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1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

BELKYRA 10 mg/ml injekcinis tirpalas


2.	KOKYBINĖ IR KIEKYBINĖ SUDĖTIS

1 ml injekcinio tirpalo yra 10 mg deoksicholio rūgšties (acidum deoxycholicum).
Kiekviename 2 ml tirpalo flakone yra 20 mg deoksicholio rūgšties (acidum deoxycholicum).

Pagalbinė (-s) medžiaga (-os), kurios (-ių) poveikis žinomas

Kiekviename ml yra 4,23 mg natrio.
 
Visos pagalbinės medžiagos išvardytos 6.1 skyriuje.


3.	FARMACINĖ FORMA

Injekcinis tirpalas (injekcija).

Skaidrus, bespalvis tirpalas, kuriame nėra matomų dalelių.

Sudėties pH yra koreguojama iki 8,3 naudojant vandenilio chlorido rūgštį arba natrio hidroksidą, o toniškumas atitinka biologinių audinių ir skysčių, kai osmolingumas siekia 300 mOsm/kg.


4.	KLINIKINĖ INFORMACIJA

4.1	Terapinės indikacijos
BELKYRA skirtas gydyti vidutinio sunkumo ar sunkų išgaubtumą arba papilnėjimą, atsirandantį suaugusiesiems dėl pasmakrės riebalų, kai pasmakrės riebalų buvimas turi pacientui reikšmingą psichologinį poveikį.

4.2	Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Bendras leidžiamas tūris ir gydymo seansų skaičius turi būti taikomi atsižvelgiant į konkretaus paciento pasmakrės riebalų pasiskirstymą ir gydymo tikslus.

Injekcijos vietoje suleiskite po 0,2 ml (2 mg) vaistinio preparato, tarp injekcijos vietų laikantis 1 cm atstumo. Per vieną gydymo seansą neturi būti viršijama maksimali 10 ml dozė (100 mg atitinka 50 injekcijų). 

Galima skirti ne daugiau kaip 6 gydymo seansus. Dauguma pacientų pagerėjimą pajunta po 2–4 gydymo seansų. 

Laiko intervalas tarp gydymo seansų turi būti ne trumpesnis kaip 4 savaitės.

Sveikatos priežiūros specialistas savo nuožiūra gali skirti per burną vartojamus analgetikus ar nesteroidinius priešuždegiminius vaistinius preparatus, paviršinę vietinę ir (arba) infiltracinę vietinę nejautrą (pvz., lidokaino) ir (arba) injekcijos vietos vėsinimą naudojant ledo gelio paketus, siekdamas pagerinti paciento savijautą injekcijos metu.

Ypatingos populiacijos

Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi

Manoma, kad dozės koreguoti nereikia (žr. 5.2 skyrių). 

Pacientams, kurių kepenų funkcija sutrikusi

Manoma, kad dozės koreguoti nereikia (žr. 5.2 skyrių). 

Senyviems (> 65 metų) pacientams

Manoma, kad dozės koreguoti nereikia. Atsargiai skirti senyviems pacientams (žr. 4.4 skyrių).

Vaikų populiacija

BELKYRA vartojimas vaikams arba paaugliams yra neaktualus.

Vartojimo metodas

Vaistinis preparatas skirtas vartoti tik po oda.

BELKYRA turi skirti tik gydytojai, turintys šiai procedūrai atitinkamą kvalifikaciją, gydymo patirties ir žinių apie pasmakrės anatomiją. Kai nacionalinės rekomendacijos leidžia, gydytojui prižiūrint BELKYRA gali suleisti atitinkamai kvalifikuoti sveikatos priežiūros specialistai. Saugus ir veiksmingas BELKYRA vartojimas priklauso nuo tinkamos pacientų atrankos, kuri apima žinias apie paciento anamnezę prieš intervencijas ir jų galimybes keisti paviršutinę kaklo anatomiją. Atsargiai skirti BELKYRA pacientams, kurių oda yra pernelyg suglebusi, ryškus poodinis kaklo raumuo ar kiti požymiai, dėl kurių pasmakrės riebalų sumažinimas gali sukelti nepageidaujamą rezultatą.

BELKYRA reikia vartoti tik vieno paciento vienai procedūrai, o nesuvartoto vaistinio preparato likutį reikia tinkamai išmesti.

BELKYRA pateikiamas paruoštuose vartoti vienkartinio naudojimo flakonuose. Prieš vartojimą flakoną kelis kartus atsargiai pavartykite. Neskieskite.

Leisdami BELKYRA adatą durkite statmenai į odą. 

Labai svarbi adatos dūrio vieta apatinio žandikaulio atžvilgiu, nes tai sumažina tikimybę sužaloti kraštinį apatinio žandikaulio nervą, veidinio nervo motorinę skaidulą. Sužalojus nervą šypsena tampa asimetriška dėl lūpas nuleidžiamųjų raumenų parezės.

Kad nesužalotumėte kraštinio apatinio žandikaulio nervo:
· neleiskite virš apatinės apatinio žandikaulio ribos;
· neleiskite plote, apibrėžtame 1–1,5 cm linija, po apatiniu kraštu (nuo apatinio žandikaulio kampo iki smakro); 
· BELKYRA leiskite tik plote, kur numatyta gydyti pasmakrės riebalus (žr. 1 ir 3 pav.). 



1 pav. Venkite kraštinės apatinio žandikaulio nervo srities
Skydliaukės 
žymė
Gydymo plotas 
Neleisti

   











Neleiskite į poodinį kaklo raumenį. Prieš kiekvieną gydymo seansą numatytame gydymo plote (2 pav.) apčiuopkite pasmakrės sritį, kad būtų užtikrintas pakankamas pasmakrės riebalų kiekis ir nustatyta, kiek yra poodinių riebalų tarp dermos ir poodinio kaklo raumens (paviršinių poodinio kaklo raumens riebalų). 

2 pav. Poodinio kaklo raumens srities sagitalinis vaizdas

Gilieji poodinio kaklo 
raumens riebalai
Poodinis kaklo 
raumuo
Paviršiniai poodinio kaklo 
raumens riebalai














Chirurginiu odos žymekliu apibrėžkite numatytą gydyti plotą ir uždėkite 1 cm2 odos žymėjimo tinklelį, pažymėdami injekcijos vietas (2 ir 3 pav.).

3 pav. Gydomasis plotas ir injekcijos vietų išdėstymas
Skydliaukės 
žymė
Gydymo plotas 
Injekcijos vietų šablonas
šblonasšablonas








 
Neleiskite BELKYRA už nurodytų ribų.

Prieš leidžiant injekcinis tirpalas turi būti vizualiai patikrintas. Galima vartoti tik skaidrų, bespalvį tirpalą be matomų dalelių.

4.3	Kontraindikacijos

–	Padidėjęs jautrumas deoksicholio rūgščiai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medžiagai.
–	Siūlomose injekcijos vietose yra infekcija.

4.4	Specialūs įspėjimai ir atsargumo priemonės

Skirta vartoti tik po oda.

Injekcijos pažeidžiamose vietose arba šalia jų

Neleiskite 1 – 1,5 cm atstumu nuo pažeidžiamų anatominių struktūrų. 

BELKYRA negalima leisti į kraštinį apatinio žandikaulio nervą arba šalia jo, norint išvengti galimos motorinės neuropraksijos, kuri pasireiškia nesimetrine šypsena arba veido raumenų silpnumu. Atliekant klinikinius tyrimus, visi nervo pažeidimo atvejai buvo laikini ir požymių neliko. 

