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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 20 mg tabletés

SIRTURO 100 mg tabletés

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

SIRTURO 20 mg tabletés
Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkancio 20 mg bedakvilino (bedaquilinum).

SIRTURO 100 mg tabletés
Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkanc¢io 100 mg bedakvilino (bedaquilinum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Kiekvienoje tabletéje yra 145 mg laktozés (monohidrato pavidalu).

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

SIRTURO 20 mg tabletés
Tableté.

Nedengta, balta arba beveik balta, pailga tableté (12,00 mm ilgio ir 5,7 mm plocio), su dalijimo vagele
abiejose pusése, vienoje puséje yra jspaustas uzrasas ,,2 ir ,,0%, o kita pusé lygi.

Tablete galima padalyti j lygias dozes.

SIRTURO 100 mg tabletés
Tableté.

Nedengta, balta arba beveik balta, apvali, abipus iSgaubta, 11 mm skersmens tablete, kurios vienoje
puseéje yra jspaustas uzrasas ,, 1 vir§ uzraSo ,,207%, o kitoje puséje — jspaustas uzrasas ,,100.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

SIRTURO skirtas vartoti tinkamo kombinuoto gydymo plano sudétyje, gydant daugeliui vaistiniy
preparaty atsparig plauciy tuberkulioze (DVA-TB) suaugusiesiems ir vaikams (nuo 5 mety ir
jaunesniems kaip 18 mety bei sveriantiems ne maZziau kaip 15 kg), kada dél atsparumo ar toleravimo
problemy nejmanoma kitaip sudaryti veiksmingo gydymo plano (zr. 4.2, 4.4 ir 5.1 skyrius).

Reikia atsizvelgti j oficialias tinkamo antibakteriniy vaistiniy preparaty vartojimo rekomendacijas.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydymg vaistiniu preparatu SIRTURO turi pradéti ir prizitiréti gydytojas, turintis daugeliui vaisty
atsparios Mycobacterium tuberculosis gydymo patirties.
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Renkantis atitinkamg gydymo deriniais rezima, reikia atsizvelgti j PSO gaires.

SIRTURO galima vartoti tik kartu su kitais vaistiniais preparatais, kuriems, tyrimo in vitro
duomenimis, yra jautrios arba gali biti jautrios i$ paciento i$skirtos DVA-TB padermés. Apie
konkrecias kartu su SIRTURO vartojamy vaistiniy preparaty dozavimo rekomendacijas zitirékite jy
preparato charakteristiky santraukose.

Rekomenduojama, kad SIRTURO biity skiriamas kaip tiesiogiai stebimas gydymas (TSG).

Dozavimas

Suaugusiems pacientams

Rekomenduojama SIRTURO dozé suaugusiems (18 mety ir vyresniems) pacientams pateikiama
1 lenteléje.

1lentelé: Rekomenduojama SIRTURO dozé suaugusiems pacientams

Populiacija Dozavimo rekomendacijos

1 -2 savaités 3 - 24% savaités
Suaugusiesiems (18 mety ir 400 mg vartojama per burng 200 mg vartojama per burng tris
vyresniems) karta per para kartus per savaite

& Maziausiai 48 valandy pertrauka tarp doziy

Bendra gydymo SIRTURO trukmé yra 24 savaités. SIRTURO reikia vartoti su maistu.
Vaikams

Rekomenduojama SIRTURO dozé vaikams (nuo 5 mety ir maZiau kaip 18 mety) yra apskai¢iuojama
pagal kiino svorj ir pateikiama 2 lenteléje.

2 lentelé: Rekomenduojama SIRTURO dozé vaikams (nuo 5 mety ir jaunesniems kaip

18 mety)
Kiin " Dozavimo rekomendacijos
Hno svors 1 - 2 savaités 3 - 24* savaités

15 kg arba didesnis, bet 160 mg vartojama per burng 80 mg vartojama per burng tris

mazesnis nei 20 kg karta per para kartus per savaite

20 kg arba didesnis, bet 200 mg vartojama per burng 100 mg vartojama per burng tris

mazesnis nei 30 kg karta per para kartus per savaite

30 kg arba didesnis 400 mg vartojama per burng 200 mg VartOJarr{a per burng tris
kartg per parag kartus per savaite

Maziausiai 48 valandy pertrauka tarp doziy

Bendra gydymo SIRTURO trukmé yra 24 savaités. SIRTURO reikia vartoti su maistu.

