megmutatja, hogyan kell beadni a Lyxumia-t.

e Mindig olvassa el a dobozban talidlhaté "Hasznalati atmutatét",
e Mindig a Hasznalati Gtmutatéban leirtaknak megfeleléen hasznalja az injekcios tollat

Egyéb fontos informaciok az eléretoltott injekcios toll hasznalatarol

A "Haszndlati itmutatd"-ban tovabbi informaciok talalhatok arrdl, hogyan kell hasznalni a tollakat. A

legfontosabb pontok a kovetkezok:

o Mindig, minden injekcié beadasahoz hasznaljon egy uj tiit. Onnek a helyi ajanlasokat kdvetve
minden hasznalat utan ki kell dobnia az injekcios tiit egy megfeleld keményfalu tartalyba.
Beszélje meg kezelGorvosaval, a gondozasat végzo egészségligyi szakemberrel vagy
gyogyszerészével, miként semmisitse meg az éles targyakat.

o Csak a Lyxumia injekcios tollal kompatibilis tiiket hasznaljon (lasd a "Hasznalati Gtmutato"-t).

. Az els6 hasznalat elétt aktivalni kell a Lyxumia injekcios tollat. Ennek célja, hogy
meggy6z6djon arrdl, hogy a késziilék megfeleléen miikodik, és az elsd injekcios adag pontos.

o Ha tigy gondolja, hogy a Lyxumia injekcios tolla sériilt, ne haszndlja. Szerezzen be egy tjat. Ne

probalja megjavitani a tollat.

Ha az eldirtnal tobb Lyxumia-t alkalmazott
Ha a sziikségesnél tobb Lyxumia-t adott be maganak, azonnal értesitse kezeldorvosat. A tal sok
Lyxumia hdnyingert vagy rosszullétet okozhat.

Ha elfelejtette alkalmazni a Lyxumia-t
Ha kihagyta a Lyxumia egy adagjat, beadhatja a kdvetkez6 étkezés el6tti draban. Ne alkalmazzon
kétszeres adagot egyszerre a kihagyott adag pétlasara.

Ha idé6 elétt abbahagyja a Lyxumia alkalmazasat
Ne hagyja abba a Lyxumia alkalmazasat anélkiil, hogy kezelGorvosaval beszélt volna. Ha abbahagyja

a Lyxumia alkalmazasat vércukorszintje megemelkedhet.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.
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4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A Lyxumia-t kapo betegeknél nem gyakran jelentettek néhany sulyos allergias reakciot (pl. anafilaxia).
Azonnal forduljon orvoshoz, ha olyan tiineteket tapasztal, mint az arc-, a nyelv- vagy a torok
feldagadasa, mely 1égzési nehézséget okoz.

Hagyja abba a Lyxumia-t és azonnal hivja kezelGorvosat, ha az alabbi sulyos mellékhatasok

barmelyikét észleli:

o Er6s és allando hasi fajdalom (a gyomor tajékon), mely a hat felé sugarozhat, valamint
hanyinger ¢és hanyas, mivel ezek a hasnyalmirigy-gyulladas (pankreatitisz) tlinetei lehetnek.

A Lyxumia alkalmazasaval kapcsolatban jelentett leggyakoribb mellékhatasok, melyek 10 beteg koziil
1-nél tobbet érinthetnek (nagyon gyakori), a hanyinger (émelygés) és a hanyas volt. Ezek a
mellékhatasok tobbnyire enyhék voltak, és idével elmultak.

Az egyéb mellékhatasok kozé tartoznak:
Nagyon gyakori mellékhatasok: 10-b6l 1-nél tobb beteget érinthetnek

o Hasmenés
o Fejfajas
o Alacsony vércukorérték (hipoglikémia (‘hipo') kiilondsen akkor, ha a Lyxumia-t inzulinnal vagy

egy szulfoniluredval egyiitt hasznaljak
Az alacsony vércukorszint figyelmeztetd tiinetei koz¢é tartozhat a hideg veriték, hiivos, sapadt bor,
fejfajas, almossag, gyengeség, szEédiilés, zavartsag, ingerlékenység, ehségérzet, szapora szivmiikddés,
nyugtalansig. Kezeldorvosa elmondja Onnek, mit tegyen, ha alacsony a vércukorszintje.
Ez nagyobb valészintiséggel fordulhat el6, ha On egy szulfonilureat vagy egy bazis inzulint is
alkalmaz. Orvosa csokkentheti ezen gyogyszerek adagjat, mieldtt a Lyxumia-t alkalmazni kezdi.

Gyakori mellékhatasok: 10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek
Influenza

Megtazas (felso léguti fertdzes)

Szédiilés

Emésztési zavar (diszpepszia)

Hatfajas

Hugyholyaggyulladas

Virusfertdzés

Alacsony vércukorszint (ha a Lyxumiat metforminnal egyiitt alkalmazza)
Almossag (aluszékonysag)

Az injekcid beadasanak helyén fellép6 reakciok (pl. viszketés)

Nem gyakori mellékhatas: 100-bol legfeljebb 1 beteget érinthet
. Csalankitités (urtikaria)

. Epekovesség

° Epeholyaggyulladas

Ritka mellékhatasok: 1000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet
o Eltz6do gyomoriiriilés

Mellékhatasok bejelentése
Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen

lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is )
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
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is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Lyxumia-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
Az injekciods toll cimkéjén és a dobozon feltiintetett lejarati idé (EXP, Felh.) utan ne alkalmazza a

gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Az els6 hasznalatba vétel eldtt
Hitészekrényben (2°C — 8°C) tarolando. Nem fagyaszthatd! Tartsa a fagyasztorekesztol tavol.

A hasznalatbavétel soran

Az injekciods toll 14 napig hasznalhato, ha legfeljebb 30°C-on taroljak. Nem fagyaszthatd! Felhelyezett
tl nélkiil tarolja. Ha nem hasznalja a tollat, a fényt6l valo védelem érdekében a kupakot tartsa az
injekciods tollon.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések elosegitik
a kérnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Lyxumia?

- A készitmény hatéanyaga a lixiszenatid.

- Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcié: Egy adag 10 mikrogramm lixiszenatidot tartalmaz
(50 mikrogramm milliliterenként).

- Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcié: Egy adag 20 mikrogramm lixiszenatidot tartalmaz
(100 mikrogramm milliliterenként).

- Egyéb 0sszetevok: glicerin 85%, natrium-acetat-trihidrat, metionin, metakrezol
(54 mikrogramm adagonként), s6sav (a pH beallitasdhoz), natrium-hidroxid oldat (a pH
beallitasahoz) és injekciohoz vald viz.

Milyen a Lyxumia kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Lyxumia egy tiszta, szintelen oldatos injekcio (injekcio), ami egy eldéretoltott injekcios tollba
behelyezett tivegpatronba van toltve.

Mindegyik z6ld, LyxumialO mikrogramm oldatos injekciot tartalmazo toll 3 ml oldatot tartalmaz,
mely 14, 10 mikrogrammos adag beadasara alkalmas. 1 db eldret6ltott injekceios tollat tartalmazo
csomagolas.