Būtina stengtis išvengti netyčinės injekcijos į odą ar raumenis. BELKYRA turi būti leidžiamas į poodinio riebalinio audinio virš kaklo raumens pasmakrinėje srityje vidurinę dalį. Dėl netinkamų injekcijos būdų, tokių kaip paviršinė injekcija, injekcija į kraujagysles ir injekcija nenaudojant odos žymėjimo tinklelio, gali išsivystyti odos išopėjimas ir nekrozė, taip pat randai (žr. 4.8 skyrių). Injekcijos metu adatos negalima ištraukti iš poodinių riebalų, nes tai gali padidinti poveikio odai riziką ir odos išopėjimo bei nekrozės tikimybę. BELKYRA niekada negalima leisti dar kartą, jei injekcijos vietoje atsiranda opų ar išsivysto nekrozė. Buvo gauta pranešimų apie injekcijos vietos infekcijas, kai kurie pranešimai buvo apie celiulitą ir abscesą, kuriems prireikė papildomo medicininio gydymo. Apsvarstykite galimybę susilaikyti nuo tolimesnio gydymo, kol injekcijos vietos infekcija praeis.

Reikia imtis atsargumo priemonių siekiant išvengti atsitiktinio suleidimo tiesiai į arteriją ar veną, nes tai gali sukelti kraujagyslių pažeidimus.

Neleiskite į seilių liaukas, skydliaukę, limfmazgius ir raumenis. 

Nėra nustatyta saugaus ir veiksmingo būdo vartoti BELKYRA už pasmakrinių riebalų srities ribų arba parinkus didesnes nei rekomenduojamos dozes. BELKYRA negalima vartoti nutukusiems pacientams (KMI ≥ 30) arba pacientams, kuriems pasireiškęs kūno dismorfinis sutrikimas.

Esantys požymiai / gydymas procedūros srityje arba šalia

Prieš pacientams vartojant BELKYRA reikia ištirti, ar pasmakrės išgaubtumas / papilnėjimas negalėjo susidaryti dėl kitų priežasčių (pvz., skydliaukės padidėjimo ir kaklo limfadenopatijos).

Reikia būti atsargiems, kai BELKYRA siekiama suleisti esant uždegimui arba sukietėjimui pasiūlytoje (-ose) injekcijos vietoje (-ose) arba jei pacientams pasireiškia disfagijos simptomai.

Reikia būti atsargiems, kai BELKYRA siekiama suleisti pacientams, kuriems anksčiau pasmakrės srityje atlikta chirurginė arba estetinė procedūra. Anatominiai / išoriniai pokyčiai arba esantis randinis audinys gali pakenkti galimybei saugiai vartoti BELKYRA arba pasiekti norimą rezultatą.

Senyviems pacientams

Klinikiniuose tyrimuose, atliktuose su BELKYRA, nedalyvavo reikiamas skaičius 65 m. ir vyresnių pacientų, kad būtų galima nustatyti, ar jie reaguoja kitaip nei jaunesni pacientai; dėl to reikia imtis atsargumo priemonių su šiais pacientais. 

Pagalbinės medžiagos, kurių poveikis žinomas
Šio vaistinio preparato viename mililitre yra 4,23 mg natrio, tai atitinka 0,2 % didžiausios PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5	Sąveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia sąveika

Klinikinių vaistinių preparatų sąveikos tyrimų su BELKYRA neatlikta. 

4.6	Vaisingumas, nėštumas ir žindymo laikotarpis

Nėštumas

Reprodukcijos tyrimai buvo atlikti su žiurkėmis ir triušiais, naudojant iki 1,8 karto (žiurkėms) ir 12 kartų (triušiams) didesnes ekspozicijas nei rekomenduojama didžiausia dozė žmogui. Nors tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai nepasireiškė, atliekant embriono-vaisiaus toksiškumo tyrimą buvo pateikta negalutinė išvada dėl trūkstamos tarpinės plaučių skilties triušiams (žr. 5.3 skyrių).

Duomenų apie BELKYRA vartojimą nėštumo metu nėra arba jų nepakanka. Nėštumo metu BELKYRA geriau nevartoti.

Žindymas

Nėra informacijos ar deoksicholio rūgštis išsiskiria į motinos pieną, vaistinio preparato poveikį žindomam kūdikiui arba vaistinio preparato poveikį pieno gamybai. Kadangi tyrimai nebuvo atlikti su žindyvėmis motinomis, reikia imtis atsargumo priemonių, kai BELKYRA skiriama žindyvei motinai. 

Vaisingumas

Klinikinių duomenų apie vaisingumą nėra.

BELKYRA neturėjo poveikio bendram reprodukciniam našumui arba vaisingumui žiurkių patinams ir patelėms taikant dozes iki 50 mg/kg, kurios yra atitinkamai apytikriai 5 ir 3 kartus didesnės nei didžiausia rekomenduojama dozė žmogui (žr. 5.3 skyrių).

4.7	Poveikis gebėjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Nebuvo atlikta tyrimų dėl poveikio gebėjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus. 

4.8	Nepageidaujamas poveikis

Toliau pateiktoje lentelėje nurodytas nepageidaujamas poveikis, kurį patyrė BELKYRA gydyti pacientai, vertinti klinikiniuose tyrimuose, kurių metu buvo tiriamas BELKYRA vartojimas atliekant pasmakrinių riebalų mažinimo procedūrą, ar nepageidaujamas poveikis, apie kurį pranešė pacientai, vertinti po vaistinio preparato pateikimo į rinką. 

Klinikinių tyrimų metu buvo įvertintas toliau nurodytas šalutinis poveikis, pasireiškiantis nurodytu dažniu:
· Labai dažnas 	             (≥ 1/10)
· Dažnas 			(nuo ≥ 1/100 iki < 1/10)
· Nedažnas 		(nuo ≥ 1/1000 iki < 1/100)
· Retas 			(nuo ≥ 1/10000 iki < 1/1000)
· Labai retas 		(< 1/10000)
· Nežinomas 		(negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis).  

	Organų sistemų klasės
	Dažnumas
	Nepageidaujama reakcija

	Nervų sistemos sutrikimai

	Dažnas
	Galvos skausmas

	
	Nedažnas
	Disgeuzija

	
	Dažnis nežinomas
	Burnos hipestezija, burnos parestezija

	Kvėpavimo sistemos, krūtinės ląstos ir tarpuplaučio sutrikimai
	Nedažnas
	Disfonija

	Virškinimo trakto sutrikimai
	Dažnas
	Disfagija, pykinimas

	Odos ir poodinio audinio sutrikimai
	Dažnas
	Įsitempusi oda

	Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pažeidimai
	Labai dažnas
	Injekcijos vietoje: skausmas, edema, patinimas, nejautra, mazgelis, hematoma, parestezija, sukietėjimas, eritema, niežėjimas

	
	Dažnas
	Injekcijos vietoje: kraujavimas, diskomfortas, šiluma, spalvos pakitimas

	
	Nedažnas
	Injekcijos vietoje: alopecija, dilgėlinė, opa, padidėjęs jautrumas, randas**

	
	Dažnis nežinomas
	Injekcijos vietoje: hipestezija, nekrozė*, arterijos nekrozė, infekcija injekcijos vietoje***

	Sužalojimai, apsinuodijimai ir procedūrų komplikacijos
	Dažnas
	Nervo pažeidimas injekcijos vietoje

	
	Dažnis nežinomas
	Kraujagyslių pažeidimai dėl atsitiktinės intravaskulinės injekcijos



*Buvo pranešta apie nepageidaujamus reiškinius, susijusius su nekroze leidimo vietoje, tokius kaip riebalų nekrozė, nekrozė, odos nekrozė ir minkštojo audinio nekrozė. Šie reiškiniai pasireiškė gydomoje srityje, paveikta sritis siekė nuo 0,5 cm iki 3 cm. Retais atvejais buvo paveikta visa pasmakrės sritis.
** Pranešta apie randus injekcijos vietoje, atsiradusius dėl odos išopėjimo ar nekrozės (žr. 4.4 skyrių), ir randinį audinį, susidariusį po leidimo.
*** Buvo gauta pranešimų apie infekciją injekcijos vietoje, kai kuriais atvejais infekcija buvo celiulitas ir abscesas (žr. 4.4 skyrių). 