Gydymo trukmé

Bendra gydymo SIRTURO trukmé yra 24 savaités. Duomeny apie ilgesnés trukmés gydyma yra labai
mazai. Kai nusprendziama, kad norint pasiekti i§gijima, pacientus biitina gydyti SIRTURO ilgiau kaip
24 savaites, apsvarstyti skirti ilgesnés trukmeés gydyma galima tik atidziai stebint vaistinio preparato
sauguma (zr. 4.8 skyriy).



Praleistos dozés
Pacientus reikia perspéti, kad vartoty SIRTURO tiksliai taip, kaip paskirta, ir uzbaigty visg gydymo
kursa.

Praleidus doz¢ per pirmasias dvi gydymo savaites, pacientui nereikia gerti praleistos dozés, bet jis turi
toliau vartoti vaistinj preparatg pagal jprastg dozavimo plang.

Praleidus dozg, pradedant nuo treCios savaités, pacientai turi iSgerti praleista doz¢ kaip galima greiciau
ir tuomet testi vartojima tris kartus per savaitg pagal plana. Bendra SIRTURO dozé, kuri suvartojama
7 pary laikotarpiu, neturi virSyti rekomenduojamos savaités dozés (darant maziausiai 24 valandy
pertrauka tarp kiekvieno vartojimo).

Senyviems pacientams (= 65 mety)

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, SIRTURO dozés
keisti nereikia (zr. 5.2 skyriy). Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos
sutrikimas, SIRTURO skirti reikia atsargiai (zr. 5.2 skyriy). SIRTURO tyrimy su pacientais, kuriems
yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, neatlikta ir $ios populiacijos pacientams jo vartoti
nerekomenduojama.

Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas, SIRTURO dozés
keisti nereikia. Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas
<30 ml per min.), arba sergantiesiems galutinés stadijos inksty liga, kuriems reikia atlikti
hemodializes ar peritonines dializes, SIRTURO reikia vartoti atsargiai (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija

SIRTURO saugumas ir veiksmingumas < 5 mety ar sveriantiems maziau kaip 15 kg vaikams dar
neistirti.

Duomeny néra.

SIRTURO gali buti jtrauktas j 5 mety amziaus ar vyresniy ir sverian¢iy ne maziau kaip 15 kg vaiky,
kuriems yra patvirtinta ar galima DVA-TB liga, diagnozuota, remiantis klinikiniais plau¢iy DVA-TB

pozymiais ir simptomais, esant tinkamam epidemiologiniam kontekstui ir laikantis tarptautiniy ar
vietiniy gydymo gairiy, gydymo plang (zr. 4.1 skyriy).

Vartojimo metodas

SIRTURO reikia vartoti per burng kartu su maistu, nes, vartojant kartu su maistu, mazdaug 2 kartais
padidéja per burng vartojamo vaistinio preparato biologinis prieinamumas (Zr. 5.2 skyriy). Yra vienas
SIRTURO 100 mg tableciy vartojimo budas ir keturi skirtingi SIRTURO 20 mg vartojimo budai.
Vartojant bet kuriuo biidu, SIRTURO reikia vartoti su maistu.

SIRTURO 20 mg tabletés

20 mg tableciy vartojimas pacientams, kurie gali praryti visq tablete
SIRTURO 20 mg tablete su vandeniu ir maistu reikia praryti visg arba padalyti j dvi lygias dalis palei
dalijimo linijg.

20 mg tableciy vartojimas pacientams, kurie negali praryti visos tabletés

IStirpinti vandenyje ir vartoti su gérimais ar mink§tu maistu
Pacientams, kuriems yra sunku praryti visa tablet¢, SIRTURO 20 mg tablete galima iStirpinti
vandenyje ir jg suvartoti. Kad buty lengviau vartoti, vandenyje iStirpinta misinj galima dar sumaisyti



su gérimais (pvz., vandeniu, pieno produktais, obuoliy, apelsiny, spanguoliy sultimis arba gazuotais

gérimais) arba minkS$tu maistu (pvz., jogurtu, obuoliy tyrele, sutrintu bananu ar kose), kaip aprasyta

toliau:

o Puodelyje vandens istirpinti tabletes (daugiausia 5 tabletes 5 ml vandens).

o Turinj puodelyje maisyti tol, kol tabletés visiskai iStirps ir puodelio turinj nedelsiant suvartoti su
maistu. Kad bty lengviau vartoti, vandenyje iStirpintg miSinj galima dar sumaisyti su
maziausiai 5 ml gérimo arba 1 arbatiniu SaukSteliu minks$to maisto ir tuomet puodelio turinj
iSkart suvartoti.

o Jeigu visai dozei suvartoti reikia daugiau kaip 5 tableciy, pakartoti aukSc¢iau aprasytus misinio
paruo$§imo zingsnius su reikiamu papildomu table¢iy skai¢iumi, kol bus gauta reikiama dozé.

o Isitikinti, kad puodelyje neliko tablec¢iy likuéiy, kuriuos galima tuoj pat suvartoti puodelj
praskalavus gérimu ar jdéjus daugiau minks$to maisto.

