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NEM EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK SZOLO OSSZEFOGLALO

A Gyogyszerészeti ¢s Egészségiigyi Mindség- ¢s Szervezetfejlesztési Intézet Orszagos
Gyogyszerészeti Intézet f0igazgatdsaga értékelte a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta
gyogyszerkészitményre vonatkozd kérelmet mindségi, valamint nem-klinikai és klinikai biz-
tonsagossag €s hatasossdg szempontjabol, azt megfelelonek taldlta, majd az Intézet kiadta a
gyogyszer forgalomba hozatali engedélyét. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a
Pharma Patent Kft.

A készitmény hatdanyaga: kalcium, 500 mg tablettanként (1250 mg kalcium-karbonat forma-
jéban).

Egyéb 0OsszetevOk: maltodextrin, mikrokristalyos celluloz, poliszorbat 80, kroszpovidon,
magnézium-sztearat.

Fehér szinti, hosszukas, mindkét oldalan bemetszéssel ellatott tabletta PP garanciazaras csava-
ros kupakkal lezart fehér HDPE tartalyban és dobozban. A tablettdn 1évd bemetszés csak a
széttores eldsegitésére, és a lenyelés megkonnyitésére szolgal, nem arra, hogy a készitményt
egyenld adagokra ossza.

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta kalcium tartalmu gyogyszer, alkalmazasa a

kovetkezd korképek kezelésére javasolt:

e kalciumhiany megel6zésére és kezelésére,

e kalciumpdtlasra a csontritkulds (oszteoporozis) megeldzésében €s kezelésében alkalmazott
egyeb kezelések kiegészitéseként,

e Ds-vitaminnal egyiitt felndttkori csontlagyulas (oszteomalacia), illetve gyermekkori an-
golkor (rahitisz) kezelésére.

Tudnivalék a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta szedése elott

Ne szedje a Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat:

e aki allergias (talérzékeny) a kalcium-karbondtra vagy a gyogyszer egyéb 0sszetevijére;

e korosan magas kalcium vérszintet €s/vagy a vizelettel kdrosan sok kalcium kitiriilését elo-
1déz6 allapotok és/vagy betegségek fennallasa esetén;

e kalcium tartalmi vesekovek, illetve a veseszovetben tortént kalcium lerakodas (nefro-
kalcindzis) esetén.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta vény nélkiil kiadhatd gydgyszer, de alkalmazasa
elott tajékoztassa kezeldorvosat, akire az alabb felsorolt figyelmeztetések €s ovintézkedések
koziil valamelyik eset vonatkozik, és a tablettat csak akkor szedje, amennyiben kezeldorvosa
azt javasolta:

e ha gyomorfekély, vagy nyombélfekély miatt kezelik,

e ha nagy a vesekdképzddés esélye.

Tovabba, aki



Gyogyszerészeti és Egészségiigyi Mindség- Calcium Pharma Patent

¢és Szervezetfejlesztési Intézet 500 mg tabletta
Orszagos Gyogyszerészeti Intézet Nyilvanos értékeld jelentés
Foéigazgatosag
Budapest

e kalciumpotlo készitményeket szed,

e vesebetegségben szenved,

e olyan betegségben szenved, amelyhez magas kalcium-vérszint tarsulhat, igy bizonyos
daganatok (pl. tiidorak, emldrak), illetve bizonyos tiidébetegségek (szarkoidozis) esetén.

Veseelégtelenségben a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta csak a szérumkalcium és -
foszfatszint rendszeres ellendrzése mellett adhato. Fokozott dvatossaggal kell eljarni olyan-
kor, amikor a vizelettel torténd kérosan megnovekedett kalcium-iirités, illetve a vesekOképzo-
dés veszelye nagy, igy példaul csontritkulasban szenvedd agyhoz kotott (immobilizalt) bete-
gek esetében.

Nagy adagokkal ¢€s kiilondsen Ds-vitaminnal torténd egyidejii kezelés soran fennall a korosan
magas kalcium-vérszint kialakuldsdnak és a vesemiikddés karosodasanak kockazata. Ilyen
esetekben az orvosnak rendszeresen ellendriznie kell a vér kalciumszintjét, valamint a vese-
mitkodést.

Egyéb gyogyszerek és a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta

Egyidejli szedése keriilendé mas kalcium- és D-vitamin-tartalmu készitményekkel, a tulada-
golas veszélye miatt.