Apskritai, didžioji dalis nepageidaujamų reakcijų gydymo metu išnyko. Šioje lentelėje nurodytos nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranešta kaip trukusias ilgiau nei 4 savaičių injekcijų intervalai, remiantis keturių 3 fazės tyrimų rezultatais BELKYRA gydytiems pacientams (N = 758). 

	Nepageidaujamos reakcijos
	BELKYRA
	Vidutinis laikas iki išnykimo a (intervalas)

	Nervo pažeidimas injekcijos vietoje
	3,6 %
	53 d. (1–334 d.)

	Sukietėjimas injekcijos vietoje
	23,4 %
	41 d. (1–292 d.)

	Gumbelis injekcijos vietoje
	12,0 %
	48 d. (1–322 d.)

	Skausmas injekcijos vietoje
	74,1 %
	12 d. (1–333 d.)

	Padidėjęs jautrumas injekcijos vietoje
	66,4 %
	46 d. (1–349 d.)

	Nejautra injekcijos vietoje
	61,6 %
	50 d. (1–349 d.)

	Parestezija injekcijos vietoje
	11,3 %
	27 d. (1–297 d.)

	Patinimas injekcijos vietoje
	78,6 %
	15 d. (1–218 d.)

	Disfagija
	1,5 %
	22 d. (1–142 d.)


 a:              Susiję tik su BELKYRA grupe
Atliekant klinikinius tyrimus, buvo pranešta, kad kai kurios vietinės reakcijos, pvz., sukietėjimas, gumbelis, nejautra, skausmas ir patinimas injekcijos vietoje, taip pat motorinio nervo pažeidimas injekcijos vietoje, tęsėsi visą klinikinių tyrimų laiką.

Pranešimas apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas
Svarbu pranešti apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebėtas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidžia nuolat stebėti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykį. Sveikatos priežiūros specialistai turi pranešti apie bet kokias įtariamas nepageidaujamas reakcijas, užpildę pranešimo formą internetu Tarnybos Vaistinių preparatų informacinėje sistemoje https://vapris.vvkt.lt/vvkt-web/public/nrvSpecialist arba užpildę Sveikatos priežiūros ar farmacijos specialisto pranešimo apie įtariamą nepageidaujamą reakciją (ĮNR) formą, kuri skelbiama https://www.vvkt.lt/index.php?1399030386, ir atsiųsti elektroniniu paštu (adresu NepageidaujamaR@vvkt.lt)..

4.9	Perdozavimas

Nebuvo pranešta apie BELKYRA perdozavimą žmonėms. 

Dėl per didelio BELKYRA kiekio injekcijos arba leidžiant per dažnai gali padidėti lokalaus šalutinio poveikio rizika. Klinikinių tyrimų metu taikant dozes iki 200 mg nepageidaujamos reakcijos negydomoje srityje arba sisteminės nepageidaujamos reakcijos pasitaikė retai.


5.	FARMAKOLOGINĖS SAVYBĖS

5.1 	Farmakodinaminės savybės

Farmakoterapinė grupė – kiti dermatologiniai vaistiniai preparatai, ATC kodas – D11AX24.

Veikimo mechanizmas

Deoksicholio rūgštis yra citolizinis vaistinis preparatas, kurį suleidus į lokalizuotus poodinius riebalus fiziškai suardoma adipocitų ląstelių membrana. Suardžius adipocitus, sukeliama audinio reakcija, kurios metu į tą sritį pritraukiami makrofagai, kurie pašalina ląstelių likučius ir lipidus, kurie vėliau pasišalina vykstant natūraliems procesams. Tada atkeliauja fibroblastai ir pastebimas pluoštinės pertvaros sustorėjimas, kas nurodo bendro kolageno kiekio padidėjimą (t. y. prasideda neokolagenezė).

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Keturi 3 fazės randomizuoti, daugiacentriai, dvigubai koduoti, placebo kontroliuojami klinikiniai tyrimai (2 identiški tyrimai Europos Sąjungoje [ES] ir 2 identiški tyrimai Šiaurės Amerikoje) buvo atlikti siekiant įvertinti BELKYRA tinkamumą gydant išgaubtumą arba papilnėjimą, atsirandantį dėl pasmakrės riebalų (ang. Submental fat, SMF), ir siekiant įvertinti susijusį psichologinį poveikį. Visuose klinikiniuose tyrimuose pirminės vertinamosios baigtys buvo vertinamos praėjus 12 savaičių po galutinio gydymo. Visais atvejais 3 fazės tyrimai pasiekė pirminius vertinamųjų baigčių tikslus ir buvo pademonstruotas geresnis psichologinis poveikis lyginant su placebu.

Tyrimuose dalyvavo suaugusieji (nuo 19 m. iki 65 m.) su vidutinišku arba sunkiu išgaubtumu ar papilnėjimu, atsirandančiu dėl SMF (pvz., 2 arba 3 laipsnio, vertinant 5 balų skale, kai 0 = nėra, o 4 = labai išreikštas), kaip nustatyta tiek gydytojo, tiek subjekto vertinimais. Pacientams atlikta iki 4 procedūrų ES atliktuose klinikiniuose tyrimuose, ir iki 6 procedūrų Šiaurės Amerikoje atliktuose klinikiniuose tyrimuose, skiriant BELKYRA (N = 757 visiems 4 tyrimams) arba placebo (N = 746) 28 dienų intervalais. Gydymas nutrauktas pasiekus norimą atsaką. Vaistinio preparato tūris – 0,2 ml vienai injekcijos vietai, į SMF audinį leidžiant 1 cm atstumu, kas taip pat įvardijama kaip dozė vienai sričiai, lygi 2 mg/cm2. Kiekvieno gydymo seanso metu visoje gydymo srityje buvo leidžiama vartoti daugiausiai 100 mg (10 ml).

ES atliktuose klinikiniuose tyrimuose vidutinis amžius buvo 46 metai, o vidutinis KMI – 26 kg/m2. Dauguma pacientų buvo moterys (75 %) ir europidai (94 %). Pradiniame etape 68 % pacientų gydytojai nustatė vidutinį SMF sunkumo lygį, o 32 % – sunkų SMF lygį. Šiaurės Amerikoje atliktuose klinikiniuose tyrimuose vidutinis amžius buvo 49 metai, o vidutinis KMI – 29 kg/m2. Dauguma pacientų buvo moterys (85 %) ir europidai (87 %). Pradiniame etape 51 % pacientų gydytojai nustatė vidutinį SMF lygį, o 49 % – sunkų.