Susmulkinimas ir sumaiSymas su mink$tu maistu

SIRTURO 20 mg tablete pries pat vartojimg galima susmulkinti ir sumaiSyti su minkstu maistu (pvz.,
jogurtu, obuoliy tyrele, sutrintu bananu ar kose) ir suvartoti. Reikia jsitikinti, kad talpykléje neliko
tableciy likuciy, kuriuos galima iskart suvartoti papildomai jdéjus minksto maisto.

Informacija apie vartojima per maitinimo zondg pateikiama 6.6 skyriuje.

SIRTURO 100 mg tabletés
SIRTURO 100 mg tabletes reikia nuryti uzgeriant vandeniu.

4.3 Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés

Neéra klinikiniy duomeny apie SIRTURO vartojimg gydyti:

o ne plauciy tuberkuliozei (pvz., centrinés nervy sistemos, kauly);

o mikobakterijy rusiy mikroorganizmy, kitokiy nei Mycobacterium tuberculosis, sukeltoms
infekcijoms;

o latentinei Mycobacterium tuberculosis infekcijai.

Néra klinikiniy duomeny apie SIRTURO vartojimg vaistams jautriai Mycobacterium tuberculosis
gydyti derinyje su kitais vaistais.

Atsparumas bedakvilinui

Siekiant iSvengti atsparumo bedakvilinui i$sivystymo, bedakvilinas DVA-TB gydyti, kaip yra
rekomenduojama oficialiose gydymo gairése, pvz., PSO, turi biiti vartojamas tik vartojant atitinkama
derin;.

Mirtingumas

120 savaiciy trukusiame C208 tyrime su suaugusiaisiais, kurio metu 24 savaites SIRTURO buvo
vartotas kartu su pagrindiniu gydymo planu, gydymo SIRTURO grupéje buvo stebéta daugiau mirties
atvejy nei placebo grupéje (zr. 5.1 skyriy). Mir€iy pusiausvyros sutrikimas yra nepaaiskinamas;
jrodymo apie priezastinj rysj su gydymu SIRTURO nebuvo rasta. Daugiau informacijos apie mirties
atvejus C209 tyrimo metu zr. 5.1 skyriuje.

Kardiovaskulinis saugumas

Bedakvilinas ilgina QTc intervalg. Prie$ pradedant gydyma ir ne re¢iau kaip vieng kartg per ménesj
pradéjus gydyma bedakvilinu, reikia uzrasyti elektrokardiograma. Gydymo pradzioje reikia iSmatuoti



kalio, kalcio ir magnio koncentracijas serume ir, jeigu jos yra nenormalios, reikia koreguoti. Nustacius
QT intervalo pailgéjima, reikia toliau stebéti elektrolity koncentracijas (zr. 4.5 ir 4.8 skyrius).

Paneigti, kad bedakviling vartojant kartu su kitais vaistiniais preparatais, kurie ilgina QT intervala
(iskaitant delamanida ir levofloksacing), pasireiks adityvus ar sinergistinis poveikis QT pailgéjimui,
negalima (zr. 4.5 skyriy). Rekomenduojama biiti atsargiems, skiriant vartoti bedakviling kartu su kitais
zinomais QT intervalo pailgéjimo rizikg kelianciais vaistiniais preparatais. Tuo atveju, kai bedakviling
vartoti kartu su tokiais vaistiniais preparatais biitina, rekomenduojama stebéti kliniking biikle, jskaitant
dazna elektrokardiogramos vertinima.

Tuo atveju, kai bedakviling bitina vartoti kartu su klofaziminu, rekomenduojama stebéti paciento
kliniking biikle, jskaitant dazng elektrokardiogramos vertinima (Zr. 4.5 skyriy).

Gydymo SIRTURO nerekomenduojama pradéti pacientams, esant i§vardytoms situacijoms, iSskyrus,
kai bedakvilino nauda yra didesné uz galimg rizika:

o Sirdies nepakankamumas;

o QT intervalas, koreguotas Fridericia metodu (QTcF), yra > 450 ms (patvirtinta kartotinéje
elektrokardiogramoje);

asmenin¢ arba kraujo giminaiciy jgimto QTc intervalo pailgéjimo istorija;

buvusi ar esama hipotireoze;

buvusi ar esama bradiaritmija;

buvusi Torsade de Pointes,

fluorochinolony grupés antibiotiky, kurie kelia reikSmingo QTc intervalo pailgéjimo rizika
(pvz., gatifloksacinas, moksifloksacinas ir sparfloksacinas), vartojimas kartu;

o hipokalemija.