Csak orvosi javaslatra €és orvosi ellendrzés mellett szedhetd tiazid-tipusa vizelethajtdo gyogy-
szerekkel, sz4jon 4t vagy injekcid formajaban adott kortikoszteroidokkal (gyulladascsdkken-
tok), vagy szivglikozidokkal (szivelégtelenség kezelésére alkalmazott készitmények) egyiitt.

Ovatosan, az alabbiak figyelembe vételével adhato:

e tetraciklinekkel. A kalcium-karbonat befolyasolhatja az egyidejlileg szedett tetraciklin
(antibiotikum) tartalmu gyogyszerek felszivodasat. Ezért a tetraciklin készitményt leg-
alabb 2 o6raval a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta bevétele elott, vagy 4 6raval uté-
na kell bevenni;

e kinolon alapt antibiotikumokkal, valamint ketokonazol, itrakonazol tartalmu gyogysze-
rekkel, ezeket legalabb 2 6raval a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta bevétele elott,
vagy 2 6raval utana lehet csak megfelelden alkalmazni;

e Natrium-fluoriddal vagy biszfoszfonatokkal (csontritkulas kezelésére alkalmazott készit-
meények). Ezek egyidejli szedése esetén e gyogyszereket legalabb 3 oraval a Calcium
Pharma Patent 500 mg tabletta bevétele elott kell bevenni;

e kolloidalis bizmut-szubcitrattal, egyiittes szedése esetén a bizmut készitményt legalabb
30 perccel a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta bevétele elott, vagy azt kdvetden le-
het bevenni;

e esztramusztinnal (kemoterapidban hasznalhaté szer), tireoid hormonnal (pajzsmirigy hor-
mon) vagy vas, cink, stroncium tartalma készitményekkel a kalcium-karbonat 6vatosan
adhato egyiitt, mivel felszivodasuk csokkenhet. Ezeket a készitményeket a Calcium Phar-
ma Patent 500 mg tabletta bevétele elétt vagy utan legalabb 2 6raval kell bevenni.
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A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta egyidejii bevétele étellel és itallal

A spenoétban, sdskéban €s a rebarbaraban 1év0 oxalsav, valamint a teljes kidrlésti gabonafé-
I€ékben talalhato fitinsav gatolhatja a kalcium felszivodasat. Magas oxal- €s fitinsav tartalmt
¢telek fogyasztasat kovetd 2 oran beliil ne vegyen be kalcium tartalmi készitményt.

Tulzott mértékli rendszeres tej-, vagy tejtermék (joghurt, tejfol, stb.) fogyasztas a kalcium
tartalmt gyogyszer szedése mellett eldsegitheti az ugynevezett tej-alkali szindroéma kialakula-
sat (lasd még: a ,,Lehetséges mellékhatasok™ alatt).

Terhesség és szoptatads

Aki terhes vagy szoptat, illetve akinél fennall a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne,
a gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta kalctumhiany esetén szedhetd terhesség alatt.

Terhesség ¢és szoptatas ideje alatt az ajanlott napi kalctumbevitel (taplalékkal és étrend-
kiegészitokkel egytitt) 1000-1300 mg. A terhesség alatt a napi kalcium bevitel nem haladhatja
meg az 1500 mg-ot. A tartdsan magas kalciumszint kdrosan hat a magzat fejlodésére.

Szoptatas alatt adhaté a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta, figyelembe véve, hogy a
kalcium jelentés mennyisége bejut az anyatejbe.

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

Hogyan kell szedni a Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta a kalcium hiany megeldzésére ¢és kezelésére €s -
amennyiben mas gyogyszerekkel is kombindljak - az oszteopordzis (a csontok meggyengiilé-
se) megeldzésére €s kezelésre hasznalatos. Az utobbi esetben a kezelés hossza ideig is tarthat.
Mivel a kalciumpétlas sziikségességét €s mértékét az étkezési szokéasok (igy elsdsorban a tej-
termékek mennyisége) is jelentdsen befolyasoljak, akinek az étkezési szokésai jelentdsen val-
toznak, forduljon kezel6orvosahoz. A napi adag és a kezelés idOtartama a kezeldorvos javas-
lata alapjan egyénileg keriil megallapitasra az életkor, a kalcium sziikséglet, a taplalékbol és
egyeéb forrasbol szarmazd kalciumbevitel figyelembe vételével, a napi kalciumbevitelre vo-
natkoz6 ajdnlasoknak megfelelden.