Bendruosius pirminius veiksmingumo vertinimus ES tyrimuose sudarė gydytojo nustatyti SMF (angl. Clinician-reported ratings of SMF, CR-SMFRS) vertinimai ir pacientų pasitenkinimo vertinimas (subjekto savęs vertinimo skalė, angl. Subject Self Rating Scale, SSRS). Taip pat buvo vertintas pacientų pateiktas SMF įvertinimas (angl. Patient–reported rating of SMF, PR-SMFRS). Psichologinis SMF poveikis buvo vertinamas naudojant keletą priemonių, įskaitant Derrifordo išvaizdos skalę 24 (angl. Derriford Appearance Scale-24, DAS-24), kūno išvaizdos poveikio gyvenimo kokybei aprašą (angl. Body Image Quality of Life Inventory, BIQLI) ir pacientų pateikto pasmakrės riebalų poveikio skalę (angl. Patient Reported–Submental Fat Impact Scale, PR-SMFIS), 6 elementų klausimyną (įvertinant laimę, neramumą, drovumą, gėdą, vyresnę išvaizdą arba antsvorį). BELKYRA grupėje buvo dažniau pastebimas statistiškai reikšmingai geresnis gydytojo ir pacientų SMF vertinimas, pacientų pasitenkinimas ir psichologinio SMF poveikio sumažėjimas, lyginant su placebo grupe (1 lentelė). Pasmakrės riebalų kiekio sumažėjimas buvo patvirtintas pamatavus slankmačiu. 

Šiaurės Amerikoje atliktuose tyrimuose bendrieji pirminiai veiksmingumo vertinimai buvo pagrįsti bent 2 laipsnio ir bent 1 laipsnio pasmakrės išgaubtumo arba papilnėjimo sumažėjimo, vadovaujantis bendrais gydytojų (CR-SMFRS) ir pacientų (PR-SMFRS) pateiktais pasmakrės riebalų įvertinimais praėjus 12 savaičių po galutinio gydymo. Psichologinis SMF poveikis buvo įvertintas naudojant tokį patį 6 elementų klausimyną kaip ir ES klinikinių tyrimų metu. Be to, pasmakrės riebalų kiekio pokyčiai buvo vertinami pacientų pogrupyje (N = 449, bendrai visuose tyrimuose) pasitelkiant magnetinio rezonanso tomografą (MRT). Pasmakrės riebalų kiekio sumažėjimas patvirtintas tiek atlikus MRT, tiek pamatavus slankmačiu. 

Toliau esančioje 1 lentelėje pateikiama 1 laipsnio gydytojo įvertintas atsakas (CR-SMFRS), paciento pasitenkinimo reakcijos (SSRS) ir psichologinio poveikio (PR-SMFIS) pagerėjimas, būdingas visiems keturiems 3 fazės tyrimams. 4 paveikslėlyje pateikiami reakcijos rodikliai, vadovaujantis gydytojų pateiktais SMF įvertinimais per kiekvieną tyrimo vizitą.

1 lentelė:	SMF, pasitenkinimo ir psichologinio poveikio gydytojų ir pacientų vertinimas po 12 savaičių nuo paskutinės procedūros
	
	Tyrimai, atlikti ESa
	Tyrimai, atlikti Šiaurės Amerikojeb

	Galutinis taškas
	BELKYRA
 (N = 243)
	Placebas
(N = 238)
	BELKYRA
 (N = 514)
	Placebas
(N = 508)

	1 laipsnio gydytojo įvertintas atsakas (CR-SMFRS) c 
	63,8 %
	28,6 %
	78,5 %
	35,3 %

	1 laipsnio paciento įvertintas atsakas (PR-SMFRS) c
	63,1 %
	34,3 %
	80,3 %
	38,1 %

	Paciento pasitenkinimo reakcija (SSRS) d
	65,4 %
	29 %
	69,1 %
	30,5 %

	Psichologinio poveikio (PR-SMFIS) procentinis vidutinis pagerėjimas nuo pradinio etapo e
	44,6 %
	18,0 %
	48,6 %
	17,3 %


a Leidžiama iki 4 gydymo seansų
b Leidžiama iki 6 gydymo seansų
c Bent 1 laipsnio gydytojo pateikti SMF vertinimai (CR-SMFRS) po 12 savaičių nuo paskutinės procedūros
d Paciento SSRS vertinimas  „labai patenkintas“, „patenkintas“ arba „šiek tiek patenkintas“ po 12 savaičių nuo paskutinės procedūros
e Procentinis vidutinės vertės pagerėjimas nuo pradinio etapo skaičiuojamas kaip PR-SMFIS vidurkio pokytis nuo pradinio etapo, padalinus iš pradinio etapo vidurkio

4 pav.	Gydytojų pateiktas SMF įvertinimas (CR-SMFRS), 1 laipsnio tiriamojo įvertinimas per kiekvieną tyrimo vizitą; bendri duomenys iš ES tyrimų (kairiajame skydelyje) ir Šiaurės Amerikos tyrimų (dešiniajame skydelyje)*[image: ]
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* p < 0,001 visais laiko momentais, BELKYRA lyginant su placebu

Nepaisant to, kad daugumai pacientų sumažėjo SMF kiekis, 90,0 % ir 92 % pacientų atitinkamai ES ir JAV/Kanados tyrimuose, nepajuto jokių pokyčių (68,9 % ir 70,5 %) arba pagerėjimo (21,6 % ir 22,9 %) vertinant odos suglebimą po 12 savaičių nuo paskutinio gydymo, lyginant su pradiniu lygiu.

Baigus gydymą BELKYRA buvo vertinami ilgalaikis saugumas ir gydymo poveikio išsilaikymas. Buvo atliekami tolimesni tyrimai su iš pradžių BELKYRA gydytų tiriamųjų pogrupiu ir jų metu nustatytas iki 5 metų trunkantis gydymo poveikio išsilaikymas.  

Vaikų populiacija

BELKYRA nerekomenduojama vartoti asmenims iki 18 metų amžiaus. 

Europos vaistų agentūra atleido nuo įpareigojimo pateikti BELKYRA tyrimų su visų vaikų populiacijos pogrupio duomenimis vidutinio ir sunkaus išgaubtumo ar papilnėjimo, siejamo su pasmakrės riebalais suaugusiesiems, kai pasmakrės riebalų buvimas turi pacientui psichologinį poveikį, indikacijai, rezultatus (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).
[bookmark: IDX]
5.2	Farmakokinetinės savybės

Endogeninės deoksicholio rūgšties plazmos koncentracija tarp žmonių stipriai skiriasi; daugiausiai šios natūralios antrinės tulžies rūgšties išskiriama enterohepatinės apytakos sistemoje.

Egzogeninės deoksicholio rūgšties, skiriamos gydant BELKYRA, farmakokinetika buvo lyginama atsižvelgiant į endogeninės rūgšties lygį. 

Absorbcija 

Deoksicholio rūgštis iš BELKYRA greitai absorbuojama iš karto po injekcijos po oda. Skiriant didžiausią rekomenduojamą vieno gydymo BELKYRA (100 mg) kiekį, maksimali plazmos koncentracija (vidutinė Cmax) nustatyta vidutiniškai po 6 minučių po injekcijos (tmax). Vidutinė Cmax vertė buvo 1036 ng/ml, ir buvo 2,3 karto aukštesnė nei vidutinės Cmax vertės, stebėtos per 24 valandų pradinį endogeninį laikotarpį, kai nevartota BELKYRA. Skiriant didžiausią rekomenduojamą gydymo kurso dozę (100 mg), deoksicholio rūgšties ekspozicija (AUC0-24) buvo mažiau nei 2 kartus didesnė už endogeninę ekspoziciją. Plazmos AUC0-24 didėjo proporcingai dozės atžvilgiu iki 100 mg. Po gydymo deoksicholio rūgšties plazmos lygis grįžo į endogeninį lygį per 24 valandas. Taikant siūlomą gydymo dažnumą vaistinio preparato kaupimosi nenumatoma.

