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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos prieziairos specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, Zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Deltyba 50 mg plévele dengtos tabletés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 50 mg delamanido.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas:
kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 100 mg laktozés (monohidrato pavidalu).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Plévele dengta tableté (tableté).

Apvali, geltona, plévele dengta tableté.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Deltyba skirtas vartoti kaip tinkamo kombinuoto gydymo dalis daugeliui vaisty atspariai plauciy
tuberkuliozei (DVA-TB) gydyti suaugusiesiems pacientams, kai negalima sudaryti kitokio veiksmingo
gydymo dél atsparumo ar toleravimo problemy.

Reikia atsizvelgti j oficialias tinkamo antimikrobiniy vaistiniy preparaty vartojimo rekomendacijas.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma delamanidu turi paskirti ir stebéti gydytojas, turintis daugeliui vaisty atsparios Mycobacterium
tuberculosis gydymo patirties.

Delamanida visada reikia skirti kartu su tinkamu kombinuotu gydymu daugeliui vaisty atspariai
tuberkuliozei (DVA-TB) gydyti (Zr. 4.4 ir 5.1 skyriy). Remiantis PSO gairémis, tinkamg kombinuota
gydyma reikia testi pasibaigus 24 savaiciy gydymo delamanidu laikotarpiui.

Rekomenduojama delamanida skirti taikant tiesiogiai stebimo gydymo (TSQG) strategija.

Dozavimas
Rekomenduojama dozé suaugusiesiems yra 100 mg du kartus per para 24 savaites.

Senyvo amZiaus pacientai (>65 mety amzZiaus)
Duomeny senyvo amzZiaus pacientams néra.



Inksty funkcijos sutrikimas

Pacientams, kuriy inksty funkcijos sutrikimas yra lengvas arba vidutinio sunkumo, dozés koreguoti nereikia.
Pacientams, kuriy inksty funkcijos sutrikimas yra sunkus, duomeny apie delamanido vartojima néra, todél
nerekomenduojama jo vartoti (Zr. 4.4 ir 5.2 skyriy).

Kepeny funkcijos sutrikimas

Pacientams, kuriy kepeny funkcijos sutrikimas yra lengvas, dozés koreguoti nereikia. Delamanido
nerekomenduojama vartoti pacientams, kuriy kepeny funkcijos sutrikimas yra vidutinio sunkumo arba
sunkus (Zr. 4.4 ir 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Delamanido saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams iki 18 mety amziaus neistirtas.
Duomeny néra.

Vartojimo metodas
Vartoti per burng.
Delamanida reikia vartoti valgio metu.

4.3  Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medZiagai.

- Albumino koncentracija kraujo serume < 2,8 g/dl (Zr. 4.4 skyriy dél vartojimo pacientams, kuriy
albumino koncentracija serume > 2,8 g/dI).

- Vaistiniy preparaty, kurie yra stipriis CYP3A4 induktoriai (pvz., karbamazepinas), vartojimas.

4.4  Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés
Duomeny néra apie gydymg delamanidu ilgiau nei 24 savaites iS eilés.

Neéra klinikiniy duomeny dél delamanido naudojimo gydyti:

- ekstrapulmoninei tuberkuliozei (pvz., centrinés nervy sistemos, kauly);

- infekcijai dél kity mikrobakterijy rasiy nei M. tuberculosis complex;

- latentinei infekcijai M. tuberculosis.

Klinikiniy duomeny apie delamanido vartojima deriniuose, skirtuose gydyti vaistams atsparig
M. tuberculosis, néra.

Delamanidg DVA-TB gydyti reikia vartoti tik kartu tinkamu kombinuotu gydymu pagal PSO gairiy
rekomendacijas siekiant iSvengti atsparumo delamanidui atsiradimo.

Gydymo metu atsirado atsparumas delamanidui. Atsparumo delamanidui rizika didéja jj naudojant kartu su
nedaugeliu medziagy, kurios, manoma, turéty biti aktyvios, ir (arba) kai $ios papildomos medZiagos
nepriklausé toms medziagoms, nors buvo manoma, kad jos yra veiksmingiausios pries_M. tuberculosis.Be to,
riboti klinikiniy tyrimy duomenys rodo, kad delamanidg vartojant kartu su OFG pacientams, sergantiems
DVA-TB, kurie buvo atspariis rifampicinui ir izoniazidui, bet $iaip jam yra jautriis, buvo stebimas
didZiausias jo veiksmingumas, taciau EVA-TB sergantiems pacientams, kurie delamanidg vartojo kartu su
geriausiu gydymu, buvo stebimas maZiausias veiksmingumas.

QT intervalo pailgéjimas

QT intervalo pailgéjimas buvo stebimas delamanidu gydomiems pacientams. Sis pailgéjimas didéja i§ 1éto
gydymo pirmosiomis 6-10 savaitémis, o paskui iSlieka stabilus. QTc pailgéjimas labai susijes su pagrindiniu
delamanido metabolitu DM-6705. Plazmos albuminas ir CYP3A4 reguliuoja DM-6705 atitinkamai
formavimasi ir metabolizma (Zr. poskyrj ,,Specialiosios aplinkybés” toliau).

OT intervalo pailgéjimo dydis
Placebu kontroliuojamo tyrimo metu DVA-TB sergantiems pacientams, kurie vartojo 100 mg delamanido du
Kartus per parg, buvo stebimas placebu koreguojamas vidutinis QTcF pailgéjimas nuo gydymo pradZios



7,6 ms 1 ménes;j ir 12,1 ms 2 ménes;j. 3 %pacienty tuo paciu tyrimo metu buvo stebimas intervalo
pailgéjimas 60 ms arba didesnis, o 1 pacientui QTcF intervalas buvo>500 ms (Zr. 4.8 skyriy). Atvejy, kuriy
metu pasireiks§ty Torsades de Pointes ar laikini reiSkiniai, susije su proaritmijomis, nepasireiské.

Bendrosios rekomendacijos

Rekomenduojama, prie$ pradedant gydyma delamanidu ir viso gydymo kurso metu, kas ménesj atlikti
elektrokardiogramos (EKG) tyrima. Jeigu pries pirmaja delamanido doze arba gydymo delamanidu metu
nustatomas QTcF >500 ms, gydymo delamanidu pradéti negalima arba jj reikia nutraukti. Jeigu gydymo
delamanidu metu pacientams vyrams ir moterims stebimas QTc¢ intevalas biina ilgesnis nei 450/470 ms,
Siems pacientams reikia dazniau atlikti EKG tyrima.

Taip pat prie§ pradedant gydyma rekomenduojama istirti elektrolity, pvz., kalio, kiekj serume ir jj koreguoti,
jeigu jis bus pakites.

Specialiosios aplinkybés

Sirdies ligy rizikos veiksniai

Gydymo delamanidu negalima pradéti pacientams, kuriems yra toliau nurodyti rizikos veiksniai, nebent

tikétina delamanido nauda vir§ija galima rizikg. Tokiems pacientams reikia labai daznai atlikti EKG tyrima

viso gydymo delamanidu metu.

