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SAZETAK OPISA SVE&%VA LIJEKA



1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 5000 jedinica zelucanootporne tvrde kapsule
Enzepi 10 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
Enzepi 25 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
Enzepi 40 000 jedinica zeluc¢anootporne tvrde kapsule

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Enzepi 5000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
Jedna kapsula sadrZi 39,8 mg praska gusterace svinjskog podrijetla ukljucujudi sljedece enzimske aktivnosti:

lipoliticka aktivnost: 5000 jedinica*,
amiloliti¢ka aktivnost: ne manjeod 1600 jedinica*,
proteoliti¢ka aktivnost: ne manjeod 130 jedinica*.

Enzepi 10 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
Jedna kapsula sadrZi 83,7 mg praska gusterace svinjskog podrijetla ukljucujuo@.edece enzimske aktivnosti:

lipoliticka aktivnost: 10 000 jedinica*
amiloliti¢ka aktivnost: ne manjeod 3200 jedinic K
proteoliticka aktivnost: ne manjeod 270 Jedlngo

Enzepi 25 000 jedinica Zeluéanootporne tvrde kapsule
Jedna kapsula sadrZi 209,3 mg praSka gusterace svmjskogpc@jetla ukljucujuéi sljedece enzimske
aktivnosti:

lipoliticka aktivnost: % 000 jedinica*,
amiloliti¢ka aktivnost: ne manj @ 4800 jedinica*,
proteoliticka aktivnost: ne ma \% 410 jedinica*.

Enzepi 40 000 jedinica zelu¢anootporne &apsule
Jedna kapsula sadrzi 334,9 mg praéka% aée svinjskog podrijetla ukljuéujuéi sljedece enzimske

aktivnosti
lipoliticka aktivnost: \& 40 000 jedinica*,
amiloliti¢ka aktivnost: ’\\ ne manjeod 7800 jedinica*,
proteoliticka aktlvno3\/ ne manjeod 650 jedinica*.

* Ph. Eur. jedinica

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Zelu¢anootporna tvrda kapsula.
Enzepi 5000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule

Tvrde kapsule s bijelom neprozirnom kapicom i bijelim neprozirnim tijelom, s otisnutim "Enzepi 5", koje
sadrZe svijetlosmede ZeluGanootporne granule.

Enzepi 10 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
Tvrda kapsula sa Zutom neprozirnom kapicom i bijelim neprozirnim tijelom, s otisnutim "Enzepi 10", koja
sadrzi svijetlosmede zelu€anootporne granule.

Enzepi 25 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
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Tvrda kapsula sa zelenom neprozirnom kapicom i bijelim neprozirnim tijelom, s otisnutim "Enzepi 25", koja
sadrZi svijetlosmede zelu€anootporne granule.

Enzepi 40 000 jedinica zelucanootporne tvrde kapsule
Tvrda kapsula s plavom neprozirnom kapicom i bijelim neprozirnim tijelom, s otisnutim "Enzepi 40", koja
sadrZi svijetlosmede Zelu¢anootporne granule.

4. KLINICKI PODACI
4.1 Terapijske indikacije

Nadomjesno lijecenje enzimima gusterace u egzokrinoj insuficijenciji gusterace zbog cisti¢ne fibroze ili
ostalih stanja (npr. kroni¢ni pankreatitis, nakon pankreatektomije ili kod raka gusterace).

Enzepi je indiciran u dojencadi, djece, adolescenata i odraslih.
4.2 Doziranje i nain primjene

Doziranje Q

Doziranje lijeka Enzepi treba prilagoditi svakom bolesniku pojedina¢no n @e u klini¢kih simptoma,
stupnja postojece steatoreje, sadrZaja masnoca u prehrani, ili stvarnoj tj KO] teZini. Potrebno je zapoceti
terapiju najnizom preporuc¢enom dozom i postupno povecavati podij kim nadzorom uz pazljivo
pracenje odgovora i simptoma u bolesnika. Bolesnike treba upozor@he povecavaju dozu sami.
Prilagodavanje doze moZe zahtijevati razdoblje prilagodavanja ekoliko dana.

Najveca preporucena doza X @

Najveca preporucena ukupna doza je 2500 Jedmlca Ilp’gkg tjelesne teZine po obroku (ili 10 000 jedinica
lipaze/kg tjelesne tezine na dan), ili 4000 jedinica /g unesene masnoce na dan. Vise doze treba uzimati
uz oprez ako je njihovo uzimanje opravdano %etl dijelove 4.4 i 4.9) i samo ako su dokumentirano
ucinkovite trodnevnim mjerenjem masnoca.u ICI Sto oznacava znacajno poboljSan koeficijent apsorpcije
masti. \)

Za svaki meduobrok, potrebno je uze%@p pisane doze lijeka Enzepi za cijeli obrok. Enzimske doze
izrazene kao jedinice lipaze/kg tje ine po obroku treba smanjiti u starijih bolesnika jer su skloni
unositi manje masti po kllograr‘nL@%ane tezine.

VaZno je osigurati odgovar&j@draciju bolesnika cijelo vrijeme dok se uzima Enzepi. Neodgovarajuca
hidracija moZe bolesnika predisponirati za/ili pogorSati konstipaciju.

Pocetna doza

Pedijatrijska populacija mlada od 1 godine

Za dojenéad mladu od 1 godine preporucena pocetna doza je 5000 jedinica lipaze po obroku (opéenito
120 ml mlijeka) (vidjeti dio Nacin primjene).

Pedijatrijska populacija izmedu 1 i manje od 4 godine

Za djecu izmedu 1 i manje od 4 godine preporucena pocetna doza je 1000 jedinica lipaze/kg tjelesne teZine
po obroku.

Pedijatrijska populacija u dobi od 4 ili viSe godina i odrasli (ukljucujuci starije osobe)

Za djecu u dobi od 4 godine ili vise, adolescente i odrasle preporu¢ena pocetna doza je 500 jedinica lipaze/kg
tjelesne teZine po obroku.

Nacin primjene

Za peroralnu primjenu.



Enzepi treba uzimati tijekom obroka ili meduobroka s vodom ili sokom.

Kapsule se moraju progutati cijele i ne smiju se Zvakati niti drobiti. Drobljenje, Zvakanje ili mijeSanje
sadrZaja kapsule s hranom ili teku¢inama ¢iji je pH veéi od 5, ili ¢uvanje mjeSavine hrane (vidjeti u
nastavku), moZe prouzro¢iti naruSavanje zastitne Zelu¢anootporne ovojnice. To moZe rezultirati ranim
otpustanjem enzima u usnoj Supljini, nadrazenos$¢u sluznice i moZe dovesti do gubitka aktivnosti enzima.

Bolesnici koji ne mogu progutati cijele kapsule

Za bolesnike koji ne mogu progutati cijele kapsule, one se mogu paZzljivo otvoriti i sadrZzaj promijeSati (bez
drobljenja) s malom koli¢inom Kisele kaSaste hrane ¢iji je pH 5 ili manje (npr. voc¢ni pire [jabuka/kruska],
jogurt, sok [naran¢a/ananas/jabuka]). Ne mijeSati s vodom, mlijekom, maj¢inim mlijekom, zamjenskim
mlijekom, aromatiziranim mlijekom ili viu¢om hranom. MjeSavinu kaSaste hrane s lijekom Enzepi treba
progutati odmah bez Zvakanja i zatim popiti vodu ili sok kako bi se osiguralo potpuno gutanje. Potrebno je

paziti da Enzepi ne ostane u ustima. MjeSavina se ne smije ¢uvati za kasnije.

Pedijatrijska populacija

Za pedijatrijske bolesnike mlade od 1 godine, Enzepi se mora primijeniti netom prije svakog hranjenja.
Kapsulu treba paZljivo otvoriti da se isprazni sadrZaj (granule). Granule se mogu primijeniti s malom
koli¢inom odgovarajuce Kisele hrane ili direktno u usta. Nakon primjene granula treba slijediti davanje
majéinog mlijeka ili zamjenskog mlijeka kako bi se osiguralo potpuno gutanje. SadrZaj kapsule ne smije se
promijesati izravno u zamjensko mlijeko ili maj¢ino mlijeko jer bi to moglo sn@\jiti djelotvornost. Potrebno
je paziti da se Enzepi ne drobi ili zvace ili zadrZava u ustima, kako bi se SK@i a nadraZenost sluznice usta.

4.3 Kontraindikacije 60

Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih tvari naved@l u dijelu 6.1.