A készitmény ajanlott adagja:

e kalcium hidny megeldzésére ¢€s kezelésére felndtteknek 1-3 tabletta (500 - 1500 mg kalci-
um), gyermekeknek 1-2 tabletta (500 - 1000 mg kalcium) naponta,

e csontritkulas (oszteoporozis) kiegészitd kezelésére felndtteknek 1-3 tabletta (500 —
1500 mg kalcium) naponta.
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A napi adagot ajanlott 2-3 vagy akar 4 részre osztani. Az egy alkalommal bevett (egyszeri)
dézis ne legyen tobb mint 500 mg.

A Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat kozvetleniil étkezés eldtt, étkezés kozben, vagy
kozvetleniil étkezés utan, egy pohar vizzel kell bevenni.

A tablettan 1év0 bemetszés csak a széttorés eldsegitésére €s a lenyelés megkonnyitésére szol-
gal (ha valaki nem tudja a gyodgyszert egészben lenyelni), nem arra, hogy a készitményt
egyenld adagokra ossza.

Mit tegyen, aki az eldirtnal tobb Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat vett be

A javasoltnal nagyobb adagok bevétele kalcium tuladagoldst idézhet eld. A korosan magas
kalcium vérszint tiinete1 koz¢ tartozhat az étvagytalansag, szomjusagérzés, émelygés, hanyas,
székrekedés, hasi fajdalom, izomgyengeség, faradtsag, zavartsag, a szokatlanul erés szomji-
sagérzet, a normalisnal tobb vizelet {iritése, csontfdjdalom, vese-elmeszesedés, vesekdképzo-
dés és stlyos esetekben a szivritmuszavar. Sz¢lsdséges esetben a koérosan magas kalcium vér-
szint komahoz ¢és haldlhoz vezethet. A tartdsan magas kalciumszint visszafordithatatlan vese-
karosodast €s a lagyszovetek meszesedését idézheti eld.

Teendd: a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta szedését azonnal abba kell hagyni, és or-
voshoz kell fordulni.

Mit tegyen, aki elfelejtette bevenni a Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat

Aki elfelejtette bevenni a Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat, folytassa a kezelést a
szokott modon és idoben a kdvetkezo tablettaval. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott
tabletta potlasara.

Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta is okozhat mellékhata-

sokat, amelyek azonban nem mindenkinél jelentkeznek. Ezek:

e nem gyakori mellékhatdsok (1000 betegbdl, 1-10 esetben fordul eld): a vér kalciumszint-
jének jelentds emelkedése, vagy a vizelet kalcium tartalmanak nagyfoku novekedése je-
lentkezhet;

e ritka mellékhatasok (10 000 betegbdl 1-10 esetben fordul eld): viszketés, borkiiités, csa-
lankiiités, székrekedés, puffadas, émelygés, hasi fajdalom, hasmenés, a gyomorsav-
termelés csokkenése vagy reaktiv ndvekedése.

e nagyon ritka mellékhatasok (10 000 betegbdl kevesebb, mint 1 esetben fordul eld): a
Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta szedése mellett talzott mértékli rendszeres tej-,
vagy tejtermék (joghurt, tejfol stb.) fogyasztasa esetén ugynevezett tej-alkali szindroma
kialakulasa (tiinetei: gyakori vizelés, folyamatos fejfajas, étvagytalansag, hanyinger, ha-
nyas, faradtsag, gyengeség, a vér fokozott lugosodasa, vesekarosodas) lehetséges.

Hogyan kell a Calcium Pharma Patent 500 mg tablettat tarolni

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast, de gyermekektdl elzarva tartando!
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Tudomanyos osszefoglalo

Ez a modul a Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta forgalomba hozatali engedélyezési eljara-
sa soran végzett tudomanyos értékelését tartalmazza. Az eljaras 2013. oktéber 2-an fejezédott
be. Az eljaras lezarasa utani lényeges valtoztatasokat lasd a “Médositasok” modulban.
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I. BEVEZETES

A kérelmez6 az emberi felhasznélasra szant gydgyszerek kozosségi kodexérdl szo616 Eurdpai
Parlament és a Tanacs 2001/83/EK irdnyelvének 10a. cikke és I. melléklet I1. rész 1. pontja,
valamint az ezzel harmonizalt magyar jogszabalyok: az emberi alkalmazasra keriild
gyogyszerekrol és egyéb, a gyogyszerpiacot szabalyozo torvények méddositasarol szolo 2005.
évi XCV. torvény felhatalmazasa alapjan kiadott, az emberi alkalmazasra keriilé gyogyszerek
forgalomba hozatalarol sz616 52/2005 (XI. 18.) EiiM rendelet 7. § (10) bekezdés €s 1. szamu
melléklete 2. rész 1. pontjaban foglaltaknak megfeleld, jol megalapozott gyogyaszati
felhasznalason alapuld kérelmet nytjtott be.

