I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



v Sim zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek lfigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Lojuxta 5 mg cietas kapsulas

Lojuxta 10 mg cietas kapsulas
Lojuxta 20 mg cietas kapsulas
Lojuxta 30 mg cietas kapsulas
Lojuxta 40 mg cietas kapsulas
Lojuxta 60 mg cietas kapsulas

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Lojuxta 5 mg cietas kapsulas

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 5 mg lomitapida (lomitapidum)

Paligviela ar zinamu iedarbibu
Katra cieta kapsula satur 70,12 mg laktozes (monohidrata veida) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Lojuxta 10 mg cietas kapsulas

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 10 mg lomitapida (lomitapidum)

Paligviela ar zinamu iedarbibu
Katra cieta kapsula satur 140,23 mg laktozes (monohidrata veida) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Lojuxta 20 mg cietas kapsulas

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 20 mg lomitapida (lomitapidum)

Paligviela ar zinamu iedarbibu
Katra cieta kapsula satur 129,89 mg laktozes (monohidrata veida) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Lojuxta 30 mg cietas kapsulas

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 30 mg lomitapida (lomitapidum)

Paligviela ar zinamu iedarbibu
Katra cieta kapsula satur 194,84 mg laktozes (monohidrata veida) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Lojuxta 40 mg cietas kapsulas

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 40 mg lomitapida (lomitapidum)

Paligviela ar zinamu iedarbibu
Katra cieta kapsula satur 259,79 mg laktozes (monohidrata veida) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Lojuxta 60 mg cietas kapsulas

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 60 mg lomitapida (lomitapidum)



Paligviela ar zinamu iedarbibu
Katra cieta kapsula satur 389,68 mg laktozes (monohidrata veida) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Cieta kapsula.

Lojuxta 5 mg cietas kapsulas

Kapsula ir 19,4 mm gara, tai ir oranzs vacin$/oranzs korpuss un melnas tintes uzdruka “5 mg” uz
korpusa un “A733” uz vacina
rp :

Lojuxta 10 mg cietas kapsulas

Kapsula ir 19,4 mm gara, tai ir oranzs vacins/balts korpuss un melnas tintes uzdruka “10 mg” uz
korpusa un “A733” uz vacina.

Lojuxta 20 mg cietas kapsulas

Kapsula ir 19,4 mm gara, tai ir balts vacins/balts korpuss un melnas tintes uzdruka “20 mg” uz
korpusa un “A733” uz vacina.

Lojuxta 30 mg cietas kapsulas

Kapsula ir 21,6 mm gara, tai ir oranzs vacins$/dzeltens korpuss un melnas tintes uzdruka “30 mg” uz
korpusa un “A733” uz vacina.

Lojuxta 40 mg cietas kapsulas

Kapsula ir 23,4 mm gara, tai ir dzeltens vacin$/balts korpuss un melnas tintes uzdruka “40 mg” uz
korpusa un “A733” uz vacina.

Lojuxta 60 mg cietas kapsulas

Kapsula ir 23,4 mm gara, tai ir dzeltens vacin$/dzeltens korpuss un melnas tintes uzdruka “60 mg” uz
korpusa un “A733” uz vacina.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Lojuxta ir indicéta ka papildterapijas lidzeklis zema tauku satura di€tai un citam lipidu limeni
pazemino$am zalém kopa ar zema blivuma lipoproteinu (ZBL) aferézi vai bez tas picaugusiem

pacientiem ar homozigotisku parmantotu hiperholesterinemiju (HoPH).

Ja iesp&jams, HoPH diagnoze jaapstiprina genétiski. Jaizslédz citas primaras hiperlipoproteinémijas
formas un sekundarus hiperholesterin€mijas c€lonus (pieméram, nefrotiskais sindroms, hipotireoze).



4.2. Devas un lietoSanas veids

ArsteSana ar Lojuxta jasak un jauzrauga arstam, kuram ir pieredze lipidu vielmainas traucg&jumu
arstéSana.

Devas

Ieteicama sakumdeva ir 5 mg vienreiz diena. Pamatojoties uz ZBL-H atbildes reakciju un ja droSums
un panesiba ir pienemami, péc divam nedélam devu var palielinat Iidz 10 mg un vélak ar vismaz Cetras
nedglas ilgiem starplaikiem Iidz 20 mg, 40 mg un maksimalai ieteicamai devai 60 mg (skatit 4.4.
apakSpunktu).

Deva japalielina pakapeniski, lai mazinatu kunga-zarnu trakta blakusparadibu biezumu un smaguma
pakapi un aminotransferazu limena pieaugumu.

Ievérojot zema tauku satura di€tu, kunga-zarnu trakta nevélamo blakusparadibu sastopamiba un
smaguma pakape Lojuxta lietosanas laika mazinas. Pirms arsté$anas uzsak$anas pacientiem jaieveéro
dicta, kas nodrosina mazak neka 20 % energijas no taukiem, un $is di€tas ievérosana jaturpina
arstesanas laika. Jasniedz konsultacija par diétu.

Pacientiem jaizvairas no greipfriitu sulas un alkohola lietoSanas (skatit 4.4. un 4.5. apakSpunktu).

Pacientiem, kuri lieto stabilu Lojuxta uzturo$o devu un sanem atorvastatinu:

e Zalu deva jalieto, ievérojot 12 stundu intervalu
VAI

e Lojuxta deva jasamazina uz pusi. Pacientiem, kuri lieto 5 mg, jaturpina lietot 5 mg.
P&c tam, nemot véra ZBL-H atbildes reakciju un droSumu/panesibu, var apsvert ripigu devas
titréSanu. Partraucot lietot atorvastatinu, Lojuxta deva japalielina atbilstosi ZBL-H atbildes reakcijai
un droSumam/panesibai.

Pacientiem, kuri lieto stabilu Lojuxta uzturo$o devu un sanem jebkuru citu vaju citohromu P450
(CYP) 3A4 inhibitoru, zalu devas (Lojuxta un vajs CYP3A4 inhibitors) jalieto, ievérojot 12 stundu
intervalu. Lietojot vienlaicigi ar Lojuxta vairak neka vienu vaju CYP3A4 inhibitoru, jaievéro papildu
piesardziba. Nemot véra ZBL-H atbildes reakciju, apsver Lojuxta maksimalas devas ierobezosanu.

Pamatojoties uz kliniskos petijumos veikto novérojumu par pazeminatu esencialo taukskabju un E
vitamina Itmeni, pacientiem visu Lojuxta terapijas laiku katru dienu jalieto uztura bagatinataji, kas
nodrosina 400 SV E vitamina un aptuveni 200 mg linoleinskabes, 100 mg eikozapentagénskabes (EPS),
210 mg alfa linolénskabes (ALS) un 80 mg dokozaheksaénskabes (DHS) diena (skatit 4.4.
apakspunktu).

Ipasas pacientu populdcijas

Gados vecaki cilveki
Pieredze par lomitapida lietosanu 65 gadus veciem vai vecakiem pacientiem ir ierobezota. Tadg] Siem
pacientiem jaievero Ipasa piesardziba.

Ta ka ieteicama dozeésanas shéma ietver mazu sakumdevu un piesardzigu devas palielinaSanu, nemot
vera pacienta individualo panesibu, gados vecakiem cilvékiem doze$anas shéma nav japielago.

Aknu darbibas traucéjumi

Lomitapids ir kontrindic&ts pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem aknu darbibas traucgjumiem, to
vidil arT pacientiem ar neizskaidrojamam pastavigam aknu funkcionalo testu rezultatu novirzém no
normas (skattt 4.3. un 5.2. apakSpunktu).

Pacientiem ar viegliem aknu darbibas trauc&jumiem (A grupa péc Child-Pugh klasifikacijas) deva
nedrikst parsniegt 40 mg diena.



Nieru darbibas traucéjumi
Pacientiem ar nieru slimibu terminala stadija, kuriem veic dializi, deva nedrikst parsniegt 40 mg diena
(skatit 5.2. apakspunktu).

Pediatriskd populdcija
Lomitapida droSums un efektivitate, lietojot be€rniem vecuma Iidz 18 gadiem, nav pieradita un tadel So

zalu lietoSana b&rniem nav ieteicama. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Iekskigai lietosanai.
LietoSana kopa ar uzturu var palielinat lomitapida iedarbibu. Tas jalieto tuksa diisa vismaz divas
stundas pec vakara &dienreizes, jo nesenas maltites tauku saturs var nelabveligi ietekmet panesibu

kunga-zarnu trakta (skatit 4.4. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret akttvo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

. Pacienti ar vidgji smagiem vai smagiem aknu darbibas traucjumiem un neizskaidrotam
pastavigam aknu funkcionalo testu rezultatu novirzém no normas (skatit 4.2. apakSpunktu).

. Pacienti, kuriem ir diagnosticéta nozimiga vai hroniska zarnu slimiba, pieméram, zarnu
iekaisuma slimiba vai malabsorbcija.

. LietoSana vienlaicigi ar vairak neka 40 mg simvastatina (skatit 4.5. apakSpunktu).

o Lojuxta lietosana vienlaicigi ar specigiem vai vidgji spécigiem CYP3A4 inhibitoriem

(pieméram, azolu grupas pretsénisu lidzekliem, piem&ram, itrakonazolu, flukonazolu,
ketokonazolu, vorikonazolu, posakonazolu; makrolidu grupas antibiotikam, pieméram,
eritromicinu vai klaritromictnu; ketolidu grupas antibiotikam, piem@ram, telitromicinu; HIV
proteazes inhibitoriem; kalcija kanalu blokatoriem diltiazemu un verapamilu un antiaritmisko
Iidzekli dronedaronu [skatit 4.5. apakSpunktu]).

. Gritnieciba (skattt 4.6. apakSpunktu).

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietosana

Aknu enzimu Iimena novirzes no normas

Lomitapids var izraisit aknu enzimu alanina aminotransferazes [ALAT] un aspartata
aminotransferazes [ASAT] Iimena paaugstinaSanos un aknu steatozi (skatit 5.1. apakspunktu).
Vienlaicigu vai secigu kltniski nozimigu bilirubina Iimena seruma, starptautiska standartizeta
koeficienta (International Normalised Ratio; INR) vai sarmainas fosfatazes limena paaugstinasanos
nekonstat€ja. Apjoms, kada ar lomitapidu saistita aknu steatoze veicina aminotransferazu Iimena
paaugstinasanos, nav zinams. Aknu enzimu parmainas var rasties jebkura bridi terapijas laika, bet
visbiezak rodas devas palielinasanas laika.

Lai gan nav sanemti zinojumi par aknu disfunkcijas (paaugstinats aminotransferazu Iimenis ar
bilirubina vai INR palielinasanos) vai aknu mazspg&jas gadijumiem, ir bazas, ka lomitapids varétu
izraisit steatohepatitu, kas vairaku gadu laika var progresét 11dz cirozei. Kliniskajos p&tijumos, kas
apliecina lomitapida droSumu un efektivitati HoPH gadijuma, nemot véra to lielumu un ilgumu, maz
ticams, ka varétu atklat So nevélamo iznakumu.

Aknu funkcionalo testu uzraudziba

Pirms arsté$anas ar Lojuxta uzsakSanas janosaka ALAT, ASAT, sarmainas fosfatazes, kop€ja
bilirubina, gamma glutamiltransferazes (gamma GT) un albumina [imenis seruma. Zales ir
kontrindicgtas pacientiem ar vid&ji smagiem vai smagiem aknu darbibas trauc€jumiem un tiem, kam ir
neizskaidrotas pastavigas aknu funkcionalo testu rezultatu patologiskas izmainas. Ja pirms zalu



lietosanas aknu testu rezultati uzrada novirzi no normas, jaapsver zalu lietoSanas uzsakSana p&c
atbilstoSas hepatologa konsultacijas un novirzes izskaidrosanas vai noversanas.

Pirma gada laika ar aknam saistitas parbaudes (k@ minimums ALAT un ASAT) javeic pirms katra
devas palielinajuma vai reizi ménest, atkariba no ta, kas notiek agrak. P&c pirma gada §1s parbaudes
javeic vismaz reizi trijos ménesos un pirms devas palielinasanas. Ja tiek novérota aminotransferazes
koncentracijas paaugstinasanas, jasamazina Lojuxta deva un pastavigas vai kliniski nozimigas
paaugstinasanas gadijuma arsteSana japartrauc (skatit 1. tabulu).

Devas pielagoSana, nemot véra paaugstinato aknu aminotransferazu limeni

1. tabula apkopoti ieteikumi par devas pielagoSanu un uzraudzibu pacientiem, kuriem arsteésanas laika
ar Lojuxta paaugstinas aminotransferazu limenis.

1. tabula. Devas pielagosana un uzraudziba pacientiem ar paaugstinatu aminotransferazu

ITmeni
ALAT vai ASAT ArstéSanas un uzraudzibas ieteikumi*
Augs€jo normas e Apstiprinat pieaugumu ar atkartotu merjjumu vienas nedglas laika.
robezu (ANR)

e Jatas ir apstiprinats, mazinat devu un veikt papildu aknu parbaudes, ja
. tas vel nav veiktas (pieméram, sarmaina fosfataze, kopgjais bilirubins
< 5 x reizes un INR)

e Atkartot parbaudes reizi ned€la un partraukt lietoSanu, ja konstatetas
aknu funkcijas novirzes no normas (bilirubina koncentracijas vai INR
palielinasanas), ja aminotransferazu Itmenis ANR parsniedz piecas
reizes vai ja aminotransferazu Iimenis aptuveni Cetru nedélu laika
nekliist zemaks par 3 x ANR. Pacientus, kuriem aminotransferazu
Iimenis pastavigi paaugstinats > 3 x ANR, janosiita pie hepatologa
papildu izmeklgjumu veiksSanai.

parsniedz > 3 x un

e Atsakot Lojuxta lietoSanu p&c tam, kad aminotransferazu limenis
kluvis <3 x ANR, jaapsver devas samazinasana un ar aknam saistitas
parbaudes javeic biezak.

> 5x ANR e Partraukt lietoSanu un veikt papildu aknu parbaudes, ja tas vél nav
veiktas (pieméram, sarmaina fosfataze, kopgjais bilirubins un INR). Ja
aminotransferazu [imenis aptuveni ¢etru nedélu laika nekltst mazaks
par 3 x ANR, pacients janosiita pie hepatologa papildu izmeklgjumu
veikSanai.

e Atsakot Lojuxta lietosanu p&c tam, kad aminotransferazu limenis
kluvis <3 x ANR, jasamazina deva un ar aknam saistitas parbaudes
javeic biezak.

*Jeteikumi, pienemot, ka ANR ir aptuveni 30—40 starptautiskas vienibas/l.

Ja aminotransferazu l[imena paaugstinasanos pavada aknu bojajuma kliniskie simptomi (piemeram,
slikta duisa, vemsana, sapes védera, drudzis, dzelte, letargija, gripai lidzigi simptomi), bilirubina
Itmena paaugstinasanas > 2 x ANR vai aktiva aknu slimiba, arstéSana ar Lojuxta japartrauc un pacients
janostita pie hepatologa papildu izmekl&jumu veikSanai.

Atsakt arstéSanu var, ja uzskata, ka ieguvumi parsniedz ar potencialo aknu slimibu saisttto risku.

Aknu steatoze un progreséjosas aknu slimibas risks

Nemot vera lomitapida darbibas mehanismu, lielakajai dalai arst€to pacientu konstatgja tauku
daudzuma palielinasanos aknas. Atklata 3. fazes petijuma 18 no 23 pacientiem ar HoPH attistijas aknu
steatoze (taukaina hepatoze > 5,56 %), novertgjot ar kodolmagn&tiskas rezonanses spektroskopiju
(MRS) (skatit 5.1. apakSpunktu). Vid&jais absoliitais tauku daudzuma pieaugums aknas bija 6 % gan



pec 26, gan pec 78 arstesanas nedelam, no 1 % pétijuma sakuma, vertgjot ar MRS. Aknu steatoze ir
progresgjosas aknu slimibas, arT steatohepatita un cirozes riska faktors. Ar lomitapida terapiju saistitas
aknu steatozes ilgtermina sekas nav zinamas. Kliniskie dati liecina, ka tauku uzkrasanas aknas ir
atgriezeniska p&c arst€Sanas ar Lojuxta partrauksanas, bet nav zinams, vai paliek histologiskas sekas,
1pasi pec ilgstosas lietoSanas.