Gydyma SIRTURO privaloma nutraukti, jeigu pacientui pasireiskia:

o kliniskai reikSminga skilveliné aritmija;

. QTcF intervalas yra > 500 ms (patvirtinta kartotinéje elektrokardiogramoje).
Apalpimo atveju reikia uzrasyti elektrokardiograma, siekiant nustatyti bet kokj QT intervalo
pailgéjima.

Saugumas kepenims

Klinikiniy tyrimy su suaugusiaisiais ir vaikais metu vartojant SIRTURO kartu su pagrindiniu gydymo
planu, buvo stebétas transaminaziy ar aminotransferaziy aktyvumo padidéjimas, lydimas bendrojo
bilirubino koncentracijos padidéjimo > 2 karty vir§ VNR (Zr. 4.8 skyriy). Pacientus viso gydymo kurso
metu reikia stebéti, nes kepeny fermenty suaktyvéjimas pasireiskia labai i§ 1éto ir aktyvumas
palaipsniui didéja per 24 savaites. Gydymo pradzioje, kas ménesj gydymo metu ir prireikus reikia
tikrinti simptomus ir laboratoriniy tyrimy duomenis (ALT, AST ir Sarminés fosfatazés aktyvuma bei
bilirubino koncentracijg). Jeigu AST arba ALT aktyvumas 5 kartus virsija virSuting normos riba,
gydymo plang reikia perzitiréti bei nutraukti gydyma SIRTURO ir (arba) bet kokiais hepatotoksiniais
pagrindinio gydymo vaistiniais preparatais.

Vartojant SIRTURO, reikia vengti vartoti kartu kitokius hepatotoksinius vaistinius preparatus ir
alkoholj, ypa¢ pacientams, kuriy kepeny rezervas yra sumazéjes.

Vaiky populiacija

Numatoma, kad nuo 30 iki 40 kg sveriantiems paaugliams vidutiné ekspozicija bus didesné, lyginant
su suaugusiais pacientais (zr. 5.2 skyriy). Tai gali biiti susij¢ su padidéjusia QT intervalo pailgéjimo ar
toksinio poveikio kepenims rizika.



Saveikos su kitais vaistiniais preparatais

CYP3A4 induktoriai

Bedakviling metabolizuoja CYP3A4. Bedakviling vartojant kartu su vaistiniais preparatais, kurie
suzadina CYP3A4, gali sumazéti bedakvilino koncentracijos plazmoje ir susilpnéti gydomasis
poveikis. Todél reikia vengti bedakviling vartoti kartu su vidutiniskai arba stipriai CYP3A4
suzadinanciais, sistemiSkai naudojamais vaistiniais preparatais (Zr. 4.5 skyriy).

CYP3A4 inhibitoriai

Bedakviling vartojant kartu su vidutinio stiprumo ir stipriais CYP3A4 inhibitoriais, gali padidéti
sisteminé bedakvilino ekspozicija, o tai gali didinti nepageidaujamy reakcijy rizika (zr. 4.5 skyriy).
Todél reikia vengti bedakviling vartoti kartu su sisteminio poveikio vidutinio stiprumo ar stipriais
CYP3 A4 inhibitoriais ilgiau kaip 14 dieny i$ eilés. Jeigu biitina vartoti kartu, rekomenduojama
dazniau stebéti elektrokardiograma ir transaminaziy aktyvuma.

Pacientai, uZsikréte Zmogaus imunodeficito virusu (ZIV)

Néra klinikiniy duomeny apie bedakvilino sauguma ir veiksmingumga, kai kartu vartojama kity
antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty.

Yra mazai klinikiniy duomeny apie bedakvilino veiksmingumg ZIV uzsikrétusiems suaugusiems
pacientams, kuriems neskirtas antiretrovirusinis (ARV) gydymas. Visiems tiriamiesiems pacientiams

CD4+ lIgsteliy kiekis buvo didesnis kaip 250 x 10° Igsteliy/l (N = 22; Zr. 4.5 skyriy).