- Zinomas jgimtas QTc intervalo pailgéjimas arba bet kokia klinikiné bikle, galinti prailginti QTc
intevalg arba QTc > 500 ms.

- Anksc¢iau buvusios simptominés Sirdies aritmijos arba buvusi kliniskai reikSminga bradikardija.

- Bet kokios aritmijas predisponuojancios $irdies buiklés, tokios kaip sunki hipertenzija, kairiojo
skilvelio hipertrofija (jskaitant hipertrofing kardiomiopatija) arba stazinis Sirdies nepakankamumas,
lydimas sumazéjusios kairiojo skilvelio iSmetimo frakcijos.

- Elektrolity disbalansas, ypa¢ hipokalemija, hipokalcemija arba hipomagnezemija.

- Vaistiniy preparaty , kuriems badingas QT intervala ilginantis poveikis, vartojimas. Siems preparatams
priklauso (taciau tokj poveikj gali sukelti ir kiti vaistiniai preparatai):

- antiaritminiai vaistiniai preparatai (pvz., amjodaronas, dizopiramidas, dofetilidas, ibutilidas,
prokainamidas, kvinidinas, hidrokvinidinas, sotalolis);

- neuroleptikai (pvz., fenotiazinai, sertindolas, sultopridas, chlorpromazinas, haloperidolis,
mezoridazinas, pimozidas arba tioridazinas), antidepresantai;

- tam tikros antimikrobinés medziagos, jskaitant

- makrolidus (pvz., eritromicinas, klaritromicinas);
- moksifloksacina, sparfloksacing (Zr. 4.4 skyriy dél vartojimo su kitais fluorochinolonais);

- triazolo prieSgrybelinés medziagos;

- pentamidina;

- sakvinavirg;

- tam tikros antihistamininés medziagos, kurios nepasizymi raminanc¢iu poveikiu (pvz.,
terfenadinas, astemizolas, mizolastinas);

- cizapridas, droperidolis, domperidonas, bepridilis, difemanilis, probukolis, levometadilis, metadonas,
skalsiy alkaloidai, arseno trioksidas.

Hipoalbuminemija

Klinikinio tyrimo, metu delamanidu gydomiems pacientams hipoalbuminemija buvo susijusi su padidéjusia
pailgéjusio QTc intervalo rizika. Delamanido negalima vartoti pacientams, kuriy albumino kiekis <2,8 g/dI
(Zr. 4.3 skyriy). Pacientams, kuriems gydymas delamanidu buvo pradétas esant albumino kiekiui serume
<3,4 g/dl, arba kuriems gydymo metu albumino kiekis serume sumazéjo iki $ios ribos, reikia daznai atlikti
EKG tyrima viso gydymo delamanidu laikotarpiu.

Vartojimas kartu su stipriais CYP3A4 inhibitoriais

Delamanido vartojimas kartu su stipriais CYP3A4 inhibitoriais (lopinaviru (ar) ritonaviru) buvo susijes su
30 % didesne metabolito DM-6705 ekspozicija, susijusia su QTc pailgéjimu.

Taigi, jeigu delamanida yra batina vartoti su bet kokiu stipriu CYP3A4 inhibitoriumi, rekomenduojama labai
daznai atlikti EKG tyrimg viso gydymo delamanidu laikotarpiu.




Delamanido vartojimas kartu su chinolonais

Visais atvejais nustatytas QTcF pailgéjimas vir§ 60 ms buvo susijes su fluorochinolono vartojimu tuo paciu
metu. Taigi, jeigu DVA-TB tinkamam gydymui uztikrinti neiSvengiamai btina jj kartu vartoti,
rekomenduojama labai daznai atlikti EKG tyrima viso gydymo delamanidu laikotarpiu.

Kepeny funkcijos sutrikimai
Deltyba nerekomenduojama vartoti pacientams, kuriy kepeny funkcijos sutrikimas yra vidutinio sunkumo

arba sunkus (Zr. 4.2 ir 5.2 skyriy).

ZIV infekuoti pacientai

Patirties apie delamanido vartojima pacientams, kuriems kartu taikomas kitas gydymas nuo ZIV, néra (Zr.
4.5 skyriy).

Delamanido veiksmingumo duomeny ribotumas

Dabartiniai duomenys yra gauti vieno 2 ménesiy trukmés atsitiktinés parinkties kontroliuojamojo tyrimo ir
6 ménesiy trukmeés atvirojo iSpléstinio tyrimo metu bei ilgalaikio stebéjimo metu pasibaigus DVA-TB
gydymui (Zr. 5.1 skyriy).

Biotransformacija ir eliminacija

Delamanido metabolizmo duomenys Zmoniy organizme pilnai dar neiSaiskinti (zr. 4.5 ir 5.2 skyriy). Taciau
kliniskai reikSmingos vaisty sgveikos su delamanidu galimybés ir galimy sgveikos rezultaty, jskaitant bendra
poveikj QTc intervalo pailgejimui, negalima tiksliai numatyti.

Pagalbinés medziagos

Deltyba plévele dengty table¢iy sudétyje yra laktozés. Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams,
kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas — galaktozés netoleravimas, Lapp laktazés stygius arba
gliukozes ir galaktozés malabsorbcija.

4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Delamanido metabolizmo duomenys ir eliminacijos biidas pilnai dar neisaiskinti (zr. 4.4 ir 5.2 skyriy).

Kity vaistiniy preparaty poveikis Deltyba

Citochromo P450 3A4 induktoriai

iki 45 % po 15 dieny trukusio gydymo stipriais citochromo P450 (CYP) 3A4 induktoriais (rifampicinu po
300 mg) kartu su delamanidu (po 200 mg per para). Kartu su delamanidu, skiriamu po 100 mg du kartus per
para, vartojant silpno induktoriaus efavirenzo po 600 mg per para 10 dieny, KliniSkai reikSmingo delamanido
ekspozicijos sumazéjimo nebuvo pastebéta.

Vaistiniai preparatai nuo ZIV

Klinikiniy vaisty sgveikos tyrimy su sveikais tiriamaisiais metu delamanidas buvo vartojamas vienas

(100 mg du kartus per parg) ir kartu su tenofoviru (300 mg per para) arba lopinaviru / ritonaviru (400/100 mg
per para) 14 dieny bei kartu su efavirenzu (600 mg per para) 10 dieny. Pavartojus vaistiniy preparaty nuo
ZIV, kuriy sudétyje yra tenofoviro ir efavirenzo, delamanido ekspozicija isliko nepakitusi (skirtumas sudaro
<25 %), tatiau truputj padidéjo delamanida kartu pavartojus su vaistiniais preparatais nuo ZIV, kuriy
sudétyje yra lopinaviro (ar) ritonaviro.

Deltyba poveikis kitiems vaistiniams preparatams

In vitro tyrimy duomenys parodé¢, kad delamanidas neslopina CYP450 izofermenty.