4.4  Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporab&\\

Fibrozirajuca kolonopatija ) @

U bolesnika s cisti¢cnom fibrozom koji uzimaju ’s@ doze pripravaka pankreatina prijavljena su suzenja
ileocekuma i debelog crijeva (fibroziraju¢a koleRopatija). Kao mjera opreza, potrebna je lije¢nic¢ka procjena
neobi¢nih abdominalnih simptoma ili pro&:a u abdominalnim simptomima kako bi se iskljucila
mogucnost fibrozirajuce kolonopatije% t® ako bolesnik uzima viSe od 10 000 jedinica lipaze/kg/dan.

Anafilakticke reakcije . \&
Rijetko su prijavljivane anafil e reakcije s lijekovima od enzima gusterace s razli¢itim formulacijama
istog djelatnog sastojka (pras terace). Ako dode do takve reakcije, bolesnike treba savjetovati da odmah

prekinu lijecenje i zatraZe hitnu medicinsku pomoc¢.

Moguénost hiperuricemije

Potreban je oprez prilikom propisivanja lijeka Enzepi u bolesnika koji u anamnezi imaju giht, oStecenje
funkcije bubrega ili hiperuricemiju. Lijekovi dobiveni od svinjskog enzima gusterace sadrZe purine Koji
mogu povecati razine mokraéne Kiseline u krvi.

Moguénost nadraZenosti sluznice usta

Potrebno je paziti da lijek ne ostane u ustima. Enzepi se ne smije drobiti, Zvakati niti mijeSati s hranom ¢iji je
pH veci od 5. Time bi se mogla narusiti zadtitna zelu¢anootporna ovojnica 5to rezultira ranim otpuStanjem
enzima, nadraZzeno$¢u sluznice usta i/ili gubitkom aktivnosti enzima (vidjeti dio 4.2).

Abnormalne razine glukoze u krvi
Potrebno je uzeti u obzir pracenje glukoze u krvi u bolesnika s rizikom od abnormalnih razina glukoze u krvi
jer primjena nadomjesne terapije enzimima gusterace moze utjecati na regulaciju glikemije (vidjeti dio 4.8).

Natrij
Ovaj lijek sadrZi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine natrija.



4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Nisu provedena ispitivanja interakcija.
Lijekovi od enzima gusterace ne uzrokuju farmakokineticke i farmakodinamicke interakcije na temelju
njihove farmakologije jer ne apsorbiraju u probavnom traktu. Ne o¢ekuju se klini¢ki znacajne interakcije.

4.6  Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoéa

Nema odgovarajué¢ih podataka o primjeni ovog lijeka u trudnica. Takoder nije poznato moZze li ovaj lijek
oStetiti plod kada se primjenjuje u trudnica ili moZe li utjecati na sposobnost reprodukcije. lako nisu
provedena pretklinicka ispitivanja s lijekom Enzepi, nema dokaza o apsorpciji ovog lijeka. Stoga se ne
oéekuje reproduktivna ili razvojna toksi¢nost. Potrebno je razmotriti rizik i korist ovog lijeka u kontekstu
potrebe za pruZzanjem odgovarajuce nutritivne podrske trudnici s egzokrinom insuficijencijom gusterace.
Vazan je odgovarajuc¢i unos kalorija tijekom trudnoce za normalni prirast tjelesne mase majke i fetalni rast.
Smanjen prirast tjelesne mase majke i malnutricija mogu biti povezani s Stetnim ishodima s obzirom na
trudnodu.

Dojenje
Nije poznato izlucuje li se lijek u maj¢ino mlijeko. Usprkos tomu, ne o¢ekuju g€€WeZeljeni ucinci na dojenu
novorodencad/dojencad buduci da se ne o¢ekuje sistemska izloZenost dojilj imima gusterace prisutnima

u lijeku Enzepi. \Q

Bududi da se ne moZe iskljuciti rizik za novorodence/dojence, potr@ooje odluciti hoce li se prekinuti
dojenje ili prekinuti lije¢enje/suzdrzati se od nastavka lijeenja Ijekom Enzepi uzimajuéi u obzir korist
dojenja za dijete i korist nastavka lije¢enja za dojilju. ~ « @

N
Plodnost Q
Nisu dostupni podaci o utjecaju lijeka Enzepi na p%@ost u ljudi.

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja’A/oZ"rN\na i rada sa strojevima
Enzepi ne utjece na sposobnost uprav@%zilima i rada sa strojevima.
4.8 Nuspojave R Q\&

Sazetak sigurnosnog profil \\

Najvaznije ozbiljne nuspojave zabiljeZene s lijekovima od enzima gusterace su anafilakticke reakcije (vidjeti
dio 4.4) i fibrozirajuca kolonopatija (vidjeti dio 4.4).

Najcéesce nuspojave prijavljene s lijekom Enzepi bile su gastrointestinalne tegobe [bol u abdomenu (16%);
flatulencija (12%); distenzija abdomena (7%); proljev i povracanje (6%); konstipacija (5%); mucnina (3%)] i
glavobolja koja se javljala u oko 6% bolesnika. U klinickim ispitivanjima, ve¢ina nuspojava bile su blagog
do umjerenog intenziteta.

Tabli¢ni prikaz nuspojava

Nuspojave vezane uz prasak gusterace zabiljeZene u klini¢kim ispitivanjima, tijekom pracéenja lijeka nakon
stavljanja u promet i neki dodatni u¢inci skupine navedeni su u nastavku. Razvrstani su prema MedDRA
klasifikaciji organskih sustava i prikazani prema sljede¢im kategorijama ucestalosti: vrlo cesto (>1/10), ¢esto
(>1/100 i <1/10), manje ¢esto (>1/1000 i <1/100), rijetko (>1/10 000 i <1/1000), vrlo rijetko (<1/10 000) te
nepoznato (ne moZe se procijeniti iz dostupnih podataka). Unutar svake grupe ucestalosti nuspojave su
prikazane u padaju¢em nizu prema ozbiljnosti.




Organski sustav Vrlo cesto Cesto Nepoznato

Poremecaji anafilakticka reakcija**

imunolodkog sustava preosjetljivost na lijek/

preosjetljivost

Poremecéaji hiperuricemija/hiperurikozurija**

metabolizma i smanjeni apetit

prehrane

Poremecaji zivéanog glavobolja omaglica

sustava

Poremecaji diSnog dispneja*

sustava, prsista i

sredoprsja

Poremecaji probavnog | bol u abdomenu proljev fibroziraju¢a kolonopatija**

sustava povracanje oticanje usana i oticanje jezika*
mucénina stomatitis

konstipacija
distenzija abdomena
flatulencija

nelagoda u abdorg@

bol u@srnjem dijelu abdomena

{u sija

obicajen feces
}romijenjena boja fecesa
Cesta stolica

Poremecéaji koZe i oticanje lica
potkoznog tkiva . urtikarija
Q\\ generalizirani osip
osip
."6® eritematozni osip
\\A\ svrbe?
Opci poremecaji i ’\\ umor
reakcije na mjestu \ l O malaksalost
primjene L
N\

sniZena razina glukoze u krvi
poviSena razina glukoze u krvi
smanjenje tjelesne teZine
povecanje tjelesne teZine

Pretrage o
N\
\/\

*Simptomi alergijskih reakcija.
**Ucinci skupine

Opis odabranih nuspojava

U bolesnika s rizikom od abnormalnih razina glukoze u krvi, na regulaciju glikemije moZe utjecati primjena
nadomjesne terapije enzimima gusterace (vidjeti dio 4.4). Uz Enzepi prijavljeni su slucajevi fluktuacije
glukoze u krvi, ve¢ina nije bila ozbiljna i nestali su nakon prilagodbe lije¢enja dijabetesa.

Najrelevantniji u¢inci skupine lijekova od enzima gusterace ukljucuju fibrozirajuéu kolonopatiju,
hiperuricemiju/hiperurikozuriju i anafilakti¢ke reakcije.

Pedijatrijska populacija

U klini¢kim ispitivanjima, 110 djece sa CF-om (cisti¢na fibroza) u dobi od 1 mjeseca i viSe dobivalo je
Enzepi u dozi koja je osigurala stabilizaciju simptoma. Sigurnosni profil lijeka Enzepi u pedijatrijskoj
populaciji bio je slican onom zapazenom u odraslih.




Starije osobe
Nisu utvrdene specifi¢ne nuspojave u starijoj populaciji. Ucestalost, vrsta i teZina nuspojava bile su sli¢ne u

starijih osoba s egzokrinom insuficijencijom gusterace u usporedbi s odraslima.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se omogucéuje
kontinuirano prac¢enje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se traZi da prijave svaku sumnju
na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava navedenog u Dodatku V.