Laktozés netoleravimas ir laktazés trikumas

SIRTURO 100 mg tabletés

SIRTURO 100 mg tableciy sudétyje yra laktozés. SIRTURO 100 mg table¢iy negalima vartoti
pacientams, kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas — galaktozés netoleravimas, visiskas
laktazés stygius arba gliukozés ir galaktozés malabsorbcija.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Bedakvilino eliminacija in vivo nebuvo iki galo apibiidinta. CYP3A4 yra pagrindinis CYP
izofermentas, kuris veikia bedakvilino metabolizma in vitro ir N - monodesmetil metabolito (M2)
susidaryma. Su §lapimu paSalinama nedaug bedakvilino. Bedakvilinas ir M2 néra P-glikoproteino

substratai ar inhibitoriai.

CYP3A4 induktoriai

Bedakvilino ekspozicija gali sumazéti, vartojant kartu su CYP3A4 suzadinanciais vaistiniais
preparatais.

Saveikos tyrimo duomenimis, sveikiems suaugusiems savanoriams iSgérus vienkarting bedakvilino
doze kartu su rifampicinu vieng kartg per parg (stiprus induktorius), bedakvilino ekspozicija (4 UC)
sumazejo 52 % [90 % PI (-57; -46)]. Dél galimo bedakvilino gydomojo poveikio susilpnéjimo
sumazg€jus sisteminei ekspozicijai, reikia vengti skirti bedakviling vartoti kartu su kitais sisteminio
poveikio vidutinio stiprumo ar stipriais CYP3A4 suzadinanciais vaistiniais preparatais (pvz.,
efavirenzu, etravirinu, rifamicinais, jskaitant rifampicinu, rifapentinu ir rifabutinu, karbamazepinu,
fenitoinu, jonazolés preparatais (Hypericum perforatum)).

CYP3A4 inhibitoriai

Bedakvilino ekspozicija gali padidéti, vartojant kartu su CYP3 A4 inhibitoriais.

Sveikiems suaugusiems savanoriams trumpa laika vartojant bedakviling kartu su ketokonazolu (stiprus
CYP3A4 inhibitorius), bedakvilino ekspozicija (4 UC) padidéjo 22 % [90 % PI (12; 32)]. Stipresnis



poveikis bedakvilinui gali pasireiksti vartojant kartu ketokonazolg ar kitokius CYP3A4 inhibitorius
ilga laika.

Kartotiniy bedakvilino doziy tyrimy, kuriy metu buty vartotos didesnés uz nurodytas dozes, saugumo
vengti skirti vartoti bedakviling ilgg laikg kartu su sisteminio poveikio vidutinio stiprumo ar stipriais
CYP3A4 inhibitoriais (pvz., ciprofloksacinu, eritromicinu, flukonazolu, klaritromicinu, ketokonazolu,
ritonaviru) ilgiau kaip 14 dieny i§ eilés. Jeigu reikia taip vartoti, rekomenduojama dazniau stebéti
elektrokradiograma ir transaminaziy aktyvuma (Zr. 4.4 skyriy).

Kiti vaistiniai preparatai tuberkuliozei gydyti

Trumpalaikis bedakvilino vartojimas kartu su izoniazidu ir pirazinamidu sveikiems suaugusiems
tiriamiesiems nesukélé kliniskai reik§Smingy bedakvilino, izoniazido ar pirazinamido ekspozicijos
(AUC) poky¢iy. Vartojant kartu su bedakvilinu, izoniazido ar pirazinamido dozés keisti nereikia.
Placebu kontroliuojamojo klinikinio tyrimo su pacientais, kuriems diagnozuota daugeliui vaisty
atspariy Mycobacterium tuberculosis sukelta tuberkuliozé, duomenimis, kartu vartojamas bedakvilinas
labai nepaveiké etambutolio, kanamicino, pirazinamido, ofloksacino ar cikloserino farmakokinetikos.

Antiretrovirusiniai vaistiniai preparatai

Saveikos tyrimo duomenimis, suaugusiesiems iSgérus vienkarting bedakvilino dozg¢ kartu su
kartotinémis lopinaviro ir ritonaviro dozémis, bedakvilino ekspozicija plazmoje (4UC) padidéjo 22 %
[90 % PI (11; 34)]. Stipresnis poveikis bedakvilinui gali pasireiksti, vartojant kartu su lopinaviru ir
ritonaviru ilgg laikg. Paskelbti suaugusiy pacienty, kuriems taikytas gydymas bedakvilinu, kaip dalis
gydymo nuo vaistams atsparios TB, ir lopinaviru / ritonaviru pagrjstas ARG, duomenys parod¢, kad
bedakvilino ekspozicija (AUC) per 48 valandas padidéjo mazdaug 2 kartus. Toks padidéjimas
greiiausiai pasireiSkia dél ritonaviro. Jeigu nauda virsija rizikg, SIRTURO galima atsargiai vartoti
skiriant kartu su lopinaviru / ritonaviru. Tikimasi bedakvilino ekspozicijos plazmoje padidéjimo, ji
vartojant kartu su kitais ritonaviru sustiprintais ZIV proteazés inhibitoriais. Pastebétina, kad kartu
skiriant gydyma lopinaviru / ritonaviru ar kitais ritonaviru sustiprintais ZIV proteaziy inhibitoriais,
rekomenduojama nekeisti bedakvilino dozavimo. Néra duomeny, rodanciy, kad tokiomis aplinkybémis
reikia mazinti bedakvilino dozg.