Progreséjosas aknu slimibas pazimju uzraudziba

Regulari japarbauda steatohepatita/fibrozes esamiba p&tijuma sakuma un reizi gada, izmantojot $adus
att€ldiagnostikas un biomarkieru novertejumus:

e att€ldiagnostika audu elastibas noteikSanai, piem&ram, Fibroscan, akustiska starojuma speka
impulss (ASSI) vai magngtiskas rezonanses (MR) elastografija

e gamma GT un albumina [imenis seruma, lai konstat€tu iesp&jamu aknu bojajumu
e vismaz viens markieris katra no §tm kategorijam:

e Joti jutigs C reaktivais olbaltums (1j-CRO), eritrocitu grim§anas atrums (EGA), CK-18
fragments, NashTest (aknu ickaisums)

e aknu fibrozes tests (ELF), fibrometrs, ASAT/ALAT attieciba, Fib-4 indekss, Fibrotest
(aknu fibroze)

Veicot $1s parbaudes un interpretgjot to rezultatus, arst€josam arstam jasadarbojas ar hepatologu.
Pacientiem, kuriem iegtitie rezultati liecina par steatohepatitu vai fibrozi, jaapsver aknu biopsija.

Ja pacientam ir ar biopsiju apstiprinats steatohepatits vai fibroze, velreiz janoverte ieguvums un risks
un arstéSana nepiecieSamibas gadijuma japartrauc.

Dehidratacija

P&cregistracijas zinojumos sniegta informacija par dehidrataciju un hospitalizaciju pacientiem, ko
arst€ ar lomitapidu. Pacientiem, ko arst€ ar lomitapidu, jabiit inform&tiem par iesp&jamo dehidratacijas
risku saistiba ar kunga-zarnu trakta blakusparadibam un javeic piesardzibas pasakumi, lai novérstu
Skidruma samazinasanos.

CYP3A4 inhibitoru vienlaiciga lietoSana

Lomitapids ir jutigs CYP3A4 metabolisma substrats. CYP3 A4 inhibitori palielina lomitapida
iedarbibu, spécigi inhibitori palielina iedarbibu aptuveni 27 reizes. Vidgji spécigu vai spécigu
CYP3A4 inhibitoru vienlaiciga lietoSana ar Lojuxta ir kontrindicéta (skatit 4.3. apakS$punktu).
Lomitapida kliniskajos p&tfjumos vienam pacientam ar HoPH aminotransferazu Iimenis batiski
paaugstinajas (ALAT 24 x ANR, ASAT 13 x ANR) dazu dienu laika p&c speciga CYP3A4 inhibitora
klaritromicina lietoSanas sakSanas. Ja no arst€Sanas ar vid&ji specigiem vai specigiem CYP3A4
inhibitoriem nav iesp&jams izvairities, Lojuxta lieto$ana arstésanas kursa laika japartrauc.

Paredzams, ka vaji CYP3A4 inhibitori, kad tos lieto vienlaicigi, var palielinat lomitapida iedarbibu.
Lietojot ar atorvastatinu, Lojuxta deva jalieto, ievérojot 12 stundu intervalu, vai jasamazina uz pusi
(skatit 4.2. apak$punktu). Lietojot jebkuru citu vaju CYP3A4 inhibitoru, Lojuxta deva jalieto, ievérojot
12 stundu intervalu.

CYP3A4 induktoru vienlaiciga lietoSana

Paredzams, ka zales, kas induc€ CYP3 A4, palielinas lomitapida metabolisma atrumu un apjomu.
CYP3A4 induktoru iedarbiba ir laika atkariga veida un maksimalais efekts p&c lietoSanas var tikt
sasniegts vismaz p&c divam nedelam. Turpretim, partraucot zalu lietosanu, CYP3A4 indukcija var
mazinaties tikai p&c divam nedglam.



Paredzams, ka lietoSana vienlaicigi ar CYP3 A4 induktoru mazinas lomitapida iedarbigumu. letekme
uz efektivitati var biit mainiga. Lietojot Lojuxta vienlaicigi ar CYP3A4 induktoriem (t. i.,
aminoglutetimidu, nafcilinu, nenukleozidu reversas transkriptazes inhibitoriem, fenobarbitalu,
rifampicinu, karbamazepinu, pioglitazonu, glikokortikoidiem, modafinilu un fenitotnu), jaapsver
efektivitati ietekmejoSas zalu mijiedarbibas iesp€jamiba. Jaizvairas no div§kautnu asinszales lietosanas
vienlaikus ar Lojuxta.

Sadas vienlaicigas lietoanas laika ieteicams palielinat ZBL-H novérte$anas biezumu un apsvert
Lojuxta devas palielinasanu, lai nodrosinatu vélama efektivitates limena saglabasanos, ja CYP3A4
induktors ir paredzets ilgstosai lietoSanai. Partraucot CYP3 A4 induktora lietoSanu, jaapsver
pastiprinatas iedarbibas iesp&jamiba un var biit nepiecieSama Lojuxta devas samazina$ana.

LietoSana vienlaicigi ar HMG-CoA reduktazes inhibitoriem (statiniem)

Lomitapids paaugstina statinu koncentraciju plazma. Jauzrauga, vai pacientiem, kuri sanem Lojuxta
papildus stattnam, nerodas nevélamas blakusparadibas, kas ir saistitas ar lielu statinu devu lietoSanu.
Statini dazkart izraisa miopatiju. Retos gadijumos miopatija var izpausties ka rabdomiolize ar
mioglobiniirijas izraisitu akiitu nieru mazsp€ju vai bez tas un izraisit navi. Visiem pacientiem, kuri
sanem lomitapidu papildus statinam, jasniedz informacija par iesp&jami paaugstinatu miopatijas risku
un janorada nekavgjoties zinot par neskaidram sapeém muskulos, muskulu jutigumu vai vajumu. Par
40 mg lielakas simvastatina devas nedrikst lietot vienlaicigi ar Lojuxta (skatit 4.3. apakS§punktu).

Greipfriitu sula
Arsté3anas laika ar Lojuxta greipfriitu sula no uztura ir jaizsledz.

Supraterapeitiskas vai subterapeitiskas antikoagulacijas risks, lietojot kumarinu grupas
antikoagulantus

Lomitapids paaugstina varfarina koncentraciju plazma. Lojuxta devas palielinasana var izraisit
supraterapeitisku antikoagulaciju, un devas mazinasana var izraisit subterapeitisku antikoagulaciju.
Apgriitinata INR kontrole veicinaja agrinu izstasanos no 3. fazes p&tijuma vienam no pieciem
pacientiem, kuri vienlaicigi lietoja varfarinu. Pacientiem, kuri liecto varfarinu, regulari jakontrole INR,
pasi péc Lojuxta devas mainas. Varfarina deva japielago atbilstosi kltniskam indikacijam.

Alkohola lieto$ana

Alkohols var palielinat tauku daudzumu aknas un izraistt vai pastiprinat aknu bojajumu. 3. fazes
pétijuma tris no Cetriem pacientiem, kuriem ALAT koncentracija bija paaugstinata > 5 x ANR, zinoja
par alkohola lietoSanu, parsniedzot protokola minéto daudzumu. Alkohola lietoSana arst€Sanas laika ar
lomitapidu nav ieteicama.

Hepatotoksiskas zales

Jaievéro piesardziba, lietojot Lojuxta kopa ar citam zalém, kuram ir hepatotoksicitate, pieméram, ar
izotretinoinu, amiodaronu, acetaminofénu (> 4 g diena > 3 dienas nedgla), metotreksatu, tetracikliniem
un tamoksifenu. letekme, ko rada lomitapida lietoSana vienlaicigi ar citam hepatotoksiskam zalém,
nav zinama. Var biit nepiecieSama biezaka aknu testu rezultatu kontrole.

Samazinata taukos $kistoSo vitaminu un seruma taukskabju uzstikS$anas

Nemot veéra darbibas mehanismu tievaja zarna, lomitapids var samazinat taukos $kistoSo uzturvielu
uzsitik$anos. 3. fazes p&tijuma pacientiem katru dienu nodrosinaja E vitamina, linoleinskabes, ALS,
EPS un DHS uztura bagatinatajus. Saja pétijuma vidgjais E vitamina, ALS, linoleinskabes, EPS, DHS
un arahidonskabes ITmenis seruma laika no p&tijjuma sakuma Iidz 26 nedglai pazeminajas, bet
saglabajas virs atsauces diapazona apaksgjas robezas. Veicot arstéSanu ar lomitapidu lidz 78 nedelam



ilgi, §Ts samazinasanas nevélamas kliniskas sekas nekonstatgja. Ar Lojuxta arstétiem pacientiem katru
dienu jalieto uztura bagatinataji, kas satur 400 starptautiskas vienibas E vitamina un aptuveni 200 mg
linoleinskabes, 210 mg ALS, 110 mg EPS un 80 mg DHS.

Kontracepcijas lidzekli reproduktiva vecuma sievietém

Pirms arstéSanas uzsaksanas reproduktiva vecuma sievieteém jasniedz padoms par efektivam
kontracepcijas metodeém un jauzsak efektiva kontracepcija. Pacientes, kuras lieto peroralus estrogénu
saturoSus kontracepcijas lidzeklus, jainformé par iesp&jamo efektivitates zudumu caurejas un/vai
vemsanas de] (skatit 4.5. apakSpunktu). Estrogénus saturosi peroralie kontracepcijas Iidzekli ir vaji
CYP3A4 inhibitori (skatit 4.2. apak$punktu).

Pacientém jaiesaka nekavejoties sazinaties ar arstu un partraukt Lojuxta lietoSanu, ja vinam iestajas
griitnieciba (skattt 4.6. apakSpunktu).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Laktoze

Lojuxta satur laktozi. STs zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu,
ar pilnigu laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

Natrijs

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra kapsula, - biitiba tas ir

.=

natriju nesaturosas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Citu zalu ietekme uz lomitapidu un citi mijiedarbibas veidi

2. tabula. Mijiedarbiba ar Lojuxta un citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Zales Ietekme uz lomitapida limeni Ieteikums par lietoSanu vienlaikus ar
Lojuxta
CYP3A4 inhibitori Spécigi un vidgji specigi Spécigi un vid&ji spécigi inhibitori.

inhibitori.

Lietojot 60 mg lomitapida
vienlaicigi ar 200 mg sp&ciga
CYP3A4 inhibitora
ketokonazola divreiz diena,
lomitapida AUC palielinajas
aptuveni 27 reizes un Cpax
paaugstinajas aptuveni 15 reizu.
Mijiedarbiba starp vidgji
specigiem CYP3A4 inhibitoriem
un lomitapidu nav pétita.

Paredzams, ka vidgji specigi
CYP3A4 inhibitori biitiski
ietekmé lomitapida
farmakokingtiku. Pamatojoties
uz pétijuma ar specigu CYP3A4
inhibitoru ketokonazolu
rezultatiem un uz midazolama
CYP3A4 izm&ginajuma modela
vesturiskajiem datiem,
paredzams, ka vidgji specigu

Specigu vai vidgji specigu CYP3A4
inhibitoru lietoSana vienlaicigi ar Lojuxta
ir kontrindic&ta. Ja nav iesp&jams
izvairities no arstéSanas vienlaikus ar
azolu grupas pretsénisu lidzekliem
(piem@ram, itrakonazolu, ketokonazolu,
flukonazolu, vorikonazolu,
posakonazolu); antiaritmisko I1dzekli
dronedaronu; makrolidu grupas
antibiotikam (piem&ram, eritromicinu,
klaritromicinu); ketolidu grupas
antibiotikam (piem&ram, telitromicinu);
HIV proteazes inhibitoriem; kalcija
kanalu blokatoriem diltiazemu un
verapamilu, arst€$anas kursa laika
Lojuxta terapija ir japartrauc (skatit 4.3.
un 4.4. apaks$punktu).

Greipfriitu sula ir vidgji specigs CYP3A4
inhibitors un paredzams, ka ta nozimigi
palielinas lomitapida iedarbibu.
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Zales

Ietekme uz lomitapida Itmeni

Ieteikums par lietosanu vienlaikus ar
Lojuxta

CYP3A4 inhibitoru vienlaicigi
lietosana palielinas lomitapida
iedarbibu 4 — 10 reizes.

Pacientiem, kuri lieto Lojuxta, jaizvairas
no greipfritu sulas lietoSanas.

Vaji inhibitori

Paredzams, ka vaji CYP3A4
inhibitori, kad tos lieto
vienlaicigi, var palielinat
lomitapida iedarbibu.

Lietojot 20 mg lomitapida
vienlaicigi ar atorvastatinu, vaju
CYP3A4 inhibitoru, lomitapida
AUC un Cpy palielingjas
aptuveni 2 reizes. Lietojot
lomitapida devu ar atorvastatinu,
ieverojot 12 stundu intervalu,
klmiski nozimigu lomitapida
iedarbibu nekonstatgja.

Lietojot 20 mg lomitapida
vienlaicigi vai, ievérojot12
stundu intervalu, ar
etinilestradiolu/norgestimatu,
vaju CYP3A4 inhibitoru, klniski
nozimigu lomitapida iedarbibas
pastiprinasanos nekonstatgja.

Vaji inhibitori

Lietojot ar atorvastatinu, Lojuxta deva
jalieto, ieverojot 12 stundu intervalu, vai
jasamazina uz pusi (skatit 4.2.
apaksSpunktu). Lietojot vienlaicigi ar
jebkuru citu vaju CYP3A4 inhibitoru,
Lojuxta deva jalieto, ievérojot 12 stundu
intervalu. Vaji CYP3A4 inhibitori ir,
piemé&ram, alprazolams, amiodarons,
amlodipins, atorvastatins, azitromicins,
bikalutamids, cilostazols, cimetidins,
ciklosporins, klotrimazols, fluoksetins,
fluvoksamins, fosaprepitants, ginks,
zeltsakne, izoniazids, ivakaftors,
lacidipins, lapatinibs, linagliptins,
nilotinibs, estrogénu saturosi peroralie
kontracepcijas Iidzekli, pazopanibs,
piparmétras ella, propiverins, ranitidins,
ranolazins, roksitromicins, Sevilas
apelsini, takrolims, tikagrelors un
tolvaptans. Sis saraksts nav pilnigs un
zalu parakstitajiem japarbauda, vai
vienlaikus ar Lojuxta lietotas zales nevar
izraisit CYP3A4 medi€tu mijiedarbibu.

Ietekme, ko rada vairak neka viena vaja
CYP3A4 inhibitora lietoSana, nav
parbaudita, bet paredzams, ka ietekme uz
lomitaptida iedarbibu biis lielaka neka
lietojot vienlaikus ar atseviskiem
lomitaptida inhibitoriem.

Lietojot vienlaicigi ar Lojuxta vairak
neka vienu vaju CYP3A4 inhibitoru,
jaievero papildu piesardziba.
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Zales Ietekme uz lomitapida Itmeni Ieteikums par lietoSanu vienlaikus ar
Lojuxta

CYP3A4 induktori Paredzams, ka zales, kas inducé | Lietojot Lojuxta vienlaicigi ar CYP3A4
CYP3AA4, palielinas lomitapida | induktoriem (t. i., aminoglutetimidu,
metabolisma atrumu un apjomu. | nafcilinu, nenukleozidu reversas

Lidz ar to mazinatos lomitapida | transkriptazes inhibitoriem,

ietekme. Ietekme uz efektivitati | fenobarbitalu, rifampicinu,

var blit mainiga. karbamazepinu, pioglitazonu, divskautnu
asinszali, glikokortikoidiem, modafinilu
un fenitoinu), jaapsver efektivitati
ietekmg&josas zalu mijiedarbibas
iespgjamiba. Sadas vienlaicigas
lietoSanas laika ieteicams palielinat ZBL-
H noveértéSanas biezumu un apsvert
Lojuxta devas palielinasanu, lai
nodrosinatu vélama efektivitates limena
saglabasanos, ja CYP3A4 induktors ir
paredzgts ilgstosai lietoSanai.