4.9 Predoziranje

Kroni¢no visoke doze lijekova od enzima gusterace bile su povezane s fibroziraju¢om kolonopatijom i u
nekim slucajevima s njoj posljedi¢nim suZzenjem kolona (vidjeti dijelove 4.2 i 4.4). Visoke doze lijekova od
enzima gusterace vezane su uz hiperurikozuriju i hiperuricemiju i trebaju se koristiti uz oprez u bolesnika
koji u anamnezi imaju giht, ostecenje funkcije bubrega ili hiperuricemiju (vidjeti dio 4.4). Preporucuju se
potporne mjere koje ukljucuju prekid lijecenja enzimima gusterace i osiguravanje prikladne rehidracije.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA Q
5.1 Farmakodinamicka svojstva Q&@
Farmakoterapijska skupina: Digestivi, uklju¢ujuc¢i enzime, enzims ravci, ATK oznaka: AO9AAQ2
Mehanizam djelovanja . %
redenu koli¢inu lipaze, amilaze i proteaze

Enzepi pripada skupini lijekova od enzima gusterace i sa ni?o?n
koje su dobivene iz svinjske gusterace i procis¢ene koriStgnjem postupka koji je namijenjen inaktiviranju
virusa. X

)
Zelu¢anootporne granule temeljito se mijesgj usxxlfnusom kada se kapsule otope u Zelucu, bez inaktiviranja
enzima osjetljivih na kiselinu. Samo se u Wesniku, koji ima razli¢ito okruzenje s vrijednos$¢u pH ve¢om
od 5, probavni enzimi oslobadaju iz gta
Zatim, enzimi kataliziraju hidrolizu g%&éa na monogliceride, glicerol i slobodne masne kiseline,
bjelancevina na peptide i aminoki te Skroba na dekstrin i kratkolancane Secere poput maltoze i
maltotrioze u dvanaesniku te pfel€#nalnom tankom crijevu, a time djeluju kao probavni enzimi koje
fiziolodki lu¢i gusteraca. \/

Klinicka djelotvornost

Djelotvornost lijeka Enzepi procijenjena je u jednom ispitivanju s aktivnim lijekom usporedbe
(komparatorom) i u jednom placebom kontroliranom ispitivanju provedenom u 130 bolesnika s EPI-jem
(egzokrinom insuficijencijom gusterade) povezanim s CF-om. Stovide, tri suportivna ispitivanja provedena
su u 34 pedijatrijska bolesnika.

Podaci generirani u populaciji s CF-om koja ima EP1 mogu se ekstrapolirati na druge uzroke EPI-ja poput
kroni¢nog pankreatitisa, stanja nakon pankreatektomije ili kod raka gusterace.

Ispitivanje PR-005

Pivotalno ispitivanje PR-005 provedeno je u Europi. Bilo je randomizirano, dvostruko slijepo, kontrolirano
aktivnim lijekom, s dva lijeka i kriznom zamjenom skupina, u kojem je lijek Enzepi usporeden sa
standardnim lijeCenjem enzimima gusterace tijekom 2 razdoblja lijecenja. Tijekom prvog razdoblja lijecenja,
bolesnici su dobili Enzepi ili usporedni lijek tijekom 28 dana, nakon ¢ega je uslijedio prelazak na drukcije
lijecenje tijekom drugih 28 dana. U oba razdoblja lijecenja bolesnici su dobili dozu $to blizu njihovoj
stabiliziranoj dozi postojeceg lijeka od enzima gusterace na prvi dan. Zatim, pocevsi od drugog dana, doza



dodijeljenog lijeGenja mogla se izmijeniti (titrirana navise i/ili titrirana nadolje) radi stabiliziranja simptoma
EPI-ja. Bilo je potrebno postici stabilizaciju simptoma prije kraja prvih 14 dana za svako razdoblje lijecenja.

Ukupno 96 bolesnika u dobi od 12 do 43 godine bilo je randomizirano u populaciji predvidenoj za lijeenje
(ITT). Za vrijeme ispitivanja, bolesnici su upuceni na konzumiranje 100 g (15 g) masnoc¢a na dan i
odrZavanje konstantanog unosa masnoca tijekom obroka i meduobroka. Primarna mjera ishoda djelotvornosti
bila je koeficijent apsorpcije masnoca tijekom 72 sata (CFA-72 h) koji je izra¢unat na kraju svakog razdoblja
lijeCenja, iz uzoraka stolice uzetih tijekom posljednjih 3 dana svakog razdoblja lije¢enja. Uzimanje uzoraka
obavljeno je u odobrenom, kontroliranom okruZenju koje je omogucilo pracenje unosa hrane i kvantitativno
uzimanje uzoraka stolice.

Ispitanici su postigli srednju vrijednost CFA-72 h od 84,08 s lijekom Enzepi i 85,33 s lijekom usporedbe.
Razlika u srednjim vrijednostima bila je -1,25 (95% CI, od -3,62 do 1,12) uz p=0,2972. Stoga je Enzepi
pokazao neinferiornost i ekvivalenciju u odnosu na lijek usporedbe po pitanju reguliranja apsorpcije
masnoca (izmjereno kao CFA-72 h) u adolescenata i odraslih s EPI-jem povezanim s CF-om.

Tablica 1 Analiza koeficijenta apsorpcije masti tijekom 72 sata (CFA-72 h) — Populacija koja je
sudjelovala u ispitivanju do kraja (Ispitivanje PR-005)

Statisticka Enzepi Standardno lijecenje
varijabla (N=83) \Q (N=83)

Sazetak statistickih podataka O:
Srednja vrijednost (SD) 84,11 (11,07:6 85,34 (9,099)
Medijan (minimum - maksimum) 85,92 (47,£2)09,5) 86,49 (53,5 - 97,3)

srednja vrijednost dobivena metodom LS
(standardna pogreska)

85,33 (1,109)

Statistike na bazi modela (Enzepi minus Creon) "\g
BQG ,109)

+.Q

*
Razlika u srednjim vrijednostima dobi oﬂﬂ? -1,25 (-3,62; 1,12)
metodom LS (95%-tna granica pouzdanos}i\

p-vrijednost O\ 0,2972
N=

N: broj bolesnika; SD: standardna de\iij Ty
Statistike na bazi modela dobivem:}
¢imbenike fiksnog u¢inka kod lijegen;a)

: najmanji kvadrati.
linearnog modela mijeSanog uéinka koji koristi CFA-72 h kao varijablu odgovora,
zdoblja i sekvence lijecenja te ispitanika unutar sekvence lije¢enja kao nasumiéni uéinak.

Ispitivanje EUR-1008-M

Suportivno ispitivanje EUR-1008-M, provedeno u SAD-u bilo je randomizirano, dvostruko slijepo,
placebom kontrolirano ispitivanje s kriznom zamjenom skupina provedeno na 34 bolesnika u dobi od 7 do
23 godina s EPI-jem uslijed CF-a. Bolesnici su bili randomizirani u skupinu koja je dobivala Enzepi ili
odgovarajuci placebo tijekom 6 do 7 dana lije¢enja, nakon ¢ega je uslijedio prelazak na drukgéije lijeenje
tijekom dodatnih 6 do 7 dana. Svi su bolesnici konzumirali hranu koja sadrZi visok postotak masnoca (veci
ili jednak 100 grama masnoce na dan) tijekom razdoblja lijecenja.

Primarna mjera ishoda djelotvornosti bila je srednja vrijednost razlike u koeficijentu apsorpcije masnoce
(CFA-72 h) izmedu lije¢enja lijekom Enzepi i placebom. CFA-72 h je bio utvrden uzimanjem uzoraka
stolice tijekom 72 sata tijekom oba lijeenja, kada je mjereno i izlu¢ivanje masnoce i unos masnoca. CFA-
72 h svakog bolesnika tijekom lije¢enja placebom koriSten je kao njihova vrijednost CFA-72 h bez lijeCenja.

Srednji CFA-72 h bio 88% kod lije¢enja lijekom Enzepi u usporedbi sa 63% kod lijeGenja placebom. Srednja
vrijednost razlike u CFA-72 h bila je 26 postotnih tocaka veca kod lijecenja lijekom Enzepi uz 95%-tni
interval pouzdanosti od (19, 32) i p<0,001.

Pedijatrijska populacija




Kratkotrajna djelotvornost i sigurnost lijeka Enzepi procijenjene su u klini¢kim ispitivanjima u pedijatrijskih
bolesnika, u dobi od 1 do 17 godina, s EPI-jem uslijed CF-a.