A mindségre, a relativ rtalmatlansagra €s a hatdsossagra vonatkozé adatok értékelése utdn a
GYEMSZI Orszagos Gyogyszerészeti Intézet Foigazgatdsag engedélyezte a Calcium Pharma
Patent 500 mg tabletta forgalomba hozatalat. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a
Pharma Patent Kft., Szentendre.

A forgalomba hozatali engedély az emberi alkalmazasra keriilo gyogyszerek forgalomba ho-
zatalarol sz616 52/2005. (X1. 18.) EiM rendelet 7. § (10) bekezdése alapjan (nemzeti eljaras,
J61 megalapozott gydgyaszati felhasznalason alapuld beadvany) keriilt kiadasra. A Calcium
Pharma Patent 500 mg tabletta hatékonysagat és biztonsdgossagat szakirodalmi adatokkal
tamasztotta ala a kérelmezo.

A készitmény hatéanyaga a kalcium-—karbonat, amely tobb mint 10 éve jol megalapozott
gyogyaszati felhasznalassal rendelkezik az Egyesiilt Gazdasagi Térségben.

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta javallatai:

e kalciumhiany megeldzése €s kezelése,

e kalciumpdtlas a csontritkulds (osteoporosis) megeldzésében €s kezelésében alkalmazott
specifikus terapia kiegészitéseként,

e rachitis €s osteomalacia kezelése, a D;—vitamin-kezelés kiegészitéseként

A javallatok €s az adagolas részletes leirasa az alkalmazasi eléirasban talalhato.
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II. MINOSEGi szempontok

I1.1 Bevezetés

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta gydgyszerkészitmény kalcium-karbonatot tartal-
maz hatéanyagként.

A kérelem alapja a ,,j61 megalapozott (széles korli) gyogyaszati alkalmazas”, melynek alata-
masztasara megfeleld dokumentaciot nyujtottak be

11.2 Hatoanyag

A kalcium-karbondt hatéanyag mindségére €s gyartdsara vonatkozo adatokat a kérelmezd
hat6anyagra vonatkozo alapadatok (Active Substance Master File) formdjaban nyujtotta be,
mellékelve a hatéanyaggyartd hozzéajarulasat tanusitd nyilatkozatot.

Nemzetkdzi szabadnév (INN): calctum carbonate
Kémiai név: kalcium-karbonat
Szerkezet:
o
{;?

~C

o O

Ca<*

A kalctum-karbonat fehér vagy csaknem fehér por, vizben gyakorlatilag oldhatatlan.

A hatdanyaggyartd a hatdéanyag szerkezetét spektroszkopiai modszerekkel megfelelden iga-
zolta, valamint benyujtotta a sziikséges informacidkat a gyartasra vonatkozoan.

A gyartas €s a hatoanyag jellemzése megfelel az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMA) Em-
bergyodgyaszati bizottsdga (CHMP) érvényes ttmutatdinak.

A hatéanyag hivatalos az Eurdpai Gyogyszerkonyvben (Ph. Eur). A mindségi eldirdsok meg-
felelnek a gyogyszerkonyvi cikkely kovetelményeinek, tovabba gyartas-specifikus kovetel-
ményeket tartalmaz részecskeméret eloszlasra.

A szennyezésprofilt — 6sszhangban a Ph. Eur. vonatkozd, illetve altalanos cikkelyével és a
Nemzetk6zi Harmonizéacios Konferencia (ICH) Q3 utmutatdval — részletesen ismertette.

Az analitikai vizsgalatokat a Ph. Eur. vonatkoz6 cikkelyei alapjan, valamint a hatdanyaggyar-
to altal kifejlesztett, validalt modszerekkel végzik.