Zultsskabju Lomitapida mijiedarbiba ar Ta ka zultsskabju sekvestranti var

sekvestranti zultsskabju sekvestrantiem ietekmét iekskigi lietotu zalu
(reziniem, piem&ram, uzsiikSanos, Zultsskabju sekvestranti
kolesevelamu un holestiraminu) | jalieto vismaz Cetras stundas pirms vai
nav parbaudita. vismaz Cetras stundas péc Lojuxta.

Lomitapida ietekme uz citam zalém

HMG-CoA reduktazes inhibitori (statini)

Lomitapids paaugstina statinu koncentraciju plazma. Lietojot 60 mg lomitapida lidzsvara
koncentracija pirms 40 mg simvastatina, simvastatina skabes AUC un Cpax palielinajas attiecigi par
68 % un 57 %. Lietojot 60 mg lomitapida lidzsvara koncentracija pirms 20 mg atorvastatina,
atorvastatina skabes AUC un Cnax palielinajas attiecigi par 52 % un 63 %. Lietojot 60 mg lomitapida
lidzsvara koncentracijapirms 20 mg rosuvastatina, rosuvastatina Tmax palielingjas no 1 lidz 4 stundam,
AUC palielinajas par 32 % un ta Cnax nemainijas. Miopatijas risks, lietojot simvastatinu, ir atkarigs no
devas. Lojuxta lietoSana ir kontrindicéta pacientiem, kurus arsté ar lielam simvastatina devam (>

40 mg) (skatit 4.3. un 4.4. apakSpunktu).

Kumarina grupas antikoagulanti

Lietojot 60 mg lomitapida lidzsvara koncentracija un sesas dienas pec 10 mg varfarina lietosanas, INR
palielinajas 1,26 reizes. R(+) varfarina un S(-) varfarina AUC palielinajas attiecigi par 25 % un 30 %.
R(+) varfaria un S(-) varfarina Cpax palielindjas attiecigi par 14 % un 15 %. Pacientiem, kuri lieto
kumarinus (pieméram, varfarinu) vienlaicigi ar Lojuxta, INR janosaka pirms Lojuxta lietoSanas
saksanas un regulari jauzrauga, pielagojot kumarinu devu atbilsto$i kliniskam indikacijam (skatit 4.4.
apakSpunktu).

Fenofibrats, niacins un ezetimibs

Lietojot lomitapidu lidzsvara koncentracija pirms 145 mg mikronizeta fenofibrata, 1000 mg ilgstosas
darbibas niacina vai 10 mg ezetimiba, nenovéroja kltiski nozimigu ietekmi uz kadu $o zalu iedarbibu.
Lietojot vienlaikus ar Lojuxta, deva nav japielago.

Peroralie kontracepcijas lidzekli

Lietojot 50 mg lomitapida lidzsvara koncentracija vienlaikus ar estrogénu saturoSu peroralo
kontracepcijas Iidzekli, nenovéroja ne kliniski, ne statistiski nozimigu ietekmi uz perorala
kontracepcijas Iidzekla sastavdalam (etinilestradiolu un 17-deacetilnorgestimatu, norgestimata
metabolitu). Nav paredzams, ka lomitapids tiesi ietekm@s estrog€nu saturosu peroralo kontracepcijas
lidzeklu efektivitati, tom@r caureja un/vai vemsana var mazinat hormona uzsiiksanos. IlgstoSas vai
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smagas par divam dienam ilgakas caurejas un/vai vemsanas gadijuma septinas dienas pec simptomu
izzusanas jalieto papildu kontracepcijas lidzekli.

P-gp substrati

Lomitapids nomac P-gp in vitro un var palielinat P-gp substratu uzsiik§anos. Lojuxta lietoSana
vienlaikus ar P-gp substratiem (pieméram, aliskirénu, ambrisentanu, kolhicinu, dabigatrana eteksilatu,
digoksinu, everolimu, feksofenadinu, imatinibu, lapatinibu, maraviroku, nilotinibu, posakonazolu,
ranolazimu, saksagliptinu, sirolimu, sitagliptinu, talinololu, tolvaptanu, topotekanu) var pastiprinat
P-gp substratu uzsiiksanos. Lietojot vienlaikus ar Lojuxta, jaapsver P-gp substrata devas samazina$ana.

Zalu mijiedarbibas novertesana in vitro

Lomitapids inhibe CYP3A4. Lomitapids neinduce CYP 1A2, 3A4 vai 2B6 un neinhibe CYP 1A2,
2B6, 2C9, 2C19, 2D6 vai 2E1. Lomitapids nav P-gp substrats, bet tas nomac P-gp. Lomitapids
neinhibg krits véza rezistences proteinu (breast cancer resistance protein;, BCRP).

4.6. Fertilitate, gruitnieciba un barosana ar kruti

LietoSana reproduktiva vecuma sievietém

Pirms arstésanas uzsaksanas reproduktiva vecuma sievietém japarliecinas, vai nav iestajusies
griitnieciba, jasniedz atbilsto$s padoms par efektivam kontracepcijas metodém un jauzsak efektiva
kontracepcija. Pacientes, kuras lieto estrogénu saturosus peroralos kontracepcijas lidzeklus, jainforme
par iesp&jamo efektivitates zudumu caurejas un/vai vemsanas dél. Jalieto papildu kontracepcijas
lidzekli, Iidz simptomi ir izzudusi (skatit 4.5. apakSpunktu).

Griitnieciba
Lojuxta ir kontrindic&ta grutniecibas laika. Nav drosu datu par to lieto§anu griitniec€ém. Ar

dzivniekiem veiktie petijumi liecina par toksisku ietekmi uz attistibu (teratogenitati, embriotoksicitati,
skatit 5.3. apakSpunktu). lesp&jamais risks cilvékam nav zinams.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai lomitapids izdalas mates piena. Ta ka, nemot vera ar lomitapidu dzivniekiem veikto
pétjjumu atrades, iesp&jamas nevélamas blakusparadibas (skatit 5.3. apakSpunktu), japienem l€émums
partraukt barosanu ar kriiti vai zalu lietoSanu, nemot vera zalu nozimibu matei.

Fertilitate

Zurku téviniem un matitém, kas sanéma lomitapidu ar sistémiskas iedarbibas limeni (AUC), kas 4-5
reizes parsniedz iedarbibas Itmeni cilvékiem, lietojot maksimalo cilveékiem ieteicamo devu,
nekonstatgja neveélamu ietekmi uz fertilitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Lojuxta nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Biitiskakas nevélamas blakusparadibas arst€Sanas laika bija aknu transaminazu novirzes no normas
(skatit 4.4 apak$punktu).

Biezakas nevélamas blakusparadibas ietekméja kunga-zarnu traktu. Par kunga-zarnu trakta nevélamam
blakusparadibam zinojusi 27 (93 %) no 29 pacientiem 3. fazes kliniska petijuma. Caureja radas 79 %
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pacientu, slikta duisa — 65 %, dispepsija — 38 % un vemsana — 34 %. Citas reakcijas, par kuram zinoja
vismaz 20 % pacientu, ir sapes védera, nepatitkama sajiita védera, védera uzpiisanas, aizcietjums un
flatulence. Kunga-zarnu trakta nevélamas blakusparadibas biezak radas pétijuma devas palielinasanas
faze un mazinajas, kad pacientiem tika noteikta maksimala panesama lomitapida deva.

Par smagam kunga-zarnu trakta nevélamam blakusparadibam zinoja 6 (21 %) no 29 pacientiem 3.
fazes kliniska pétijuma, visbiezak par caureju (4 pacienti, 14 %); vemsanu (3 pacienti, 10 %) un sapém
veédera, védera uzptsanos un/vai diskomforta sajtitu védera (2 pacienti, 7 %). Kunga-zarnu trakta
reakcijas bija starp iemesliem, kuru dé] 4 pacienti (14 %) agrini izstajas no pétjjuma.

Biezak zinotas loti smagas nevélamas blakusparadibas bija caureja (4 personas, 14 %), vemsana (3
pacienti, 10 %) un védera uzpiiSanas un ALAT Iimena paaugstinasanas (2 personas katrai no

reakcijam, 7 %).

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabulas veida

Nevélamas blakusparadibas talak uzskaititas peéc OSG (organu sistému grupa) un pec to sastopamibas
biezuma, biezak noverotas minot pirmas. Nevélamo blakusparadibu biezums ir defints §adi: loti biezi
(= 1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10), retak (= 1/1 000 Iidz < 1/100), reti (> 1/10 000 lidz < 1/1 000),
loti reti (< 1/10 000), nav zinams (nevar noteikt pec pieejamiem datiem).

3. tabula uzskaititas visas pazinotas nevélamas blakusparadibas 35 pacientiem, kurus arsteja 2. fazes

petijuma UP1001, ka ar1 3. fazes petijuma UP1002/AEGR-733-005 vai ta pagarinajuma
AEGR-733-012.
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3. tabula. Nevélamo blakusparadibu bieZzums HoPH pacientiem
Organu sistemu grupa BieZums Nevélama blakusparadiba
Infekcijas un infestacijas Biezi Gastroenterits
Vielmainas un uztures traucgjumi | Loti biezi Samazinata &stgriba
Nav zinams Dehidratacija
Nervu sistémas traucgjumi Biezi Reibonis
Galvassapes
Migréna
Kunga-zarnu trakta traucgjumi Loti biezi Caureja
Slikta dtsa
VemsSana
Nepatikama sajiita veédera
Dispepsija

Sapes vedera

Sapes vedera augsdala
Flatulence

Veédera uzpiiSanas
Aizcietéjums

Biezi

Gastrits

Rektali tenesmi

Aerofagija

Neatlieckama defekacijas vajadziba
Atraugas

Bieza védera izeja

Kunga dilatacija

Kunga darbibas traucgjumi
Gastroezofageala atvilpa slimiba
Hemoroidu asinosana
Regurgitacija

Aknu un/vai Zults izvades sistémas
traucgjumi

Biezi

Aknu steatoze
Hepatotoksicitate
Hepatomegalija

Adas un zemadas audu bojajumi

Biezi

Ekhimoze

Papulas

Eritematozi izsitumi
Ksantoma

Nav zinams

Alopécija

Skeleta-muskulu un saistaudu
sist€mas bojajumi

Nav zinams

Mialgija

Vispargji traucgjumi un reakcijas
ievadiSanas vieta

Biezi

Nespéks
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Organu sistemu grupa

Biezums

Nevélama blakusparadiba

[zmekl&jumi

Loti biezi

Paaugstinats alanina aminotransferazes
Itmenis

Paaugstinats aspartata
aminotransferazes Iimenis

Kermena masas samazinasanas

Biezi

Palielinats starptautiskais
standartiz&tais koeficients
Paaugstinats sarmainas fosfatazes
ITmenis asinis

Pazeminats kalija [Tmenis asinis
Pazeminats karotina Itmenis
Starptautiskais standartizgtais
koeficients — novirze no normas
Aknu funkcionalo testu rezultatu
patologiskas izmainas

Pagarinats protrombina laiks
Paaugstinats transaminazu [imenis
Pazeminats E vitamina Itmenis
Pazeminats K vitamina limenis

4. tabula noraditas visas nevélamas blakusparadibas petamam personam ar paaugstinatu ZBL-H Iimeni
(N =462), kuras 2. fazes pétijumos sanéma lomitapida monoterapiju (N = 291).

4. tabula. Nevélamo blakusparadibu bieZums pacientiem ar paaugstinatu ZBL-H limeni
Organu sistemu grupa BieZums Nevelama blakusparadiba
Infekcijas un infestacijas Retak Gastroenterits
Kunga-zarnu trakta infekcija
Gripa
Nazofaringits
Sinusits

Asins un limfatiskas sistémas Retak Anémija

traucgjumi

Vielmainas un uztures traucgjumi | BieZzi Samazinata estgriba

Retak Dehidratacija

Palielinata estgriba

Nervu sistémas traucgjumi Retak Parestezijas
Miegainiba

Acu bojajumi Retak Acu pietikums

Ausu un labirinta bojajumi Retak Vertigo

Elposanas sisteémas traucgjumi, Retak Rikles bojajums

kriisu kurvja un videnes slimibas

Augsgjo elpcelu klepus sindroms
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Organu sistemu grupa

Biezums

Nevélama blakusparadiba

Kunga-zarnu trakta traucgjumi

Loti biezi

Caureja
Slikta dusa
Flatulence

Biezi

Sapes veédera augsdala
Veédera uzpiisanas

Sapes vedera

Vemsana

Nepatikama sajiita veédera
Dispepsija

Atraugas

Sapes vedera lejasdala
Bieza védera izeja

Retak

Sausums muté

Cieti izkarnfjumi
Gastroezofageala atvilpa slimiba
Jutigs véders

Nepatikama sajiita epigastrija
Kunga dilatacija

Asins vemSana

Kunga-zarnu trakta apaksdalas
asino$ana

Atvilna ezofagits

Aknu un/vai Zults izvades sistémas

traucgjumi

Retak

Hepatomegalija

Adas un zemadas audu bojajumi

Retak

Bullozi izsitumi
Sausa ada
Hiperhidroze

Skeleta-muskulu un saistaudu
sisteémas bojajumi

Biezi

Muskulu spazmas

Retak

Artralgija

Mialgija

Sapes ekstremitates

Locitavu pietikums
Muskulu raustiSanas

Nieru un urinizvades sist€mas
traucgjumi

Retak

Hematiirija

Vispargji traucgjumi un reakcijas
ievadiSanas vieta

Biezi

Nespéeks
Astenija

Retak

Sapes kritis

Drebuli

Agrina sata sajiita

Gaitas trauc€jumi

Nespeks

Paaugstinata kermena temperatiira
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Organu sistemu grupa BieZums Nevelama blakusparadiba

[zmekl&jumi Biezi Paaugstinats alanina aminotransferazes
Itmenis

Paaugstinats aspartata
aminotransferazes Iimenis
Paaugstinats aknu enzimu [imenis
Aknu funkcionalo testu rezultatu
patologiskas izmainas

Samazinats neitrofilo leikocttu skaits
Samazinats balto asins $iinu skaits

Retak Kermena masas samazinasanas
Paaugstinats bilirubina [imenis asinis
Paaugstinats gamma
glutamiltransferazes Iimenis
Palielinats neitrofilo leikocTitu
procentualais daudzums
Olbaltumvielas urina

Pagarinats protrombina laiks
Plausu funkcionalo testu rezultatu
patologiskas izmainas

Palielinats balto asins Siinu skaits

ZinoSana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad¢jadi zalu
ieguvumu/risku attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek Itigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Konkréetas informacijas par arstéSanu pardozésanas gadijuma nav. Pardozeésanas gadijuma, pacients
jaarsté simptomatiski un pec nepiecieSamibas javeic atbalstosi pasakumi. Jauzrauga ar aknu darbibu
saistiti raditaji. Ir maz ticams, ka hemodializes lietoSana biis lietderiga, jo lomitapids liela méra saistas
ar olbaltumvielam.