Ispitivanje EUR-1008-M

Ispitivanje EUR-1008-M provedeno je u 34 bolesnika s EPI-jem uslijed CF-a, od kojih je 26 bilo djece,
uklju¢ujuci 8 djece u dobi od 7 do 11 godina i 18 adolescenata u dobi od 12 do 17 godina. Rezultati su
prikazani u gornjem tekstu.

Sigurnost i djelotvornost u pedijatrijskih bolesnika u ovom ispitivanju bile su sli¢ne onima u odraslih
bolesnika.

Ispitivanje EUR 1009-M

Ispitivanje EUR 1009-M bilo je otvoreno ispitivanje s jednom skupinom bolesnika od 19 bolesnika u dobi od
1 do 6 godina s EPI-jem uslijed CF-a. Priblizno pola bolesnika bilo je u dobi od 1 do 3 godina. Bolesnici su
prebaceni na Enzepi sa svojeg uobicajenog lijeka od pankreasnog enzima (PEP, engl. pancreatic enzyme
product). Nakon razdoblja probira od 414 dana na njihovom uobi¢ajenom PEP-u, bolesnici su primili Enzepi
u pojedinacno titriranim dozama u rasponu izmedu 2300 i 10 000 jedinica lipaze po kg tjelesne teZine na
dan, s aritmeti¢kom sredinom od 5000 jedinica lipaze po kg tjelesne teZine na dan (ne smije se prekoraditi
2500 jedinica lipaze po kilogramu po obroku) tijekom 14 dana. Nije bilo perioda ispiranja prethodnog lijeka
iz organizma.

Primarna mjera ishoda djelotvornosti bila je postotak bolesnika koji su od Qna lijecenje, Sto je
definirano kao bolesnici bez steatoreje (<30% sadrzaj fekalnih masti) akova i simptoma
malapsorpcije nakon jednog ili dva tjedna lijecenja lijekom EnzepiaS &ejaje procijenjena iz sadrZaja
fekalne masnoce izmjerene ,,spot* testom masnoce u stolici na 11 . dan u usporedbi s poéetnom
vrijednosti (pod uobi¢ajenim PEP-om).

Broj bolesnika koji su odgovorili na lijecenje (bolesnici i@ye od 30% sadrZaja fekalne masnoce i bez
znakova i simptoma malapsorpcije) na pocetku ispitivanpg Bio je 10/19 (52,6%), 13/19 (68,4%) nakon

1 tjedna lijecenja (stabilizacija) i 11/19 (57,9%) mk(@drugog tjedna otvorenog lije¢enja lijekom Enzepi.
Srednji sadrZaj fekalne masnoce bio je sli¢an na’ ku ispitivanja (24,8%), nakon stabilizacije (27,0%) i
nakon drugog tjedna otvorenog lijecenja (22 3

Ispitivanje PR-011 O\

Ispitivanje PR-011 bilo je otvoreno i p nje s kriznom zamjenom skupina u 15 bolesnika u dobi od 1 do
11 mjeseci s EPI-jem uslijed snici su bili randomizirani u skupine koje su primale Enzepi iz
otvorene kapsule promljesan&@uemene sa sokom od jabuke (oralnom Strcaljkom za hranjenje) ili
pireom od jabuke (Zlicom) 10 dana lijecenja, nakon ¢ega je uslijedio prelazak na druk¢iji nacin
primjene tijekom drugih 10

Primarni cilj bio je procijeniti prihvatljivost 2 nac¢ina primjene koristenjem upitnika prihvatljivosti koji je
ispunjavao njegovatelj. Procijenjeno je dvanaest bolesnika koji su dovrsili obje dodijeljene terapijske
skupine. Sveukupno, njegovatelji su bili zadovoljniji koriStenjem pirea od jabuke kao metode doziranja u
usporedbi sa sokom od jabuke.

Ispitivanje PR-018

Ispitivanje PR-018 bilo je 12-mjese¢ni otvoreni nastavak Ispitivanja PR-011. Bolesnici su primili Enzepi u
istoj dozi koju su uzimali na kraju Ispitivanja PR-011. Doza lijeka Enzepi prilagodena je tijekom 12-
mjese¢nog ispitivanja kako je bolesnik rastao i dobivao na tezini.

Ispitivanje je dovrsilo dvanaest bolesnika. Sveukupno, opazeno je poboljSanje od pocetka do dovrsetka
ispitivanja 5to se ti¢e indeksa rasta, ukljucujuéi percentile vrijednosti teZina-dob, duljina-dob i teZina-duljina.

Starije osobe

U klini¢ka ispitivanja lijeka Enzepi nije ukljucen dovoljan broj ispitanika u dobi od 65 i viSe godina da bi se
moglo odrediti odgovaraju li oni na lijecenje drugacije od mladih ispitanika. Druga prijavljena klinicka
iskustva nisu utvrdila razlike u odgovorima izmedu starijih i mladih bolesnika.



5.2 Farmakokineticka svojstva

Enzimi gusterace u lijeku Enzepi su zelu¢anootporni kako bi se smanjila njihova razgradnja ili inaktivacija
zelu¢anom Kiselinom. Enzepi je dizajniran za otpustanje vecine enzima in vivo pri pH ve¢em od 5,5. Enzimi
gusteraCe ne apsorbiraju se iz probavnog trakta.

5.3 Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Nisu provedene neklinicke pretrage s lijekom Enzepi. Medutim, buduéi da se enzimi gusterace ne
apsorbiraju iz probavnog trakta, nakon peroralne primjene praska gusterace ne oc¢ekuje se sistemska
toksi¢nost.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomoénih tvari

Sadrzaj kapsule (Zzelu¢anootporne granule)

karmelozanatrij, umreZena @Q

ricinusovo ulje, hidrogenizirano
silicijev dioksid, koloidni, bezvodni \é

celuloza, mikrokristali¢na

magnezijev stearat 6
hipromelozaftalat O
talk .

trietilcitrat 0\\6

Ovojnica kapsule J

hipromeloza '\6
karagenan (E407) . A
kalijev klorid
titanijev dioksid (E171) \@
karnauba vosak \&

procisc¢ena voda. . @

Dodatno za Enzepi 10 000 IoQu\)fc Zelucanootporne granule
zeljezov oksid, zuti (E172)

Dodatno za Enzepi 25 000 jedinica Zelucanootporne granule
Zeljezov oksid, Zuti (E172)
indigotin (E132)

Dodatno za Enzepi 40 000 jedinica Zelucanootporne granule
indigotin (E132)

Tinta za oznadivanje
Selak

propilenglikol
indigotin (E132)

6.2 Inkompatibilnosti
Nije primjenjivo.
6.3 Rok valjanosti
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2 godine.

Nakon prvog otvaranja: 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C.

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu, sa sredstvom za susenje u boci radi zastite od vlage.
6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka

Lijek ne zahtijeva posebne uvjete ¢uvanja.

Uvjete ¢uvanja nakon prvog otvaranja lijeka vidjeti u dijelu 6.3.

6.5 Vrstaisadrzaj spremnika

Boca od polietilena visoke gusto¢e (HDPE) koja sadrzi vrecice sa sredstvom za susenje, zatvorena
polipropilenskim zatvara¢em sigurnim za djecu i odvojivom pokrovnom folijom.

Veli¢ine pakiranja od 20, 50, 100 i 200 kapsula.
Na trZiStu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.
6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

@Q
Primjena u pedijatrijskoj populaciji @Q

Ako je potrebno, paZljivo otvorite kapsulu i primijenite sadrZaj (gr u bolesnika kao 5to je opisano u

dijelu 4.2.
Bacite slu¢ajno zdrobljene kapsule. é\\g

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno j¢ z@mti sukladno lokalnim propisima.

RN
7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAXLJANJE LIJEKA U PROMET
Allergan Pharmaceuticals Internatio a}h'fnited
Clonshaugh Industrial Estate \L
Coolock *’\@
Dublin 17 \/\
Irska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/16/1113/001-016

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja:

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
http://www.ema.europa.eu.
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DODATAK 11

PROIZVOPAC BIOLOSKE DJELATNE TVARI | PROIZVOPAC ODGOVORAN ZA
PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU | PRIMJENU

OSTALI UVJIETI | ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJA QJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU | U@(OVITU PRIMJENU

LIJEKA 06

."gg

4
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A. PROIZVODPAC BIOLOSKE DJELATNE TVARI | PROIZVODPAC ODGOVORAN ZA
PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Naziv i adresa proizvodada bioloSke djelatne tvari

Nordmark Arzneimittel GmbH & Co. KG
Pinnauallee 4

25436 Uetersen

Njemacka

Naziv(i) i adresa(e) proizvodaca odgovornog(ih) za pustanje serije lijeka u promet

Adare Pharmaceuticals Srl
Via Martin Luther King 13
20060 Pessano Con Bornago
Italija

B. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU | PRIMJENU

Lijek se izdaje na recept. Q

C. OSTALIUVJIETI | ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STA&&JE LIJEKA U PROMET
] Periodi¢ka izvjes$éa o neSkodljivosti O
Zahtjevi za podnosenje periodickih izvjescéa o neSkodlji \za ovaj lijek definirani su u referentnom

popisu datuma EU (EURD popis) predv1den1m 107(c) stavkom 7 Direktive 2001/83/EZ i svim
sljede¢im nadopunama objavljenim na europsk& ernetskom portalu za lijekove.

dostaviti unutar 6 mjeseci nakon dobiv obrenja.