Pasiskirstymas 

Buvo nustatytas 193 l paskirstymo tūris, kuris nepriklausė nuo dozės iki 100 mg. Deoksicholio rūgštis itin jungiasi su plazmoje esančiais baltymais (98 %).

Eliminacija

Endogeninė deoksicholio rūgštis yra cholesterolio metabolizmo produktas, išskiriamas nesuskaidytas su fekalijomis. Deoksicholio rūgštis iš BELKYRA įsijungia į endogeninės tulžies rūgšties masę ir yra išskiriama kartu su endogenine deoksicholio rūgštimi. Deoksicholio rūgštis pašalinama per kepenų baltymų pernašą iš kraujo į tulžį be jokio žymaus poveikio medžiagų apykaitai.

Deoksicholio rūgštis nėra CYP1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 ir 3A4 fermentų inhibitorius in vitro. Deoksicholio rūgštis klinikiniame lygyje nesukėlė CYP1A, 2B6 ir 3A fermentų indukcijos. 

Deoksicholio rūgštis nėra BSEP, MRP2, MRP4, MDR1, BCRP, OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OAT3, OCT1, OCT2, OATP2B1 ir ASBT pernešiklių inhibitorius in vitro. Deoksicholio rūgštis slopino NTCP, IC50 pasiekiant 2,14 µM in vitro.

Sutrikusi inkstų funkcija

BELKYRA nebuvo ištirta pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi. Tulžies rūgštys, įskaitant deoksicholio rūgštį, nedideliais kiekiais išskiriamos su šlapimu; mažai tikėtina, kad inkstų funkcijos sutrikimas galėtų paveikti deoksicholio rūgšties farmakokinetiką.

Sutrikusi kepenų funkcija

BELKYRA nebuvo ištirta pacientams, kurių kepenų funkcija sutrikusi. Atsižvelgiant į dozavimo su pertraukomis dažnumą, skiriamą mažą dozę, sudarančią apytikriai 3 % visos tulžies rūgšties masės, ir itin kintančius endogeninės deoksicholio rūgšties lygius, mažai tikėtina, kad kepenų funkcijos sutrikimas turės įtakos deoksicholio rūgšties farmakokinetikai po BELKYRA injekcijos.

Senyvi pacientai

Manoma, kad nereikia koreguoti dozės. Atsargiai skirti senyviems pacientams (žr. 4.4 skyrių).

5.3	Ikiklinikinių saugumo tyrimų duomenys

Įprastinių farmakologinio saugumo, kartotinių dozių toksiškumo, genotoksiškumo, toksinio poveikio reprodukcijai ir vystymuisi tyrimų duomenys specifinio pavojaus žmonėms nerodo.

Kancerogeniškumas

Kartotinių dozių toksiškumo tyrimai, kurie iki 6 mėnesių vykdyti su žiurkėmis ir iki 9 mėnesių su šunimis, neparodė jokių lokaliųjų arba sisteminių išankstinių auglių susidarymo reakcijų, po oda suleidžiant BELKYRA. Šiuose tyrimuose didžiausia numatytoji klinikinė dozė viršyta nuo 2,5 iki 12,5 kartų (vertinant mg vienoje injekcijos vietoje) ir nuo 2 iki 3 kartų (vertinant suskaičiuotą sisteminę dozę), atitinkamai skiriant žiurkėms ir šunims. Be to, skirtingai nuo intensyviausio klinikinio režimo, kurį sudaro vaistinio preparato injekcijos vieną kartą per mėnesį, kursą skiriant ne daugiau nei 6 kartus, BELKYRA injekcijos buvo leidžiamos du kartus per mėnesį, viso suleidžiant iki 13 dozių žiurkėms ir 20 dozių šunims. Kancerogeniškumo tyrimų su BELKYRA neatlikta. 

Genotoksiškumas

Gauti neigiami BELKYRA rezultatai atliekant standartinius in vitro (mikrobų atvirkštinės mutacijos ir chromosomų aberacijų) ir in vivo (mikrobranduolių) genetinės toksikologijos tyrimus.

Toksinis poveikis vystymuisi

Atliekant toksinio poveikio embrionui-vaisiui tyrimą su triušiais buvo pateikta negalutinė išvada dėl trūkstamos tarpinės plaučių skilties. Šie požymiai buvo akivaizdžiai didesni 30 mg/kg grupėje, bet jie taip pat buvo matomi ir 10 mg/kg koncentracijos grupėje. Dozė buvo susijusi su lokaliu toksiniu poveikiu vaikingai patelei. Rezultatų klinikinė svarba neaiški.


6.	FARMACINĖ INFORMACIJA

6.1	Pagalbinių medžiagų sąrašas

Injekcinis vanduo
Natrio chloridas
Natrio hidroksidas (tirpinti ir pH koreguoti)
Bevandenis dinatrio fosfatas
Vandenilio chlorido rūgštis (pH koreguoti)

6.2	Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimų neatlikta, todėl šio vaistinio preparato maišyti su kitais negalima.

6.3	Tinkamumo laikas

30 mėnesių.

Vaistinį preparatą reikia nedelsiant suvartoti, kai tik praduriamas flakono kamštis.

Jei iš karto nesuvartojamas, nesuvartoto vaistinio preparato laikymo trukmė ir sąlygos yra vartotojo atsakomybė.

6.4	Specialiosios laikymo sąlygos

Šiam vaistiniam preparatui specialių laikymo sąlygų nereikia. 

Pirmą kartą atidaryto vaistinio preparato laikymo sąlygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklės pobūdis ir jos turinys

Injekcinis tirpalas flakone (I tipo stiklo), su kamščiu (chlorobutilo gumos) ir plomba (aliuminio) su atverčiamu dangteliu (polipropileno).

Vienoje dėžutėje yra 4 flakonai. Kiekviename flakone yra 2 ml injekcinio tirpalo.

6.6	Specialūs reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruošti

Kiekvienas flakonas skirtas tik vienam pacientui. Po vartojimo, nesuvartotą vaistinį preparatą išmeskite.
BELKYRA turi būti paruoštas injekcijoms tokiu būdu:
1.	Nuimkite atverčiamą dangtelį nuo flakono ir antiseptine priemone nuvalykite persmeigiamą kamštį. Jei flakonas, plomba arba atverčiamas dangtelis yra pažeistas, nenaudokite.
2.	Uždėkite didelio skersmens sterilią adatą ant sterilaus vienkartinio 1 ml švirkšto.
3.	Didelio skersmens sterilią adatą kiškite per flakono kamštį ir ištraukite 1 ml BELKYRA į 1 ml švirkštą.
4.	Didelio skersmens adatą pakeiskite 30-ojo (ar mažesnio) dydžio 0,5 colio adata. Prieš suleisdami vaistinį preparatą į poodinius riebalus, pašalinkite visus švirkšto cilindre esančius oro burbuliukus.
5.	Norėdami ištraukti likusį flakono turinį, kartokite 3 ir 4 veiksmus.


7.	REGISTRUOTOJAS

AbbVie SIA
Malduguņu iela 4, Mārupe
Mārupes novads
LV-2167, Latvija


8.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI) 

LT/1/16/3960/001


9.	REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2016 m. rugsėjo 9 d.
Paskutinio perregistravimo data 2021 m. birželio 29 d.


10.	TEKSTO PERŽIŪROS DATA

2023 m. balandžio 20 d.