In vitro tyrimy duomenys parodé, kad delamanidas ir metabolitai nesukélé jokio poveikio transporteriams
MDR1 (p-gp), BCRP, OATP1, OATP3, OCT1, OCT2, OATP1B1, OATP1B3 ir BSEP kai koncentracija
buvo mazdaug 5-20 karty didesné nei C,sx nusistovéjus pusiausvyrai. Taciau, nors koncentracijos Zarnose
gali biiti daug didesnés nei Sios dauginés Cpax, delamanidas gali turéti jtakos Siems transporteriams.
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Vaistiniai preparatai nuo tuberkuliozés

Klinikiniy vaisty sgveikos tyrimy su sveikais tiriamaisiais metu delamanidas buvo vartojamas vienas

(200 mg per para) ir kartu su rifampicinu/ izoniazidu/ pirazinamidu (300/720/1800 mg per para) arba
etambutoliu (1100 mg per parg) 15 dieny. Kartu vartojamy vaisty nuo tuberkuliozés (rifampicino [R],
izoniazido [H], pirazinamido [Z]) ekspozicija nepakito. Etambutolj kartu vartojant su delamanidu,
reikSmingai, apytiksliai 25 %, padidéjo etambutolio pusiausvyrinés koncentracijos plazmoje. Sio poveikio
klinikingé reik§mé yra nezinoma.

Vaistiniai preparatai nuo ZIV

Klinikiniy vaisty sgveikos tyrimy su sveikais tiriamaisiais metu delamanidas buvo vartojamas vienas

(100 mg du kartus per parg) ir kartu su tenofoviru (300 mg), lopinaviru ir ritonaviru (400/100 mg) 14 dieny
bei kartu su efavirenzu (600 mg per para) 10 dieny. Delamanidas, kartu vartojamas su vaistiniais preparatais
nuo ZIV, kuriy sudétyje yra tenofoviro, lopinaviro (ar) ritonaviro ir efavirenzo, poveikio $iy vaistiniy
preparaty ekspozicijai nesukelé.

Vaistiniai preparatai, kurie gali pailginti QTc intervalg

Delamanida reikia atsargiai vartoti pacientams, kurie jau vartoja vaistinius preparatus, galin¢ius sukelti QT
intervalo pailgéjima (zr. 4.4 skyriy). DVA-TB sergantiems pacientams moksifloksacino vartojimas kartu su
delamanidu néra istirtas. Pacientams, kurie gydomi delamanidu, moksifloksacino vartoti nerekomenduojama.

4.6  Vaisingumas, né§tumo ir Zindymo laikotarpis

NeésStumas

Duomeny apie delamanido vartojimg néStumo metu nepakanka.

Su gyviinais atlikti tyrimai parodé toksinj poveikj reprodukcijai (zr. 5.3 skyriy).

Deltyba nerekomenduojama vartoti nés¢ioms moterims arba vaisingoms moterims, nebent jos vartoja
patikimas kontracepcijos priemones.

Zindymas
NeZinoma, ar §is vaistinis preparatas ar jo metabolitai i$siskiria j motinos piena. Esami farmakokinetikos

tyrimy su gyvinais duomenys rodo, kad delamanidas (ar) jo metabolitai i$siskiria j gyviny pieng. Kadangi
gydymo delamanidu metu galimo pavojaus kidikiui negalima atmesti, gydymo Deltyba metu
rekomenduojama moterims neZindyti.

Vaisingumas
Tyrimy su gyvinais metu Deltyba patiny ir pateliy vaisingumio jtakos neturéjo (2r. 5.3 skyriy). Klinikiniy
duomeny apie delamanido poveikj Zmoniy vaisingumui néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Tyrimy, susijusiy su poveikiu gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus, neatlikta. Taciau, pacientams
reikia patarti, kad nevairuoty ir nevaldyty mechanizmy, jeigu jiems pasireiskia bet kokia nepageidaujama
reakcija (pvz., labai daZnas galvos skausmas ir tremoras), galinti turéti jtakos gebéjimui atlikti $ig veiklg.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Toliau pateikty nepageidaujamy reakcijy daznis pagristas vieno dvigubai aklo kontroliuojamo klinikinio
tyrimo, kuriame i$ viso dalyvavo 481 DVA-TB sergantis pacientas, duomenimis, kurio metu 321 pacientas
vartojo delamanidg kartu su optimaliu foniniu gydymu (OFG). Kadangi duomeny bazé yra nedidelés
apimties, Siuo metu negalima aiskiai nustatyti, ar Zemiau paminétas nepageidaujamas reakcijas sukélée OFG
ar delamanidas.

Gydant delamanidu QTc intervalo pailg¢jimas elektrokardiogramoje buvo pripazintas, kaip svarbiausia
saugumo problema (Zr. 4.4 skyriy). Svarbiausias veiksnys, nulemiantis QTc¢ intervalo pailgéjima, yra
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hipoalbuminemija (ypac¢, kai albuminy yra maziau nei 2,8 g/dl). Kitos svarbios nepageidaujamos reakcijos
yra nerimas, parestezija ir drebulys.

DaZniausiai stebimos nepageidaujamos reakcijos (pvz., daznis > 10 %) delamanidu gydytiems pacientams
buvo pykinimas (38,3 %), vémimas (33 %) ir galvos svaigimas (30,2 %).

Lenteléje pateikiamos nepageidaujamos reakcijos

Zemiau lenteléje pateikiamos nepageidaujamos reakcijos pasireiské maziausiai vienam i§ 321 paciento, kuris
vartojo delamanidg auks¢iau minéto dvigubai aklo placebu kontroliuojamo klinikinio tyrimo metu.
Nepageidaujamos reakcijos iSvardintos pagal MedDRA organy sistemy klasg ir pirmojo pasirinkimo termina.
Nepageidaujamos reakcijos suklasifikuotos pagal daznio grupes: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100

iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10
000) ir daznis nezinomas (negali biti jvertintas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje daznio grupéje
nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazejancio sunkumo tvarka.

1 lentelé. Delamanido sukeltos nepageidaujamos reakcijos.

Organy sistemy
klasé

DaZnis (nedaznas)

Daznis (daznas)

Daznis (labai
daznas)

Infekcijos ir
infestacijos

Juostiné pusleliné
Burnos ir ryklés kandidozé
Tinea versicolor*

Kraujo ir Leukopenija Anemija* Reticuliocitoze
limfinés sistemos | Trombocitopenija Eozinofilija*

sutrikimai

Metabolizmo ir Dehidratacija Hipertrigliceridemija Hipokalemija
mitybos Hipokalcemija Sumazéjes apetitas
sutrikimai Hipercholesterolemija Hiperurikemija*
Psichikos Agresija Psichikos sutrikimas Nemiga

sutrikimai Persekiojimo tipo kliedesiali Sujaudinimas

Panikos sutrikimai
Adaptacijos sutrikimas su
depresine nuotaika
Neuroze

Disforija

Psichikos sutrikimas
Miego sutrikimas
Padidéjes lytinis potraukis™®

Nerimas ir nerimo
sutrikimas

Depresija ir depresiné
nuotaika

Neramumas

Nervy sistemos Letargija Periferiné neuropatija Galvos svaigimas*
sutrikimai Pusiausvyros sutrikimas Mieguistumas* Galvos skausmas
Nervy $akneliy skausmas Hipestezija Parestezija
Prastos kokybés miegas Drebulys
Akiy sutrikimai | Alerginis konjunktyvitas* Sausa akis*
Fotofobija
Ausy ir labirinty Ausies skausmas Spengimas ausyse
sutrikimai
Sirdies Atrioventrikuliné blokada pirmojo Palpitacijos
sutrikimai laipsnio
Skilvelinés ekstrasistolés™
Supraventrikulinés ektrasistolés
Kraujagysliy Hipertenzija
sutrikimai Hipotenzija
Hematoma*