Nt

D. UVJETI ILI OGRAN] (‘\ A VEZANI UZ SIGURNU | UCINKOVITU PRIMJENU

LIJEKA
\/

"1 Plan upravljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u ggm ce prvo periodicko izvjesce 0 neSkodljivosti za ovaj lijek

Nositelj odobrenja obavljat ¢e dodatne farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno objasnjene
u dogovorenom Planu upravljanja rizikom, a koji je opisan u Modulu 1.8.2 Odobrenja za stavljanje lijeka
u promet, te svim sljede¢im dogovorenim nadopunama Plana.

Nadopunjeni RMP treba dostaviti:
[ Na zahtjev Europske agencije za lijekove;

[ Uo¢i svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a narocito kada je ta izmjena rezultat primitka
novih informacija koje mogu voditi ka zna¢ajnim izmjenama omjera korist/rizik, odnosno kada je
omjer korist/rizik rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije ili smanjenja
rizika).
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA - Jadina 5000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 5000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi 39,8 mg praska gusterace svinjskog podrijetla uklju¢ujuéi sljedeée enzimske aktivnosti:

lipoliti¢ka aktivnost: 5000 Ph. Eur. jedinica
amiloliticka aktivnost: ne manjeod 1600 Ph. Eur. jedinica
proteoliticka aktivnost: ne manje od 130 Ph. Eur. jedinica

3. POPIS POMOCNIH TVARI |

L ¢
4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ NeX |

O"
20 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula 6
50 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula
100 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula o @
200 zelucanootpornih tvrdih kapsula Q\\

5. NACIN | PUT(EVI) PRIMJENE LIJ E'@‘A%
. N

Ne Zvakati kapsule. \\
Prije uporabe procitajte uputu o |Ijek%

Kroz usta. \l
%,
N

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA I1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE |

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.

Datum otvaranja:
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9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

[11.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

112.  BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

N
EU/1/16/1113/001 20 Zeluganootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/002 50 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/003 100 Zeluéanootpornih tvrdih kapsula 60
EU/1/16/1113/004 200 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula O

[13. BROJ SERIJE o\

N
i +Q
Serija . 6

N
114. NACIN IZDAVANJA LIJEKA AN\
V v

N

b

[15. UPUTE ZA UPORABY, )"

\>\

[16.  PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Enzepi 5000

18



PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA - Jac¢ina 10 000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 10 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi 83,7 mg praska gusterace svinjskog podrijetla ukljucujudi sljedece enzimske aktivnosti:

lipoliti¢ka aktivnost; 10 000 Ph. Eur. jedinica

amiloliti¢ka aktivnost: ne manje od 3200 Ph. Eur. jedinica

proteoliti¢ka aktivnost: ne manje od 270 Ph. Eur. jedinica
3. POPIS POMOCNIH TVARI RO |

O
o)
|4, FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ 2O |
o”
20 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula
50 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula o @
100 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula Q\\
200 zelucanootpornih tvrdih kapsula
&
] A\
5. NACIN | PUT(EVI) PRIMJENE L'NERA
»

Ne Zvakati kapsule. \@
Prije uporabe procitajte uputu o Iiw‘
Kroz usta.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE |

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

[7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za suSenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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Datum otvaranja:

[9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

111.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

o

112. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

O"
EU/1/16/1113/005 20 zelu¢anootpornih tvrdih kapsula 6
EU/1/16/1113/006 50 zelucanootpornih tvrdih kapsula O
EU/1/16/1113/007 100 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula .* @
EU/1/16/1113/008 200 zelucanootpornih tvrdih kapsulao\\

113. BROJ SERIJE W\~

Serija

114.  NACIN IZDAVANJA u@kA

\>\

[15.  UPUTE ZA UPORABU

116. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Enzepi 10 000
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA - Ja¢ina 25 000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 25 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi 209,3 mg praska gusterace svinjskog podrijetla uklju¢ujuci sljede¢e enzimske
aktivnosti:

lipoliticka aktivnost: 25 000 Ph. Eur. jedinica
amiloliticka aktivnost: ne manjeod 4800 Ph. Eur. jedinica
proteoliticka aktivnost: ne manje od 410 Ph. Eur. jedinicaQ
3. POPIS POMOCNIH TVARI 2 OF
[4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ <
'\
20 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula @
50 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula ,"6

100 zelucanootpornih tvrdih kapsula A\
200 zelucanootpornih tvrdih kapsula .‘\

(a)

5.  NACIN | PUT(EVI) PRIMIJENEXIJEKA
»

Ne Zvakati kapsule. K @
Prije uporabe procitajte upytu &ﬁeku.
Kroz usta.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

[7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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Datum otvaranja:

[9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

111.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

o

112. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

O"
EU/1/16/1113/009 20 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula 6
EU/1/16/1113/010 50 Zelucanootpornih tvrdih kapsula O
EU/1/16/1113/011 100 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula .* @
EU/1/16/1113/012 200 zelucanootpornih tvrdih kapsulao\\

113. BROJ SERIJE W\~

Serija

114.  NACIN IZDAVANJA u@kA

\>\

[15.  UPUTE ZA UPORABU

116. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Enzepi 25 000
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA - Jac¢ina 40 000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 40 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi 334,9 mg praska gusterace svinjskog podrijetla uklju¢ujuci sljede¢e enzimske
aktivnosti:

lipoliticka aktivnost: 40 000 Ph. Eur. jedinica
amiloliticka aktivnost: ne manjeod 7800 Ph. Eur. jedinica
proteoliticka aktivnost: ne manje od 650 Ph. Eur. jedinica

)

£

3. POPIS POMOCNIH TVARI NON |

N

P\
|4, FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ _V |
SO
20 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula Q\\
50 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula
100 zelucanootpornih tvrdih kapsula . 6®
200 zelucanootpornih tvrdih kapsula A\
N

5.  NACIN | PUT(EVI) PRIMIJENEXIJEKA
»

Ne Zvakati kapsule. K @
Prije uporabe procitajte upytu &ﬁeku.
Kroz usta.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

[7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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Datum otvaranja:

[9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

111.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

o

112. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

O"
EU/1/16/1113/013 20 zelu¢anootpornih tvrdih kapsula 6
EU/1/16/1113/014 50 Zelucanootpornih tvrdih kapsula O
EU/1/16/1113/015 100 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula .* @
EU/1/16/1113/016 200 zelucanootpornih tvrdih kapsulao\\

113. BROJ SERIJE W\~

Serija

114.  NACIN IZDAVANJA u@kA

\>\

[15.  UPUTE ZA UPORABU

116. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Enzepi 40 000
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA UNUTARNJEM PAKIRANJU

NALJEPNICA BOCE - Jadina 5000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 5000 jedinica Zelucanootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi :

lipazu: 5000 Ph. Eur. jedinica
amilazu: ne manje od 1600 Ph. Eur. jedinica
proteazu: ne manje od 130 Ph. Eur. jedinica
3. POPIS POMOCNIH TVARI O
O
_ 2O
4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ PR,
\J
20 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula o @
50 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula Q\\
100 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula @
200 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula ,"6
N

S
* N\

5.  NACIN | PUT(EVI) PRIMJENE/ANEKA
oS

Ne Zvakati kapsule. \%
Prije uporabe procitajte uputu,e I{eKY.