Grauzgjiem vienreizgjas peroralas lomitapida devas, kas > 600 reizes parsniedz maksimalo cilvékam
ieteicamo devu (1 mg/kg), panesiba bija laba. Kliniskos p&tijumos maksimala cilvékiem lietota deva
bija 200 mg vienreizgjas devas veida; nevelamas blakusparadibas nekonstatgja.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: seruma lipidus modificgjosie Iidzekli, citi seruma lipidus modificgjosie
lidzekli. ATK kods: C10AX12

Darbibas mehanisms

Lomitapids ir mikrosomala parneses proteina (microsomal transfer protein — MTP) selektivs
inhibitors. MTP ir intracelulars lipidu parneses proteins, kas atrodas endoplazmatiska tikla limena un
nodrosina atsevisku lipidu molekulu saistiSanos un parvietosanos starp membranam. MTP ir galvena
nozime apo B saturosu lipoproteinu veidosanas procesa aknas un zarnas. MTP inhibicija mazina
lipoproteinu sekréciju un lipoproteinu parnesto lipidu, art holesterina un trigliceridu koncentraciju
asinsrite.
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Kliniska efektivitate un droSums

Vienas grupas atklata petijuma (UP1002/AEGR-733-005) vertgja lomitapida efektivitati un droSumu,
lietojot to vienlaicigi ar maztauku di€tu un citam lipidu [imeni pazemino$am zalém pieaugusiem
pacientiem ar HoPH. Pacientiem noradija turpinat ievérot zema tauku satura dietu (< 20 % kaloriju no
taukiem) un ieklauSanas bridi izmantoto lipidu limeni pazeminosSo terapijas lidzeklu lietoSanu, ietverot
arT afer€zi, ja piemeérojams, sakot seSas ned€las pirms petijuma sakuma un turpinot vismaz lidz

26. nedélai. Lomatipida devu palielinaja no 5 mg Iidz individuali noteiktai maksimali panesamai devai
l1dz pat 60 mg. P&c 26. ned€las pacienti turpinaja lietot lomitapidu, lai noteiktu ilgstosas arstéSanas
ietekmi, un viniem bija atlauts mainit fona lipidu Iimeni pazeminosSo terapiju. P&tijuma veica kopuma
78 nedglas ilgu arstesanu.

Bija ieklauti divdesmit devini pacienti, no tiem 23 pétijuma piedalijas 78 nedélas. Bija ieklauti
seSpadsmit viriesi (55 %) un 13 sievietes (45 %), vidgjais vecums bija 30,7 gadi, robezas no 18 Iidz 55
gadiem. Lomitapida vid€ja deva bija 45 mg 26. ned€la un 40 mg 78. ned€la. 26. nedela videjas
procentualas ZBL-H parmainas, salidzinot ar ZBL-H [imeni p&tijuma sakuma, arstet paredzetaja (ITT)
populacija bija -40 % (p < 0,001). 1. att€la ir paradita katra vert€juma vid€ja procentuala parmaina no
pettjuma sakuma lidz 26. ned€lai, izmantojot ped&ja veikta novérojuma parnesanu uz prieksu (last
observation carried forward; LOCF).

1. attels. Videja procentuala ZBL-H parmaina liela efektivitates petijjuma
UP1002/AEGR-733-005 no pétijuma sakuma lidz 26. nedélai (primarais mérka
kriterijs), izmantojot LOCF pieeju katram novertéjumam (N = 29)
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Lipidu un lipoproteinu parmainas Iidz 26. un 78. lomitapida terapijas nedglai ir paraditas 5. tabula.
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5. tabula. Lipidu un lipoproteinu absoliitas vertibas un procentualas parmainas no
pétijuma sakuma lidz 26. un 78. nedélai (plass efektivitates petijums
UP1002/AEGR-733-005)

Raksturlielums Sakotnéji | 26. nedela/LOCF (N =29) 78. nedela (N = 23)
(vienibas) % %
Videji Vidéji | parma p Vidéji | parmai p

(SN) (SN) inas | vértiba® | (SN) nas veértiba®
ZBL-H, tiesais 336 190 210
(mg/dl) (114) (104) -40 < 0,001 (132) -38 < 0,001
Kopgjais holesterins 430 258 281
(KH) (mg/dl) (135) (118) -36 < 0,001 (149) -35 < 0,001
Apolipoproteins B (apo 259 148 151
B) (mg/dl) (80) (74) -39 < 0,001 (89) -43 < 0,001
Trigliceridi (TG)
(mg/dl)? 92 57 -45 0,009 59 -42 0,012
Ne-augsta blivuma
lipoproteinu holesterins 386 217 239
(ne-ABL-H) (mg/dl) (132) (113) -40 < 0,001 (146) -39 < 0,001
Loti zema blivuma
lipoproteinu holesterins 21 13 16
(LZBL-H) (mg/dl) (10) ) -29 0,012 (15) -31 0,013
Lipoproteins (a) (Lp(a))
(nmol/l) 66 61 -13 0,094 72 -4 < 0,842
Augsta blivuma
lipoproteinu holesterins 44 41 43
(ABL-H) (mg/dl) (11) (13) -7 0,072 (12) -4,6 0,246

?Vidgja vertiba noradita TG un Lp(a). p vertiba noteikta, balstoties uz vidéjam procentualam
parmainam
®p vértiba videjam procentualam parmainam, salidzinot ar sakumstavokli, balstoties uz paru t- testu

Gan 26., gan 78. ned¢la konstatgja nozimigu ZBL-H, KH, apo B, TG, ne-ABL-H, .ZBL-H Iimena
pazeminasanos, ABL-H Itmena parmainas 26. ned€la bija mazakas, un 78. ned€la atjaunojas
sakotngjais [Tmenis.

Lojuxta ietekme uz kardiovaskularo saslimstibu un mirstibu nav noteikta.

Petijuma sakuma 93 % pacientu lietoja statinu, 76 % - ezetimibu, 10 % - niacinu, 3 % - Zultsskabju
sekvestrantu, bet 62 % veica aferézi. Piecpadsmit no 23 pacientiem (65 %) lipidu limeni pazeminosa
terapija 78. nedela bija samazinata, ietverot gan planotu, gan neplanotu terapijas
mazinasanu/partraukSanu. Aferézi partrauca 3 no 13 pacientiem, kuriem to veica 26. nedéla, tas
biezumu samazinaja trim pacientiem, saglabajot zemu ZBL-H limeni [idz 78. nedglai. Kliniskais
ieguvums no fona lipidu Iimeni pazeminosas terapijas, arT afer€zes izmantosanas mazinasanas nav
skaidrs.

No 23 pacientiem, kuri piedalijas p&tijuma 78 nedglas, 19 (83 %) ZBL-H Iimenis bija pazeminajies par
> 25 %, astoniem (35 %) ZBL-H limenis bija < 100 mg/dl un vienam ZBL-H limenis $aja bridi bija
<70 mg/dl.

Saja pétijuma 10 pacientiem ASAT un/vai ALAT paaugstinajas > 3 x ANR (skatit 6. tabulu).
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6. tabula. Augstakais aknu funkcionala testa rezultats pec pirmas devas (liels efektivitates
pétijums UP1002/AEGR-733-005)

Raksturlielums/novirze no normas N (%)
ALAT

Pacienti, kam veikts novertgjums 29
no>3lidz<5x ANR 6 (20,7)
no > 51idz <10 x ANR 3(10,3)
no > 10 lidz <20 x ANR 1(3,4)
>20x ANR 0
ASAT

Pacienti, kam veikts novertgjums 29
no>3lidz<5x ANR 5(17,2)
no > 51idz <10 x ANR 1(3,4)
no > 10 1idz <20 x ANR 0
>20x ANR 0

ALAT un/vai ASAT paaugstinasanos > 5 x ANR arst&ja ar devas samazinaSanu vai Tslaicigu
lomitapida lietoSanas partraukSanu, un visi pacienti vargja turpinat arst€Sanu ar pétamam zalém.
Klmiski nozimigu kopgja bilirubina vai sarmainas fosfatazes limena paaugstinasanos nekonstatgja.
Tauku daudzumu aknas kliniska petijuma laika, izmantojot MRS, prospektivi mérija visiem
pieme@rotiem pacientiem (7. tabula). Dati par personam, kuram bija veikti atkartoti m&rijumi p&c
lomitapida lietoSanas partrauksanas, liecina, ka tauku uzkrasanas aknas ir atgriezeniska, bet nav
zinams, vai paliek histologiskas sekas.

7. tabula. Tauku daudzuma aknas maksimala kategoriska parmaina (%) (liels efektivitates
pétijums UP1002/AEGR-733-005)

Tauku daudzuma aknas Efektivitates DroSuma faze | Viss

maksimalais absolutais faze 26.-78. nedéla | pétijums

pieaugums (%) 0.-26. nedela N (%) 0.-78. nedela
N (%) N (%)

Noveért§jamo pacientu skaits | 22 22 23

<5% 9@41) 6 (27) 5(22)

no>5%Ilidz<10% 6 (27) 8 (36) 8 (35)

no>10%1idz<15% 4 (18) 3 (14) 4(17)

no>15%Iidz<20 % 1(5) 4 (18) 3 (13)

no>20%Iidz<25% 1(5) 0 1(4)

>25% 1(5) 1(5) 2(9)

Eiropas Zalu agentiira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus ar Lojuxta viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apaksgrupas HpPH gadijuma (informaciju par lietosanu pediatriska populacija
skattt 4.2. apakSpunkta).

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”. Tas nozimé, ka sakara ar §is slimibas retumu nav bijis
iesp&jams iegiit pilnigu informaciju par $Stm zaleém.
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Eiropas Zalu agentira ik gadu parbaudis jauniegtito informaciju par §im zalém un vajadzibas gadijuma
atjauninas So zalu aprakstu.

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas
UzsiikSanas

Lomitapida absoliita perorala biopieejamiba ir 7 %. Aktivas vielas penetracija caur zarnu barjeru
neierobezo uzsiiksanos, bet to ietekmé galvenokart plasais pirma loka metabolisms. Lomitapida
maksimala koncentracija plazma tika sasniegta 4-8 stundas p&c iekskigas lietosanas. Lomitapida
farmakokingtika ir aptuveni proporcionala devai — proporcionala peroralam vienreiz&jam devam
terapeitiska diapazona. Par 60 mg lielakas devas liecina par noslieci uz nelinearitati un nav ieteicamas.

P&c vairaku devu lietoSanas Cmax un AUC palielinajas aptuveni proporcionali lomitapida devai. Ciax
un AUC palielin@jas vai nu p&c maltites ar augstu tauku saturu (attiecigi par 77 % un 58 %) vai p&c
maltites ar zemu tauku saturu (attiecigi par 70 % un 28 %). Lomitapida uzkrasanas plazma péc
peroralas lietoSanas vienreiz diena par 25 mg lielaka deva Iidz cetram ned€lam ilgi atbilda tam, kada
uzkrasanas paredzeta p&c vienreizgjas devas. Lomitapida AUC starppersonu mainiba bija aptuveni
50 %.

Lidzsvara koncentracija lomitapida uzkrasanas apjoms bija 2,7 reizes, lietojot 25 mg, un 3,9 reizes,
lietojot 50 mg.

Izkliede
P&c intravenozas ievadiSanas lomitapida izkliedes tilpums bija liels (vid&ji 1200 litru), neraugoties uz
izteiktu (> 99,8 %) saistiSanos ar plazmas olbaltumvielam. P&tfjumos ar dzivniekiem lomitapids

izteikti (200 reizu) koncentrgjas aknas.

Biotransformacija

Lomitapids tiek plasi metabolizets, galvenokart CYP3A4 ietekmé. CYP izoformas 2E1, 1A2, 2B6,
2C8 un 2C19 ir iesaistitas mazaka méra un izoformas 2D6 un 2C9 nav iesaistitas lomitapida
metabolisma.

Eliminacija

P&c radiologiski iezim&tas perorala skiduma devas lietosanas veselam pétamam personam 93 %
lietotas devas izdalijas urina un feces. Aptuveni 33 % radioaktivitates konstat&ja urina metabolitu
veida. Pargja dala izdalijas ar fécém, galvenokart oksidétu metabolitu veida. Lomitapida eliminacijas

pusperiods bija aptuveni 29 stundas.

Tpaéas pacientu grupas

Pivotala klmiska petijuma datus analiz&ja, nemot veéra iesp&jamo kovariatu ietekmi uz lomitapida
iedarbibu. No parbauditajiem parametriem (rase, kermena masas indekss (KMI), dzimums, kermena
masa, vecums) tikai KMI var klasificet ka potencialu kovariatu.

Vecums un dzimums
Kliniski nozimigu vecuma (18—64 gadi) vai dzimuma ietekmi uz lomitapida farmakokingtiku
nekonstat€ja. Lomitapids nav pétits pacientiem 65 gadu vecuma vai vecakiem.

Rase

Baltas rases vai Latinamerikas izcelsmes pacientiem deva nav japielago. Nav pietiekamas
informacijas, lai noteiktu, vai citu rasu parstavjiem ir japielago Lojuxta deva. Tomer, ta ka zalu devu
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palielina pakapeniski, izvertgjot droSumu un panesibu konkrétam pacientam, dozgSanas shéma rases
del nav japielago.

Nieru mazspéja

Nieru darbibas traucgjumu gadijuma lomitapidu pétija vienigi pacientiem ar nieru slimibu terminala
stadija (NSTS). Farmakokin&tikas petijuma pacientiem ar NSTS, kuriem veic hemodializi, pieradija
vidgjas lomitapida koncentracijas plazma paaugstinasanos par 36 %, salidzinot ar atbilstosam veselam
kontroles grupas personam. Lomitapida terminalais pusperiods nemainijas.

Aknu mazspéja

Vienreizgjas devas atklatu petijjumu veica, lai novertetu 60 mg lomitapida farmakokingtiku veseliem
brivpratigajiem ar normalu aknu darbibu, salidzinot ar pacientiem ar viegliem (A grupa péc
Child-Pugh klasifikacijas) un vidgji smagiem (B grupa péc Child-Pugh klasifikacijas) aknu darbibas
traucgjumiem. Pacientiem ar vidgji smagiem aknu darbibas traucgjumiem lomitapida AUC bija par
164 % lielaks un Cnax par 361 % augstaka, salidzinot ar veseliem brivpratigajiem. Pacientiem ar
viegliem aknu darbibas trauc€jumiem lomitapida AUC bija par 47 % lielaks un Cnax par 4 % augstaka,
salidzinot ar veseliem brivpratigajiem. Lojuxta nav pétita pacientiem ar smagiem aknu darbibas
traucjumiem (veértejums 1-15 p&c Child-Pugh skalas).

Pediatriska populdcija
Lomitapids nav pétits be&rniem Iidz 18 gadu vecumam.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Atkartotu devu peroralas toksicitates petijumos grauzgjiem un suniem galvenas ar zal€m saistitas
atrades bija lipidu uzkrasanas tievaja zarna un/vai aknas saistiba ar holesterina un/vai trigliceridu
limena pazeminasanos seruma. Sis parmainas rodas lomitapida darbibas mehanisma dél. Citas ar
aknam saistitas parmainas atkartotu devu toksicitates petijumos zurkam un suniem bija paaugstinats
aminotransferazu [imenis seruma, subakiits iekaisums (tikai Zurkam) un atsevisku §tinu nekroze. Vienu
gadu ilga atkartotu devu p&tijuma suniem mikroskopiskas parmainas aknas nekonstatgja, lai gan
matitem ASAT Iimenis seruma bija minimali paaugstinats.

Grauzgjiem noveroja plausu histiocitozi. Suniem noveéroja samazinatus sarkano asins $tinu raditajus,
ka arT poikilocitozi un/vai anizocitozi. Toksisku ietekmi uz sekliniekiem suniem novéroja pie
iedarbibas Itmena, kas 205 reizes parsniedz iedarbibu cilvékam (AUC), lietojot 60 mg seSus ménesus
ilga pétijuma. Vienu gadu ilga p&tijuma suniem pie iedarbibas [imena, kas 64 reizes parsniedz
iedarbibu cilvékam, lietojot 60 mg, nekonstat&ja nevélamu ietekmi uz sékliniekiem.