Karscio pylimas*




Kveépavimo Dusulys Atsikos¢jimas krauju
sistemos, Kosulys
kraitinés lgstos ir Burnos ir ryklés skausmas
tarpuplaucio Ryklés dirginimas
sutrikimai Sausa ryklé*
Sloga*
Virskinimo Disfagija Gastritas* Vémimas
trakto sutrikimai | Burnos parestezija Viduriy uzkietéjimas* Viduriavimas*
Pilvos tempimas* Pilvo skausmas Pykinimas

Apatinés pilvo dalies
skausmas

Dispepsija
Diskomfortas pilve

VirSutinés pilvo
dalies skausmas

Kepeny, tulzies
puslés ir lataky
sutrikimai

Pakitusi kepeny funkcija

Odos ir poodinio
audinio
sutrikimai

Alopecija*

Eozinofilinis pustulinis
folikulitas*
Generalizuotas niezulys*
Eritematozinis bérimas

Dermatitas

Dilgeliné

Nieztintis bérimas*
Niezulys*
Makulopapulinis bérimas*
Bérimas*

Spuogai
Hiperhidroze
Skeleto, raumeny Osteochondroze Artralgija*
ir jungiamojo Raumeny silpnumas Mialgija*
audinio Skeleto ir raumeny
sutrikimai skausmas*
Sono skausmas
Skausmas galiinése
Inksty ir §lapimo | Slapimo susilaikymas Hematurija*
taky sutrikimai Dizurija*
Naktinis Slapinimasis
Bendrieji Karscio pylimo pojiitis Karsciavimas* Astenija
sutrikimai ir Kritinés skausmas
vartojimo vietos Negalavimas
pazeidimai Diskomfortas kriitingje*
Periferiné edema*
Tyrimai Nusileides ST segmentas Padidéjes kortizolio kiekis | Pailgéjes QT
elektrokardiogramoje kraujyje intervalas

Padidéjes transaminaziy
aktyvumas*

Pailgéjes aktyvuotas dalinis
tromboplastino laikas*
Padidé¢jes
gamaglutamiltransferazés
aktyvumas*

Sumazéjes kortizolio kiekis
kraujyje

Padidéjes kraujospudis

elektrokardiogramoje

* Siy reiskiniy pasireiskimo daznis buvo maZesnis pacienty grupéje, kurioje jie vartojo delamanida kartu su
OFQG, lyginant su pacienty grupe, kurioje jie vartojo placeba kartu su OFG.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas




EKG QT intervalo pailgéjimas

9,9 % pacienty, kurie vartojo 100 mg delamanido du kartus per para, lyginant su 3,8 % pacienty, kurie
vartojo placeba su OFG elektrokardiogramoje buvo nustatytas klinikiniy simptomy nesukeliantis QT
intervalo pailgéjimas (pagal daznio kategorija daZnis vertinamas daznu). QTcF intervalas >500 ms buvo

ir Sis reiskinys iSnyko. I$ viso 12 pacienty i§ 321 paciento, kuris tyrime vartojo delamanido du kartus per
parg + OFG, QTcF pokytis buvo > 60 ms, palyginti su 0 % — placebo + OFG grupéje. Hipoalbuminemija
buvo susijusi su padidéjusia pailgéjusio QTc intervalo rizika (zr. 4.4 skyriy). Gydant delamanidu QTc
intervalo pailgéjimas buvo pripazintas, kaip svarbiausia saugumo problema. Tuo remiantis, 4.3 skyriuje yra
jtraukta kontraindikacija ir 4.4 skyriuje apraSyti jspéjimai. Svarbiausi veiksniai, nulemiantys QTc intervalo
pailgéjima, yra hipoalbuminemija (ypac, kai albuminy yra maziau nei 2,8 g/dl) ir hipokalemija. Taigi
rekomenduojama labai daznai tirti albuminy kiekj, elektrolity kiekj serume bei atlikti EKG.

Palpitacijos

Pacientams, kurie tyrime vartojo delamanido 100 mg + OFG du kartus per parg, palpitacijy daznis buvo
8,1 % (pagal daznio kategorija daznis vertinamas daznu) lyginant su 6,3 % pacienty, kurie tyrime vartojo
placebg + OFG du kartus per parg.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidZia
nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie
bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V _priede nurodyta nacionaline praneSimo
sistema*.

4.9 Perdozavimas

parodé, kad pacientai, kurie vartojo 200 mg du kartus per para, t.y. i$ viso 400 mg delamanido per para,
bendri saugumo duomenys buvo panasis, kaip ir pacienty, kurie vartojo rekomenduojamg 100 mg du kartus
per para doze, nors kai kurios reakcijos buvo stebimos dazniau, o QT intervalo pailgéjimas didéjo
priklausomai nuo dozés.

Perdozavimo gydymo metu reikia taikyti neatidéliotinas priemones siekiant paSalinti delamanidg i$
virskinimo trakto ir, jeigu reikia, pagalbing prieziiirg. Reikia daznai atlikti EKG tyrima.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antimikobakteriniai vaistai, antibiotikai, ATC kodas — JO4AKO06.

Veikimo mechanizmas

Delamanido farmakologinis veikimo mechanizmas apima mikobakterijy lasteliy sieneliy komponenty,

metoksimikolio ir ketomikolio ragsties, sintezés slopinimg. Nustatyti delamanido metabolitai nerodo
antimikobakterinio aktyvumo.

Aktyvumas pries specifinius patogenus
Delamanidas in vitro tyrimy metu nepasizymi aktyvumu pries kitokias bakterijy riiSis nei mikobakterijos.

Atsparumas
Vieno i$ 5 koenzimo F420 geny mutacija parodo atsparumo delamanidui susidarymo mechanizmag

mikobakterijose. In vitro tyrimy metu mikobakterijose spontaninio atsparumo daznis delamanidui buvo
panasus kaip ir izoniazidui, bet didesnis nei rifampicinui. Atsparumas delamanidui buvo dokumentuotas
gydymo metu (Zr. 4.4 skyriy). Delamanidas nepasizymi kryZzminiu atsparumu kitiems Siuo metu
tuberkuliozei gydyti naudojamiems vaistams.


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

Jautrumo riby tyrimai

Klinikiniy tyrimy metu atsparumas delamanidui buvo apibréZiamas bet kokiu augimu, esant delamanido
koncentracijai 0,2 pg/ml, kuris buvo 1% didesnis uz kontroliniy kultiiry be vaisty augimg Middlebrook
7H11 terpéje.