Kroz usta. \>

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

[7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

[11.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

112.  BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

N
EU/1/16/1113/001 20 Zeluganootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/002 50 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/003 100 Zeluéanootpornih tvrdih kapsula 60
EU/1/16/1113/004 200 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula O

[13. BROJ SERIJE o\

N
i +Q
Serija . 6

N
114. NACIN IZDAVANJA LIJEKA AN\
V v

N

b

[15. UPUTE ZA UPORABY, )"

\>\

[16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA UNUTARNJEM PAKIRANJU

NALJEPNICA BOCE - Jadina 10 000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 10 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi :

lipazu: 10 000 Ph. Eur. jedinica
amilazu: ne manje od 3200 Ph. Eur. jedinica
proteazu: ne manje od 270 Ph. Eur. jedinica
3. POPIS POMOCNIH TVARI O
O
_ 2O
4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ A~
\J
20 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula o @
50 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula Q\\
100 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula @
200 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula ,"6
N

S
* N\

5.  NACIN | PUT(EVI) PRIMJENE/ANEKA
oS

Ne Zvakati kapsule. \%
Prije uporabe procitajte uputu,e I{eKY.

Kroz usta. \>

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

[7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

[11.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

112.  BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

N
EU/1/16/1113/005 20 Zeluganootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/006 50 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/007 100 Zeluéanootpornih tvrdih kapsula 60
EU/1/16/1113/008 200 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula O

[13. BROJ SERIJE o\

N
i +Q
Serija . 6

N
114. NACIN IZDAVANJA LIJEKA AN\
V v

N

b

[15. UPUTE ZA UPORABY, )"

\>\

[16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA UNUTARNJEM PAKIRANJU

NALJEPNICA BOCE - Ja¢ina 25 000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 25 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi:

lipazu 25 000 Ph. Eur. jedinica
amilazu: ne manje od 4800 Ph.Eur jedinica
proteazu: ne manje od 410 Ph. Eur. jedinica
3. POPIS POMOCNIH TVARI O |
O
_ 2O
4. FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ ~AJ |
\J
20 zelu¢anootpornih tvrdih kapsula o @
50 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula Q\\
100 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula @
200 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula ,"6
v A\
5. NACIN | PUT(EVI) PRIMJENE LIJERA
§

o))

Ne Zvakati kapsule.
Prije uporabe progitajte uputu o Iijs@,,

Kroz usta. RN %)
WD

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE |

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

[11.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

112.  BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

N
EU/1/16/1113/009 20 Zeluganootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/010 50 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/011 100 Zeluéanootpornih tvrdih kapsula 60
EU/1/16/1113/012 200 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula O

[13. BROJ SERIJE o\

N
i +Q
Serija . 6

N
114. NACIN IZDAVANJA LIJEKA AN\
V v

N

b

[15. UPUTE ZA UPORABY, )"

\>\

[16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA UNUTARNJEM PAKIRANJU

NALJEPNICA BOCE - Jadina 40 000 jedinica

1. NAZIV LIJEKA

Enzepi 40 000 jedinica zeluc¢anootporne tvrde kapsule
gusteraca, praSak

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedna kapsula sadrZi:

lipazu: 40 000 Ph. Eur. jedinica

amilazu: ne manjeod 7800 Ph. Eur. jedinica

proteazu: ne manje od 650 Ph. Eur. jedinica
3. POPIS POMOCNIH TVARI RO |

o
|4, FARMACEUTSKI OBLIK | SADRZAJ A\ |
OU
20 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula
50 zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula o @
100 Zeluc¢anootpornih tvrdih kapsula Q\\
200 zelucanootpornih tvrdih kapsula
."gg
] A\
5. NACIN | PUT(EVI) PRIMJENE LIJERA
o))

Ne Zvakati kapsule.
Prije uporabe progitajte uputu o Iijs@,,

Kroz usta. RN %)
WD

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | DOHVATA DJECE |

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Nemojte progutati sredstvo za susenje.

8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti
Nakon prvog otvaranja, lijek se smije ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku.
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9.  POSEBNE MJERE CUVANJA

Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI OTPADNIH
MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

[11.  NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Allergan Pharmaceuticals International Limited
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock

Dublin 17

Irska

112.  BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

N
EU/1/16/1113/013 20 Zelusanootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/014 50 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula \Q
EU/1/16/1113/015 100 Zeluéanootpornih tvrdih kapsula 60
EU/1/16/1113/016 200 Zelu¢anootpornih tvrdih kapsula O

[13. BROJ SERIJE o\

N
i +Q
Serija . 6

N
114. NACIN IZDAVANJA LIJEKA AN\
V v

N

b

[15. UPUTE ZA UPORABY, )"

\>\

[16.  PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU
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Uputa o lijeku: Informacije za bolesnika

Enzepi 5000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
Enzepi 10 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
Enzepi 25 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule
Enzepi 40 000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kapsule

gusteraca, praSak

Pazljivo proditajte cijelu uputu prije nego po¢nete uzimati ovaj lijek jer sadrzi Vama vaZne podatke.
- Sacuvajte ovu uputu. MoZda cCete je trebati ponovno procitati.
- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom lije¢niku ili ljekarniku.
- Ovaj je lijek propisan samo Vama. Nemojte ga davati drugima. MoZe im naskoditi, ¢ak i ako su
njihovi znakovi bolesti jednaki VaSima.
- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika ili ljekarnika. To ukljucuje i svaku
moguéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi:

1 Sto je Enzepi i za to se koristi Q
2. Sto morate znati prije nego poénete uzimati Enzepi KQ

3. Kako uzimati Enzepi ‘Q

4, Moguce nuspojave 60

5 Kako cuvati Enzepi

6 SadrZaj pakiranja i druge informacije O

w9
V )
1. Sto je Enzepi i za Sto se koristi @
Enzepi je lijek za nadomjesno lije¢enje enzimi oalterace u osoba ¢ija tijela ne proizvode dovoljno
vlastitih enzima za probavu hrane.

Enzepi sadrzi mjeSavinu prirodnih pr mnnma koji sluze za probavu hrane. Oni ukljucuju lipaze za
probavu masnoca, proteaze za pro% elancevina i amilaze za probavu ugljikohidrata. Enzimi se dobivaju
iz svinjske gusterace.

Enzepi je namijenjen odrasb? olescentlma djeci i dojencadi s "egzokrinom insuficijencijom gusterace",
stanjem koje oteZava tijelu razgradnju i probavu hrane.

2. Sto morate znati prije nego poénete uzimati Enzepi

Nemojte uzimati Enzepi
- ako ste alergi¢ni na djelatnu tvar ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6.).

Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svom lije¢niku ili ljekarniku prije nego uzmete Enzepi:

a ako ste ikada imali giht, bolest bubrega, ili visoke razine mokra¢ne kiseline u krvi (hiperuricemija) ili
u mokracéi (hiperurikozurija),

(] ako imate abnormalne razine glukoze u krvi.

Bolesnici s cistiénom fibrozom

Rijetka bolest crijeva koja se naziva "fibroziraju¢a kolonopatija", u kojoj su crijeva suZena, prijavljena je u
bolesnika s cisti¢cnom fibrozom koji uzimaju velike doze enzima gusterace. Ako imate cisti¢nu fibrozu i
uzimate enzime gusterace U koli¢ini ve¢oj od 10 000 jedinica lipaze po kilogramu tjelesne teZine na dan i
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imate neobi¢ne abdominalne simptome (kao 5to je jaka bol u trbuhu, poteskoce sa stolicom, muéninu ili
povracanje) ili promjene simptoma vezanih uz trbuh, odmah obavijestite svog lije¢nika.

TeSka alergijska reakcija

Ako se javi alergijska reakcija, prekinite lije¢enje i razgovarajte s lije¢nikom. Alergijska reakcija moze
ukljucivati svrbeZ, koprivnjacu ili osip. Rijetko, ozbiljnije alergijske reakcije mogu ukljucivati osjecaj
topline, omaglice i nesvjestice, poteskoce s disanjem; to su simptomi teSkog stanja, potencijalno opasnog po
Zivot, koje se naziva "anafilakticki Sok". Ako se to dogodi, odmah zatraZite hitnu medicinsku pomo¢.

NadraZena usta
Enzepi kapsule ili njihov sadrZaj ne smiju se zdrobiti niti Zvakati jer bi to moglo prouzro¢iti nadraZzenost u
ustima. Enzepi se smije posipati samo na odredenu hranu (vidjeti dio 3).

Drugi lijekovi i Enzepi
Obavijestite svog lijecnika ili ljekarnika ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje druge
lijekove.

Trudnoéa i dojenje
Ako dojite ili planirate dojiti, ili ako ste trudni, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete,
obratite se svom lije¢niku ili ljekarniku za savjet prije nego uzmete ovaj lijek. Q

Nije poznato izlucuje li se Enzepi u maj¢ino mlijeko. Vi i Vas lije¢nik treb{@dlucm hocete li uzeti Enzepi

ili dojiti. O

Nije poznato hoce li Enzepi utjecati na VaSu sposobnost da zatr@ili Steti li VaSem nerodenom djetetu.