Uztura kancerogenitates p&tijuma pelém lomitapidu lietoja lidz 104 nedelam ilgi devas no 0,3 lidz

45 mg/kg diena. Lietojot > 1,5 mg/kg diena téviniem (p&c AUC > 2 reizes parsniedz iedarbibu
cilvekam, lietojot 60 mg diena) un > 7,5 mg/kg diena matiteém (pe&c AUC > 9 reizes parsniedz
iedarbibu cilvekam, lietojot 60 mg diena), konstatgja statistiski nozimigi palielinatu aknu adenomu un
karcinomu sastopamibu. Lietojot > 15 mg/kg diena téviniem (pec AUC > 26 reizes parsniedz
iedarbibu cilvékam, lietojot 60 mg diena) un 15 mg/kg diena matitem (péc AUC > 22 reizes parsniedz
iedarbibu cilvekam, lietojot 60 mg diena), nozimigi palielingjas tievo zarnu karcinomu un/vai
kombin&tu adenomu un karcinomu (peleém reti sastopamu audz&ju) sastopamiba.

Peroralas kancerogenitates p&tijuma zurkam lomitapidu lietoja Iidz 99 nedglam ilgi deva lidz

7,5 mg/kg diena teviniem un 2,0 mg/kg diena matit€m. Fokalu aknu fibrozi novéroja teviniem un
matitém, un aknu cistisku degeneraciju novéroja tikai t€viniem. Lietojot lielu devu teéviniem, pie
iedarbibas limena, kas pec AUC sesas reizes parsniedz iedarbibu cilvékam, lietojot 60 mg, novéroja
palielinatu aizkunga dziedzera acinaro $tinu adenomu sastopamibu.

Lomitapids nebija mutagéns vai kancerogens vairakos in vitro un in vivo petijumos.

Lomitapids neietekméja reproduktivo funkciju Zurku matitem, lietojot Iidz 1 mg/kg lielas devas, un
zurku téviniem, lietojot 11dz 5 mg/kg lielas devas. Aprékinaja, ka péc AUC lomitapida sistemiska
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iedarbiba, lietojot §Ts devas, ir Cetras (matit€m) un piecas reizes (t€viniem) augstaka neka iedarbiba
cilvekam, lietojot 60 mg.

Lomitapids bija teratogéns zurkam, neradot toksicitati mat€m, pie iedarbibas limena (AUC), kas divas
reizes parsniedz iedarbibu cilvekam, kada rodas, lietojot 60 mg. Nebija pieradijumu par embriofetalu
toksicitati truSiem, lietojot devu, kas trs reizes parsniedz maksimalo cilvékam ieteicamo devu (MCID)
60 mg atbilstosi kermena virsmas laukumam. Embriofetalu toksicitati noveroja truSiem bez toksiskas
ietekmes uz matiti, lietojot devu, kas MCID parsniedz > 6,5 reizes. Baltajiem seskiem lomitapids
radija gan toksisku ietekmi uz matiti, gan teratogénu ietekmi, MCID parsniedzot < 1 reizi.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Kapsulas saturs:

Prezelatinizeta ciete (kukuriizas)
Natrija cietes glikolats (A Tipa)
Mikrokristaliska celuloze

Laktozes monohidrats

Koloidals beztudens silicija dioksids
Magnija stearats

Kapsulas apvalks:

Lojuxta 5 mg, 10 mg cietas kapsulas
Zelatins

Titana dioksids (E171)

Sarkanais dzelzs oksids (E172)

Lojuxta 20 mg cietas kapsulas
Zelatins
Titana dioksids (E171)

Lojuxta 30 mg cietas kapsulas
Zelatins

Titana dioksids (E171)
Sarkanais dzelzs oksids (E172)
Dzeltenais dzelzs oksids (E172)

Lojuxta 40 mg,60 mg cietas kapsulas
Zelatins

Titana dioksids (E171)

Dzeltenais dzelzs oksids (E172)
Uzdrukas tinte:

Sellaka

Melnais dzelzs oksids (E172)
Propilénglikols

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.
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6.3. UzglabaSanas laiks
3 gadi.
6.4. IpaSi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.
Uzglabat ciesi noslegta pudelg, lai pasargatu no mitruma.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Augsta blivuma polietilena (ABPE) pudele ar poliestera/aluminija folijas/kartona indukcijas aizdari un
skriivéjamu polipropiléna vacinu.

Iepakojuma lielums:
28 kapsulas

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai

Nav 1pasu prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Amryt Pharmaceuticals DAC
45 Mespil Road

Dublin 4

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/851/001- Lojuxta 5 mg cietas kapsulas

EU/1/13/851/002 — Lojuxta 10 mg cietas kapsulas
EU/1/13/851/003 — Lojuxta 20 mg cietas kapsulas
EU/1/13/851/004 — Lojuxta 30 mg cietas kapsulas
EU/1/13/851/005 — Lojuxta 40 mg cietas kapsulas
EU/1/13/851/006 — Lojuxta 60 mg cietas kapsulas

9. PIRMAS REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2013. gada 31. jalijs

P&dgjas parregistracijas datums: 2023. gada 26. maijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.cu.
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Il PIELIKUMS
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU

IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS

PASAKUMUS ZALEM, KAS REGISTRETAS ,,JZNEMUMA
KARTA”
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A. RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par serijas izlaidi, nosaukums un adrese

Diapharm GmbH & Co. KG
Am Mittelhafen 56

48155 Miinster

Vacija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apak$punkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
e Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesniegianas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos
saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

e  Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas TpaSniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo IpaSi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekmet ieguvumu/riska profilu, vai nozZimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

e Riska mazinaSanas papildu pasakumi

Registracijas apliecibas Tpasniekam pirms zalu laiSanas apgroziba janodros$ina visiem arstiem, kuri
varetu parakstit/lietot lomitapidu, domata izglitojoSu materialu komplekts.
Arstam domataja izglitojoso materialu komplekta jaieklauj

e 73lu apraksts;

e noradijumi zalu parakstitajam;

® pacienta brosuras;

e pacienta bridinajuma kartites.

Registracijas apliecibas ipasnickam ar nacionalo kompetento iestadi katra dalibvalsti pirms zalu

izplatiSanas tas teritorija javienojas par izglitojoso materialu saturu un formatu, ka ari par sazinas
planu.
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Noradijumi zalu parakstitajam javeido, ieklaujot $adus galvenos elementus:

Piemeérotu pacientu atlase

e ArsteSana ar Lojuxta jasak un jauzrauga arstam, kuram ir pieredze lipidu traucgjumu arstesana.
e Lojuxta bija teratog€nas nekliniskos p&tijumos, tapec reproduktiva vecuma sievieteém jaizslédz
griitnieciba, un vinam pirms arst€Sanas uzsaksanas jalieto efektiva kontracepcija.

Ietekme uz kunga-zarnu traktu (KZT)

e Informacija par nevélamam blakusparadibam, tostarp par caureju, sliktu dusu, flatulenci, sapém vai
nepatikamu sajitu védera, veédera uzpiiSanos, vemsanu, dispepsiju, atraugdm un samazinatu
stgribu.

e Lietosana ir kontrindic&ta pacientiem ar diagnosticétu nozimigu vai hronisku zarnu slimibu,
pieméram, zarnu iekaisuma slimibu vai malabsorbciju.

e Padoms par Lojuxta devas pakapenisku palielina$anu, lai uzlabotu zalu panesibu.

e Informacija pacientiem par:

— nepiecieSamibu ieverot zema tauku satura digtu (t. i., pacientiem jaievéro digta, kas
nodros§ina mazak neka 20 % energijas no taukiem);

— zalu lietoSanas laiku (Lojuxta jalieto tuksa dusa vismaz divas stundas péc vakara maltites);
— nepiecieSamibu katru dienu lietot uztura bagatinatajus (t. i., 400 SV E vitamina, aptuveni
200 mg linoleinskabes, 110 mg eikozapentaénskabes (EPS), 210 mg alfa linolénskabes (ALS)
un 80 mg dokozaheksaénskabes (DHS) diena).

Aknu darbibas traucéjumi, kas saistiti ar paaugstinatu aminotransferazu limeni un progres€josSu aknu
slimibu

e Informacija par kontrindikacijam pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem eso$iem aknu
darbibas traucgjumiem/slimibu, ka arT pacientiem ar neizskaidrotam pastavigam aknu funkcionalo
testu rezultatu novirzém no normas.

e Informacija par kliniskam atradém (t. i., aknu enzimu lItmena paaugstinaSanas un steatoze)
petamam personam, kuras arstetas ar Lojuxta izstrades posma.

e Noradijums ieverot piesardzibu, lietojot Lojuxta kopa ar citam hepatotoksiskam zalém un apsvert
biezaku ar aknam saistito parbauzu uzraudzibu.

e Informacija pacientiem par risku, ko rada vienlaikus alkohola lietoSana.

e Noradijums par aknu darbibas uzraudzibu (aknu enzimu un kopgja bilirubina Iimena noteikSanu)
pirms arst€Sanas ar Lojuxta un tas laika, ka art regularas parbaudes, lai atklatu steatohepatitu un
aknu fibrozi, tostarp specifiska informacija par atlases testiem p&tfjuma sakuma un velak reizi gada.

-Atteldiagnostika audu elastibas noteikSanai, piem&ram, Fibroscan, akustiska starojuma
impulsa att€lveidoSana (acoustic radiation force impulse — ARFI) vai magnétiskas rezonanses
(MR) elastografija.
-Biomarkieru noteikSana un/vai vertésanas metodes. Jaietver vismaz viens markieris katra no
$1m kategorijam:
» gamma GT, albumina limenis seruma (aknu bojajums);
> loti jutigs C reaktivais olbaltums (1j-CRO), eritrocitu grim$anas atrums (EGA),
CK-18 fragments, NashTest (aknu iekaisums);
» aknu fibrozes tests (ELF), fibrometrs, ASAT/ALAT attieciba, Fib-4 indekss,
Fibrotest (aknu fibroze).

Lieto$ana reproduktiva vecuma sievietém

* Lomitapids bija teratogens nekliniskos petijumos un ir kontrindic@ts sievieteém, kuram ir iestajusies
vai varétu iestaties gritnieciba. Sievietes, kuram iestajas griitnieciba, jakonsultg un janosita pie
teratologijas specialista.

* Pirms arstéSanas uzsaksanas reproduktiva vecuma sievietém:

— japarliecinas, vai nav iestajusies gritnieciba;
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— jasniedz atbilstosa informacija par efektivam kontracepcijas metod€m un jasak lietot
efektiva kontracepcija.
* Bridinajums par iesp&jamu peroralo kontracepcijas Iidzeklu efektivitates zudumu caurejas vai
vemsanas d&| un par nepiecieSamibu lietot papildu kontracepciju vél septinas dienas pec simptomu
izzusanas.
* Sievietém nekave€joties japastasta arstam, ja vinam rodas aizdomas par iesp&€jamu griitniecibas
iestasanos.

Zalu mijiedarbiba

* Informacija par mijiedarbibu ar CYP3 A4 inhibitoriem un induktoriem, kumarinu grupas
antikoagulantiem, statiniem, P-gp substratiem, peroraliem kontracepcijas lidzekliem, zultsskabju
sekvestrantiem un greipfriitu sulu.

* Taukskabju un $kistoSo vitaminu papilduznemsanas nozime.

* Papildterapijas shémas ieveérosana japarbauda regularu planotu apmekl&jumu laika, kad arT jauzsver
§1s papildterapijas nozime.

IzglitojoSie materiali pacientiem

Informacija, ka zalu parakstitaja komplekta icklautos izglitojoSos materialus pacientiem var izmantot
pacientu konsult€sanai.

Uzsakot arstésanu ar Lojuxta, visiem pacientiem jaizsniedz pacienta brostras un pacienta bridinajuma
kartites eksemplars.

Pacienti jainformé par nepiecieSamibu né€sat Iidzi pacienta bridinajuma kartiti un paradit to visiem
arst€Sanas procesa iesaistitiem arstiem.

Vispasaules lomitapida novéroSanas novertéSanas registrs (lomitapide observational worldwide
evaluation registry-LOWER)

Informacija par $ada registra esamibu un nozimi. Ta mérkis ir sistematiski apkopot informaciju par
droSuma un efektivitates iznakumiem ar lomitapidu arstetiem pacientiem.
Zalu parakstitajus aicina vispasaules registra ieklaut visus ar Lojuxta arstetos pacientus.

Pacienta broSiira

Pacienta brosiira javeido, ieklaujot $adus galvenos elementus:

* nelietot Lojuxta, ja pacientam ir aknu darbibas trauc€jumi vai neizskaidroti aknu funkcionalo testu
rezultatu patologiskas izmainas;

+ informacija, ka lomitapids var izraisit aknu darbibas traucgjumus;

* nepiecieSamiba informét arstu, ja pacientam agrak ir bijusi aknu darbibas traucgjumi;

* nepieciesamiba informét arstu par visam citam pacienta lietotam zalém, jo gadijumos, kad vienlaicigi
tiek lietotas citas zales, kas var izraisit aknu darbibas traucg€jumus, jaievero piesardziba;

+ aknu slimibas simptomi, kuru gadijuma pacientam jakonsult&jas ar arstu;

* skaidrojums par to, kada veida parbaudes veicamas (attéldiagnostika un asins analizes), lai
parbaudttu aknu darbibu, un par to regularas veik$anas nozimi;

* informacija, ka lomitapids bija teratogéns nekliiskos p&tijumos un to nedrikst lietot griitniecibas
laika, ka arT pacientes, kuras plano gritniecibu;

« reproduktiva vecuma sievietém jalieto piemerota kontracepcija un nekavejoties jainformée arsts, ja
rodas aizdomas par iesp&jamu griitniecibu;

* Lojuxta var izraisit caureju un vem$anu un, ja $ie simptomi rodas, pacientém, kuras lieto peroralo
kontracepciju, septinas dienas p&c simptomu izzuSanas jaizmanto papildu kontracepcijas metodes;
* informacija par mijiedarbibu ar CYP3A4 inhibitoriem un induktoriem, kumarinu grupas
antikoagulantiem, statiniem, P-gp substratiem, peroraliem kontracepcijas lidzekliem, zultsskabju
sekvestrantiem;

* nepieciesamiba izvairities no alkohola lietosanas;

* nepieciesamiba izvairities no greipfriitu sulas lietoSanas;

» taukskabju un taukos $kistosa vitamina (E vitamina) papildterapijas nozime;
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« informacija par zema tauku satura di€tas ieveérosanas nozimi (di€ta, kuras gadijuma tauki nodrosina
mazak neka 20 % energijas);

« informacija par Lojuxta lieto§anu pirms naktsmiera, uzdzerot Gdeni, vismaz divas stundas péc vakara
maltttes, nevis kopa ar uzturu;

« informacija par Vispasaules lomitapida novéro$anas novértésanas registra esamibu un nozimi. Ta
meérkis ir sistematiski apkopot informaciju par droSuma un efektivitates iznakumiem ar lomitapidu
arsteétiem pacientiem.

Pacienta bridinajuma kartite

Pacienta bridinajuma kartites merkis ir informét veselibas apriipes specialistus par iesp&jamu zalu
mijiedarbibu pirms papildu zalu parakstiSanas. Pacientiem noradis, ka §T kartite jan€sa Iidzi un
japarada visiem arst€Sanas procesa iesaistitajiem arstiem.

Si kartite sniegs informaciju par mijiedarbibu ar:
0 CYP 3A4 inhibitoriem;
CYP 3A4 induktoriem;
kumarinu grupas antikoagulantiem;
statiniem;
P-gp substratiem;
estrogénus saturoSiem peroraliem kontracepcijas lidzekliem.