Klinikiniy tyrimy duomenys
Vieno dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo metu 161 DVA-TB sergantis pacientas 8 savaites

vartojo delamanidg po 100 mg du kartus per parg kartu su individualiai parinktu OFG pagal PSO
rekomendacijas. Dviejy ménesiy trukmés skrepliy pasélio konversija (SCC) (pvz., nuo Mycobacterium
tuberculosis augimo iki neaugimo per pirmus 2 ménesius), stebima pacientams, kuriems skrepliy pasélis
buvo teigiamas prie$ pradedant gydyma, pateikiama zemiau lenteléje pagal delamanido kartu su OFG ir
placebo kartu su OFG gydymo grupes.

Pacientai, randomizuoti j Pacientai, randomizuoti j
gydyma 100 mg po du kartus per | gydyma placebu + OFG
para + OFG

SCC MGIT® n/N (%) 64/141 (45,4 %) 37/125 (29,6 %)

SCC kietoje terpéje n/N (%) 64/119 (53,8 %) 38/113 (33,6 %)

MGIT® Mikobakterijy augimo indikatorinio mégintuvélio skystos terpés sistema.
n= tiriamieji, kuriems pasireiské SCC 2 ménes;.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti Deltyba tyrimy su vienu ar daugiau vaiky populiacijos
pogrupiy duomenis daugeliui vaisty atspariai tuberkuliozei gydyti (vartojimo vaikams informacija
pateikiama 4.2 skyriuje).

Sio vaistinio preparato rinkodaros teisé yra salyginés. Tai reikia, kad laukiama tolesniy duomeny apie §j
vaistinj preparatg.

Europos vaisty agentiira bent kartg per metus perzitirés naujg informacijg apie §j vaistinj preparatg ir
prireikus atnaujins $ig PCS.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija
Iprasto valgio metu iSgerto delamanido biologinis prieinamumas pager¢ja apytiksliai 2,7 karto, lyginant su

biikle nevalgius. Delamanido ekspozicija plazmoje didéja maziau nei proporcingai didinant doze.

Pasiskirstymas
Delamanidas intensyviai (=99,5 %) jungiasi prie visy plazmos baltymy. Delamanidui budingas didelis

pasiskirstymo tiiris (V,/F 2100 I).

Biotransformacija

Delamanidas i§ pradziy metabolizuojamas plazmoje dalyvaujant albuminams ir Siek tiek maziau CYP3A4.
Delamanido metabolizmo duomenys pilnai dar neiSaiskinti. Jeigu bus nustatyti nezinomi metabolitai, galima
vaisty saveika su kitais kartu skiriamais preparatais. Nustatyti metabolitai nepasizymi aktyvumu prie$
mikobakterijas, taciau kai kurie i8 jy, ypa¢ DM-6705, turi jtakos Qtc intervalo pailgéjimui. Nustatyty
metabolity koncentracijos progresyviai didéja, kol pasiekia pusiausvyra po 6 — 10 savaiciy.

Eliminacija
Delamanidas paSalinamas i$ plazmos, kai t;, sudaro 30-38 valandy. Delamanidas su §lapimu neissiskiria.

Specialiosios populiacijos

Vaiky populiacija
Tyrimy su vaikais nebuvo atlikta.

10



Pacientai, kuriy inksty funkcija yra sutrikusi

Maziau kaip 5 % iSgerto delamanido randama Slapime. Lengvas inksty funkcijos sutrikimas (50 ml/min <
CrCLN < 80 ml/min) nesukelia poveikio delamanido ekspozicijai. Taigi pacientams, kuriy inksty funkcijos
sutrikimas yra lengvas arba vidutinio sunkumo, dozés koreguoti nereikia. Nezinoma, ar delamanidas bei jo
metabolitai reikSmingai pasiSalinty hemodializés ar peritoninés dializés budu.

Pacientai, kuriy kepeny funkcija yra sutrikusi

Dozés koreguoti nereikia pacientams, kuriy kepeny funkcijos sutrikimas yra lengvas. Delamanido
nerekomenduojama vartoti pacientams, kuriy kepeny funkcijos sutrikimas yra vidutinio sunkumo arba
sunkus.

Senyvo amzZiaus pacientai (= 65 mety)
65 mety amZiaus ir vyresni pacientai klinikiniuose tyrimuose nedalyvavo.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty genotoksiskumo ir galimo kancerogeniskumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus
Zmogui nerodo. Delamanidas ir (arba) jo metabolitai, blokuodami hERG kalio kanalus, gali sukelti poveikj
sirdies repoliarizacijai. Kartotiny doziy toksinio poveikio tyrimy su Sunimis metu buvo pastebéti lipidais
infiltruoti makrofagai skirtingy organy limfoidiniame audinyje. Sis radinys buvo dalinai grjztamas, o jo
klinikiné reik§mé nezinoma. Kartotiny doziy toksinio poveikio tyrimy su triusiais metu buvo nustatytas
delamanido ir (arba) jo metabolity slopinantis poveikis nuo vitamino K

priklausanciam kraujo kres¢jimui. Poveikio reprodukcijai tyrimy su triusiais metu, pateléms vartojus toksines
dozes, buvo stebimas embriofetalinis toksinis poveikis. Farmakokinetikos tyrimy su gyviinais duomenys
rodo delamanido (ar) metabolity ekskrecija j pieno liaukos piena. Laktuojanciy Ziurkiy piene delamanido
Cmax buvo 4 kartus didesné nei kraujyje.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Tabletés Serdis

Hipromeliozés ftalatas

Povidonas

Visy racematy alfa-tokoferolis
Mikrokristaliné celiuliozé
Karboksimetilkrakmolo A natrio druska
Kroskarmeliozés kalcio druska
Koloidinis silicio dioksidas, hidratuotas
Magnio stearatas

Laktozé monohidratas

Plévelés dangalas

Hipromeliozé

Makrogolis 8000

Titano dioksidas

Talkas

Geltonasis geleZies oksidas (E172)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.
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6.3 Tinkamumo laikas

5 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas blity apsaugotas nuo drégmes.
6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys

Aliuminio/Aliuminio lizdiné plokstelé:

40 tableciy.

48 tableciy.

IIT tipo stiklo gintaro spalvos buteliukas su polipropileniniu vaiky neatidaromu uzdoriu, poliesterio jdéklu ir
sausiklio kapsule (-¢mis):

50 arba 300 tableciy.