Mindegyik lila, Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekciot tartalmazo toll 3 ml oldatot tartalmaz,
mely 14, 20 mikrogrammos adag beadasara alkalmas. 1, 2, és 6 db eléret6ltétt injekceios tollat
tartalmaz6 csomagolas. Nem mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba az On orszagaban.

Kezd6 terapias csomag is kaphatd, a kezelés els6 28 napjan torténd alkalmazashoz. A kezdd terapias
csomagban 1 db z6ld Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekciot és 1 db lila Lyxumia 20 mikrogramm
oldatos injekciot tartalmz6 injekeios toll van.

Nem mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail
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94250 Gentilly
Franciaorszag

Gyarto
Sanofi Aventis Deutschland GmbH

Industriepark Hochst - 65926 Frankfurt am Main

Németorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00

Bbarapus
Swixx Biopharma EOOD
Tem.: +359 (0)2 4942 480

Ceska republika
sanofi-aventis, s.r.0.
Tel: +420 233 086 111

Danmark
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH

Tel: 0800 52 52 010

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 131

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

EA0LGoa
Sanofi-Aventis Movonpocwnn AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Espaiia
sanofi-aventis, S.A
Tel: +34 93 485 94 00

France
Sanofi Winthrop Industrie
Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5 236 91 40

Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt.
Tel.: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi S.r.l
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 180 185 -0

Polska
sanofi-aventis Sp. Z o.0.
Tel.: +48 22 280 00 00

Portugal
Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

Roménia
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +386 1 235 51 00



Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia

Sanofi S.r.l.

Tel: 800 13 12 12 (domande di tipo tecnico)
800 536 389 (altre domande)

Kvmpog
C.A. Papaellinas Ltd.
TnA: +357 22 741741

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel: +371 6 616 47 50

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.0.
Tel: +421 2 208 33 600

Suomi/Finland
Sanofi Oy
Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300

Sverige
Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

United Kingdom (Northern Ireland)
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525

A betegtajékoztatd legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerr6l részletes informacié az Europai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcio6

lixiszenatid

HASZNALAT UTMUTATO

Mindegyik eldretoltott injekcios toll 14 adagot tartalmaz, egy adagban, azaz 0,2 ml-ben
10 mikrogramm van.

1. rész - FONTOS TUDNIVALOK

A Lyxumia injekcios toll hasznalata el6tt gondosan olvassa el ezeket az utasitasokat.
Tartsa meg ezt az utmutatot késébbi tajékozodasra.

Tudnivalok a Lyxumia injekcids tollrol

A Lyxumia eldretoltott injekcids tollban kaphatd

Naponta csak egy adagot adjon be.

Mindegyik Lyxumia injekcios toll 14, eldre betoltott adagot tartalmaz. Nem kell minden egyes
adagot kimérni.

Az injekcios toll hasznalata eldtt beszélje meg kezelGorvosaval, gydgyszerészével vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakemberrel, hogyan kell helyesen beadni az injekciot.

Ha egyediil nem tudja teljes egészében kovetni az dsszes utasitast, vagy nem képes kezelni a tollat
(példaul sulyos latasi problémai vannak), csak akkor hasznalja, ha segitenek Onnek.

Az On Lyxumia injekciés tollarol

Aktivalast Adagologomb
Gumitémités jelzo ablak

@

|
Toll kupak

Adagszamlalo Nyilat mutatd

skala ablak

Fekete dugattyu

A dugatty minden injekcié beadasa utan elmozdul az
adagok szamat mutato6 skala mentén. A fenti példaban az
adagszamlalo azt mutatja, hogy 13 adag maradt a patronban.

Ezt a tollat csak egy személy hasznalhatja. Ne hasznalja senki mas.

Mindig ellendrizze a cimkét, hogy meggy6z6djon arrol, hogy a megfelelé Lyxumia tollat
hasznalja. Azt is ellendrizze, hogy a lejarati id6 nem jart-e le. A nem megfelelo gyogyszer
alkalmazasa karos lehet az egészségére.

Ne probalja fecskenddvel kiszivni a folyadékot a patronbol.
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Az injekcids tiirol (kiilon mellékelve)

Kiilsé Bels6 tiivédo Ta Védofolia
tivédo sanka sanka

Csak a Lyxumia-val to6rténd hasznalatra elfogadott tiit hasznaljon. 29-32 G-s eldobhato tiiket
hasznaljon a Lyxumia injekcios tollal. Kérdezze meg kezelGorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert, milyen atmérdji (G-s) és milyen hosszu tii a
legmegfelelébb Onnek.

Ha egy masik személy adja be dnnek az injekcidt, vigyazniuk kell, hogy véletleniil se okozzanak
sériilést senkinek a tlivel. Ez esetleg fertdzés atvitelét okozhatja.

Mindig, minden injekcid beadasahoz hasznaljon uj tiit. Ez segit megel6zni a Lyxumia
szennyezOdését vagy a tli esetleges eltomddését.

2. rész - AZ ELSO LEPESEK

Ugyanazon a napon aktivalja a tollat, amikor az elsé injekciot beadja.

Eloszor aktivalja az aj injekcios tollat

Az adag beadasa el6tt - beadas el6tt el kell tavolitani a folyadékfelesleget az 11j injekcids tollbol.
Erre egyszer kerdil sor, és ez az igynevezett “aktivalasi” folyamat. Az alabbi 1 — 5. 1épések
megmutatjak Onnek, hogyan tegye ezt.

Az aktivalas azért torténik, hogy biztositsa, hogy az injekcios toll megfelelden miikodik és az elsd
beadando adag pontos.

Ne ismételje meg az aktivalasi folyamatot, mert nem tud majd beadni 14 adagot a Lyxumia
tollbol.

Az alabbi képek azt mutatjak, hogy az aktivalas utan hogyan valtozik az adagologombon 1év6
aktivalast jelz6 ablak.

Uj injekcios toll Az injekciébeadasra kész toll

(narancssarga ablak) (fehér ablak)

\ 3

A toll aktivalva van, és készen all az injekciok beadasara. Az aktivalast kovetden az ablak fehér marad.
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Hogyan aktivalja az j Lyxumia injekciés tollat

1. 1épés Vegye le a toll kupakjat és ellenorizze a tollat

| Lyxumia Q 0

Ellendrizze a folyadékot. Az oldatnak tisztanak és Ellendrizze, hogy az
szintelennek, lathato részecskéktdl mentesnek kell lennie. aktivalast jelz6 ablak
Ha nem ilyen, ne hasznalja a tollat. narancssarga-e

Forduljon kezel6orvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakemberhez.

2. 1épés Helyezzen fel egy tiit és tavolitsa el a tiivédo sapkakat

.

‘ Mindig hasznaljon 4j tiit az aktivalashoz.
Tavolitsa el a védofoliat a kiilsé tlivédo sapkarol.
Tartsa a tiit az injekcios tollal egyvonalban. Tartsa egyenesen mikdzben racsavarja.

Tartsa meg Dobja el —
— = |

s - e

Vigyazzon, hogy ne sértse meg magat, amikor a tli szabadon van.
Vegye le a kiilso és belso tiivédo sapkat. A kiils6 tiivédo sapkat tartsa meg - sziiksége lesz ra késobb a
tll levételéhez.