Išsami informacija apie šį vaistinį preparatą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje http://www.vvkt.lt

























II PRIEDAS

REGISTRACIJOS SĄLYGOS

A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI

A.	GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

Gamintojo (-ų), atsakingo (-ų) už serijų išleidimą, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Almac Pharma Services Ltd.
22 Seagoe Industrial Estate
Portadown
Craigavon
County Armagh, BT63 5QD
Jungtinė Karalystė

arba 

Allergan Pharmaceuticals International Ltd.
Clonshaugh Business & Technology Park, 
Dublin 17
 D17 E400
Airija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo už konkrečios serijos išleidimą, pavadinimas ir adresas.


B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

























III PRIEDAS

ŽENKLINIMAS IR PAKUOTĖS LAPELIS

























A. ŽENKLINIMAS




INFORMACIJA ANT IŠORINĖS PAKUOTĖS 

KARTONO DĖŽUTĖ


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

BELKYRA 10 mg/ml injekcinis tirpalas 
acidum deoxycholicum


2.	VEIKLIOJI (-IOS) MEDŽIAGA (-OS) IR JOS (-Ų) KIEKIS (-IAI)

1 ml injekcinio tirpalo yra 10 mg deoksicholio rūgšties.


3.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ SĄRAŠAS

Bevandenis dinatrio fosfatas, natrio chloridas, natrio hidroksidas (tirpinti ir pH koreguoti), vandenilio chlorido rūgštis (pH koreguoti), injekcinis vanduo. 


4.	FARMACINĖ FORMA IR KIEKIS PAKUOTĖJE

Injekcinis tirpalas
4 x 2 ml 


5.	VARTOJIMO METODAS IR BŪDAS (-AI)

Prieš vartojimą perskaitykite pakuotės lapelį.

Leisti po oda. 
Vienkartiniai flakonai – išmeskite nesuvartotą likutį.


6.	SPECIALUS ĮSPĖJIMAS, KAD VAISTINĮ PREPARATĄ BŪTINA LAIKYTI VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.


7.	KITAS (-I) SPECIALUS (-ŪS) ĮSPĖJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

Sudėtyje yra natrio. Daugiau informacijos rasite pakuotės lapelyje.


8.	TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki mm/MMMM

Pirmą kartą atidarius, vartoti nedelsiant. 


9.	SPECIALIOSIOS LAIKYMO SĄLYGOS


10.	SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONĖS DĖL NESUVARTOTO VAISTINIO PREPARATO AR JO ATLIEKŲ TVARKYMO (JEI REIKIA)


11.	REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

AbbVie SIA
Malduguņu iela 4, Mārupe
Mārupes novads
LV-2167, Latvija

12.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (-IAI) 

LT/1/16/3960/001


13.	SERIJOS NUMERIS

Serija


14.	PARDAVIMO (IŠDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas


15.	VARTOJIMO INSTRUKCIJA


16.	INFORMACIJA BRAILIO RAŠTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio raštu nepateikti.


17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – 2D BRŪKŠNINIS KODAS

2D brūkšninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.


18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – ŽMONĖMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC {numeris} [preparato kodas] 
SN {numeris} [nuoseklusis numeris] 
NN: {numeris} [nacionalinis kompensacijos rūšies kodas arba kitas nacionalinis vaistinio preparato identifikacijos numeris]

MINIMALI INFORMACIJA ANT MAŽŲ VIDINIŲ PAKUOČIŲ

FLAKONO ETIKETĖ – 2 ml


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BŪDAS (-AI)

BELKYRA 10 mg/ml injekcija 
acidum deoxycholicum
s.c.


2.	VARTOJIMO METODAS


3.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP mm/MMMM


4.	SERIJOS NUMERIS

Lot


5.	KIEKIS (MASĖ, TŪRIS ARBA VIENETAI)

2 ml


6.	KITA




























B. PAKUOTĖS LAPELIS

Pakuotės lapelis: informacija vartotojui

BELKYRA 10 mg/ml injekcinis tirpalas

deoksicholio rūgštis (acidum deoxycholicum)



Atidžiai perskaitykite visą šį lapelį, prieš pradėdami vartoti vaistą, nes jame pateikiama Jums svarbi informacija.
–	Neišmeskite šio lapelio, nes vėl gali prireikti jį perskaityti.
–	Jeigu kiltų daugiau klausimų, kreipkitės į gydytoją, vaistininką arba slaugytoją.
–	Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis (net jeigu jis šiame lapelyje nenurodytas), kreipkitės į gydytoją, vaistininką ar slaugytoją. Žr. 4 skyrių.

Apie ką rašoma šiame lapelyje?
1.	Kas yra BELKYRA ir kam jis vartojamas
2.	Kas žinotina prieš vartojant BELKYRA
3.	Kaip vartoti BELKYRA
4.	Galimas šalutinis poveikis
5.	Kaip laikyti BELKYRA
6.	Pakuotės turinys ir kita informacija


1. Kas yra BELKYRA ir kam jis vartojamas

BELKYRA sudėtyje yra veikliosios medžiagos – deoksicholio rūgšties. Deoksicholio rūgštis natūraliai gaminama Jūsų organizme ir padeda virškinti riebalus. 

Vaistas skirtas suaugusiesiems, norintiems sumažinti pasmakrės riebalų (nepageidaujamų riebalų pasmakrėje), kai jų buvimas kelia reikšmingą psichologinį poveikį pacientui. 

BELKYRA sudėtyje yra ne iš žmonių ar gyvūnų išskirtos deoksicholio rūgšties, kuri identiška natūraliai gaminamai deoksicholio rūgščiai. BELKYRA yra injekcinis vaistas, kurį leidžia gydytojas arba slaugytojas. 


2. Kas žinotina prieš vartojant BELKYRA

BELKYRA vartoti draudžiama:
· jeigu yra alergija deoksicholio rūgščiai arba bet kuriai pagalbinei šio vaisto medžiagai (jos išvardytos 6 skyriuje);
· jeigu yra infekcija smakro ar kaklo srityje, kur vaistas bus leidžiamas.

Įspėjimai ir atsargumo priemonės
Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju prieš pradėdami vartoti BELKYRA. Jūsų gydytojas arba slaugytojas prieš kiekvieną procedūrą patikrins, kaip jaučiatės. Prieš kiekvieną procedūrą būtinai informuokite gydytoją ar slaugytoją apie visus esamus negalavimus.

Gydytojas arba slaugytojas skirs ypatingą dėmesį kaklo sričiai, nes visų ligų ir ankstesnių operacijų (pvz., randų, riebalų nusiurbimo, pasunkėjusio rijimo, skydliaukės ar limfmazgių padidėjimo) atvejais būtinas atsargumas.

· Gali būti laikinai pažeistas nervas apatiniame žandikaulyje, dėl ko šypsena pasidarytų nesimetriška arba susilpnėtų veido raumenys.
· Gali atsirasti audinių pažeidimų aplink gydymo vietą (t. y. odos erozijų, išopėjimų, nekrozių). Dėl to gali susiformuoti randai. Jei susidarė opos ar nekrozė, Jūsų daugiau niekada nebegalima gydyti BELKYRA (žr. 4 skyrių).
· Srityje aplink gydytą vietą gali pasireikšti infekcija ir gali reikėti papildomo medicininio gydymo. Jei atsiranda paraudimas ir skausmas, pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoju.

BELKYRA negalima vartoti, jei esate nutukę arba Jums pasireiškęs kūno dismorfinis sutrikimas. (iškreiptas išvaizdos suvokimas).

Vaikams ir paaugliams
Šis vaistas nėra skirtas vartoti vaikams ir paaugliams.

Kiti vaistai ir BELKYRA
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kitų vaistų arba dėl to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba slaugytojai.