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

Otsuka Novel Products GmbH

Erika-Mann-Strafe 21

80636 Minchen

Vokietija

8. RINKODAROS TEISES NUMERIS (-1AI)

EU/1/13/875/001-004

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIMO DATA
Rinkodaros teisé pirmg karta suteikta 2014 m. balandZio mén. 28 d.
Rinkodaros teisé paskutinj kartg atnaujinta 2017 m. kovo mén.3 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

{MMMM m. {ménesio} mén. DD d.}

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI RINKODAROS TEISES
TURETOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS [VYKDYTI POREGISTRACINES
UZDUOTIS SALYGINES RINKODAROS TEISES ATVEJU
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A.  GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo, atsakingo uz seriju i$leidima, pavadinimas ir adresas

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-StraRe 21

80636 Miinchen

Vokietija

AndersonBrecon (UK) Ltd.
Wye Valley Business Park
Brecon Road

Hay-on-Wye

Hereford

HR3 5PG

Jungtiné Karalysté

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos] 4.2
skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI RINKODAROS TEISES TURETOJUI

. Periodiskai athaujinami saugumo protokolai

Rinkodaros teisés turétojas pirmajj Sio vaistinio preparato periodisSkai atnaujinama saugumo protokolg
pateikia per 6 ménesius nuo rinkodaros teisés suteikimo dienos. Véliau rinkodaros teisés turétojas
periodiSkai atnaujinamus saugumo protokolus teikia remdamasis Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio 7
dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty saraSe (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty
tinklalapyje, nustatytais reikalavimais.

D.  SALYGOS AR APRIBOJIMAL SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Rinkodaros teisés turétojas atliecka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie
iSsamiai aprasyti rinkodaros teisés bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo
versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

e pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

e kai keiCiama rizikos valdymo sistema, ypac gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj naudos
ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos mazinimo)

etapa.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu.

. Papildomos rizikos mazZinimo priemonés
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Pries pateikdamas vaistinj preparatg, rinkodaros teisés turétojas Svie¢iamaja medziaga privalo suderinti su
valstybémis narémis.

Prie§ pateikdamas vaistinj preparatg kiekvienos valstybés narés rinkai, rinkodaros teisés turétojas
SvieCiamosios medziagos turinj ir formatg privalo suderinti su nacionaline kompetentinga institucija ir jdiegti
ja pries pateikima.

Rinkodaros teisés turétojas turi uztikrinti, kad visiems sveikatos prieziiiros specialistams, galintiems iSrasyti,
iSduoti, tvarkyti arba skirti Deltyba, biity pateikta $vie¢iamoji medziaga.

1. Svietiamojoje medZiagoje sveiktos prieZiiiros specialistams (SPS) turi bati tokia pagrindiné
informacija:

preparato charakteristiky santrauka;
atsparumas vaistams;

QT intervalo pailgéjimo rizika;

vaisto vartojimas néstumo laikotarpiu;
vaisto vartojimas zindymo laikotarpiu.

2. Svietiamojoje medZiagoje pacientams, kuri bus pateikta per SPS, skirta sustiprinti ir papildyti
informacijg, pateikta paciento informaciniame lapelyje. Joje turi buti tokia pagrindiné informacija:

e vaisto vartojimas néStumo laikotarpiu;
e vaisto vartojimas zindymo laikotarpiu.
E. SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS IVYKDYTI POREGISTRACINES UZDUOTIS

SALYGINES RINKODAROS TEISES ATVEJU

Suteikus salygine rinkodaros teise ir remiantis Reglamento (EB) Nr. 726/2004 14 str. 7 d., rinkodaros teisés
turétojas nustatytais terminais turi jvykdyti Sias uzduotis:

Apradymas Terminas

Uzbaigti patvirtinamajj tyrimg, kurio metu bus istirtas delamanidas, vartojamas kartu su | Galutinés
optimaliu foniniu gydymu, pagal patvirtinta indikacija. 3 fazés tyrimas palygina gydyma | ataskaitos

delamanidu 100 mg po du kartus per para 2 ménesius + 200 mg vieng karta per para pateikimas iki
4 ménesius plius OGF 18-24 ménesiy kartu su OFG 18-24 ménesiy su placebu 2017 m. 2-0jo
pirmuosius 6 ménesius. ketvircio
Siekiant iSaiskinti Sias abejones dél ekspozicijos ir antimikrobakterinio aktyvumo, Galutinés
atliekant tolimesnj tyrima, paaiSkinantj skirtingy doziy tarpusavio rysj dél 2 ménesiy ataskaitos
trukmés skrepliy pasélio konversijos (SCC) ir ilgesnio laikotarpio rezultaty: atlikti pateikimas iki
delamanido 100 mg po du kartus per para 2 ménesiy trukmés, o véliau delamanido 2021 m. 4-0jo

200 mg vieng kartg per parg 4 ménesiy trukmés arba delamanido po 400 mg kartg per ketvircio
parg 6 ménesiy trukmés veiksmingumo, saugumo ir farmakokinetikos kontroliuojama
tyrimg suaugusiesiems pacientams, sergantiems daugeliui vaisty atsparia plauciy
tuberkulioze, remiantis CHMP pritartu protokolu.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE LIZDINIU PLOKSTELIU PAKUOTEMS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Deltyba 50 mg plévele dengtos tabletés
Delamanidas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 50 mg delamanido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos rasite pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

40 tableciy
48 tableciy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI VAIKAMS
NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Duomenys nebiitini.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo drégmes.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

Néra

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-Stralle 21, 80636 Miinchen
Vokietija

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/13/875/001 40 pléevele dengtos tabletés
EU/1/13/875/004 48 plévele dengtos tabletés

13. SERIJOS NUMERIS<, DONACIJA IR PREPARATO KODAI>

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Deltyba 50 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES IR VIDINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE BUTELIUKO PAKUOTEMS IR BUTELIUKO ETIKETES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Deltyba 50 mg plévele dengtos tabletés
Delamanidas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 50 mg delamanido.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos rasite pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

50 tableciy
300 tableciy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI VAIKAMS
NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Duomenys nebiitini.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo drégmes.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

Néra

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-Stralte 21, 80636 Miinchen
Vokietija

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/13/875/002 50 plévele dengtos tabletés
EU/1/13/875/003 300 plévele dengtos tabletés

13.  SERIJOS NUMERIS,

Serija

| 14.  PARDAVIMO (I3DAVIMO) TVARKA

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

| 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU JUOSTELIU

Aliuminis/Aliuminis

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Deltyba 50 mg plévele dengtos tabletés
Delamanidas

2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS

Trumpas pavadinimas: OTSUKA

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5.  KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Deltyba 50 mg plévele dengtos tabletés
Delamanidas

nykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacijg. Mums
galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireikiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip pranesti apie
Salutinj poveiki, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

AtidZiai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums svarbi

informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja, vaistininka, arba slaugytoja.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems monéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti (net
tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jiisy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j gydytoja,
vaistininka arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Deltyba ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie$ vartojant Deltyba
Kaip vartoti Deltyba

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Deltyba

Pakuotés turinys ir kita informacija

oL E

1. Kas yra Deltyba ir kam jis vartojamas

Deltyba sudétyje yra veikliosios medziagos delamanido, antibiotiko, skirto plau¢iy tuberkuliozei, kurig
sukelia kitais dazniausia vartojamais antibiotikais nenuzudomos bakterijos, gydyti.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant Deltyba

Deltyba vartoti negalima

- jeigu yra alergija delamanidui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);

- jeigu Jusy kraujyje yra labai mazas kiekis baltymuy;

- jeigu vartojate vaistus, kurie stipriai indukuoja tam tikra kepeny fermenta, vadinamg ,,CYP450 3A4*
(pvz., karbamazeping).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoja, prie$ pradédami vartoti Deltyba.