3. 1épés Hizza ki az adagologombot

-

A nyil most a tii fel¢ fog mutatni.

4. 1épés Nyomja meg, és tartsa lenyomva az adagolégombot, hogy eltavolitsa a felesleges
folyadékot
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Iranyitsa a tlit egy megfeleld tartalyba (pl. egy papircsésze vagy papirzsebkendd), hogy gy tudja
felfogni a folyadékot, hogy ki lehessen dobni.

Az adagologombot teljesen nyomja be. Egy kattanast érezhet vagy hallhat.

Tartsa benyomva az adagologombot, és lassan szamoljon el 5-ig, hogy eltavolitsa az utolso
cseppeket is.

perc

Ha nem jon ki folyadék, nézze meg a "Kérdések és valaszok" részt.
Ellendrizze, hogy az aktivalasi ablak fehér-e most?

5. 1épés A toll mar aktivalva van.

Ne aktivalja ezt a tollat Gjra.

A tlit az aktivalas és az elsd injekcid beadasa kozott nem kell lecserélnie.
Az elso injekcio beadasat illetéen menjen kozvetleniil a 3. rész C. 1épéséhez.

Forditson

3. Rész - AZ INJEKCIOS TOLL MINDENNAPI HASZNALATA

Csak akkor kovesse az ebben a részben leirtakat, ha az aktivalast jelz6 ablak fehér.
Naponta csak egy adagot adjon be.
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A. 1épés Vegye le a toll kupakjat és ellendrizze a tollat

<= .‘;‘yxumia Q

Ellendrizze a folyadékot. Az oldatnak tisztanak és szintelennek, lathato részecskéktol mentesnek kell
lennie. Ha nem ilyen, ne hasznalja a tollat.
Légbuborékok esetén nézze meg a "Kérdések és valaszok" részt.

Ellendrizze a tollban 1év6 adagok szamat. Ezt a fekete dugatty adagszamlaloban 1évo helyzete
mutatja meg.

Ellendrizze, hogy fehér-e az aktivalast jelz6 ablak. Ha narancssarga, nézze meg a 2. részt.
Ellenérizze az injekcids toll cimkéjét, hogy meggy6z6djon arrol, hogy a megfeleld gyogyszer van
benne.

B. Iépés Helyezzen fel egy 1j tiit és tavolitsa el a tiivédo sapkakat

w

Mindig, minden injekcié beadasahoz hasznaljon 4j tiit.
Tavolitsa el a védofoliat a kiilsé tlivédo sapkarol.
Tartsa a tiit a tollal egyvonalban. Tartsa egyenesen, mikdzben racsavarja.

Tartsa meg Dobia el .

- = |

P= P ——

Vigyazzon, hogy ne sértse meg magat, amikor a tli szabadon van.

Vegye le a kiilso és belso tiivédo sapkat. A kiils6 tiivédo sapkat tartsa meg - sziiksége lesz ra késobb a
tll levételéhez.

C. Iépés Huzza ki az adagologombot

Hatarozottan, iitk6zésig huzza ki az adagologombot.
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A nyil most a tii fel¢ fog mutatni.

D. Iépés Nyomja meg, és tartsa lenyomva az adagolégombot, hogy beadja az adagot

Qasodpe

Fogjon egy borredot és szlrja be a tiit (1asd az " Injekcidobeadasi helyek" részt arrol, hova adja be az
injekciot).

Nyomja be teljesen az adagolégombot. Egy kattanast érezhet vagy hallhat.
Tartsa az adagolégombot benyomva és lassan szamoljon el 5-ig, hogy a teljes adagot megkapija.

Az adagja most beadasra kertiilt. Huzza ki a tit a borébol.

E. Iépés Mindegyik injekcié beadasa utan tavolitsa el, és dobja ki a tiit

Tegye a kiilso tlivédd sapkat egy sik feliiletre. Vezesse a tiit a kiilso tiivédo sapkaba.
Helyezze vissza ra a kiils6 tiivédo sapkat.

Szoritsa dssze a kiils6 tlivédo sapkat, hogy megfoghassa a tiit, és a segitségével csavarja le a tollrol.
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Kérdezze meg gyogyszerészEét, hogyan dobja el a mar nem hasznalt tiit.
Helyezze vissza a toll kupakjat.

F. 1épés Minden injekcio beadasakor ismételje meg a 3. rész osszes lépését
Az aktivalas utan 14 nappal dobja ki a tollat. Még akkor is tegye ezt meg, ha a tollban maradt
még valamennyi gyégyszer.

Az aktivalast és a megsemmisitést tartalmazoé tablazat
Irja be a tablazatba azt a datumot, amikor aktivalta a tollat és azt a ddtumot, amikor 14 nappal késébb
kidobta.

Toll Az aktivalas | A kidobas
idopontja idopontja

1

Tarolas

Altalinos tudnivalék

e  Tartsa a Lyxumia injekcios tollakat biztonsagos helyen, gyermekektdl elzarva.

e Ovja a Lyxumia injekciés tollakat a portol és a szennyez3déstél.

e A fénytdl vald védelem érdekében minden hasznalat utdn helyezze vissza a toll kupakjat.

e Ne hasznélja a Lyxumia-t az injekcios toll cimkéjén vagy a dobozon feltiintetett lejarati id6 utan.
A lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Az injekcids toll aktivalasa elétt:

e A hasznalatban nem 1év6 Lyxumia injekcios tollakat hiitészekrényben, 2°C - 8°C kdzott tarolja.
e Ne fagyassza meg a Lyxumia tollakat és ne haszndlja a Lyxumia-t, ha megfagyott.

e Hagyja, hogy a toll hasznalat el6tt szobahdmérsékleten felmelegedjen.

Az injekciés toll aktivalasa utan:

e  Aktivalas utan tarolja a tollat 30° C alatt. A Lyxumia aktivalas utdn nem fagyaszthato.

e Ne tarolja a Lyxumia injekcios tollat felhelyezett tiivel. A felhelyezett tii szennyezddéshez és a
levegd lehetséges bejutasahoz vezethet, ami befolyasolhatja az adagolas pontossagat.

e A Lyxumia injekcios toll az aktivalas utdn 14 napig hasznalhat6. 14 nap utan dobja ki a hasznalt
Lyxumia injekcids tollat. Még akkor is tegye meg ezt, ha maradt még valamennyi gyogyszer a
tollban.

Megsemmisités

e  Helyezze vissza a toll kupakjat, miel6tt kidobja a Lyxumia injekcios tollat.

e Dobja ki a Lyxumia injekcios tollat, kérdezze meg gyogyszerészét, hogyan dobja ki a mar nem
hasznalt gyogyszereit.

Karbantartas

e Kezelje dvatosan a Lyxumia injekcios tollat.

e  Nedves ruhaval letdrolve kiviilrol tisztithaté a Lyxumia injekcios toll.

e Ne aztassa be, ne mossa el, és ne olajozza (kenje) be a Lyxumia injekcios tollat, mert ez kart
okozhat benne.

e Ha gy gondolja, hogy a Lyxumia injekcios toll sériilt lehet, ne hasznalja. Ne probalja
megjavitani a tollat.
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Injekciobeadasi helyek
Elol Hatul

(\

A Lyxumia-t a bor alé kell beadni és a fenti, kékkel jelzett teriiletek barmelyikén beadhato. Ezek a
comb, a has, vagy a felkar. Kérdezze meg kezelGorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert, hogyan kell helyesen beadni az injekciot.