Vienkartinés bedakvilino dozés pavartojimas kartu su kartotinémis nevirapino dozémis
suaugusiesiems nesukelé kliniSkai reik§Smingy bedakvilino ekspozicijos pokyc¢iy. Klinikiniy duomeny
apie bedakvilino ir antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty vartojima kartu suaugusiesiems, vienu metu
infekuotiems zmogaus imunodeficito virusais ir daugeliui vaisty atspariomis Mycobacterium
tuberculosis, néra (zr. 4.4 skyriy). Efavirenzas yra vidutinio stiprumo CYP3A4 aktyvumga suzadinantis
vaistinis preparatas, o jo vartojimas kartu su bedakvilinu mazina bedakvilino ekspozicijg ir
veiksminguma, ir todél nerekomenduojamas.

QT intervala ilginantys vaistiniai preparatai

Yra riboti duomenys apie galimg bedakvilino farmakodinaming sgveika su vaistiniais preparatais,
kurie ilgina QT intervalg. Bedakvilino sgveikos su ketokonazolu tyrimo su suaugusiaisiais
duomenimis, stipresnis poveikis QTc buvo stebétas po kartotiniy bedakvilino ir ketokonazolo derinio
doziy pavartojimo nei vartojant kartotines atskiry $iy vaistiniy preparaty dozes. Adityvaus ar
sinergistinio poveikio QT pailgéjimui vartojant bedakviling kartu su vaistiniais preparatais, kurie
ilgina QT intervala, paneigti negalima ir rekomenduojama dazna patikra (Zr. 4.4 skyriy).

QT intervalas ir klofazimino vartojimas kartu

Atviro IIb fazés tyrimo duomenimis, vidutinis QTcF intervalo pailgéjimas buvo didesnis 17 suaugusiy
tiriamyjy, kurie kartu vartojo klofaziming 24-tg savaitg (vidutinis pokytis, palyginti su kontroline
grupe, buvo 31,9 ms), nei tiriamyjy, kurie kartu nevartojo klofazimino 24-tg savaite¢ (vidutinis pokytis,
palyginti su kontroline grupe, buvo 12,3 ms) (zr. 4.4 skyriy).



Vaiky populiacija

Saveikos tyrimai atlikti tik suaugusiesiems.
4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
NéStumas

Duomeny apie SIRTURO vartojimg néStumo metu nepakanka. Tyrimai su gyvinais tiesioginio ar
netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé (zr. 5.3 skyriy).

Kaip atsargumo priemone, reikia vengti vartoti SIRTURO néstumo metu, i§skyrus atvejus, kai
nusprendziama, kad gydymo nauda persveria rizika.

~

Zindymas

Bedakvilinas iSsiskiria ] motinos pieng. Nedideliame kiekyje literatiiros publikacijy praneSama, kad
bedakvilino koncentracija motinos piene yra didesné nei motinos kraujo plazmoje. Vienam Zindomam
kiadikiui atlikus vieng atsitiktinj bedakvilino koncentracijos plazmoje tyrima, koncentracija buvo
panasi j esan¢ig motinos kraujo plazmoje. Motinos piene bedakvilino koncentracija buvo didelé,
santykis piene ir kraujo plazmoje buvo 14:1. Sie duomenys sutampa su tyrimy su gyvinais
duomenimis (Zr. 5.3 skyriy). Turimi duomenys rodo, kad sisteminé ekspozicija zindomiems kuidikiams
gali biiti tokia pat, kaip stebéta bedakvilinu gydomoms zindan¢ioms moterims. Klinikiné $io poveikio
reik§mé nezinoma. Bedakvilinu gydomos moterys zindyti neturi.