Upravljanje vozilima i strojevima
Enzepi ne utjece na Vasu sposobnost upravljanja vonlu@\ada na strojevima.

3. Kako uzimati Enzepi A\
Uvijek uzmite ovaj lijek to¢no onako kak je rekao Vas lije¢nik. Provjerite sa svojim lije¢nikom ili
ljekarnikom ako niste sigurni. N\ l

Doza se mjeri u Jedmlcamallpa ’%

Vas lijecnik ¢e prilagoditi o@a ¢e ovisiti 0:

[ tezini bolesti,

[] koli¢ini masnoca u stolici,
[J prehrani,

[ tjelesnoj teZini.

Koliko lijeka Enzepi uzeti

Dojendad (mlada od 1 godine)

Preporuéena pocetna doza u dojenc¢adi mlade od 1 godine je 5000 jedinica lipaze po 120 ml zamjenskog
mlijeka ili maj¢inog mlijeka.

Djeca (izmedu 1 i 4 godine)
Preporuéena pocetna doza u djece izmedu 1 i 4 godine je 1000 jedinica lipaze po kg tjelesne teZine uz svaki
obrok.

Djeca (starija od 4 godine), adolescenti i odrasli (ukljucujudi starije osobe)

Preporucena pocetna doza u djece starije od 4 godine, adolescenata (12 do 18 godina) i odraslih je 500
jedinica lipaze po kg tjelesne teZine po obroku.

Ako Vam lije¢nik savjetuje da povecate broj kapsula koji uzimate svaki dan, trebate to uéiniti sporo tijekom
nekoliko dana. Ako jo§ imate masnu stolicu (stolica koja zaudara, mekana, uljana, blijeda stolica) ili druge
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probleme sa Zelucem ili crijevima (probavni simptomi), razgovarajte sa svojim lije¢nikom jer moZda treba
ponovno prilagoditi dozu.

Nemojte uzimati viSe kapsula na dan od koli¢ine koju Vam je lije¢nik preporucio (ukupna dnevna doza).
Ovisno o jacini lijeka Enzepi koji ¢ete uzeti, Vas lije¢nik ¢e Vam reéi koliko kapsula trebate uzeti uz svaki
obrok ili meduobrok.

Vasa ukupna dnevna doza ne bi smjela prekoraciti 2500 jedinica lipaze po kg tjelesne tezine po obroku (ili
10 000 jedinica lipaze po kg tjelesne teZine na dan).

Kako uzimati Enzepi

Djeca (starija od 1 godine), adolescenti i odrasli

Enzepi treba uvijek uzimati uz obrok ili meduobrok. Kapsule se trebaju progutati cijele s vodom ili sokom.
Ako Vi ili Vase dijete uzimate mnogo obroka ili meduobroka dnevno, pazite da ne prekoracite Vasu ukupnu
dnevnu dozu lijeka Enzepi.

Ako Vi ili Vae dijete imate poteSkoca s gutanjem kapsula Enzepi, paZljivo otvorite kapsule i posipajte
sadrzaj (granule) na malu koli¢inu kisele hrane kao $to je voéni pire (jabuka/kruska), jogurt, ili sok
(naran¢a/ananas/jabuka). Ne mijeSati Enzepi granule s vodom, mlijekom, majéjnim mlijekom, zamjenskim
mlijekom, aromatiziranim mlijekom ili vru¢om hranom. Upitajte lije¢nika o@@j hrani na koju moZzete
posuti granule Enzepi.

Ako posipate granule na hranu, progutajte smjesu ili dajte je VaSe Eu odmah nakon $to ste je
promijesali, nakon toga popijte vodu ili sok. Osigurajte se da ste vinu lijeka i hrane potpuno progutali i
da Vam u ustima ili u ustima VaSeg djeteta nisu ostale granule,

*

Nemojte skladistiti lijek Enzepi koji je posut po hrani. Q\\

Kapsule Enzepi ili granule u njima ne smiju se Qr iQditi Zvakati; kapsule ili granule u njima ne smijete
drZati u ustima, niti ih VaSe dijete smije drzati u a. Drobljenje, Zvakanje ili drzanje kapsula lijeka
Enzepi u Vasim ustima ili ustima Vaseg dj.etetaﬂ;oie prouzrociti nadrazenost u Vasim ustima ili ustima
Vaseq djeteta ili promijeniti nacin na koji pi djeluje u VaSem tijelu ili u tijelu VaSeg djeteta.

NS

ijek Enzepi neposredno prije svakog hranjenja zamjenskim mlijekom
ili maj¢inim mlijekom. Nemoj ipati sadrZaj kapsule izravno u zamjensko mlijeko ili maj¢ino mlijeko.
Pazljivo otvorite kapsulu i te granule na malu koli¢inu kisele hrane (vidjeti gore). Ako pospete
granule Enzepi na hranu, odmah dajte mjeSavinu lijeka i hrane VaSem djetetu i ne ¢uvajte za kasnije Enzepi
koji je posut po hrani. VaSe dijete treba uzeti svu mjeSavinu hrane i odmah zatim popiti dovoljno tekucine
kako bi potpuno progutalo sav lijek.

Dojencad (mlada od 1 godine)
Za dojen¢ad mladu od 1 goding,

Granule mozete posuti i izravno u usta VaSeg djeteta. Odmah mu dajte piti mlijeko, zamjensko mlijeko ili
majcino mlijeko da granule potpuno proguta i nista ne ostane u ustima Vaseg djeteta.

Provjerite da u ustima Vaseg djeteta nije ostalo neprogutanog lijeka.

Ako uzmete vise lijeka Enzepi nego Sto ste trebali

Ako uzmete vise lijeka Enzepi nego Sto ste trebali morate popiti puno vode i obratiti se 5to prije Vasem
lijecniku.

Ako ste zaboravili uzeti Enzepi

Nemojte uzeti dvostruku dozu ili dodatne kapsule kako biste nadoknadili zaboravljenu dozu. Pri¢ekajte do
sljedeceg obroka i uzmite uobicajeni broj kapsula uz Va3 obrok.

Ako prestanete uzimati Enzepi
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Nastavite uzimati lijek dok VVam lije¢nik ne kaZe da prestanete. Mnogi bolesnici ¢e trebati nadomjesno
lijeCenje enzimima gusterace do kraja Zivota.

U slucaju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom ovog lijeka, obratite se svom lije¢niku ili ljekarniku.

4. Moguce nuspojave
Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moZe uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.

Najvaznije ozbiljne nuspojave zapaZene s drugim lijekovima za nadomjesno lijecenje enzimima gusterace su
"anafilakticki Sok" i fibrozirajuca kolonopatija. U¢estalost tih dviju nuspojava nije poznata. Anafilaktic¢ki Sok
je teSka, potencijalno opasna po Zivot alergijska reakcija koja se moze brzo razviti. Ako primijetite bilo to
od sljede¢eg odmah potraZite hithu medicinsku pomo¢:

[ svrbeZ, koprivnjaca ili osip

[J oticanje o€iju, usana, Saka ili stopala

[1 osje¢aj osamucenosti ili nesvjestica

[ poteskoce s disanjem ili gutanjem

[1 omaglica, kolaps ili gubitak svijesti.

Ponovljene velike doze lijeka za nadomjesno lijeGenje enzimima gusterace r@hakoder prouzrociti
oziljkaste promjene ili zadebljenja crijevne stijenke, Sto moZe dovesti Jo,Za¢cpljenja crijeva, stanja koje se
naziva fibrozirajuca kolonopatija. Ako imate jaku bol u trbuhu, potes a stolicom (zatvor), mucninu ili
povracanje, odmah obavijestite svog lije¢nika.

O

Druge moguée nuspojave mogu ukljudivati:

Vrlo ¢esto (mogu se javiti u vise od 1 na 10 osoba): Q\\

(1 bol u trbuhu. P @

Cesto (mogu se javiti u do 1 na 10 osoba): 4\6
"1 nelagoda u trbuhu ili nadutost .‘\\

[ vjetrovi

[ proljev \@
[ glavobolja. \&
%)

Nepoznate (uéestalost se n m&procijeniti iz dostupnih podataka):

[J abnormalna stolica/r%vﬂjenjena boja stolice ili ¢esta stolica

(1 nedostatak zraka

(] probavne tegobe

[ oticanje, bol, bolnost ili nadrazenost usta

[J umor ili opce loSe osjec¢anje (malaksalost)

{1 promjene (povecanje ili smanjenje) razina glukoze u krvi

[J promjene (povecanje ili smanjenje) tjelesne teZine

{1 smanjen apetit

[] visoka razina mokra¢ne kiseline u mokraci (hiperurikozurija)

[J visoka razina mokraéne kiseline u krvi (hiperuricemija).