Kérdések és valaszok

Mit tegyek, ha elfelejtettem aktivalni a Lyxumia injekcios tollat vagy beadtam magamnak az
injekciot az aktivalas el6tt? Ha a toll aktivalasa el6tt beadta maganak az injekciot, ne javitsa ki ezt
egy masodik injekcio beadasaval. Forduljon kezeldorvosahoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat
végz0O egészségiigyi szakemberhez tanacsért vércukorszintjének ellenérzésére vonatkozoan.

Mi van akkor, ha légbuborékok vannak a tartalyban?

Kicsi légbuborékok jelenléte a tartilyban normalis jelenség — ez nem értalmas az On szdmara. Az adag
pontos lesz és kovetheti az utasitasokat. Kérjen segitséget kezeldorvosatol, gyogyszerészétol vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembertol.

Mi a teend6 akkor, ha aktivalaskor nem jon ki folyadék?

Lehet, hogy a tii eltdmddott vagy nincs megfelelden felcsavarva. Tavolitsa el a tiit és helyezzen fel egy
Ujat, és a 4. és 5. 1épést ismételje meg. Ha még mindig nem jon ki folyadék, lehet, hogy a Lyxumia
injekcios toll sériilt. Ne hasznalja ezt a Lyxumia csomagot. Kérjen segitséget kezeldorvosatol,
gyogyszerészétol vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembertol.

Mi a teendd, ha nehéz az adagolégombot egészen benyomni?

Lehet, hogy a tii eltdmddott vagy nincs megfelelden felcsavarva. Hizza ki a tit a borébdl és tavolitsa
el a tiit a tollrol. Helyezzen fel egy 0j tiit és ismételje meg a D és E 1épéseket. Ha még mindig nehéz
benyomni az adagologombot, a Lyxumia injekcios toll sériilt lehet. Ne hasznalja ezt a Lyxumia
csomagot. Kérjen segitséget kezel6orvosatol, gydgyszerészetol vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembertol.

Ha barmilyen kérdése van a Lyxumia-val vagy a cukorbetegséggel kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat, gyogyszerészEét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, vagy hivja a
forgalomba hozatali engedély jogosultjdnak helyi képviseletét a Lyxumia betegtajékoztatoban
"Betegtdjékoztato: Informacidk a felhasznaldk szamara" talalhato6 (a dobozban kiilon mellékelve)
talalhato telefonszamon.
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Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcio6
lixiszenatid

HASZNALATI UTMUTATO

Mindegyik eldretoltott injekcios toll 14 adagot tartalmaz, egy adagban, azaz 0,2 ml-ben

20 mikrogramm van.

1. rész - FONTOS TUDNIVALOK

A Lyxumia injekcids toll hasznalata eltt gondosan olvassa el ezeket az utasitasokat.

Tartsa meg ezt az utmutatot késébbi tajékozodasra.
Tudnivalék a Lyxumia injekcios tollrol

A Lyxumia eldretoltott injekcids tollban kaphatd
e Naponta csak egy adagot adjon be.

e Mindegyik Lyxumia injekcids toll 14, elére betoltott adagot tartalmaz. Nem kell minden egyes

adagot kimérni.

e Az injekcids toll hasznalata elott beszélje meg kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a
gondozasat végzd egészségligyi szakemberrel, hogyan kell helyesen beadni az injekciot.

e Ha egyedil nem tudja teljes egészében kovetni az 6sszes utasitast, vagy nem képes kezelni a tollat

(példaul sulyos latasi problémai vannak), csak akkor hasznalja, ha segitenek Onnek.

Az On Lyxumia injekciés tollarol

Gumitomités
Toll kupak Patron Adagszamlalo
skala

9
8
oL

Fekete dugattyu

A dugatty minden injekcié beadasa utan elmozdul az adagok
szamat mutato skala mentén. A fenti példaban az adagszamlalo
azt mutatja, hogy 13 adag maradt a patronban.

Aktivalast Adagolo-
jelzo ablak gomb
Nyilat mutato

ablak

e Eztatollat csak egy személy hasznalhatja. Ne hasznalja senki mas.
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Mindig ellendrizze a cimkét, hogy meggy6z6djon arrdl, hogy a megfelelé Lyxumia tollat
hasznalja. Azt is ellendrizze, hogy a lejarati id6 nem jart-e le. A nem megfeleld gyogyszer
alkalmazasa karos lehet az egészségére.

Ne probalja fecskenddvel kiszivni a folyadékot a patronbol.

Az injekcids tiirdl (kiilon mellékelve)

I —

iilsé tiveds | | Belsé tiveds || Ti Védsfolia

sapka sapka

Csak a Lyxumia-val tortén0 hasznalatra elfogadott tiit hasznaljon. 29-32 G-s eldobhato tiiket
hasznaljon a Lyxumia injekcios tollal. Kérdezze meg kezelborvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakembert milyen atméréji (G-s) €s milyen hosszu tii a
legmegfeleldbb Onnek.

Ha egy masik személy adja be dnnek az injekcidt, vigydzniuk kell, hogy véletleniil se okozzanak
sériilést senkinek a tlivel. Ez esetleg fert6zés atvitelét okozhatja.

Mindig, minden injekcié beadasahoz hasznaljon yj tiit. Ez segit megelézni a Lyxumia
szennyezOodését vagy a tl esetleges eltomodeését.

2. rész - AZ ELSO LEPESEK

Ugyanazon a napon aktivalja a tollat, amikor az elsé injekciét beadja.

Elészor aktivalja az 1j injekcids tollat

Az adag beadasa elott - beadas el6tt el kell tavolitani a folyadékfelesleget az 01j injekcios tollbol.
Erre egyszer keriil sor és ez az tigynevezett “aktivalasi” folyamat. Az alabbi 1 — 5. 1épések
megmutatjak Onnek, hogyan tegye ezt.

Az aktivalas azért torténik, hogy biztositsa, hogy az injekcids toll megfeleléen miikodik és az elsé
beadando adag pontos.

Ne ismételje meg az aktivalasi folyamatot, mert nem tud majd beadni 14 adagot a Lyxumia
tollbol.

Az alabbi képek azt mutatjak, hogy az aktivalas utan hogyan valtozik az adagologombon 1év6
aktivalast jelzo ablak.

Uj toll Az injekciébeadasra kész toll
(narancssarga ablak) (fehér ablak)

L q

A toll aktivalva van, és készen all az injekciok beadasara. Az aktivalast kovetden az ablak fehér marad.
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Hogyan aktivalja az ij Lyxumia injekcios tollat

1. 1épés Vegye le a toll kupakjat és ellenorizze a tollat.

o
———

Ellenérizze a folyadékot. Az oldatnak tisztanak és Ellendrizze, hogy az
szintelennek, lathato részecskéktol mentesnek kell aktivalast jelz6 ablak
lennie. Ha nem ilyen, ne hasznalja a tollat. narancssarga-e

Forduljon kezel6orvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberhez.