Vaisingumas

Duomeny apie bedakvilino poveikj Zmogaus vaisingumui néra. Gydant bedakvilinu, poveikio ziurkiy
pateliy poravimuisi ar vislumui nebuvo, vis délto buvo pastebétas tam tikras poveikis ziurkiy patinams
(zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Bedakvilinas gebéjimg vairuoti ir valdyti mechanizmus gali veikti silpnai. Buvo pranesimy apie galvos
svaigima, pasireiSkusj kai kuriems pacientams, vartojantiems bedakvilina, ir i tai reikia atsizvelgti,
vertinant paciento gebéjima vairuoti ar valdyti mechanizmus (Zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Nepageidaujamos reakcijos | vaistinj preparatg vartojant SIRTURO buvo nustatytos remiantis bendrais
IIb fazés klinkiniy tyrimy (ir kontroliuojamyjy, ir nekontroliuojamyjy, C208 ir C209), kuriuose
dalyvavo 335 suauge pacientai, vartoj¢ SIRTURO kartu su pagrindinio tuberkuliozés gydymo plano
vaistiniais preparatais, duomenimis. Priezastinio rySio tarp nepageidaujamy reakcijy j vaistinj
preparatg ir SIRTURO jvertinimas neapsiribojo vien $iais tyrimais, bet buvo perzitiréti bendri I ir Ila
fazés tyrimy su suaugusiaisiais saugumo duomenys. Dazniausios nepageidaujamos reakcijos j vaistinj
preparatg (> 10,0 % pacienty) gydymo SIRTURO kontroliuojamyjy tyrimy metu buvo pykinimas
(35,3 % SIRTURO grupéje, palyginti su 25,7 % placebo grupéje), artralgija (29,4 %, palyginti su
20,0 %), galvos skausmas (23,5 %, palyginti su 11,4 %), vémimas (20,6 %, palyginti su 22,9 %) ir
svaigulys (12,7 %, palyginti su 11,4 %). Apie atitinkamas kartu su SIRTURO vartojamy vaistiniy
preparaty nepageidaujamas reakcijas zitirékite jy preparato charakteristiky santraukose.



Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Nepageidaujamos reakcijos j vaistinj preparatg vartojant SIRTURO, apie kurias buvo pranesta
kontroliuojamyjy tyrimy metu 102 suaugusius pacientus gydant SIRTURO, i§vardytos lenteléje
Zemiau.

Nepageidaujamos reakcijos yra iSvardytos pagal organy sistemy klases (OSK) ir dazn;.
Nepageidaujamo poveikio daznis apibtidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki
< 1/10) ir nedaznas (nuo > 1/1000 iki < 1/100).

Organy sistemy klasés (OSK) | DaZnis Nepageidaujama reakcija

Nervy sistemos sutrikimai Labai daznas Galvos skausmas, svaigulys

Sirdies sutrikimai Daznas Pailgéjes QT intervalas
elektrokardiogramoje

Virskinimo trakto sutrikimai | Labai daZznas Pykinimas, vémimas

Daznas Viduriavimas

Kepenuy, tulZies piislés ir Daznas Padidéjes transaminaziy

lataky sutrikimai aktyvumas *

Skeleto, raumeny ir Labai daznas Artralgija

jungiamojo audinio Daznas Mialgija

sutrikimai

*  Savoka ,padidéjes transaminaziy aktyvumas“ apima padidéjusj AST aktyvuma, padidéjusj ALT aktyvuma, padidéjusj
kepeny fermenty aktyvuma, nenormalig kepeny funkcija ir padidéjusj transaminaziy aktyvuma (zr. skyriy Zemiau).

Atrinkty nepageidaujamu reakcijy apibudinimas

Kardiovaskuliniai sutrikimai

Kontroliuojamojo IIb fazés tyrimo (C208) duomenimis, vidutinis QTcF intervalo pailgéjimas,
palyginti su pradine trukme, buvo stebétas nuo pirmojo jvertinimo gydymo metu ir véliau (9,9 ms
pirmaja savaite¢ SIRTURO grupg¢je ir 3,5 ms placebo grupéje). Didziausias vidutinis QTcF intervalo
pailgéjimas, palyginti su pradine trukme, per 24 savaiciy gydymo SIRTURO laikotarpj buvo 15,7 ms
(18-tg savaite). Baigus gydyma SIRTURO (t. y. po 24—tos savaités), QTcF intervalo pailgéjimas
SIRTURO grupéje palaipsniui mazéjo. Didziausias vidutinis QTcF intervalo pailgéjimas, palyginti su
pradine trukme, placebo grupéje per pirmasias 24 savaites buvo 6,2 ms (taip pat 18-tg savaitg)

(7r. 4.4 skyriy).