Nėštumas ir žindymo laikotarpis 
Šio vaisto poveikis nėščiosioms ir žindyvėms moterims nežinomas. Dėl atsargumo BELKYRA nėštumo metu nerekomenduojamas.

Jeigu esate nėščia, žindote kūdikį, manote, kad galbūt esate nėščia, arba planuojate pastoti, tai prieš vartodama šį vaistą pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju.

Vairavimas ir mechanizmų valdymas
Nėra tikėtina, kad BELKYRA paveiks Jūsų gebėjimą vairuoti automobilį ar valdyti mechanizmus.

BELKYRA sudėtyje yra natrio
 Šio vaisto viename mililitre yra 4,23 mg natrio. Tai atitinka 0,2 % didžiausios rekomenduojamos natrio paros normos suaugusiems.


3. Kaip vartoti BELKYRA

Kaip BELKYRA yra skiriama
BELKYRA suleis gydytojas (arba, kai nacionalinės rekomendacijos leidžia, sveikatos priežiūros specialistas prižiūrint gydytojui) tiesiai po oda („leisti po oda“). Nedidelis BELKYRA kiekis bus suleistas keliose gydomos srities vietose į riebalinį audinį tiesiog po oda pasmakrės srityje.

Jūsų gydytojas ar slaugytojas gali imtis tam tikrų skausmo malšinimo priemonių prieš vaisto leidimą ir po jo.

Dozavimas
Gydytojas nuspręs, kiek BELKYRA bus skirta. 

Per vieną gydymo seansą Jums bus daug kartų suleista vaisto. Bendras injekcijų ir gydymo seansų, reikalingų norint pasiekti patenkinamą atsaką, skaičius priklauso nuo individualių Jūsų poreikių ir jį nustatys gydytojas. Gydymą galima pakartoti kelis kartus, bet negalima viršyti 6 gydymo seansų; paprastai pakanka 2–4 gydymo seansų. Tarp kiekvieno gydymo seansų turėtų praeiti ne mažiau kaip 4 savaitės.

Ką daryti, jei jums suleista per didelė BELKYRA dozė?
Jei Jums suleista daugiau BELKYRA, nei rekomenduojama, gali pasireikšti daugiau lokalių šalutinių reiškinių (žr. 4 skyrių). Jei taip nutinka, pasikonsultuokite su gydytoju ar slaugytoju. 

Papildoma informacija medicinos ar sveikatos priežiūros specialistams apie vartojimą ir dozavimą pateikta lapelio pabaigoje. 

Jei kiltų daugiau klausimų dėl šio vaisto vartojimo, kreipkitės į gydytoją ar slaugytoją.


4.	Galimas šalutinis poveikis

Šis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti šalutinį poveikį, nors jis pasireiškia ne visiems žmonėms.

· Laikinai gali pasireikšti apatinio žandikaulio nervo pažeidimas, dėl kurio gali būti nesimetriška šypsena ar veido raumenų silpnumas.
· Gali atsirasti audinių pažeidimų aplink gydymo vietą (t. y. odos erozijų, išopėjimų, nekrozių). Dėl to gali susidaryti randai.

Jei patiriate bet kurį iš anksčiau paminėtų šalutinio poveikio atvejų, nedelsdami kreipkitės į gydytoją ar slaugytoją.

Toliau pateikiamas šio šalutinio poveikio, kuris pastebėtas toliau nurodytu dažniu, sąrašas: 

Labai dažnas (gali pasireikšti ne rečiau kaip 1 iš 10 asmenų):
· reakcijos injekcijos vietoje:
· skausmas;
· vandens kaupimasis audinyje (edema) ir tinimas;
· jautrumo simptomai (parestezija): nejautra, sumažėjęs jautrumas, tirpimas, dilgčiojimas, neįprastas jautrumas;
· nedidelė apvali lokalizuoto sukietėjimo sritis (gumbelis);
· mėlynės;
· audinio sukietėjimas arba sustorėjimas (induracija); 
· odos paraudimas (eritema);
· niežulys.

Dažnas (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 asmenų):
· reakcijos injekcijos vietoje:
· kraujavimas; 
· diskomforto jausmas;
· karštis;
· pasikeitusi odos spalva; 
· nervo pažeidimas palei apatinį žandikaulį;
· įsitempusi oda;
· pasunkėjęs rijimas (disfagija);
· šleikštulys (pykinimas);
· galvos skausmas.

Nedažnas (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 100 asmenų):
· neįprastas skonis burnoje (disgeuzija);
· pasunkėjęs kalbėjimas (disfonija);
· leidimo vietos reakcijos:
· plaukų slinkimas (alopecija); 
· dilgėlinė (urtikarija); 
· odos žaizdos (opa); 
· alerginė reakcija (padidėjęs jautrumas); 
· randas.

Dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis):
· [bookmark: _Hlk24362734]sumažėję ar nenormalūs pojūčiai burnos srityje, pvz., lūpų, liežuvio (burnos hipestezija, burnos parestezija);
· reakcija injekcijos vietoje (žr. „Specialūs įspėjimai ir atsargumo priemonės“): 
· susilpnėjęs lietimo pojūtis arba pakitęs jausmas skruoste;
· audinio pažeidimas ir ląstelių žūtis (nekrozė) gydomoje srityje;
· infekcija, įskaitant paraudimą, patinimą ar skausmą (celiulitas) arba pūlių prisipildžiusi kišenėlė (abscesas)
· kraujagyslių pažeidimas atsitiktinai suleidus į arteriją ar veną.

Didžioji dalis šalutinių reiškinių sumažėjo 4 savaičių laikotarpiu tarp procedūrų. Tačiau kai kurios injekcijos vietoje pasireiškusios reakcijos gali išlikti ilgiau.

Pranešimas apie šalutinį poveikį
Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis, įskaitant šiame lapelyje nenurodytą, pasakykite gydytojui arba slaugytojui. Pranešimą apie šalutinį poveikį galite pateikti šiais būdais: tiesiogiai užpildant formą internetu Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos Vaistinių preparatų informacinėje sistemoje https://vapris.vvkt.lt/vvkt-web/public/nrv arba užpildant Paciento pranešimo apie įtariamą nepageidaujamą reakciją (ĮNR) formą, kuri skelbiama https://www.vvkt.lt/index.php?4004286486, ir atsiunčiant elektroniniu paštu (adresu NepageidaujamaR@vvkt.lt) arba nemokamu telefonu 8 800 73 568.  Pranešdami apie šalutinį poveikį galite mums padėti gauti daugiau informacijos apie šio vaisto saugumą.


5.	Kaip laikyti BELKYRA

Šį vaistą laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketės ir dėžutės po „Tinka iki“ arba „EXP“ nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, šio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinės nurodyto mėnesio dienos.

Šiam vaistui specialių laikymo sąlygų nereikia. Atidarius, injekcinį tirpalą rekomenduojama suvartoti iškart.

Pastebėjus kokių nors matomų dalelių, šio vaisto vartoti negalima.


6.	Pakuotės turinys ir kita informacija

BELKYRA sudėtis
· Veiklioji medžiaga yra deoksicholio rūgštis.
1 ml injekcinio tirpalo (injekcijos) yra 10 mg deoksicholio rūgšties. Viename 2 ml flakone yra 20 mg deoksicholio rūgšties.
· Pagalbinės medžiagos yra injekcinis vanduo, natrio chloridas, natrio hidroksidas (tirpinti ir pH koreguoti), vandenilio chlorido rūgštis (pH koreguoti) ir bevandenis dinatrio fosfatas.

BELKYRA išvaizda ir kiekis pakuotėje
BELKYRA yra skaidrus, bespalvis ir sterilus injekcinis tirpalas. 