2. 1épés Helyezzen fel egy tiit és tavolitsa el a tlivéd6 sapkakat

Mindig hasznaljon 4j tiit az aktivalashoz.
Tavolitsa el a védofoliat a kiilsé tlivédo sapkarol.
Tartsa a tiit a tollal egyvonalban. Tartsa egyenesen, mikdzben racsavarja.

Tartsa meg Dobja el e T
“—p— - . — |

= = -
Vigyazzon, hogy ne sértse meg magat, amikor a tli szabadon van.

Vegye le a kiils6 és belso tivédo sapkat. A kiilso tlivédd sapkat tartsa meg - sziiksége lesz ra késébb a
ti levételéhez.

3. 1épés Huzza ki az adagolégombot

Hatarozottan, iitkozésig hizza ki az adagoléogombot.

A nyil most a ti felé¢ fog mutatni.
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4. 1épés Nyomja meg és tartsa lenyomva az adagolégombot, hogy eltavolitsa a felesleges
folyadékot

Iranyitsa a tiit egy megfeleld tartalyba (pl. egy papircsésze vagy papirzsebkendd), hogy gy tudja
felfogni a folyadékot, hogy ki lehessen dobni.

Az adagologombot teljesen nyomja be. Egy kattanast érezhet vagy hallhat.

Tartsa benyomva az adagolégombot és lassan szamoljon el 5-ig, hogy eltavolitsa az utolso
cseppeket is.

.

odperc

Ha nem jon ki folyadék, nézze meg a "Kérdések és valaszok" részt.

Ellendrizze, hogy az aktivalasi ablak fehér-e most?

5. 1épés A toll mar aktivalva van

Ne aktivilja ezt a tollat ujra.

A tlt az aktivalas és az els6 injekcid beadasa kozott nem Kell lecserélnie.

Az els6 injekcié beadasat illetéen, menjen kozvetleniil a 3. rész C. 1épéséhez.
Forditson

3. Rész - AZ INJEKCIOS TOLL MINDENNAPI HASZNALATA

Csak akkor kovesse az ebben a részben leirtakat, ha az aktivalast jelz6 ablak fehér.
Naponta csak egy adagot adjon be.

3
P
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A 1épés Vegye le a toll kupakjat és ellendrizze az injekcios tollat

Ellendrizze a folyadékot. Az oldatnak tisztanak €s szintelennek, lathatéd részecskéktél mentesnek kell
lennie. Ha nem ilyen, ne hasznalja a tollat.

Légbuborékok esetén nézze meg a "Kérdések és valaszok" részt.

Ellenérizze a tollban 1év6 adagok szamat. Ezt a fekete dugatty(l adagszamlaloban 1évo helyzete
mutatja meg.

Ellendrizze, hogy fehér-e az aktivalast jelz6 ablak. Ha narancssarga, nézze meg a 2. részt.
Ellendrizze az injekcios toll cimkéjét, hogy meggy6z06djon arrdl, hogy a megfeleld gydgyszer van
benne.

B. Iépés Helyezzen fel egy 1j tiit és tavolitsa el a tiivédo sapkakat

ﬁ\ ——
= b
~

Mindig, minden injekcid beadasahoz hasznaljon 1j tiit.

Tavolitsa el a védofoliat a kiilsé tlivédo sapkarol.

Tartsa a tiit a tollal egyvonalban. Tartsa egyenesen, mikdzben racsavarja.

Q
4

Tartsa meg Dobia el
=
= <= -
Vigyazzon, hogy ne sértse meg magat, amikor a t{i szabadon van.

Vegye le a kiils6 és a belso tlivédo sapkat. A kiilsé tlivédo sapkat tartsa meg, - sziiksége lesz ra késobb
a tl levételéhez.

C. Iépés Huzza ki az adagologombot

Hatarozottan, iitk6zésig huzza ki az adagologombot.

-

A nyil most a tii fel¢ fog mutatni.
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D. 1épés Nyomja meg és tartsa lenyomva az adagologombot, hogy beadja az adagot

Fogjon egy borred6t és szhrja be a tiit (1asd az " Injekcidobeadasi helyek" részt arrol, hova adja be az
injekciot).

Nyomja be teljesen az adagolégombot. Egy kattanast érezhet, vagy hallhat.
Tartsa az adagolégombot benyomva és lassan szamoljon el 5-ig, hogy a teljes adagot megkapija.

Az adagja most beadasra keriilt. Hizza ki a tlit a borébol.

E. [épés Mindegyik injekcié beadasa utan tavolitsa el és dobja ki a tiit

o e
i

L o J

-

Tegye a kiilso tiivédd sapkat egy sik feliiletre. Vezesse a tiit a kiils6 tlivédo sapkaba. Helyezze vissza
ra a kiils6 tiivédo sapkat.

Szoritsa dssze a kiils6 tlivédo sapkat, hogy megfoghassa a tiit, és a segitségével csavarja le a tiit a
tollrol.
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Kérdezze meg gyogyszerészét, hogyan dobja el a mar nem hasznalt tiit.
Helyezze vissza a toll kupakjat.

F. 1épés Minden injekci6 beadasakor ismételje meg a 3. rész osszes 1épését
Az aktivalas utan 14 nappal dobja ki a tollat. Még akkor is tegye meg ezt, ha a tollban még
maradt valamennyi gyogyszer.

Az aktivalast és a megsemmisitést tartalmazo tablazat
Irja be a tablazatba azt a datumot, amikor aktivalta a tollat és azt a datumot, amikor 14 nappal késébb
kidobta.

Toll Az aktivalas | A kidobas
idépontja idépontja

1

2

3

4

5

6

Tarolas

Altalinos tudnivalék

e  Tartsa a Lyxumia injekcios tollakat biztonsadgos helyen, gyermekektdl elzarva.

e Ovja a Lyxumia injekcids tollakat a portol és a szennyez6déstél.

e A fénytdl valod védelem érdekében minden hasznalat utdn helyezze vissza a toll kupakjat.

e Ne hasznalja a Lyxumia-t az injekcios toll cimkéjén vagy a dobozon feltiintetett lejarati id6 utan.
A lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Az injekcids toll aktivalasa elétt:

e A hasznalatban nem 1év6 Lyxumia injekcios tollakat hiitdszekrényben 2°C - 8°C kozott tarolja.
e Ne fagyassza meg a Lyxumia tollakat és ne hasznalja a Lyxumia-t, ha megfagyott.

e Hagyja, hogy a toll hasznalat el6tt szobahémérsekleten felmelegedjen.

Az injekciés toll aktivalasa utan:

e  Aktivalas utan tarolja a tollat 30°C alatt. A Lyxumia aktivalas utan nem fagyaszthato.

e Ne tarolja a Lyxumia injekcios tollat felhelyezett tiivel. A felhelyezett tii szennyezddéshez és a
levegd lehetséges bejutasahoz vezethet, ami befolyasolhatja az adagolas pontossagat.

e A Lyxumia injekcios toll az aktivalds utdn 14 napig hasznalhat6. 14 nap utan dobja ki a hasznalt
Lyxumia injekcids tollat. Még akkor is tegye meg ezt, ha maradt még valamennyi gyogyszer a
tollban.