Prie$ pradedant vartoti Deltyba ir gydymo metu gydytojas, naudodamasis EKG (elektrokardiogramos)
prietaisu (registruojanciu Sirdies elektrinj aktyvumg), gali patikrinti Jasy Sirdies elektrinj aktyvuma. Taip pat
Jusy gydytojas, norédamas patikrinti kai kuriy Sirdies veiklai svarbiy mineraly ir baltymy koncentracija, gali
atlikti kraujo tyrima.

Pasakykite gydytojui, jeigu Jums pasireiskia viena i§ toliau nurodyty bikliy:

- Jasy kraujyje yra sumazéjes kiekis albuminy, kalio, magnio arba kalcio;

- Jums anksciau buvo sakoma, kad turite Sirdies veiklos sutrikima, pavyzdZziui létg Sirdies ritmag
(bradikardijg), arba anksCiau Jums buvo pasireiskes Sirdies priepuolis (miokardo infarktas);

- jeigu Jums yra biiklé, vadinama jgimtu pailgéjusio QT sindromu, arba Jiis sergate sunkiomis Sirdies
ligomis arba yra sutrikes Jusy Sirdies ritmas;
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- Jas sergate kepeny arba inksty liga;
- Jiis esate infekuoti ZIV.

Vaikams
Deltyba néra skirtas vaikams iki 18 mety.

Kiti vaistai ir Deltyba

Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant jsigytus be recepto ar augalinius vaistus, arba deél

to nesate tikri, pasakykite gydytojui.

Jeigu vartojate vaistus pakitusiam Sirdies ritmui gydyti (pvz., amjodarong, dizopiramidg, dofetilida,
ibutilida, prokainamida, kviniding, hidrokviniding, sotalolj).

- Jeigu vartojate vaistus psichozéms (pvz., fenotiazing, sertindola, sultoprida, chlorpromazina, haloperidolj,
mezoridazing, pimozida arba tioridazing) arba depresijai gydyti.

- Jeigu vartojate tam tikrus antimikrobinius vaistus (pvz., eritromicing, klaritromicina, moksifloksacing,
sparfloksacina, pentamiding arba sakvinavirg).

- Jeigu vartojate prieSgrybelinius vaistus — triazolo darinius (pvz., flukonazola, itrakonazolg,
vorikonazolg).

- Jeigu vartojate tam tikrus vaistus alerginéms reakcijoms gydyti (pvz., terfenading, astemizola,
mizolasting).

- Jeigu vartojate bet kuriuos toliau nurodytus vaistus: cizaprida (vartojamas skrandZio sutrikimams
gydyti), droperidolj (vartojamas vémimui slopinti ir migrenai gydyti), domperidong (vartojamas
pykinimui ir vémimui slopinti), difemanilj (vartojamas skrandzio sutrikimams gydyti arba gausiam
prakaitavimui mazinti), probukolj (sumazina cholesterolio kiekj kraujyje), levometadilj arba metadong
(vartojami priklausomybei nuo opiaty gydyti), skalsiy alkaloidus (vaistai nuo véZzio) arba arseno trioksida
(vartojamas tam tikro tipo leukemijoms gydyti).

- Jeigu vartojate vaistus nuo ZIV, kuriy sudétyje yra lopinaviro (arba) ritonaviro.

Jums gali biiti didesné pavojingy Sirdies ritmo sutrikimy rizika.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Deltyba gali pakenkti negimusiam kuidikiui. Paprastai nerekomenduojama jo vartoti néStumo metu.

Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbit esate néscia arba planuojate pastoti, svarbu pasakyti
apie tai gydytojui. Gydytojas jvertins Deltyba nauda Jums ir keliama pavojy kiidikiui néstumo metu.
Nezinoma, ar delamanidas issiskiria j motinos piena. Deltyba metu Zindyti kidikj nerekomenduojama.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Mazai tikétina, kad Deltyba gali turéti jtakos gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus. Jeigu Jums
pasireiSkia Salutinis poveikis, galintis turéti jtakos gebéjimui susikaupti ir greitai reaguoti, nevairuokite ir
nevaldykite mechanizmy.

Deltyba sudétyje yra laktozés monohidrato
Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités j jj prie§ pradédami
vartoti §j vaista.

3. Kaip vartoti Deltyba

Visada vartokite $j vaista tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités j gydytoja arba
vaistininka.

Rekomenduojama dozé yra dvi 50 mg tabletés, geriamos du kartus parg (ryte ir vakare), kaip nurodé
gydytojas. Tabletes reikia iSgerti valgio metu arba i$ karto pavalgius. Tabletes nurykite, uzgerdami stikline
vandens.

Ka daryti pavartojus per didele Deltyba doze?

Jeigu pavartojote per daug tableCiy, pasakykite gydytojui ar kreipkités j vieting ligoning.
Nepamirskite su savimi pasiimti pakuote, kad bty aiSku, kokj vaistg Jiis iSgéréte.
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PamirSus pavartoti Deltyba
Jeigu pamirSote laiku pavartoti dozg, gerkite ja nedelsdami, kai tik prisiminsite. Taciau, jeigu jau arti kitos
dozés vartojimo laikas, pamir$ta doze praleiskite.

Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleistg tablete.

Nustojus vartoti Deltyba
Be gydytojo leidimo NENUTRAUKITE tableciy vartojimo. Nutraukus gydyma per anksti, bakterijos gali
suaktyvéti ir tapti atsparios delamanidui.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba vaistininkg.

4, Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti vaistai, gali sukelti 3alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Toliau pateikto Salutinio poveikio daznis taip apibréziamas.
Labai daznas: gali pasireiksti daugiau kaip 1 i$ 10 zmoniy.
Daznas: gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 10 zmoniy.
NedaZnas: gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 100 Zmoniy.

Labai daznas Salutinis poveikis, pasirei§kes Deltyba klinikiniy tyrimy metu:

- nereguliaraus ir (arba) stipraus $irdies plakimo pojitis;

- vémimas;

- pykinimas;

- viduriavimas;

- pilvo skausmas;

- galvos skausmas;

- dilgciojimo, niezéjimo, badymo pojiitis arba odos nutirpimas (parestezija);
- drebulys (tremoras);

- sumazgjes apetitas;

- galvos svaigimas;

- nuolatinio garso girdéjimas ausyje, kai néra jokio garso (spengimas ausyse);
- didelis energijos trikumas;

- sgnariy ar raumeny skausmas;

- sunkumas uzmigti ar miegoti;

- nesubrendusiy raudonyjy kraujo lasteliy skai¢iaus padidéjimas;

- mazas kalio kiekis kraujyje;

- padidéjes Slapimo rugsties kiekis kraujyje;

- atsikoséjimas krauju;

- Sirdies tyrimuose (elektrokardiogramoje, EKG) rasti poky¢iai.