A mindségi kovetelményekben rogzitett hatarértékeket megfelelden indokoltak, gyartasi téte-
lek adataival alatamasztottak. Ez utobbiak egyben igazoljak az analitikai médszerek jo teljesi-
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tOképességét €s a gyartas egyenletességét is. A hatdanyag mindsitésekor alkalmazott referen-
cia-anyagokat megfelelden jellemezte mind a hatéanyaggyartod, mind a termékgyarto.

A hatdéanyag megfelel az EMA genotoxikus szennyezdkrdl kiadott iranymutatasanak.

A stabilitasi vizsgalatok soran egyetlen vizsgalt paraméterben sem észleltek jelentds valtozast.
A javasolt csomagoldanyagban az Gjra-vizsgalati 1d6t a benyujtott stabilitasi adatok megfele-
16en alatamasztottak.

A hatoanyaggyartds helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak valo (GMP) megfeleldségét a
kérelmez6 megfelelden igazolta.

11.3 Gyogyszerkészitmény

A gyogyszerészeti fejlesztés célja a forgalomban 1évékhdz hasonld, 500 mg kalcium tartalmu
tabletta kifejlesztése volt, melyet megfelelden dokumentaltak. A készitmény végsd mindségi
¢€s mennyiségi 0sszetételének kivalasztasat a vizsgalt 6sszetételek gyogyszerészeti vizsgalata-
inak eredményei alatdmasztjak.

A fejlesztés eredményeképpen a készitmény a kovetkezd segédanyagokat tartalmazza:
maltodextrin, poliszorbat 80, magnézium-sztearat, kroszpovidon, mikrokristalyos celluloz. A
segédanyagok mindsége megfelel a Ph. Eur. vonatkozé egyedi ¢€s altalanos cikkelyeinek. A
termék mentessége a fert6zo szivacsos agyveldbetegség (TSE) korokozojatol — 6sszhangban a
Ph. Eur. vonatkozo altalanos cikkelyével — garantalt.

A termék kiilleme: fehér szinli, hosszikas alaki, mindkét oldalan torovonallal ellatott tabletta.

A gyartéas folyamatébraja és a szoveges leiras a gyartaskozi vizsgalatokkal megfelelden rész-
letes. A gyartasi tételek mérete rogzitett. A gyartohely helyes gyogyszergyartasi gyakorlatnak
val6é megfeleldsége bizonyitott.

A késztermék mindségi kovetelményei megfelelnek a Ph. Eur. relevans gydgyszerforma-
cikkelyének ¢és az ICH Q6A iranymutatasanak. A termék analitikai modszereinek leirdsa kel-
16en részletes, a nem gyogyszerkonyvi modszerek validalasa az ICH irdnymutatasoknak meg-
feleld. A benyujtott gyartasi tételek analitikai eredményei megfelelnek a kovetelményeknek.

A készitmény mindsitéséhez alkalmazott referencia-anyagokat megfelelden jellemezték, ana-
litikai bizonylatait benyujtottak.

Csomagolasa: tablettak PP garanciazaras csavaros kupakkal lezart fehér HDPE tartalyban és
dobozban.

A csomagoldanyag mindsége megfelel az elsddleges csomagoloanyagokra vonatkozé Ph. Eur.
cikkelynek.

A termék stabilitdsi vizsgalatait a relevans utmutatoknak megfelelden végezték. A stabilitasi
adatok alatadmasztjak a 2 éves lejarati idOt. A készitmény kiilonleges tarolast nem igényel.
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"

A termék alkalmazasi eldirasa, betegtdjékoztatdja és cimkéje gydgyszerészeti szempontbol
elfogadhato.

I1.4 A kémiai, gydgyszerészeti és bioldgiai szempontok megbeszélése

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta mindsége megfelel az érvényes hatosagi kovetel-
ményeknek, a kért lejarati id6 végéig bizonyitott a hatdéanyag €s a készitmény megfelelé mi-

ndsége. A gyartas €s a mindségi eldirasok kellden alatamasztjak a termék biztonsagossagat €s
hatékonysagat.

Kémiai-gyogyszerészeti szempontbol nincs akadéalya a készitmény forgalomba hozatali enge-
délye kiadasanak.