O O0OO0O0O0

e Saistibas veikt pécregistracijas pasakumus

Registracijas apliecibas ipasniekam noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi:

Apraksts Izpildes termins

Neintervences pécregistracijas efektivitates petfjums (PAES): lai 2027.gada 30.junijs
novertétu lomitapida terapijas ietekmi uz smagiem nevélamiem
kardiovaskulariem notikumiem (major adverse cardiovascula events-
MACE), registracijas apliecibas Ipa$niekam ir javeic un jaiesniedz
noveérosanas, daudzcentru, ilgtermina, atklata, retrospektiva un
prospektiva pétijuma rezultati ES pacientiem ar homozigotu gimenes
hiperholesterinémiju.
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E. IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,

KAS REGISTRETAS “IZNEMUMA KARTA”

Ta ka §1 ir registracija “iznémuma karta” un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14. panta

8. punktu, RAI noteiktaja laika posma javeic $adi pasakumi:

Apraksts

Izpildes termins

LOWER registrs — ilgtermina prospektivs novéroSanas p&tijums, lai
sistematiski apkopotu informaciju par droSuma un efektivitates
iznakumiem pacientiem, kas arstéti ar lomitapidu, un novertetu
gritniecibas iestasanos un tas iznakumu sievieteém reproduktiva vecuma,
kuras arstétas ar lomitapidu un péc teratologijas specialista padoma
izleémusas saglabat griitniecibu.

Pieteikuma iesniedzgjam jaizveido ilgtermina prospektivs noveérosanas
pettjums, lai sistematiski apkopotu informaciju par droSuma un
efektivitates iznakumiem ar lomitapidu arstétiem pacientiem.

Petijuma mérki ir $adi:
* novertet $adu reakciju rasanos ar lomitapidu arstétiem pacientiem:

o aknu darbibas traucgjumi;

o] kunga-zarnu trakta darbibas traucgjumi;

o tievas zarnas, aknu, resnas un taisnas zarnas, ka arT
aizkunga dziedzera audzgji;

o ar koagulopatiju saistiti traucg€jumi;

(o] nozimigi nevélami kardiovaskulari notikumi (Major
Adverse Cardiovascular Events; MACE);

o nave, ari naves célonis;

* novertet griitniecibas iestasanos un iznakumus reproduktiva vecuma
sievietem, kuras tiek arstétas ar lomitapidu un kuras p&c konsultésanas ar
teratologu nolemj saglabat griitniecibu. Primara interese ir par
iznakumiem ar nozimigam iedzimtam anomalijam.

* novertet lomitapida ilgtermina efektivitati, nodrosinot kliniska prakse
seruma lipidu [imena kontroli;

* novertet, vai lomitapida parakstitaji ievéro parbaudes un uzraudzibas
ieteikumus, kas sniegti zalu apraksta un izglitojoSos materialos.

Ikgadgjais zinojums tiks
iesniegts ikgadgjas atkartotas
izvertéSanas laika
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

KASTITE UN PUDELE (5 mg, 10 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg un 60 mg)

1. ZALU NOSAUKUMS

Lojuxta 5 mg cietas kapsulas
Lojuxta 10 mg cietas kapsulas
Lojuxta 20 mg cietas kapsulas
Lojuxta 30 mg cietas kapsulas
Lojuxta 40 mg cietas kapsulas
Lojuxta 60 mg cietas kapsulas
lomitapidum

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 5 mg lomitapida.

Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 10 mg lomitapida.
Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 20 mg lomitapida.
Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 30 mg lomitapida.
Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 40 mg lomitapida.
Katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 60 mg lomitapida.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur laktozi.
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Cietas kapsulas
28 cietas kapsulas

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

NEPIEEJAMA VIETA

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.
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‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz

9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.
Uzglabat ciesi noslégta pudelg, lai pasargatu no mitruma.

10.  IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Amryt Pharmaceuticals DAC
45 Mespil Road

Dublin 4

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/13/851/001
EU/1/13/851/002
EU/1/13/851/003
EU/1/13/851/004
EU/1/13/851/005
EU/1/13/851/006

13. SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15.  NORADIJUMI PAR LIETOSANU
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‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

lojuxta 5 mg

lojuxta 10 mg
lojuxta 20 mg
lojuxta 30 mg
lojuxta 40 mg
lojuxta 60 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Lojuxta 5 mg cietas kapsulas

Lojuxta 10 mg cietas kapsulas

Lojuxta 20 mg cietas kapsulas
lomitapidum

v Sim zaleém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iespgjams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzget, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigu dala.

Pirms zalu lieto§anas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sts zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari
uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skattt 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Lojuxta un kadam noliikam to lieto

2. Kas Jums jazina pirms Lojuxta lietoSanas

3. Kalietot Lojuxta

4. Iespgjamas blakusparadibas

5.  Kauzglabat Lojuxta

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Lojuxta un kadam noliikam tas lieto

Lojuxta satur aktivo vielu, ko dévé par lomitapidu. Lomitapids ir lipidus modificgjoss lidzeklis, kas
darbojas, blok&jot mikrosomala trigliceridu parneses proteina darbibu. Sis proteins atrodas aknas un
zarnu §iinas, kur tas ir iesaistits taukvielu apvienoSanas procesa, veidojot lielakas dalinas, kas péc tam
noklist asinsrite€. Blokgjot So proteinu, zales pazemina tauku un holesterina (lipidu) limeni asinis.

Lojuxta lieto, lai arstétu picaugusus pacientus, kuriem ir loti augsts holesterina limenis parmantotas
slimibas (homozigotiskas parmantotas hiperholesterinémijas (HoPH)) del. To parasti parnes gan tevs,
gan mate, kuriem arT mantojuma no vecakiem ir paaugstinats holesteria Itmenis. Pacientam “slikta”
holesterina Iimenis ir loti augsts jau no loti agrina vecuma. “Sliktais” holesterins agrina vecuma var
izraisit sirdslékmes, insultu vai citus trauc&jumus. Lojuxta lieto kopa ar zema tauku satura diétu un
citam lipidu ITmeni pazemino$am zaleém, lai pazeminatu holesteria Itmeni.

Lojuxta var pazeminat asinis:

zema blivuma lipoproteinu (ZBL) holesterina (“slikta” holesterina) limeni;
kopégja holesterina [imeni;

apolipoproteina B, proteina, kas asinis transport€ “slikto” holestertnu, Itmeni;
trigliceridu (asinis eso$o taukvielu) limeni.
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2. Kas Jums jazina pirms Lojuxta lietoSanas

Nelietojiet Lojuxta §ados gadijumos

o ja Jums ir alergija pret lomitapidu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu;

o ja Jums ir aknu darbibas traucjumi vai neizskaidrotas aknu funkcionalo testu rezultatu
patologiskas izmainas;

o ja Jums ir zarnu darbibas traucgjumi vai Jisu organisms nespgj uzstukt uzturvielas no zarnam;

. ja lietojat vairak neka 40 mg simvastatina diena (citas zales, ko lieto holesterina limena
pazeminasanai, skatit punktu “Citas zales un Lojuxta”);

o ja lietojat kadas no §tm zalem, kas ietekme lomitapida noardiSanos organisma;

0 itrakonazols, ketokonazols, flukonazols, vorikonazols, posakonazols (séniSu infekciju
arstesanai);

0 telitromicins, klaritromicins, eritromicins (bakterialu infekciju arstesanai);
0 indinavirs, nelfinavirs, sakvinavirs, ritonavirs (HIV infekcijas arsteésanai);
0 diltiazems, verapamils (paaugstinata asinsspiediena vai stenokardijas arsté$anai) un
dronedarons (sirds ritma regul€sanai);
. ja esat grutniece vai planojat griitniecibu vai domajat, ka Jums var&tu but iestajusies gritnieciba
(skatit 2. punktu “Gritnieciba un barosana ar krtti”).

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu pirms Lojuxta lietosanas, ja:

. Jums ir bijusi aknu darbibas traucgjumi, tostarp aknu darbibas trauc€jumi citu zalu lietosanas
laika.
Sis kapsulas var izraisit blakusparadibas, kas var biit arf aknu darbibas traucéjumu simptomi. STs
blakusparadibas ir uzskaititas 4. punkta, un Jums nekavejoties japastasta arstam, ja Jums ir
kadas no §1m pazim&m vai simptomiem, jo tos var izraisit aknu bojajums. Lai parbauditu aknu
darbibu, arsts Jums veiks asins analizes pirms $o kapsulu lictoSanas uzsak$anas, palielinot devu
un regulari arstesanas laika. Sis asins analizes palidz arstam pielagot Jiisu lietoto devu. Ja
analizes liecina par aknu darbibas traucgjumiem, Jisu arsts var nolemt samazinat devu vai
partraukt arstéSanu.

Jums var rasties skidruma zudums jeb dehidratacija, pieméram, vemsanas, sliktas diias un caurejas
gadijuma. Ir svarigi noverst dehidrataciju, dzerot pietieckami daudz Skidruma (skatit 4. punktu ).

Bérni un pusaudzi
P&tijumi bérniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam nav veikti. Tade] So zalu lietoSana b&rniem un
pusaudziem nav ieteicama.

Citas zales un Lojuxta
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat ped€ja laika, esat lietojis vai varétu
lietot.

Citas zales var ietekmét Lojuxta iedarbibas veidu. Nelietojiet kopa ar Lojuxta nevienas no turpmak
miné&tajam zalém:
e dazas zales bakterialu, séniSu infekciju vai HIV infekcijas arsteéSanai (skatit 2. punktu
“Nelietojiet Lojuxta sados gadijumos”);
e dazas zales paaugstinata asinsspiediena, stenokardijas arst€Sanai un sirds ritma reguléSanai
(skatit 2. punktu “Nelietojiet Lojuxta $ados gadijumos™).
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Jums japastasta arstam vai farmaceitam arf tad, ja lietojat kadas no $Tm zalém, jo, tas lietojot, var biit
nepieciesams mainit Lojuxta devu:

zales, kas pazemina holesterina [imeni (piemé&ram, atorvastatins);
kombingtie peroralie kontracepcijas Iidzekli (piem&ram, etinilestradiols, norgestimats);
glikokortikoidi (piemeéram, beklometazons, prednizolons), steroidu grupas zales, ko lieto
iekaisuma, piem&ram, smagas astmas, artrita arst€anai;
zales, kuras lieto véza arsté$anai (pieméram, bikalutamids, lapatinibs, metotreksats, nilotinibs,
pazopanibs, tamoksiféns) vai sliktas diiSas/vemsanas arst€Sanai pretveza terapijas laika
(pieméram, fosaprepitants);
zales, kuras lieto imiinsist€mas aktivitates mazinasanai (piem&ram, ciklosporins, takrolims);
zales bakterialu vai séniSu infekciju arst€Sanai (piemé&ram, nafcilins, azitromicins,
roksitromicins, klotrimazols);
zales asins trombu arstésanai un profilaksei (piem&ram, cilostazols, tikagrelors);
zales stenokardijas (ar sirdi saistitu sapju krasSkurvi) arstéSanai (pieméram, ranolazins);
zales asinsspiediena pazeminasanai (piemeéram, amlodipins, lacidipins);
zales sirds ritma regul€Sanai (piem&ram, amiodarons);
zales epilepsijas arst€Sanai (piem&ram, fenobarbitals, karbamazepins, fenitoins);
zales cukura diabgta arsteéSanai (pieméram, pioglitazons, linagliptins);
zales tuberkulozes arst€Sanai (piemé&ram, izoniazids, rifampicins);
tetraciklinu grupas antibiotikas, piem&ram, urincelu infekciju arstésanai,
zales trauksmes un depresijas arst€Sanai (pieméram, alprazolams, fluoksetins, fluvoksamins);
antacidi (piem&ram, ranitidins, cimetidins);
aminoglutetimids — zales, ko lieto Kusinga sindroma arstésanai;
zales smagu aknes formu arsté$anai (piemé&ram, izotretinoins);
paracetamols — sapju arsteésanai;
zales cistiskas fibrozes arsté$anai (piem&ram, ivakaftors);
zales urina nesaturé$anas arst€Sanai (piemeram, propiverins);
zales zema natrija [Tmena asinTs arst€Sanai (pieméram, tolvaptans);
zales parméerigas miegainibas dienas laika arstésanai (piemeram, modafinils);
dazas augu izcelsmes zales:
0 divskautnu asinszale (depresijas arst€Sanai);
O ginks (atminas uzlabosanai);
0 zeltsakne (iekaisuma un infekcijas arst€Sanai).

Lojuxta var ietekmét citu zalu iedarbibas veidu. Pastastiet arstam vai farmaceitam, ja lietojat kadas no
$1m zaleém:

peroralie kontracepcijas Iidzekli (skatit 2. punktu “Griitnieciba un barosana ar kriiti”);
citas zales, ko lieto holesterina I[imena pazeminasanai, piemeéram,
O statini, pieméram, simvastatins. Lietojot §1s zales vienlaicigi ar statiniem, palielinas

aknu bojajuma risks. Var rasties ar7 sapes muskulos (mialgija) vai vajums (miopatija).
Ja Jums rodas neskaidras sapes muskulos, muskulu jutigums vai vajums,
nekavejoties sazinieties ar arstu. Lictojot Lojuxta, Jums nevajadz&tu lietot vairak par
40 mg simvastatina (skatit 2. punktu “Nelietojiet Lojuxta $ados gadijumos”);

kumarinu grupas antikoagulanti asinu Skidrinasanai (pieméram, varfarins);

zales veza arst€Sanai (pieméram, everolims, imatinibs, lapatinibs, nilotinibs, topotekans);

zales, kuras lieto imiinas sistémas aktivitates mazinasanai (piemé&ram, sirolims);

zales HIV infekcijas arsté$anai (piemeéram, maraviroks);

zales asins trombu arst€Sanai un profilaksei (piemeram, dabigatrana eteksilats);

zales stenokardijas (ar sirdi saistitu sapju kraskurv) arstéSanai (piem&ram, ranolazins);

zales asinsspiediena pazeminasanai (piemeram, talinolols, aliskiréns, ambrisentans);

zales sirds ritma regul€Sanai (pieméram, digoksins);

zales cukura diabgta arst€Sanai (pieméram, saksagliptins, sitagliptins);

zales podagras arsté$anai (piemeram, kolhicins);

zales zema natrija Itmena asinis arst€Sanai (pieméram, tolvaptans);

prethistamina Iidzekli siena drudza arsteéSanai (piemé&ram, feksofenadins).
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Lojuxta kopa ar uzturu, dzérienu un alkoholu

Nelietojiet nekadu greipfriitu sulu.

Alkohola lietoSana arstéSanas laika ar Lojuxta nav ieteicama.

Ja lietojat piparmétru ellu vai Sevilas apelsinus, Lojuxta deva, iesp&jams, japielago.

Lai mazinatu kunga darbibas traucgjumu iesp&jamibu, Jums $o zalu lietosanas laika jaievéro
zema tauku satura di€ta. Konsultgjieties ar dietologu, lai noskaidrotu, ko Jus drikstat &st
Lojuxta lietosanas laika.

Griitnieciba un barosana ar kriuti

Nelietojiet §1s zales, ja esat griitniece, planojat gritniecibu vai domajat, ka Jums varétu biit iestajusies
griitnieciba, jo iespgjams kaitgjums nedzimusajam bernam. Ja Jums iestajas griitnieciba So zalu
lietoSanas laika, nekav€joties sazinieties ar arstu un partrauciet kapsulu lietoSanu.

Griitnieciba
e Pirms arst€Sanas uzsaksanas Jums japarliecinas, ka Jums nav iestajusies griitnieciba un jalieto
efektiva kontracepcija, ko ieteicis arsts. Ja lietojat kontracepcijas tabletes un Jums rodas
caureja vai vemsSana, kas ilgst vairak neka divas dienas, Jums jalieto alternativs kontracepcijas
lidzeklis (pieméram, prezervativi, diafragma) septinas dienas p&c simptomu izzusanas.
e Ja esat sakusi arst€Sanos ar Lojuxta un planojat gratniecibu, lidzu, informgjiet arstu, jo
arst€Sana biis jamaina.

BaroSana ar kriiti
e Nav zinams, vai Lojuxta izdalas mates piena. Liidzu, pastastiet arstam, ja barojat bérnu ar kriti
vai planojat to darit. Arsts Jums var ieteikt partraukt Lojuxta lietoSanu vai barosanu ar kriiti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

ArstéSana var ietekm@t Jusu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus. Ja Jums rodas
reibonis arst€Sanas laika, nevadiet transportlidzekli un neapkalpojiet mehanismus, kamer nejiitaties
labak.