Megsemmisités

e Helyezze vissza a toll kupakjat, miel6tt kidobja a Lyxumia injekcids tollat.

e Dobja ki a Lyxumia injekcios tollat, kérdezze meg gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem
hasznalt gyogyszereivel.

Karbantartas

e Kezelje dvatosan a Lyxumia injekcios tollat.

e  Nedves ruhaval letdrolve kiviilrol tisztithaté a Lyxumia injekcios toll.

e Ne aztassa be, ne mossa el, és ne olajozza (kenje) be a Lyxumia injekcios tollat, mert ez kart
okozhat benne.

e Ha gy gondolja, hogy a Lyxumia injekcios toll sériilt lehet, ne hasznalja. Ne probalja
megjavitani a tollat.
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Injekciobeadasi helyek

Elél Hatul

(\

A Lyxumia-t a bor ala kell beadni és a fenti, kékkel jelzett teriiletek barmelyikén beadhatd. Ezek a
comb, a has, vagy a felkar. Kérdezze meg kezelGorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert, hogyan kell helyesen beadni az injekciot.

Kérdések és valaszok

Mit tegyek, ha elfelejtettem aktivalni a Lyxumia injekcios tollat vagy beadtam magamnak az
injekciot az aktivalas el6tt? Ha a toll aktivalasa el6tt beadta maganak az injekciot, ne javitsa ki ezt
egy masodik injekcié beadasaval. Forduljon kezelGorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat
végz0o egészségiigyi szakemberhez tanacsért vércukorszintjének ellenérzésére vonatkozoan.

Mi van akkor, ha légbuborékok vannak a tartalyban?

Kicsi 1égbuborékok jelenléte a tartalyban normalis jelenség — ez nem artalmas az 6n szamara. Az adag
pontos lesz és kdvetheti az utasitasokat. Kérjen segitséget kezeldorvosatol, gyogyszerészétdl vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembertol.

Mi a teend6 akkor, ha aktivalaskor nem jon ki folyadék?

Lehet, hogy a tii eltomddott vagy nincs megfelelden felcsavarva. Tavolitsa el a tiit és helyezzen fel egy
ujat, és a 4. és 5. 1épést ismételje meg. Ha még mindig nem jon ki folyadék, lehet, hogy a Lyxumia
injekcios toll sériilt. Ne hasznalja ezt a Lyxumia csomagot. Kérjen segitséget kezeldorvosatdl,
gyogyszerészétol vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembertol.

Mi a teendd, ha nehéz az adagolégombot egészen benyomni?

Lehet, hogy a tl eltdmddott vagy nincs megfelelden felcsavarva. Hizza ki a tit a borébdl és tavolitsa
el a tiit a tollrél. Helyezzen fel egy 0j tiit és ismételje meg a D és E 1épéseket. Ha még mindig nehéz
benyomni az adagologombot, a Lyxumia injekcios toll sériilt lehet. Ne hasznalja ezt a Lyxumia
csomagot. Kérjen segitséget kezelGorvosatol, gyogyszerészEétol vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembertol.

Ha barmilyen kérdése van a Lyxumia-val vagy a cukorbetegséggel kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert vagy hivja a
forgalomba hozatali engedély jogosultjanak helyi képviseletét a Lyxumia betegtajékoztatoban
"Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalok szamara" talalhatd (a dobozban kiilon mellékelve)
talalhat6 telefonszamon.

76



Lyxumia

lixiszenatid
HASZNALAT UTMUTATO

Kezd6 terapias csomag — Két, egyenként 14 adagos eloretoltott injekcios tollat tartalmaz

Egy z61d, 10 mikrogrammos injekcios toll (Lyxumia 10 mikrogramm oldatos injekcid), egy adagban,
azaz 0,2 ml-ben 10 mikrogramm van.

Egy lila, 20 mikrogrammos injekcios toll (Lyxumia 20 mikrogramm oldatos injekcid), egy adagban,
azaz 0,2 ml-ben 20 mikrogramm van.

1. rész - FONTOS TUDNIVALOK

A Lyxumia injekcios toll hasznalata el6tt gondosan olvassa el ezeket az utasitasokat.
Tartsa meg ezt az Gtmutatot kés6bbi tajekozodasra.

Tudnivalék a Lyxumia injekcios tollrol

e Naponta csak egy adagot adjon be.

e Mindegyik Lyxumia injekcids toll 14 elore betdltott adagot tartalmaz. Nem kell minden egyes
adagot kimérni.

e Az injekcids toll hasznalata elott beszélje meg kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a
gondozasat végzd egészségligyi szakemberrel, hogyan kell helyesen beadni az injekciot.

e Ha egyedill nem tudja teljes egészében kovetni az 6sszes utasitast, vagy nem képes kezelni a tollat
(példaul sulyos latasi problémai vannak), csak akkor hasznélja, ha segitenek Onnek.

A kezd6 terapias csomagrol
A Lyxumia kezdd terdpias csomag két kiilonbdzo szinti injekcios tollat tartalmaz. Mindegyik toll
kiilénb6z6 hatdserdsségii Lyxumia-t tartalmaz. Mindkét tollat ugyanugy hasznaljak.

e A z0ld injekcios toll 14, eldre betoltott adagot tartalmaz; egy adag 10 mikrogramm Lyxumia-t
tartalmaz.

e A lilainjekcios toll 14, elére betoltott adagot tartalmaz; egy adag 20 mikrogramm Lyxumia-t
tartalmaz.

A kezelést a zold, 10 mikrogrammos Lyxumia injekcios tollal kell megkezdeni. El6szor ebbdl a tollbol

kell az 6sszes 14 adagot elhasznalni. Ezutan hasznalja a 20 mikrogrammos Lyxumia injekcids tollat.
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A Lyxumia injekcids tollakroél
A z6ld 10 mikrogrammos Lyxumia injekcids toll

Gumitdmités

Aktivalast
jelzo ablak

Adagologomb

Patron

I
Toll kupak

Adagszamlalo

skala

A lila 20 mikrogrammos Lyxumia injekcids toll

—faJ

Nyilat
mutato ablak

I
Fekete dugattyu
A dugattyt minden injekcié beadésa utan elmozdul az
adagok szamat mutato6 skala mentén. A fenti példaban az

adagszamlaloé azt mutatja, hogy 13 adag maradt a patronban.

e  Ezeket a tollakat csak egy személy hasznalhatja. Ne hasznalja senki mas.

e  Mindig ellendrizze a cimkét, hogy meggy6z6djon arrol, hogy a megfelelé Lyxumia tollat
hasznalja. Azt is ellendrizze, hogy a lejarati id6 nem jart-e le. A nem megfeleld gyogyszer

alkalmazasa karos lehet az egészségére.

e  Ne probalja fecskenddvel kiszivni a folyadékot a patronbol.