Pakuotės dydis:
Viena dėžutė su 4 flakonais (iš I tipo stiklo su chlorobutilo guminiu kamščiu, aliuminio plomba ir polipropileno atverčiamu į viršų dangteliu).

Kiekviename flakone yra 2 ml injekcinio tirpalo.

Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas
AbbVie SIA
Malduguņu iela 4, Mārupe
Mārupes novads
LV-2167, Latvija

Gamintojas
Almac Pharma Services Ltd.
22 Seagoe Industrial Estate
Portadown
Craigavon
County Armagh, BT63 5QD
Jungtinė Karalystė

arba 

Allergan Pharmaceuticals International Ltd.
Clonshaugh Business & Technology Park, 
Dublin 17
D17 E400
Airija

Šis vaistas Europos ekonominės erdvės valstybėse narėse ir Jungtinėje Karalystėje (Šiaurės Airijoje) registruotas tokiais pavadinimais:

Švedija	BELKYRA
Austrija	BELKYRA
Bulgarija	BELKYRA
Kipras	BELKYRA
Čekija	BELKYRA 10 mg/ml
Estija	BELKYRA
Graikija	BELKYRA
Ispanija	BELKYRA
Suomija	BELKYRA
Prancūzija	BELKYRA
Vengrija	BELKYRA
Islandija	BELKYRA
Italija 	BELKYRA
Lietuva	BELKYRA
Liuksemburgas	BELKYRA
Latvija	BELKYRA
Malta	BELKYRA
Norvegija	BELKYRA
Lenkija	BELKYRA
Portugalija	BELKYRA
Rumunija	BELKYRA
Slovėnija 	BELKYRA 10 mg/ml raztopina za injiciranje
Slovakija          	BELKYRA 10 mg/ml


Šis pakuotės lapelis paskutinį kartą peržiūrėtas 2023-04-20.


Išsami informacija apie šį vaistą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje http://www.vvkt.lt/.

--------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priežiūros specialistams.

Prieš leidžiant injekcinis tirpalas turi būti vizualiai patikrintas. Galima vartoti tik skaidrų, bespalvį tirpalą be matomų dalelių.

Dozavimas

Bendras leidžiamas tūris ir procedūrų skaičius turi būti taikomi atsižvelgiant į konkretaus paciento pasmakrės riebalų pasiskirstymą ir gydymo tikslus.

Kiekvienoje injekcijos vietoje suleiskite 0,2 ml (2 mg), išlaikydami 1 cm atstumą tarp injekcijos vietų. Per vieną gydymo seansą neturėtų būti viršijama maksimali 10 ml dozė (100 mg atitinka 50 injekcijų). 

Galima skirti ne daugiau kaip 6 gydymo seansus. Dauguma pacientų pagerėjimą pajunta po 2–4 gydymo seansų. Laiko intervalas tarp gydymo seansų turėtų būti ne trumpesnis kaip 4 savaitės.

Sveikatos priežiūros specialistas savo nuožiūra gali skirti geriamuosius analgetikus ar nesteroidinius vaistus nuo uždegimo, paviršinę ir (arba) leidžiamą vietinę nejautrą (pavyzdžiui, lidokainą) ir (arba) vėsinimą naudojant ledo gelio paketą, siekdamas pagerinti paciento savijautą injekcijos metu.

Vartojimo metodas
Vaistas skirtas vartoti tik po oda.

BELKYRA pateikiamas paruoštuose vartoti vienkartinio naudojimo flakonuose. Prieš vartojimą flakoną kelis kartus atsargiai pavartykite. Neskieskite.
BELKYRA turi būti paruoštas injekcijoms tokiu būdu:
1.	nuimkite atverčiamą dangtelį nuo flakono ir antiseptine priemone nuvalykite persmeigiamą kamštį. Jei flakonas, plomba arba atverčiamas dangtelis pažeisti, nenaudokite;
2.	uždėkite didelio skersmens sterilią adatą ant sterilaus vienkartinio 1 ml švirkšto;
3.	didelio skersmens sterilią adatą kiškite per flakono kamštį ir ištraukite 1 ml BELKYRA į 1 ml švirkštą;
4.	didelio skersmens adatą pakeiskite 30-ojo (ar mažesnio) dydžio 0,5 colio adata. Prieš suleisdami vaistą į poodinius riebalus, pašalinkite visus švirkšto cilindre esančius oro burbuliukus;
5.	norėdami ištraukti likusį flakono turinį, kartokite 3 ir 4 veiksmus.

BELKYRA turi skirti tik gydytojai, turintys šiai procedūrai atitinkamą kvalifikaciją, gydymo patirties ir žinių apie pasmakrės anatomiją. Kai nacionalinėse rekomendacijose nėra draudžiama, gydytojui prižiūrint BELKYRA gali suleisti atitinkamai kvalifikuoti sveikatos priežiūros specialistai. Saugus ir veiksmingas BELKYRA vartojimas priklauso nuo tinkamos pacientų atrankos, kuri apima žinias apie paciento istoriją prieš intervencijas ir jų galimybes keisti paviršutinę kaklo anatomiją. Atsargiai skirti BELKYRA pacientams, kurių oda yra pernelyg suglebusi, ryškūs poodinio kaklo raumenų ruožai ar kiti požymiai, dėl kurių pasmakrės riebalų sumažinimas gali sukelti nepageidaujamą poveikį.

Leisdami BELKYRA adatą durkite statmenai į odą. 

Labai svarbi adatos dūrio vieta apatinio žandikaulio atžvilgiu, nes tai sumažina tikimybę sužaloti kraštinį apatinio žandikaulio nervą, veidinio nervo motorinę skaidulą. Sužalojus nervą, šypsena tampa asimetriška dėl lūpas nuleidžiamųjų raumenų parezės.

Kad nesužalotumėte kraštinio apatinio žandikaulio nervo:
· neleiskite virš apatinės apatinio žandikaulio ribos;
· neleiskite plote, apibrėžtame 1–1,5 cm linija, po apatiniu kraštu (nuo apatinio žandikaulio kampo iki smakro); 
· BELKYRA leiskite tik plote, kur numatyta gydyti pasmakrės riebalus (žr. 1 ir 3 pav.). 


1 pav. Venkite kraštinės apatinio žandikaulio nervo sritiesSkydliaukės 
žymė
Gydymo plotas 
Neleisti

		          













Neleiskite į poodinį kaklo raumenį. Prieš kiekvieną gydymo seansą numatytame gydymo plote (2 pav.) apčiuopkite pasmakrės sritį, kad būtų užtikrintas pakankamas pasmakrės riebalų kiekis ir nustatyta, kiek yra poodinių riebalų tarp dermos ir poodinio kaklo raumens (paviršinio poodinio kaklo raumens riebalų). 


2 pav. Poodinio kaklo raumens srities sagitalinis vaizdas
Gilieji poodinio kaklo
raumens riebalai
Poodinis kaklo 
raumuo
Paviršiniai poodinio kaklo 
raumens riebalai














Chirurginiu odos žymekliu apibrėžkite numatytą gydyti plotą ir uždėkite 1 cm2 odos žymėjimo tinklelį, pažymėdami injekcijos vietas (2 ir 3 pav.).


3 pav. Gydomasis plotas ir injekcijos vietų išdėstymas
Skydliaukės 
žymė
Gydymo plotas 
Injekcijos vietų šablonas
šablonas









Neleiskite BELKYRA už nurodytų ribų.

[bookmark: Head]Kiekvienas flakonas skirtas tik vienam pacientui. Po vartojimo nesuvartotą vaistą išmeskite.
[bookmark: _GoBack]
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