Daznas Salutinis poveikis, pasirei§kes Deltyba klinikiniy tyrimy metu:
- anemija;

- tam tikry baltyjy kraujo lgsteliy skaiciaus padidéjimas (eozinofilija);
- padidéjes trigliceridy kiekis kraujyje;

- psichikos sutrikimas;

- sujaudinimas;

- nerimas;

- depresija;

- neramumas;

- nervy pazeidimas, sukeliantis tirpima arbaskausma (deginima) ar dilg€iojima rankose ar pédose;
- mieguistumas;

s
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- sausa akis;

- susilpnéjes gebé¢jimas matyti ryskia Sviesa;
- ausies skausmas;

- kraujosptidzio padid¢jimas (hipertenzija);
- kraujospiidzio sumazéjimas (hipotenzija);
- mélynés;

- karsc¢io pylimas;

- dusulys;

- kosulys;

- skausmas burnoje ir rykléje;

- gerklés dirginimas;

- sausa burna;

- sloga;

- kriitinés skausmas;

- gastritas;

- viduriy uzkietéjimas;

- nevirskinimas;

- dermatitas;

- dilgéliné;

- niezulys;

- papulés (nedideli odos iskilimai);

- bérimas;

- spuogai;

- padidéjes prakaitavimas;

- kauly liga, vadinama osteochondroze;

- raumeny silpnumas;

- kauly skausmai;

- Sono skausmas;

- ranky ar kojy skausmas;

- kraujas Slapime;

- karS¢iavimas;

- kritinés skausmas;

- bloga savijauta;

- diskomfortas kriitinéje;

- pédy, kojy ar kulk$ny patinimas;

- hormono kortizolio kiekio padidéjimas kraujyje.

NedaZnas Salutinis poveikis, pasirei§kes Deltyba klinikiniy tyrimy metu:
- juostiné piisleling;

- pienligé burnoje;

- grybeliné odos infekcija (tinea versicolor);

- mazas baltyjy kraujo lasteliy skai¢ius (leukopenija);

- mazas trombocity skaicius kraujyje (trombocitopenija);
- dehidratacija;

- maZas kalcio kiekis kraujyje;

- didelis cholesterolio kiekis kraujyje;

- agresija;

- paranoja;

- panikos atakos;

- adaptacijos sutrikimas su depresine nuotaika;

- neuroze;

- emocinio ir psichikos diskomforto pojiitis;

- protinis sutrikimas;

- miego sutrikimai;

- lytinio potraukio padidéjimas;

- letargija;
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- pusiausvyros sutrikimas;

- vietinis skausmas;

- alerginis konjunktyvitas;

- Sirdies ritmo sutrikimai;

- rijimo sutrikimai;

- nenormalus pojttis burnoje;

- skausmingas pilvas;

- plauky slinkimas;

- nieztinti arba raudona oda, jskaitant aplink plauky Sakneles;

- Slapimo susilaikymas;

- skausmingas Slapinimasis;

- padidéjes poreikis Slapintis naktj;

- karscio pojitis;

- pakite rezultatai su kres¢jimu susijusiy kraujo tyrimy (pailgéjes ADTP);
- pakite kraujo tyrimy, susijusiy su kepeny, tulzies lataky ir kasos funkcija, rezultatai;
- sumazejes hormono kortizolio kiekis kraujyje;

- padidéjes kraujospudis.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui, vaistininkui
arba slaugytojai. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Deltyba

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés ar buteliuko po ,,Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo drégmeés.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus vaistus,
klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Deltyba sudétis

- Vienoje plévele dengtoje tabletéje yra 50 mg veikliosios medziagos delamanido.

- Pagalbinés medziagos yra hipromeliozés ftalatas, povidonas, visy racematy alfa-tokoferolis,
mikrokristaliné celiuliozé, karboksimetilkrakmolo natrio druska, kroskarmeliozés kalcio druska,
koloidinis silicio dioksidas, hidratuotas, magnio stearatas, laktozé monohidratas, hipromeliozé,
makrogolis 8000, titano dioksidas, talkas, gelezies oksidas (E172).

Deltyba i$vaizda ir kiekis pakuotéje
Deltyba 50 mg plévele dengtos tabletés yra apvalios formos, geltonos spalvos.

Deltyba tiekiamas pakuotémis, kuriose yra 40 ar 48 plévele dengty tableciy, supakuoty j aliuminio/aliuminio
lizdines ploksteles, arba gintaro spalvos stikliniuose buteliukuose po 50 ar 300 table¢iy. Buteliukuose yra
jdétos sausiklio kapsulés, kad tabletés islikty sausos. Sausiklio kapsule palikite buteliuke.

Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.
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Rinkodaros teisés turétojas

Otsuka Novel Products GmbH
Erika-Mann-Strafle 21

80636 Miinchen

Vokietija

Tel: +49 (0)89 206020 500

Gamintojas
AndersonBrecon (UK) Ltd.
Wye Valley Business Park
Brecon Road

Hay-on-Wye

Hereford, HR3 5PG
Jungtiné Karalysté

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

BE
Otsuka Novel Products GmbH
Tél/Tel: +49 (0)89 206020 500

BG
Otsuka Novel Products GmbH
Ten.: +49 (0)89 206020 500

Cz
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

DK
Otsuka Novel Products GmbH
TIf: +49 (0)89 206020 500

DE
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

EE
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

EL
Otsuka Novel Products GmbH
TnA: +49 (0)89 206020 500

ES
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

FR
Otsuka Pharmaceutical France SAS
Tél. : +33 (0)1 47 08 00 00

HR
Otsuka Novel Products GmbH

LT
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

LU
Otsuka Novel Products GmbH
Tél/Tel: +49 (0)89 206020 500

HU
Otsuka Novel Products GmbH
Tel.: +49 (0)89 206020 500

MT
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

NL
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

NO
Otsuka Novel Products GmbH
TIf: +49 (0)89 206020 500

AT
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

PL
Otsuka Novel Products GmbH
Tel.: +49 (0)89 206020 500

PT
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

RO
Otsuka Novel Products GmbH



Tel: +49 (0)89 206020 500

IE
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

IS
Otsuka Novel Products GmbH
Simi: +49 (0)89 206020 500

IT

Otsuka Pharmaceutical Italy S.r.l.

Tel: +39 (0)2 00632710

CY
Otsuka Novel Products GmbH
TnA: +49 (0)89 206020 500

LV
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

Tel: +49 (0)89 206020 500

Sl
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

SK
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

Fl
Otsuka Novel Products GmbH
Puh/Tel: +49 (0)89 206020 500

SE
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

UK
Otsuka Novel Products GmbH
Tel: +49 (0)89 206020 500

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {MMMM-mm}.

Sio vaistinio preparato rinkodaros teisé yra salyginé. Tai reidkia, kad laukiama tolesniy duomeny apie §j

vaistinj preparatg.

Europos vaisty agentiira bent kartg per metus perzitirés naujg informacija apie $j vaistinj preparatg ir

prireikus atnaujins §j lapel;.

ISsami informacija apie $§j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu. Joje taip pat rasite nuorodas j kitus tinklalapius apie retas ligas ir jy gydyma.
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