11
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III. NEM-KLINIKAI SZEMPONTOK

II1.1 Bevezetés

A kalcium—karbondt farmakologiai, farmakokinetikai ¢és toxikologiai tulajdonsagai jol
ismertek, ennek kovetkeztében a készitmény haszon/kockdzat aranyanak megitéléséhez
tovabbi kisérletes farmakoldgiai, farmakokinetikai €s toxikoldgiai vizsgalatok elvégzése nem
sziikséges. A beadvany kizardlag szakirodalmon alapuld értékelésben Osszegzi a jelenlegi
ismereteket a hatdanyag farmakoldgiai, farmakokinetikai és toxikologiai tulajdonsagairol.
Ilyen, szakirodalmon alapuldé Osszefoglalas a jelen beadvanytipus esetében megfelel a
vonatkoz6 eurdpai és magyar hatosagi kovetelményeknek.

II1.2 Farmakoldgia

A kalcium nélkiilozhetetlen a szervezet szdmara, a testtomeg koriilbeliil 2%-ért felel, e tekin-
tetben az oxigén, szén, hidrogén €s nitrogén utan az 6tédik a rangsorban.

A szervezet kalctum tartalmanak 99%-a a csontok és a fogak asvanyi anyagokbdl felépiild
részében taldlhatd. A fennmaradd 1% az intra- €s az extracellularis térben fordul eld.

A szabad, ionizalt kalcium nélkiilozhetetlen az idegrendszer, vaz- €s izomrendszer, sejtmemb-
réan ¢és kapillaris permeabilitas funkcionalis integritasanak fenntartasdban. Szabalyozé szerepet

tolt be a neurotranszmitterek és hormonok felszabaditasaban és tarolasaban.

A csontban tobbnyire hidroxiapatitként van jelen.

I11.3 Farmakokinetika

A kalcium a gyomor- €s bélrendszerbdl aktiv transzport és passziv diffuzid kombindciojaval
abszorbedlodik. Az aktiv komponens szaturdlhato, és felszivodasa tulnyomd részben a
duodenumban és a proximalis jejunumban torténik; a passziv folyamat fontosabb a distalis
jejunumban €s az ileumban, ahol a tranzitidé hosszabb, ez tolti be a {0 szerepet a nagyobb
mennyiségl kalcium abszorbedldsaban, ami az aktiv folyamatot szaturélja.

A bevitt kalcium mintegy 30%-a szivodik fel a tapcsatornabdl.

Az abszorpciot kovetden a kalcium el6szor az extracellularis folyadékba, majd gyorsan a vaz-
izomzat szovetébe Iép be.

A plazmafehérjék altali Ca—kotddés mértéke aranyos a plazmafehérje szintjével.

A kalcium metabolizmusat kiilonféle hormonok befolyasoljak, példaul 1,25— dihidroxi—
kolekalciferol, PTH, PTHrP és kalcitonin.

A kalcium tobbnyire a vizelettel és a széklettel iiriil, illetve a boron keresztiil valasztodik ki.

12
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I11.4 Toxikologia

A hatéanyagra vonatkozdan a kérelmezd 10j toxikoldgia vizsgélatokat nem végzett, ennek
elvégzése nem is indokolt, mivel a készitmény hatdanyaga ismert toxikologiai
tulajdonsagokkal rendelkez6 vegyiilet.

IIL.5 Kornyezetterhelési kockazatbecslés

A beadvany nem tartalmaz kornyezeti kockazatbecslést, ami megfelel a vonatkoz6 eurdpai
utmutatonak (EMEA/CHMP/SWP/4447/00). A készitmény hasznalata ugyanis nem jelent
jelentés mértékli kockéazatot a kdrnyezetre nézve.

II1.6 A nem-klinikai szempontok megbeszélése

A legalabb 10 éve jol megalapozott gyogyaszati felhasznalassal rendelkezd hatdéanyagok ese-
tében a sajat vizsgalatok eredményei megfelelé tudomanyos szakirodalommal helyettesitheto-
ek.

A benyujtott irodalmi dsszefoglald ismerteti a kalcium—karbonat hatéanyag farmakologiai,
farmakokinetikai és toxikologiai tulajdonsagait az 1990-es évektdl napjainkig terjedd szakiro-

dalmi hivatkozasok felhasznalasaval.

A Calcium Pharma Patent 500 mg tabletta készitmény forgalomba hozatal iranti kérelme
nem-klinikai szempontbol nem kifogasolhato.