Lojuxta satur laktozi un natriju
Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms lietojat $is zales, konsultgjieties ar arstu.

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra kapsula, - butiba tas ir “natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Lojuxta

Vienmer lietojiet §T1s zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam. Sis kapsulas Jums drikst dot arsts, kuram ir pieredze lipidu vielmainas
traucgjumu arsteésana un kurs Jiis ar1 regulari uzrauga.

Ieteicama sakumdeva ir 5 mg kapsula katru dienu. Arsts pakapeniski var palielinat Jasu lietoto devu
Iidz maksimalai devai 60 mg diena. Arsts Jums noradis:

e kada deva un cik ilgi Jums jalieto;

e kad japalielina vai jasamazina deva.
Nemainiet devu pats.

e Lietojiet §ts zales vienreiz diena pirms naktsmiera, uzdzerot glazi tidens, vismaz divas stundas
péc vakara maltites (skatit 2. punktu “Lojuxta kopa ar uzturu, dz€rienu un alkoholu™).

e Nelietojiet §is zales kopa ar uzturu, jo $o kapsulu lietosana kopa ar uzturu var izraisit kunga
darbibas traucgjumus (skatit 2.punktu “Lojuxta kopa ar uzturu, dzerienu un alkoholu”).

e JaJus lietojat kadas citas zales, kas pazemina holesterina ltmeni, saistot zultsskabes,
pieméram, kolesevelamu vai holestiraminu, lietojiet Zultsskabes saisto$as zales vismaz 4
stundas pirms vai 4 stundas péc Lojuxta lietoSanas.
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Sakara ar iespgjamo mijiedarbibu ar citam zaleém, arsts var mainit dienas laiku, kura Jis lietojat savas
zales. Alternativi, arsts var samazinat Lojuxta devu. Informgjiet arstu par jebkuram izmainam zalu
lietosana.

So zalu lietosanas laika Jums katru dienu jalieto ari E vitamina un esencialo taukskabju (omega-3 un
omega-6) uztura bagatinataji. Parasta deva, kas Jums bus jalieto, noradita turpmak. Jautajiet arstam vai
dietologam, ka iegadaties $os uztura bagatinatajus. Skatit 2. punktu “Lojuxta kopa ar uzturu, dz&rienu
un alkoholu”.

Dienas deva

E vitamins 400 SV*
Omega-3 Aptuveni
EPS 110 mg*
DHS 80 mg
ALS 210 mg
Omega-6

Linoleinskabe 200 mg

* SV — starptautiskas vienibas, mg - miligrami

Ja esat lietojis Lojuxta vairak neka noteikts
Nekavgjoties sazinieties ar arstu vai farmaceitu.

Ja esat aizmirsis lietot Lojuxta
Vienkarsi lietojiet ierasto devu ierastaja laika nakamaja diena. Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu
aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Lojuxta
Ja partraucat lietot §Ts zales, holesterina Iimenis var atkal paaugstinaties. Jums jasazinas ar arstu, pirms
partraucat $o zalu lietoSanu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4, Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ar1 ne visiem tas izpauzas.

Smagas blakusparadibas:
e par aknu funkcijas parbaudes asins analizu rezultatu novirzi no normas zinots biezi (var rasties
ne vairak ka 1 cilvékam no 10). Aknu darbibas trauc€jumu pazimes un simptomi ir $adi:
slikta diisa;
vemsana;
sapes védera;
muskulu sapes;
drudzis;
adas vai acu baltumu iekrasoSanas dzeltena krasa;
izteiktaks nogurums neka parasti;
lidziga sajuta ka gripas gadijuma.

OO0OO0OO0OOO0OO0DOo

Ja Jums ir kads no Siem simptomiem, nekavéjoties informéjiet arstu, jo Jusu arstam, iesp&jams, biis
japienem lémums partraukt arstesanu.
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Ir nov@rotas art $adas citas blakusparadibas:

Loti bieZi (var rasties vairak neka 1 cilvekam no 10):
caureja;
slikta diiSa un vemsana;
sapes vedera, nepatikama sajiita védera vai védera piisanas;
samazinata estgriba;
gremosanas traucgjumi;
flatulence (védera uzptisanas);
aizcietgjums;
kermena masas samazinasanas.

Biezi (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam no 10):
e kunga un zarnu ickaisums, kas izraisa caureju un vemsanu;
regurgitacija (&diena atgrusana);
atraugas;
nepilnigas defekacijas (vEdera izejas) sajiita, neatlickama defekacijas vajadziba;
asino$ana no taisnas zarnas (analas atveres) vai asins piejaukums izkarnijumiem;
reibonis, galvassapes, migréna;
nogurums, energijas trakums vai vispargjs vajums;
palielinatas, bojatas vai taukainas aknas;
purpursarkana ada, adas sacietgjumi, izsitumi, dzelteni sacietejumi uz adas;
asinsreces analiZzu rezultatu parmainas;
asins §tnu skaita parmainas;
pazeminats kalija, karotina, E vitamina un K vitamina ITmenis asins;
muskulu spazmas.

Retak (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam no 100):
e gripa vai saaukst€Sanas, drudzis, deguna blakusdobumu iekaisums, klepus;
mazs sarkano asins §tinu skaits (an€mija);
dehidratacija, sausums mutg;
palielinata Estgriba;
dedzinasanas vai durstiSanas sajiita ada;
acs pietikums;
c¢ula vai iekaisis plankums riklg;
vems$ana ar asinim;
sausa ada;
pusli;
parmeériga svisana;
locitavu sapes vai pietiikums, sapes plaukstas vai pedas;
muskulu sapes;
asinis vai olbaltumvielas urina;
sapes kruskurvi;
gaitas parmainas;
plausu funkcijas testa rezultatu novirze no normas.

Nav zinams (bieZumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem):
e matu izkri$ana (alop&cija);
o muskulu sapes (mialgija);
o Skidruma zudums, kas var izraisit galvassapes, sausumu mutg, reiboni, nogurumu vai
bezsamanu (dehidratacija).

ZinoSana par blakusparadibam
Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjicties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam ar1
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tiesi, izmantojot V pielikuma min€to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Lojuxta
Uzglabat §ts zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §is zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&juma vai kastites péc “Derigs
lidz”. Deriguma termin$ attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.
Uzglabat ciesi noslégta pudelg, lai pasargatu no mitruma.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkartéjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Lojuxta satur
e Aktiva viela ir lomitapids.
Lojuxta 5 mg: katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 5 mg lomitapida.
Lojuxta 10 mg: katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 10 mg lomitapida.
Lojuxta 20 mg: katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 20 mg lomitapida.
o (itas sastavdalas ir prezelatiniz&ta ciete, natrija cietes glikolats (A Tipa), mikrokristaliska

celuloze, laktozes monohidrats, koloidals bezlidens silicija dioksids un magnija stearats (skatit

2. punkta “Lojuxta satur laktozi un natriju”).

Kapsulas apvalks

e 5 mgun 10 mg kapsulu apvalks satur Zelatinu, titana dioksidu (E171) un sarkano dzelzs
oksidu (E172).

e 20 mg kapsulas apvalks satur Zelatinu un titana dioksidu (E171).

e Visu kapsulu apdrukasanai ir izmantota melna partikas tinte.

Lojuxta ar€jais izskats un iepakojums
e Lojuxta 5 mg ir cieta kapsula ar oranzu vacinu/oranzu korpusu un melnas krasas uzdruku
“5 mg” uz korpusa un “A733” uz vacina.
e Lojuxta 10 mg ir cieta kapsula ar oranzu vacinu/baltu korpusu un melnas krasas
uzdruku“10 mg” uz korpusa un “A733” uz vacina.
e Lojuxta 20 mg ir cieta kapsula ar baltu vacinu/baltu korpusu un melnas krasas
uzdruku“20 mg” uz korpusa un “A733” uz vacina.

Iepakojuma lielumi:
28 kapsulas

Registracijas apliecibas ipasnieks
Amryt Pharmaceuticals DAC

45 Mespil Road

Dublin 4

Irija
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RazZotajs

Diapharm GmbH & Co. KG
Am Mittelhafen 56

48155 Miinster

Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipaSnieka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Buarapus

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Ten.: +359 888 918 090
pv.global@exceedorphan.com

Ceska republika

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 724 321 774
pv.global@exceedorphan.com

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

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: +49 40 89724-0

Eesti

ExCEEd Orphan s.1.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

EALada

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Espaiia
Chiesi Espaiia, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000
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Lietuva

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Luxembourg/Luxemburg
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Magyarorszag

ExCEEd Orphan s.t.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +36 20 399 4269
pv.global@exceedorphan.com

Malta

Amryt Pharmaceuticals DAC
Tel: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com
Nederland

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

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Polska

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +48 502 188 023
pv.global@exceedorphan.com



France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 1 47688899

Hrvatska

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Savska cesta 32, Zagreb, 100 00
Croatia

Tel: +385 99 320 0330
pv.global@exceedorphan.com

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

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

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

Kvunpog

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Latvija

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

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

Romania

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +40 744 366 015
pv.global@exceedorphan.com

Slovenija

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +386 30 210 050
pv.global@exceedorphan.com

Slovenska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 608 076 274
pv.global@exceedorphan.com

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

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

United Kingdom (Northern Ireland)
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Si lieto$anas instrukceija pedejo reizi parskatita

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”. Tas nozimé, ka sakara ar $is slimibas retumu nav bijis
iesp&jams iegiit pilnigu informaciju par $StTm zalém.

Eiropas Zalu agentiira ik gadu parbaudis visu jauniegtito informaciju par §im zalém un vajadzibas
gadijuma atjauninas $o lietosanas instrukciju.

Citi informacijas avoti
Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng:
http://www.ema.europa.eu.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Lojuxta 30 mg cietas kapsulas

Lojuxta 40 mg cietas kapsulas

Lojuxta 60 mg cietas kapsulas
lomitapidum

v Sim zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigu dala.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadze€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skattt 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Lojuxta un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Lojuxta lietoSanas
Ka lietot Lojuxta

lesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Lojuxta

Iepakojuma saturs un cita informacija

AN e

1. Kas ir Lojuxta un kadam noliikam tas lieto

Lojuxta satur aktivo vielu, ko dévé par lomitapidu. Lomitapids ir lipidus modificgjoss lidzeklis, kas
darbojas, blok&jot mikrosomala trigliceridu parneses proteina darbibu. Sis proteins atrodas aknas un
zarnu §iinas, kur tas ir iesaistits taukvielu apvienoSanas procesa, veidojot lielakas dalinas, kas péc tam
noklust asinsrit€. Blokgjot $o proteinu, zales pazemina tauku un holesterina (lipidu) [imeni asinis.

Lojuxta lieto, lai arstétu picaugusus pacientus, kuriem ir loti augsts holesterina limenis parmantotas
slimibas (homozigotiskas parmantotas hiperholesterinmijas (HoPH)) d&l. To parasti parnes gan tevs,
gan mate, kuriem arT mantojuma no vecakiem ir paaugstinats holesteria Itmenis. Pacientam “slikta”
holesterina Iimenis ir |oti augsts jau no loti agrina vecuma. “Sliktais” holesterins agrina vecuma var
izraisit sirdsléekmes, insultu vai citus trauc&jumus. Lojuxta lieto kopa ar zema tauku satura diétu un
citam lipidu Iimeni pazemino$am zaleém, lai pazeminatu holestera Itmeni.

Lojuxta var pazeminat asinis:

zema blivuma lipoproteinu (ZBL) holesterina (“slikta” holesterina) ltmeni;
kopégja holesterina [imeni;

apolipoproteina B, proteina, kas asinis transport€ “slikto”” holesterinu, Itmeni;
trigliceridu (asinis eso$o taukvielu) limeni.
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2. Kas Jums jazina pirms Lojuxta lietoSanas

Nelietojiet Lojuxta §ados gadijumos

o ja Jums ir alergija pret lomitapidu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu;

o ja Jums ir aknu darbibas traucjumi vai neizskaidrotas aknu funkcionalo testu rezultatu
patologiskas izmainas;

o ja Jums ir zarnu darbibas traucgjumi vai Jisu organisms nespgj uzstukt uzturvielas no zarnam;

. ja lietojat vairak neka 40 mg simvastatina diena (citas zales, ko lieto holesterina lIimena
pazeminasanai, skatit punktu “Citas zales un Lojuxta”);

o ja lietojat kadas no §tm zalem, kas ietekme lomitapida noardiSanos organisma;

0 itrakonazols, ketokonazols, flukonazols, vorikonazols, posakonazols (sénisu infekciju
arstesanai);

0 telitromicins, klaritromicins, eritromicins (bakterialu infekciju arstesanai);
0 indinavirs, nelfinavirs, sakvinavirs, ritonavirs (HIV infekcijas arsteésanai);
0 diltiazems, verapamils (paaugstinata asinsspiediena vai stenokardijas arsté$anai) un
dronedarons (sirds ritma regul€sanai);
. ja esat grutniece vai planojat griitniecibu vai domajat, ka Jums var&tu but iestajusies gritnieciba
(skatit 2. punktu “Gritnieciba un barosana ar krtti”).

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu pirms Lojuxta lietosanas, ja:

. Jums ir bijusi aknu darbibas traucgjumi, tostarp aknu darbibas trauc€jumi citu zalu lietosanas
laika.
Sis kapsulas var izraisit blakusparadibas, kas var biit arf aknu darbibas traucgjumu simptomi. STs
blakusparadibas ir uzskaititas 4. punkta, un Jums nekavejoties japastasta arstam, ja Jums ir
kadas no §1m pazim&m vai simptomiem, jo tos var izraisit aknu bojajums. Lai parbauditu aknu
darbibu, arsts Jums veiks asins analizes pirms $o kapsulu lictoSanas uzsak$anas, palielinot devu
un regulari arstesanas laika. Sis asins analizes palidz arstam pielagot Jiisu lietoto devu. Ja
analizes liecina par aknu darbibas traucgjumiem, Jisu arsts var nolemt samazinat devu vai
partraukt arstéSanu.

Jums var rasties skidruma zudums jeb dehidratacija, pieméram, vemsanas, sliktas dii§as un caurejas
gadijuma. Ir svarigi noverst dehidrataciju, dzerot pietieckami daudz Skidruma (skatit 4. punktu ).

Bérni un pusaudzi
P&tijumi bérniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam nav veikti. Tadel So zalu lietoSana bérniem un
pusaudziem nav ieteicama.

Citas zales un Lojuxta
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat ped€ja laika, esat lietojis vai varétu
lietot.