Ako imate secernu bolest, morate razgovarati sa svojim lije¢nikom ako primijetite promjene u razinama
glukoze u krvi. Mozda bude potrebno prilagoditi dozu.

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu potrebno je obavijestiti lije¢nika ili ljekarnika. Ovo ukljucuje i svaku
moguéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti izravno putem nacionalnog
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sustava za prijavu nuspojava navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem nuspojava moZete pridonijeti u
procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako ¢uvati Enzepi
Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na kutiji i boci iza oznake ,,Rok
valjanosti“. Rok valjanosti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Lijek ne zahtijeva posebne uvjete ¢uvanja.

Nakon prvog otvaranja, lijek se moZe ¢uvati najvise 6 mjeseci na temperaturi ispod 25 °C u ¢vrsto
zatvorenom spremniku. Bocu ¢uvati ¢vrsto zatvorenu radi zastite od vlage. Nemojte vaditi vrecice sa
sredstvom za suSenje iz boce jer one Stitite VVa$ lijek od vlage. Nemojte jesti niti otvarati vrecice sa
sredstvom za suSenje.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode ili kuéni otpad. Pitajte svog ljekarnika kako baciti
lijekove koje viSe ne Kkoristite. Ove ¢e mjere pomoci u o¢uvanju okolisa. Q

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije 60

Sto Enzepi sadrZi ()6

- Djelatna tvar je prasak gusterace svinjskog podrijetlg. @

Enzepi 5000 jedinica Zelu¢anootporne tvrde kaps \\

Jedna kapsula sadrZi 39,8 mg praska guéteﬁaéwljuéujuc’i sljedece enzimske aktivnosti:

- lipoliticka aktivnost: . 6 5000 jedinica*
- amiloliti¢ka aktivnost: A\ ne manjeod 1600 jedinica*
- proteoliticka aktivnost: .‘\ ne manjeod 130 jedinica*

Enzepi 10 000 jedinica 2eluéanbd&ne tvrde kapsule

Jedna kapsula sadrZi 83,7 mggﬁka gusterace ukljucujuci sljedece enzimske aktivnosti:
- lipoliticka aktivnost: . 10 000 jedinica*

- amiloliticka aktiv o’s\ ne manjeod 3200 jedinica*

- proteoliticka akti\%qx: ne manjeod 270 jedinica*.

Enzepi 25 000 jedinica zelucanootporne tvrde kapsule
Jedna kapsula sadrzi 209,3 mg praska gusterace ukljucujuci sljedece enzimske aktivnosti:

- lipoliticka aktivnost: 25 000 jedinica*
- amiloliti¢ka aktivnost: ne manjeod 4800 jedinica*
- proteoliticka aktivnost: ne manjeod 410 jedinica*

Enzepi 40 000 jedinica zelu¢anootporne tvrde kapsule
Jedna kapsula lijeka Enzepi sadrzi 334,9 mg praska gusterace ukljucujuéi sljedece enzimske

aktivnosti:

- lipoliticka aktivnost: 40 000 jedinica*
- amiloliti¢ka aktivnost: ne manjeod 7800 jedinica*

- proteoliticka aktivnost: ne manjeod 650 jedinica*

* Ph. Eur. jedinica

- Drugi sastojci su:
0 SadrZaj kapsule: umreZena karmelozanatrij, hidrogenizirano ricinusovo ulje, bezvodni koloidni

silicijev dioksid, mikrokristali¢na celuloza, magnezijev stearat, hipromelozaftalat, talk, trietilcitrat.
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0 Ovojnica kapsule:
Enzepi 5000 jedinica: hipromeloza, karagenan (E407), kalijev klorid, titanijev dioksid (E171),
karnauba vosak, voda.
Enzepi 10 000 jedinica: hipromeloza, karagenan (E407), kalijev klorid, titanijev dioksid (E171),
karnauba vosak, voda, Zuti Zeljezov oksid (E172).
Enzepi 25 000 jedinica: hipromeloza, karagenan (E407), kalijev klorid, titanijev dioksid (E171),
karnauba vosak, voda, Zuti Zeljezov oksid (E172), indigotin (E132).
Enzepi 40 000 jedinica: hipromeloza, karagenan (E407), kalijev klorid, titanijev dioksid (E171),
karnauba vosak, voda, indigotin (E132).

o Tinta za oznacivanje: Selak, propilenglikol, indigotin (E132).

Kako Enzepi izgleda i sadrzZaj pakiranja
Enzepi ZeluCanootporna tvrda kapsula od 5000 jedinica ima bijelu neprozirnu kapicu i bijelo neprozirno
tijelo, s otisnutim "Enzepi 5" na njoj i sadrZi svijetlosmede zelu¢anootporne granule.

Enzepi ZeluCanootporna tvrda kapsula od 10 000 jedinica ima Zutu neprozirnu kapicu i bijelo neprozirno
tijelo, s otisnutim "Enzepi 10" na njoj i sadrZi svijetlosmede Zelu¢anootporne granule.

Enzepi ZeluCanootporna tvrda kapsula od 25 000 jedinica ima zelenu neprozirng kapicu i bijelo neprozirno
tijelo, s otisnutim "Enzepi 25" na njoj i sadrZi svijetlosmede ieluéanootpomé%ule.

Enzepi Zelu€anootporna tvrda kapsula od 40 000 jedinica ima plavu ne *lfnu kapicu i bijelo neprozirno
tijelo, s otisnutim "Enzepi 40" na njoj i sadrZi svijetlosmede Zeluca rne granule.

polipropilenskim zatvara¢em sigurnim za djecu i odvojive rovnom folijom.

Enzepi je dostupan u plastiénim (HDPE) bocama s vre¢icama_gre®stva za susenje, zatvorenima
Veli¢ine pakiranja: jedna boca sa 20, 50, 100 ili 200 zel ?:tpornih tvrdih kapsula.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u prom%@
Allergan Pharmaceuticals International LimiteQ\
Clonshaugh Industrial Estate

Coolock N
Dublin 17 \@\
Irska \&
Proizvodaé

%)
N\
_ \/\
Adare Pharmaceuticals Srl

Via Martin Luther King, 13
20060, Pessano Con Bornago
Milano

Italija

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u
promet:

Belgié/Belgique/Belgien/ Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Allergan Baltics UAB
Allergan n.v Tel: + 37 052 072 777

Tel: + 322709 21 64 (Nederlands)
Tél : + 322709 21 58 (Francais)

Ceska republika Magyarorszag
Allergan CZ s.r.o. Allergan Hungary Kft.
Tel: +420 800 188 818 Tel.: +36 80 100 101
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Deutschland
Pharm-Allergan GmbH
Tel: + 49 69 92038-1050

Danmark
Allergan Norden AB
TIf: + 4580884560

Eesti
Allergan Baltics UAB
Tel: + 37 2634 6109

EXrLaoa/ Kompog

Allergan Hellas Pharmaceuticals S.A.

TnA: +30 210 74 73 300

Espaia
Allergan S.A.
Tel: + 34 918076130

France
Allergan France SAS
Tél: +33 (0)1 49 07 83 00

Hrvatska
Ewopharma d.o.o.
Tel: +385 1 6646 563

Bbnarapus
Anepran bearapus EOO/]
Ten.: +359 (0) 800 20 280

island
Actavis ehf.

Simi: +354 550 3300 \&
Z)

Italia \’/\\

Allergan S.p.A
Tel: + 39 06 509 562 90

Latvija
Allergan Baltics UAB
Tel: + 371 676 60 831

Ova uputa je zadnji puta revidirana u

Ostali izvori informacija

Nederland
Allergan b.v.
Tel: +31 (0)76 790 10 49

Norge
Allergan Norden AB
TIf: +47 80 01 04 97

Osterreich
Pharm-Allergan GmbH
Tel: +4 43 1 99460 6355

Polska
Allergan Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 256 3700

Portugal
Profarin Lda
Tel: + 351214253242

Romania @Q

Allergan S.R.L. K
Tel: +40 21 301 a@
Slovenija 6
Ewopharma‘eo.o.

Tel: m\ 0) 590 848 40
N\

o%ské republika
. ergan SK s.r.o.

el: +421 800 221 223

Sverige
Allergan Norden AB
Tel: + 46859410000

Suomi/Finland
Allergan Norden AB
Puh/Tel: + 358 800 115 003

United Kingdom/Malta/lreland
Allergan Ltd
Tel: + 44 (0) 1628 494026

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove:

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