13
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IV. Klinikai SZempontok

IV.1 Bevezetés

A kalcium—karbonat human farmakologiai, farmakokinetikai, hatékonysagi és biztonsagossa-
gi tulajdonsagai jol ismertek. Ennek megfelelden a készitmény kockézat/haszon ardnyédnak
eldontéséhez tovabbi klinikai vizsgélatok elvégzése nem volt sziikséges. A beadvany szakiro-
dalmon alapuld értékelésben Osszegezi a jelenlegi ismereteket a hatdéanyag farmakologiai,
farmakokinetikai, hatékonysagi és biztonsagossagi jellemzdirdl. Ilyen, szakirodalmon alapulo
Osszefoglalas a jelen beadvanytipus esetében megfelel a vonatkozd eurdpai és magyar hatosa-
gi kovetelményeknek.

Az emberi szervezetben boséges mennyiségben eléforduld 4svanyi anyag szamos folyamat-
ban jatszik szerepet, ezek kozott emlithetd példaul a csontképzés, az izomkontrakcio, egyes
szekrécids folyamatok; kofaktorként szerepel j6 néhdny enzimatikus folyamat esetében, stabi-
lizalja a membranpotencialt.

1V.2 Farmakokinetika

A bevitt kalcium mintegy 30%-a szivodik fel. A felszivodds nagy része a vékonybél
proximalis szakaszan torténik, majd a felszivodott kalcium raktarakba keriil.

A proximalis vékonybélben a Ca*" aktiv transzporttal, az un. calbindin-DIK kalciumkété fe-
hérje segitségével szivodik fel. Ennek a fehérjének a mennyiségét a D-vitamin szabalyozza,
de a folyamat hatékonysagat a kalciumcsatorndk mennyisége limitalja.

A szervezet kalctum tartalmanak 99%-a a csontok és a fogak asvanyi anyagokbdl felépiild
részében taldlhatd. A fennmarado 1% az intra- €s az extracellularis térben fordul eld. A vér
0sszes kalcium tartalmanak kb. 50%-a az élettani szempontbdl aktiv, ionizalt forma, hozzave-
téleg 10%-a citrattal, foszfattal és mas anionokkal komplexet képez. A szérumkalcium fenn-
marado 40%-a fehérjékhez, elsésorban albuminhoz kotve fordul eld.

A kalcium a vizelettel, a széklettel és a verejtékkel iirtil ki. A vizelettel torténd kivalasztas a
glomerularis filtraciotol és a tubuldris reabszorpciotol fiigg.

IV.3 Farmakodinamia

A kalcium esszencidlis dsvanyi anyag, amely nélkiilozhetetlen a csontszovet képzddésehez €s
fennmaradédsahoz, a szervezet elektrolit egyenstulyanak fenntartdsahoz, illetve szdmos szaba-
lyoz6 folyamat megfeleld mikodéséhez.

A kalcium adasa noveli a csontslirliséget €s visszaszoritja a kalciumhianyos allapotokban

megndvekedt PTH szintet, amely az ilyenkor megfigyelhetd csontfelszivodas egyik fontos
tényezdje.
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IV.4 Klinikai hatdsossdg

A kalcium—karbonat klinikai hatékonyséagat a legalabb 10 évre visszatekintd j61 megalapozott
gyogyaszati felhaszndlas bizonyitja. Sajat vizsgalati eredményt a kérelmezdnek nem kellett
benyujtania.

IV.5 Klinikai biztonsdgossdg

Szamos klinikai tanulmény ¢és az alkalmazés sok évre visszamend atfogo6 tapasztalata alata-

masztja a hatdéanyag jo1 ismert klinikai biztonsagossagat. A kérelmezd altal benyujtott klinikai
osszefoglalok megfeleldek.

1V.6 A klinikai szempontok megbeszélése

Tekintettel arra, hogy a beadvany a jol megalapozott gydgyaszati felhasznalason alapul, a
kérelmezdnek nem kellett sajat klinikai vizsgalatokat benyujtania, a klinikai 6sszefoglalo pe-
dig a szakirodalom attekintésével megfelel6 mdédon targyalja a hatdanyag farmakokinetikajat,
farmakodindmidjat, klinikai biztonsagossagat ¢és hatasossagat.

Klinikai szempontbo6l a forgalomba hozatali engedély megadhato.
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V. VEGSO KOVETKEZTETES, A TERAPIAS ELONY/HATRANY
ERTEKELESE ES JAVASLAT

A beadvany a kalcium—karbonat hatéanyag jol megalapozott gyogyaszati felhasznalasra utalo
készitménye. A kért javallat: kalciumhiany megeldzése €s kezelése; kalciumpo6tlas a csontrit-
kulas (osteoporosis) megeldzésében €s kezelésében alkalmazott specifikus terapia kiegészité-
seként; rachitis €s osteomalacia kezelése, a Ds—vitamin-kezelés kiegészitéseként.