Citas zales var ietekmét Lojuxta iedarbibas veidu. Nelietojiet kopa ar Lojuxta nevienas no turpmak
miné&tajam zalém:
e dazas zales bakterialu, sénisu infekciju vai HIV infekcijas arstéSanai (skatit 2. punktu
“Nelietojiet Lojuxta sados gadijumos”);
e dazas zales paaugstinata asinsspiediena, stenokardijas arst€Sanai un sirds ritma reguléSanai
(skatit 2. punktu “Nelietojiet Lojuxta $ados gadijumos™).
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Jums japastasta arstam vai farmaceitam arf tad, ja lietojat kadas no $Tm zalém, jo, tas lietojot, var biit
nepieciesams mainit Lojuxta devu:

zales, kas pazemina holesterina [imeni (piemé&ram, atorvastatins);
kombingtie peroralie kontracepcijas Iidzekli (piem&ram, etinilestradiols, norgestimats);
glikokortikoidi (piemeéram, beklometazons, prednizolons), steroidu grupas zales, ko lieto
iekaisuma, piem&ram, smagas astmas, artrita arst€sanai;
zales, kuras lieto véza arsteé$anai (piemeram, bikalutamids, lapatinibs, metotreksats, nilotinibs,
pazopanibs, tamoksiféns) vai sliktas diiSas/vemsSanas arst€Sanai pretvéza terapijas laika
(pieméram, fosaprepitants);
zales, kuras lieto imiinsist€mas aktivitates mazinasanai (piem&ram, ciklosporins, takrolims);
zales bakterialu vai seéniSu infekciju arst€Sanai (piemé&ram, nafcilins, azitromicins,
roksitromicins, klotrimazols);
zales asins trombu arstéSanai un profilaksei (piem&ram, cilostazols, tikagrelors);
zales stenokardijas (ar sirdi saistitu sapju krasSkurvi) arstéSanai (pieméram, ranolazins);
zales asinsspiediena pazeminasanai (piemeéram, amlodipins, lacidipins);
zales sirds ritma regul€Sanai (piem&ram, amiodarons);
zales epilepsijas arst€Sanai (piem&ram, fenobarbitals, karbamazepins, fenitoins);
zales cukura diabéta arsteésanai (piemeram, pioglitazons, linagliptins);
zales tuberkulozes arst€Sanai (piemé&ram, izoniazids, rifampicins);
tetraciklinu grupas antibiotikas, piem&ram, urincelu infekciju arsté€sanai,
zales trauksmes un depresijas arst€Sanai (pieméram, alprazolams, fluoksetins, fluvoksamins);
antacidi (piem&ram, ranitidins, cimetidins);
aminoglutetimids — zales, ko lieto Kusinga sindroma arstésanai;
zales smagu aknes formu arsté$anai (piemé&ram, izotretinoins);
paracetamols — sapju arsteésanai;
zales cistiskas fibrozes arsté$anai (piemé&ram, ivakaftors);
zales urina nesaturé$anas arst€Sanai (piemeram, propiverins);
zales zema natrija Iimena asins arst€Sanai (piemé&ram, tolvaptans);
zales parmerigas miegainibas dienas laika arstéSanai (piem&ram, modafinils);
dazas augu izcelsmes zales:
o divskautnu asinszale (depresijas arsteéSanai);
O ginks (atminas uzlabosanai);
0 zeltsakne (iekaisuma un infekcijas arst€Sanai).

Lojuxta var ietekmét citu zalu iedarbibas veidu. Pastastiet arstam vai farmaceitam, ja lietojat kadas no
$1m zalem:

peroralie kontracepcijas Iidzekli (skatit 2. punktu “Griitnieciba un barosana ar kriiti”);
citas zales, ko lieto holesterina Iimena pazeminasanai, piemeéram,
O statini, pieméram, simvastatins. Lietojot §1s zales vienlaicigi ar statiniem, palielinas

aknu bojajuma risks. Var rasties ar7 sapes muskulos (mialgija) vai vajums (miopatija).
Ja Jums rodas neskaidras sapes muskulos, muskulu jutigums vai vajums,
nekavejoties sazinieties ar arstu. Lictojot Lojuxta, Jums nevajadz&tu lietot vairak par
40 mg simvastatina (skatit 2. punktu “Nelietojiet Lojuxta sados gadijumos”);

kumarinu grupas antikoagulanti asinu skidrinasanai (piem&ram, varfarins);

zales vEza arsté$anai (piemeram, everolims, imatinibs, lapatinibs, nilotinibs, topotekans);

zales, kuras lieto imiinas sist€mas aktivitates mazinasanai (piemé&ram, sirolims);

zales HIV infekcijas arsté$anai (piemeéram, maraviroks);

zales asins trombu arst€$anai un profilaksei (piemeéram, dabigatrana eteksilats);

zales stenokardijas (ar sirdi saistitu sapju kraskurv) arstéSanai (piem&ram, ranolazins);

zales asinsspiediena pazeminasanai (pieméram, talinolols, aliskiréns, ambrisentans);

zales sirds ritma regul€Sanai (piemeram, digoksins);

zales cukura diabéta arst€Sanai (pieméram, saksagliptins, sitagliptins);

zales podagras arsté$anai (piemeram, kolhicins);

zales zema natrija Itmena asinis arst€Sanai (pieméram, tolvaptans);

prethistamina Iidzekli siena drudza arste€Sanai (piemé&ram, feksofenadins).
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Lojuxta kopa ar uzturu, dzérienu un alkoholu

Nelietojiet nekadu greipfriitu sulu.

Alkohola lietoSana arstéSanas laika ar Lojuxta nav ieteicama.

Ja lietojat piparmétru ellu vai Sevilas apelsinus, Lojuxta deva, iesp&jams, japielago.

Lai mazinatu kunga darbibas traucgjumu iesp&jamibu, Jums $o zalu lietosanas laika jaievéro
zema tauku satura di€ta. Konsultgjieties ar dietologu, lai noskaidrotu, ko Jus drikstat &st
Lojuxta lietosanas laika.

Griitnieciba un barosana ar kriuti

Nelietojiet §1s zales, ja esat griitniece, planojat grutniecibu vai domajat, ka Jums var€tu bit iestajusies
gritnieciba, jo iespgjams kait€jums nedzimusajam bernam. Ja Jums iestdjas griitnieciba So zalu
lietoSanas laika, nekav€joties sazinieties ar arstu un partrauciet kapsulu lietoSanu.

Griitnieciba
e Pirms arst€Sanas uzsaksanas Jums japarliecinas, ka Jums nav iestajusies griitnieciba un jalieto
efektiva kontracepcija, ko ieteicis arsts. Ja lietojat kontracepcijas tabletes un Jums rodas
caureja vai vemsSana, kas ilgst vairak neka divas dienas, Jums jalieto alternativs kontracepcijas
lidzeklis (piemé&ram, prezervativi, diafragma) septinas dienas p&c simptomu izzusanas.
e Ja esat sakusi arst€Sanos ar Lojuxta un planojat gratniecibu, lidzu, informgjiet arstu, jo
arst€Sana biis jamaina.

BaroSana ar kriiti
e Nav zinams, vai Lojuxta izdalas mates piena. Liidzu, pastastiet arstam, ja barojat bérnu ar krati
vai planojat to darit. Arsts Jums var ieteikt partraukt Lojuxta lietoSanu vai barosanu ar kriti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

ArstéSana var ietekmét Jusu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus. Ja Jums rodas
reibonis arst€Sanas laika, nevadiet transportlidzekli un neapkalpojiet mehanismus, kamer nejiitaties
labak.

Lojuxta satur laktozi un natriju
Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar arstu.

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra kapsula, - butiba tas ir “natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Lojuxta

Vienmer lietojiet §T1s zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam. Sis kapsulas Jums drikst dot arsts, kuram ir pieredze lipidu vielmainas
traucgjumu arsteésana un kurs Jiis ar1 regulari uzrauga.

Ieteicama sakumdeva ir 5 mg kapsula katru dienu. Arsts pakapeniski var palielinat Jasu lietoto devu
Iidz maksimalai devai 60 mg diena. Arsts Jums noradis:

e kada deva un cik ilgi Jums jalieto;

e kad japalielina vai jasamazina deva.
Nemainiet devu pats.

e Lietojiet Sts zales vienreiz diena pirms naktsmiera, uzdzerot glazi idens, vismaz divas stundas
péc vakara maltites (skatit 2. punktu “Lojuxta kopa ar uzturu, dzerienu un alkoholu™).

e Nelietojiet §is zales kopa ar uzturu, jo $o kapsulu lietosana kopa ar uzturu var izraisit kunga
darbibas traucgjumus (skatit 2.punktu “Lojuxta kopa ar uzturu, dzerienu un alkoholu”).

e JaJus lietojat kadas citas zales, kas pazemina holesterina ltmeni, saistot zultsskabes,
piemeram, kolesevelamu vai holestiraminu, lietojiet Zultsskabes saisto$as zales vismaz 4
stundas pirms vai 4 stundas péc Lojuxta lietoSanas.
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Sakara ar iespgjamo mijiedarbibu ar citam zaleém, arsts var mainit dienas laiku, kura Jis lietojat savas
zales. Alternativi, arsts var samazinat Lojuxta devu. Informgjiet arstu par jebkuram izmainam zalu
lietosana.

So zalu lietosanas laika Jums katru dienu jalieto ari E vitamina un esencialo taukskabju (omega-3 un
omega-6) uztura bagatinataji. Parasta deva, kas Jums bus jalieto, noradita turpmak. Jautajiet arstam vai
dietologam, ka iegadaties $os uztura bagatinatajus. Skatit 2. punktu “Lojuxta kopa ar uzturu, dz&rienu
un alkoholu”.

Dienas deva

E vitamins 400 SV*
Omega-3 Aptuveni
EPS 110 mg*
DHS 80 mg
ALS 210 mg
Omega-6

Linoleinskabe 200 mg

* SV — starptautiskas vienibas, mg - miligrami

Ja esat lietojis Lojuxta vairak neka noteikts
Nekavgjoties sazinieties ar arstu vai farmaceitu.

Ja esat aizmirsis lietot Lojuxta
Vienkarsi lietojiet ierasto devu ierastaja laika nakamaja diena. Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu
aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Lojuxta
Ja partraucat lietot §1s zales, holesterina Iimenis var atkal paaugstinaties. Jums jasazinas ar arstu, pirms
partraucat $o zalu lietoSanu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4, Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Smagas blakusparadibas:

e  par aknu funkcijas parbaudes asins analizu rezultatu novirzi no normas zinots biezi (var
rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 10). Aknu darbibas traucgjumu pazimes un simptomi ir
sadi:

slikta diisa;

vemsana;

sapes vedera;

muskulu sapes;

drudzis;

adas vai acu baltumu iekraso$anas dzeltena krasa;
izteiktaks nogurums neka parasti;

lidziga sajiita ka gripas gadijuma.

OO0OO0OO0OO0OO0OO0O0

Ja Jums ir kads no Siem simptomiem, nekavéjoties informéjiet arstu, jo Jusu arstam, iesp&jams, biis
japienem lémums partraukt arstéSanu.
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Ir nov@rotas art $adas citas blakusparadibas:

Loti bieZi (var rasties vairak neka 1 cilvekam no 10):
caureja;
slikta diiSa un vemsana;
sapes vedera, nepatikama sajiita védera vai védera piisanas;
samazinata estgriba;
gremosanas traucgjumi;
flatulence (védera uzptisanas);
aizcietgjums;
kermena masas samazinasanas.

Biezi (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam no 10):
e kunga un zarnu ickaisums, kas izraisa caureju un vemsanu;
regurgitacija (&diena atgrusana);
atraugas;
nepilnigas defekacijas (vedera izejas) sajiita, neatlickama defekacijas vajadziba;
asinos$ana no taisnas zarnas (analas atveres) vai asins piejaukums izkarnijumiem;
reibonis, galvassapes, migréna;
nogurums, energijas trakums vai vispargjs vajums;
palielinatas, bojatas vai taukainas aknas;
purpursarkana ada, adas sacietgjumi, izsitumi, dzelteni sacietejumi uz adas;
asinsreces analizu rezultatu parmainas;
asins §tnu skaita parmainas;
pazeminats kalija, karotina, E vitamTna un K vitamina ITmenis asinis;
muskulu spazmas.

Retak (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam no 100):
e gripa vai saaukst€Sanas, drudzis, deguna blakusdobumu iekaisums, klepus;
mazs sarkano asins $tinu skaits (anémija);
dehidratacija, sausums mutg;
palielinata &stgriba;
dedzinasanas vai durstiSanas sajiita ada;
acs pietikums;
c¢ula vai iekaisis plankums riklg;
vems$ana ar asinim;
sausa ada;
pusli;
parmeériga svisana;
locitavu sapes vai pietiikums, sapes plaukstas vai pedas;
muskulu sapes;
asinis vai olbaltumvielas urina;
sapes kruskurvi;
gaitas parmainas;
plausu funkcijas testa rezultatu novirze no normas.

Nav zinams (bieZumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem):
e matu izkri$ana (alopécija);
o muskulu sapes (mialgija);
o Skidruma zudums, kas var izraisit galvassapes, sausumu mutg, reiboni, nogurumu vai
bezsamanu (dehidratacija).

ZinoSana par blakusparadibam
Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjicties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam ari
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tiesi, izmantojot V pielikuma min€to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Lojuxta
Uzglabat §ts zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §is zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&juma vai kastites péc “Derigs
lidz”. Deriguma termin$ attiecas uz noraditad ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.
Uzglabat ciesi noslégta pudelg, lai pasargatu no mitruma.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Lojuxta satur

e Aktiva viela ir lomitapids.
Lojuxta 30 mg: katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 30 mg lomitapida.
Lojuxta 40 mg: katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 40 mg lomitapida.
Lojuxta 60 mg: katra cieta kapsula satur lomitapida mesilatu, kas atbilst 60 mg lomitapida.

o (itas sastavdalas ir prezelatiniz&ta ciete, natrija cietes glikolats (A Tipa), mikrokristaliska
celuloze, laktozes monohidrats, koloidals beztudens silicija dioksids un magnija stearats (
skatit 2. punkta “Lojuxta satur laktozi un natriju”).

Kapsulas apvalks

¢ 30 mg kapsulu apvalks satur Zelatinu, titana dioksidu (E171) un sarkano dzelzs oksidu (E172)
un dzelteno dzelzs oksidu (E172).).

e 40 mg kapsulu apvalks satur Zelatinu, titana dioksidu (E171) un dzelteno dzelzs oksidu
(E172).

e 60 mg kapsulu apvalks satur Zelatinu, titana dioksidu (E171) un dzelteno dzelzs oksidu
(E172).

e Visu kapsulu apdrukasanai ir izmantota melna partikas tinte.

Lojuxta ar€jais izskats un iepakojums
e Lojuxta 30 mg ir cieta kapsula ar oranzu vacinu un dzeltenu korpusu un melnas krasas
uzdruku “30 mg” uz korpusa un “A733” uz vacina.
e Lojuxta 40 mg ir cieta kapsula ar dzeltenu vacinu un baltu korpusu un melnas krasas uzdruku
“40 mg” uz korpusa un “A733” uz vacina.
e Lojuxta 60 mg ir cieta kapsula ar dzeltenu vacinu un dzeltenu korpusu un melnas krasas
uzdruku “60 mg” uz korpusa un “A733” uz vacina.

Iepakojuma lielumi:
28 kapsulas

Registracijas apliecibas ipasnieks
Amryt Pharmaceuticals DAC

45 Mespil Road

Dublin 4

Irija
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RazZotajs

Diapharm GmbH & Co. KG
Am Mittelhafen 56

48155 Miinster

Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas paSnicka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Buarapus

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Ten.: +359 888 918 090
pv.global@exceedorphan.com

Ceska republika

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 724 321 774
pv.global@exceedorphan.com

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

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: +49 40 89724-0

Eesti

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

E\hada

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Espaiia
Chiesi Espaia, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000
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Lietuva

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Luxembourg/Luxemburg
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Magyarorszag

ExCEEd Orphan s.t.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +36 20 399 4269
pv.global@exceedorphan.com

Malta

Amryt Pharmaceuticals DAC
Tel: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

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

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Polska
ExCEEd Orphan s.r.0.
Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00

Czech republic
Tel.: +48 502 188 023



France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 1 47688899

Hrvatska

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Savska cesta 32, Zagreb, 100 00
Croatia

Tel: +385 99 320 0330
pv.global@exceedorphan.com

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

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

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

Kvnpog

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Latvija

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Si lietosanas instrukcija pedéjo reizi parskatita.

Sis zales ir registrétas ,,iznémuma karta”. Tas nozimé, ka sakara ar §1s slimibas retumu nav bijis
’ 5 1)

iesp&jams iegiit pilnigu informaciju par §Tm zalem.

Eiropas Zalu agentiira ik gadu parbaudis visu jauniegiito informaciju par §tm zalém un vajadzibas
gadijuma atjauninas So lietosanas instrukciju.

Citi informacijas avoti

pv.global@exceedorphan.com

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

Romania

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +40 744 366 015
pv.global@exceedorphan.com

Slovenija

ExCEEd Orphan s.t.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +386 30 210 050
pv.global@exceedorphan.com

Slovenska republika

ExCEEd Orphan s.t.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 608 076 274
pv.global@exceedorphan.com

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

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

United Kingdom (Northern Ireland)
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng:

http://www.ema.europa.cu.
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