Az injekciés tikrol (kiilon mellékelve)

—p——y - —— ’
Kiilsé Belsd tiivédo T Védofolia
tivédo sanka sanka

o Csak a Lyxumia-val t6rténd hasznalatra elfogadott tiit hasznaljon. 29-32 G-s eldobhato tiiket
hasznaljon a Lyxumia injekcios tollal. Kérdezze meg kezelGorvosat, gyogyszerészét vagy a
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gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert, milyen atmérdji (G-s) és milyen hosszu tii

a legmegfelelébb Onnek.

o Ha egy masik személy adja be dnnek az injekciot, vigyazniuk kell, hogy véletleniil se
okozzanak sériilést senkinek a tlivel. Ez esetleg fertdzés atvitelét okozhatja.

o Mindig, minden injekcid beadasahoz hasznaljon j tiit. Ez segit megel6zni a Lyxumia

szennyezddését vagy a tii esetleges eltomaddését.

2. rész - AZ ELSO LEPESEK

A 10 mikrogrammos Lyxumia injekcios tollal kezdjen.

e Ne aktivalja a 20 mikrogrammos Lyxumia injekcios tollat addig, amig a zéld toll
hasznalatat nem fejezte be.

e Ugyanazon a napon aktivalja a tollat, amikor az els6 injekciét beadja.

Elészor aktivalja az 1j injekcios tollat

e Az adag beadasa elétt - beadas elott el kell tavolitani a folyadékfelesleget az 0j injekcids tollbol.
Erre egyszer keriil sor és ez az igynevezett “aktivalasi” folyamat. Az alabbi 1 — 5. 1épések
megmutatjak Onnek, hogyan tegye ezt.

e Az aktivalas azért torténik, hogy biztositsa, hogy az injekcids toll megfeleléen miikodik és az elsd
beadand6 adag pontos.

e Neismételje meg az aktivalasi folyamatot, mert nem tud majd beadni 14 adagot a Lyxumia
tollbol.

Az alabbi képek azt mutatjak, hogy az aktivalas utan, hogyan valtozik az adagolégombon 1év6
aktivalast jelzo ablak.

Uj toll Az injekciébeadasra kész toll

(narancssarga ablak) (fehér ablak)

¥

A toll aktivalva van, és készen 4ll az injekciok beadasara. Az aktivalast kdveten az ablak fehér marad.

-

Hogyan aktivalja az Gj Lyxumia injekciés tollat
1. 1épés Vegye le a toll kupakjat és ellenorizze a tollat.

<=

Ellenérizze a folyadékot. Az oldatnak tisztanak és Ellenérizze, hogy az
szintelennek, lathato részecskéktdl mentesnek kell lennie. aktivalast jelz6 ablak
Ha nem ilyen, ne hasznalja ezt a kezd6 terapids csomagot. narancssarga-e

Forduljon kezel6orvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberhez.
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2. 1épés Helyezzen fel egy tiit, és tavolitsa el a tiivédé sapkakat

$ 1

L L

Mindig hasznaljon 4j tiit az aktivalashoz.
Tavolitsa el a védofoliat a kiils6 tlivédd sapkarol.
Tartsa a tiit a tollal egyvonalban. Tartsa egyenesen mikdzben racsavarja.

Tartsa meg Discard LS

T I i | |
— it | W —

<= <= —_——

Vigyazzon, hogy ne sértse meg magat, amikor a t{i szabadon van.
Vegye le a kiilso és belso titvédod sapkat. A kiils6 tiivédo sapkat tartsa meg - sziiksége lesz ra késobb a
ti levételéhez.

3. 1épés Hizza ki az adagologombot

4. 1épés Nyomja meg, és tartsa lenyomva az adagolégombot, hogy eltavolitsa a felesleges
folyadékot

A nyil most a tii fel¢ fog mutatni.

Iranyitsa a tlit egy megfeleld tartalyba (pl. egy papircsésze vagy papirzsebkendd), hogy gy tudja
felfogni a folyadékot, hogy ki lehessen dobni.
Az adagologombot teljesen nyomja be. Egy kattanast érezhet vagy hallhat.
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Tartsa benyomva az adagolégombot, és lassan szamoljon el 5-ig, hogy eltavolitsa az utolso
cseppeket is.

aperc

Ha nem jon ki folyadék, nézze meg a "Kérdések és valaszok" részt.
Ellendrizze, hogy az aktivalasi ablak fehér-e most?

5. 1épés A toll mar aktivalva van.

Ne aktivilja ezt a tollat ujra.
Az elso injekciobeadast illetben, menjen kozvetleniil a 3. rész C. 1épéséhez.
A tlt az aktivalas és az els6 injekcidbeadas kozott nem kell lecserélnie.

Forditson

3. Rész - AZ INJEKCIOS TOLL MINDENNAPI HASZNALATA

Csak akkor kovesse az ebben a részben leirtakat, ha az aktivalast jelz6 ablak fehér.
Naponta csak egy adagot adjon be.

A 1épés Vegye le a toll kupakjat és ellenorizze a tollat

<= .
S

Ellendrizze a folyadékot. Az oldatnak tisztanak és szintelennek, lathato részecskékt6l mentesnek kell
lennie. Ha nem ilyen, ne hasznalja a Kezd6 terapias csomagot.
Légbuborékok esetén nézze meg a "Kérdések és valaszok" részt.

y>xumia m
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Ellendrizze a tollban 1év6 adagok szamat. Ezt a fekete dugattyi adagszamlaloban 1évo helyzete
mutatja meg.

Ellendrizze, hogy fehér-e az aktivalast jelzo ablak. Ha narancssarga, nézze meg a 2. részt.
Ellendrizze az injekcios toll cimkéjét, hogy meggy6z6djon arrdl, hogy a megfelel6 gydgyszer van
benne.

B 1épés Helyezzen fel egy uj tiit és tavolitsa el a tiivedé sapkakat

s

Mindig, minden injekcidbeadashoz hasznaljon aj tiit.
Tavolitsa el a védofoliat a kiilsé tlivédo sapkarol.
Tartsa a tiit a tollal egyvonalban. Tartsa egyenesen mikdzben racsavarja.

ra Tartsa meg Dohia EI P Wi\;
i - = |

— i | i —

- <= - ..

A

Vigyazzon, hogy ne sértse meg magat, amikor a tii szabadon van.
Vegye le a kiilso és belso tiivédo sapkat. A kiils6 tiivédo sapkat tartsa meg - sziiksége lesz ra késobb a
tll levételéhez.

C 1épés Huzza ki az adagolégombot

-
-
Yoy

Hatarozottan, iitkiizési hiizza ki az adagologombot.

=

A nyil most a tii felé fog mutatni.

D 1épés Nyomja meg, és tartsa lenyomva az adagologombot, hogy beadja az adagot
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masodperc

Fogjon egy borredét és szhrja be a tiit (lasd az " Injekciobeadasi helyek" részt arrél, hova adja be az
injekciot).

Nyomja be teljesen az adagologombot. Egy kattanast érezhet vagy hallhat.
Tartsa az adagolégombot benyomva és lassan szamoljon el 5-ig, hogy a teljes adagot megkapja.

Az adagja most beadasra keriilt. Hizza ki a borébdl a tt.

E. [épés Mindegyik injekcié beadasa utan tavolitsa el, és dobja ki a tiit

.|"‘;‘.
-
Lot

o

Tegye a kiilso tlivédod sapkat egy sik feliiletre. Vezesse a tiit a kiils6 tiivédd sapkaba.
Helyezze vissza ra a kiilso tiivédo sapkat.