A j6l megalapozott gyogyaszati alkalmazas feltételeinek fennallasat a kérelmezd bizonyitotta.

A benyujtott dokumentacid6 formailag megfeleld és tudomanyosan aldtamasztott. A
készitmény mindsége megfeleld. Nem-klinikai vagy klinikai kétségek nem meriiltek fel. A
kalcium—karbonatra vonatkozéd nagy mennyiségii klinikai tapasztalat bizonyitja a vegytilet
terapids értéket.

A teréapias eldny/hatrany értékelése ennél fogva pozitiv.

V.1 A forgalomba hozatali engedély feltételei
Forgalomba hozatal utani specialis kotelezettségek
Ilyen el6irdsa nem sziikséges.

Farmakovigilancia rendszer

A kérelmezd altal bemutatott farmakovigilancia rendszer leirasa megfelel az Eudralex
Vol. 9A kotetben foglalt kovetelményeknek. Folyamatosan rendelkezésre &ll a
farmakovigilancia meghatalmazott személy. Biztositott, hogy barmely, a gyogyszerrel
kapcsolatos kedvezdtlen hatdas — akar az Eurdpai Kozosségen beliil, akar azon kiviil
¢szlelik — bejelentésre és feldolgozasra kertil.

Kockazatkezelési terv

A kérelmez6 ugy érvelt, hogy kockazatkezelése terv — amint azt a vonatkoz6 Gtmutato:
EMEA/CHMP/96268/2005 meghatarozza — benytjtasa az adott esetben nem sziiksé-
ges, mert a szoban forgd beadvanyban szerepld hatoanyag biztonsagossaga jol ismert, s
alkalmazasara elsd sorban masik, azonos hatdanyag-tartalmia gydgyszer helyettesitése-
kor keriil sor. Ezért a kérelmezd a benyujtott kisérdiratokban 1év0 biztonsdgossagra vo-
natkozé ajanlasokat elegenddnek taldlja a gyogyszer biztonsagos alkalmazéasanak fenn-
tartasahoz. A kérelmezd rutin farmakovigilancia tevékenységen tilmenden kiegészitd
kockézatcsokkentd tevékenységet nem tervez. Ez az indoklas elfogadhato.
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ldészakos Gyogyszerbiztonsagi Jelentések (PSUR)

e rer

(VII. 22.) EMMI rendelet 9. § (3) bekezdése értelmében az EMA 4altal az eurdpai inter-
netes gyogyszerportalon kozzé tett EU referencia-idépontok listdja (EURD lista) irany-
ado, ennek hatalyos szovege szerint kalcium-karbonat tartalmu, a jol megalapozott
gyogyaszati alkalmazas alapjan engedélyezett készitmények esetében PSUR-t nem kell
benyujtani.
Osztalyozas

Orvosi rendelvény nélkiil is kiadhatd gyogyszer.

Gyodgyszertaron kivill — gydgyszerforgalmazasra engedélyt kapott boltokban — is
forgalmazhato.

V.2 Alkalmazasi el6iras

Az alkalmazasi eldirds mind orvosi, mind gyodgyszerészeti szempontbdl megfeleld, s kelld
mértékben harmonizalt a hasonld, forgalomban 1€vo készitményekével.

V.3 Betegtajékoztato és konzultacio betegek célcsoportjaival

A betegtdjékoztato és a cimke szovege egyeztetésre keriilt a betegek célcsoportjanak képvise-

16ivel az emberi alkalmazasra keriilé gydgyszerek cimkéjérdl €s betegtajékoztatojardl szolo
30/2005. (VII. 2.) EiM rendelet 3. § (4) bekezdése eldirasai szerint.
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VI. Modositasok: az eredeti eljaras lezarasa utan tett 1épések, amelyek érintik a
Nyilvanos értékelo jelentés szovegét

Ez a modul az eredeti eljaras befejezése utan tett Iépésekre vonatkozo informacidkat tartalmazza.

Az eljaras Engedélvezve Ertékeld
befejezésének va gelut};sitva jelentés
kelte 8y csatolva:

Az eljaras

Targy Iktatészam A termékinformaciot érinti: megkezdésének kelte