T

e

Szoritsa 0ssze a kiils6 tlivédo sapkat, hogy megfoghassa a tiit és a segitségével csavarja le a tollrol.

Kérdezze meg gyogyszerészEét, hogyan dobja el a mar nem hasznalt tiit.
Helyezze vissza a toll kupakjat.

F. 1épés Minden injekci6 beadasakor ismételje meg a 3. rész osszes 1épését

Az aktivalas utan 14 nappal dobja Ki a tollat. Még akkor is tegye meg ezt, ha a tollban maradt
még valamennyi gyégyszer.

Miutéan kidobta a zdld tollat, menjen tovabb a 4. részhez, és kezdje hasznalni a lila tollat.
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4. rész —ATTERES A LILA TOLL HASZNALATARA

A teljesen felhasznalt zold, 10 mikrogrammos injekciés toll

EEEEEEERR NN KR

A z06ld, 10 mikrogrammos Lyxumia injekcios toll akkor iires, amikor a fekete dugattyi elérte az
adagszamlalon a 0-t, és az adagologombot nem lehet teljes egészében kihtzni.

Miutén a z6ld, 10 mikrogrammos Lyxumia injekcios toll kiiiriilt, Onnek a szok4sos idépontban, a lila
20 mikrogrammos Lyxumia injekcids tollal kell folytatni a kezelést. Ezt a tollat pontosan ugyantugy

hasznaljak.
A lila, 20 mikrogrammos injekcios toll hasznalata

-

A lila, 20 mikrogrammos injekcios toll aktivalasa

A lila, 20 mikrogrammos injekcios tollat is aktivalni kell hasznalat el6tt. Kovesse a 2. rész minden
1épését.
A lila, 20 mikrogrammos injekcids toll hasznalata

A 3. rész minden 1épését kdvetni kell, hogy a lila, 20 mikrogrammos Lyxumia tollal beadja az adagot.
Addig ismételje a 3. részt a mindennapi injekcid beadasok soran, amig a toll iires nem lesz.

Az aktivalast és a megsemmisitést tartalmazo tablazat
Irja be a tablazatba azt a datumot, amikor aktivalta a tollat és azt a datumot, amikor 14 nappal késébb
kidobta.

Toll Az aktivalas idopontja | A kidobas idépontja
10 mikrogramm T Y
20 mikrogramm Y Y
Tarolas

Altalinos tudnivalék

e Tartsa a Lyxumia injekcios tollakat biztonsagos helyen, gyermekektdl elzéarva.

e Ovja a Lyxumia injekcids tollakat a portol és a szennyezédéstél.

e A fénytdl valod védelem érdekében minden hasznalat utdn helyezze vissza a toll kupakjat.

e Ne hasznélja a Lyxumia-t az injekcios toll cimkéjén vagy a dobozon feltiintetett lejarati id6 utan.
A lejarati id6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Az injekcids toll aktivalasa elétt:

e A hasznalatban nem 1év6 Lyxumia injekcios tollakat hiitdszekrényben 2°C - 8°C kozott tarolja.
e Ne fagyassza meg a Lyxumia tollakat és ne haszndlja a Lyxumia-t, ha megfagyott.

e Hagyja, hogy a toll hasznalat el6tt szobahémérsekleten felmelegedjen.
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Az injekciés toll aktivalasa utan:

e  Aktivalas utan tarolja a tollat 30°C alatt. A Lyxumia aktivalas utan nem fagyaszthato.

e Ne tarolja a Lyxumia injekcids tollat felhelyezett tiivel A felhelyezett tii szennyezddéshez, és a
levegd lehetséges bejutasahoz vezethet, ami befolyasolhatja az adagolas pontossagat.

e A Lyxumia injekcios toll az aktivalas utan 14 napig hasznalhatd. 14 nap utan dobja ki a hasznalt
Lyxumia injekcios tollat. Még akkor is tegye meg ezt, ha maradt még valamennyi gyogyszer a
tollban.

Megsemmisités

e Helyezze vissza a toll kupakjat, miel6tt kidobja a Lyxumia injekcios tollat.

e Dobja ki a Lyxumia injekcios tollat, kérdezze meg gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem
hasznalt gyogyszereivel..

Karbantartas

e Kezelje dvatosan a Lyxumia injekcios tollat.

e  Nedves ruhaval letdrolve kiviilrol tisztithaté a Lyxumia injekcios toll.

e Ne aztassa be, ne mossa el, és ne olajozza (kenje) be a Lyxumia injekcios tollat, mert ez kart
okozhat benne.

e Ha gy gondolja, hogy a Lyxumia injekcios toll sériilt lehet, ne hasznalja. Ne probalja
megjavitani a tollat.

Injekciobeadasi helyek
Elol Hatul

(\

A Lyxumia-t a bor ala kell beadni és a fenti, kékkel jelzett teriiletek barmelyikén beadhatd. Ezek a
comb, a has vagy a felkar. Kérdezze meg kezel6orvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert, hogyan kell helyesen beadni az injekciot.

Kérdések és valaszok

Mit tegyek, ha elfelejtettem aktivalni a Lyxumia injekcids tollat vagy beadtam magamnak az
injekciot az aktivalas el6tt? Ha a toll aktivalasa el6tt beadta magéanak az injekciot, ne javitsa ki ezt
egy masodik injekcid beadasaval. Forduljon kezelGorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat
végzo egészségiigyi szakemberhez tanacsért vércukorszintjének ellendrzésére vonatkozoan.

Mi van akkor, ha légbuborékok vannak a tartalyban?

Kicsi légbuborékok jelenléte a tartalyban normalis jelenség — ez nem artalmas az 6n szamara. Az adag
pontos lesz és kovetheti az utasitasokat. Kérjen segitséget kezeldorvosatol, gyogyszerészétol vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembertol.

Mi a teend6 akkor, ha aktivalaskor nem jon ki folyadék?

Lehet, hogy a tii eltomddott vagy nincs megfelelden felcsavarva. Tavolitsa el a tiit és helyezzen fel egy
ujat, és a 4. és 5. 1épést ismételje meg. Ha még mindig nem jon ki folyadék, lehet, hogy a Lyxumia
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injekcios toll sériilt. Ne hasznalja ezt a Lyxumia csomagot. Kérjen segitséget kezeldorvosatol,
gyogyszerészétol vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembertol.

Mi a teendd, ha nehéz az adagoléogombot egészen benyomni?

Lehet, hogy a tii eltomdédott vagy nincs megfelelden felcsavarva. Hlizza ki a tiit a borébdl és tavolitsa
el a tit a tollrol. Helyezzen fel egy 0j tlit és ismételje meg a D és E lépéseket. Ha még mindig nehéz
benyomni az adagoldogombot, a Lyxumia injekcids toll sériilt lehet. Ne hasznalja ezt a Lyxumia
csomagot. Kérjen segitséget kezelGorvosatol, gyogyszerészEtol vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakembertol.

Ha barmilyen kérdése van a Lyxumia-val vagy a cukorbetegséggel kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat, gydgyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert vagy hivja a
forgalomba hozatali engedély jogosultjanak helyi képviseletét a Lyxumia betegtajékoztatoban
"Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalok szamara" talalhato (a dobozban kiilon mellékelve)
talalhat6 telefonszamon.
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