IIb fazés atviro tyrimo (C209), kurio metu pacientai, kuriems nebuvo kity gydymo galimybiy, vartojo
kitokius QT intervalg ilginancius vaistinius preparatus tuberkuliozei gydyti, jskaitant klofazimina,
duomenimis, vartojimas kartu su SIRTURO lémé adityvy QT intervalo pailgéjima, kuris buvo
proporcingas QT intervalg pailginanéiy vaistiniy preparaty skaiciui gydymo plane.

Pacienty, kurie vartojo vieng SIRTURO be kity QT intervalg pailginanciy vaistiniy preparaty,
didziausias vidutinis QTcF intervalo pailgéjimas, palyginti su pradiniu, buvo 23,7 ms ir QT intervalo
trukmé nevirSijo 480 ms, o pacienty, kurie kartu vartojo bent 2 kitus QT intervalg pailginanc¢ius
vaistinius preparatus, didZiausias vidutinis QTcF intervalo pailgé¢jimas, palyginti su pradiniu, buvo
30,7 ms ir dél to vieno paciento QTcF intervalo trukmeé virsijo 500 ms.

Saugumo duomeny bazéje néra dokumentuoty Torsade de Pointes atvejy (Zr. 4.4 skyriy). Daugiau
informacijos apie pacientus, kurie kartu vartoja klofaziming, zr. 4.5 skyriuje skyrelj ,,QT intervalas ir
klofazimino vartojimas kartu®.

Padidéjés transaminaziy aktyvumas

Tyrimo C208 duomenimis (1 ir 2 etapai), aminotransferaziy suaktyvéjimas bent 3 kartus vir§ VNR
dazniau pasireiské gydymo SIRTURO grupéje (11 i 102 [10,8 %], palyginti su 6 i§ 105 [5,7 %])
placebo vartojimo grupéje. Dauguma tokio suaktyvéjimo atvejy gydymo SIRTURO grupéje pasireiske
per 24 gydymo savaites ir buvo grjiztamos. C208 tyrimo 2 etapo tyrimo fazés metu buvo pranesta apie
aminotransferaziy suaktyvéjima 7 is$ 79 (8,9 %) pacienty gydymo SIRTURO grupéje, palyginti su 1 i§
81 (1,2 %) placebo vartojimo grupéje.
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Vaiky populiacija

Bedakvilino saugumo jvertinimas yra paremtas duomenimis, gautais i§ 30 5 mety amziaus ar vyresniy
vaiky, kuriems patvirtinta arba galima DVA-TB infekcija (Zr. 5.1 skyriy).

Jokio skirtumo tarp 14 mety ir jaunesniy kaip 18 mety (N=15) amZiaus paaugliy saugumo duomeny,
lyginant su stebétais suaugusiyjy populiacijoje, nenustatyta.

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos j vaistinj preparatg 5-eriy mety ir jaunesniems kaip 11 mety
vaikams (N=15) buvo susijusios su kepeny fermenty aktyvumo padidéjimu (5 i§ 15, 33 %), buvo
pranesta apie ALT / AST padidéjima ir toksinj poveikj kepenims. Gydymg SIRTURO dél toksinio
poveikio kepenims teko nutraukti trims pacientams. Kepeny fermenty padidéjimas buvo grjztamas
nutraukus SIRTURO ir pagrindinio gydymo plano vartojimg. Gydymo SIRTURO metu mirties atvejy
tarp $iy 15 vaiky populiacijos pacienty nebuvo.

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 prane$imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Apie ty€inio ar atsitiktinio iminio bedakvilino perdozavimo atvejus klinikiniy tyrimy metu nepranesta.
Tyrimo, kuriame dalyvavo 44 sveiki suauge tiriamieji, kurie suvartojo 800 mg SIRTURO vienkartine
dozg, duomenimis, nepageidaujamos reakcijos atitiko tas, kurios buvo stebétos klinikiniy tyrimy metu
vartojant rekomenduojamas dozes (zr. 4.8 skyriy).

Uminio SIRTURO perdozavimo gydymo patirties néra. Apgalvoto arba atsitiktinio perdozavimo
atvejais reikia taikyti jprastas priemones pagrindinéms gyvybinéms funkcijoms palaikyti, jskaitant
gyvybiniy pozymiy ir elektrokardiogramos (QT intervalo) steb¢jimg. Toliau reikia imtis veiksmy
pagal klinikines indikacijas arba kaip rekomenduoja nacionalinis apsinuodijimy centras, jei toks yra.
Daug bedakvilino prisijungia prie baltymy, todél nesitikima, kad dializés metu i§ plazmos pasiSalinty
reikSmingi kiekiai bedakvilino. Biitinas atidus klinikinés buklés stebéjimas.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé¢ — antimikobakteriniai preparatai, vaistiniai preparatai tuberkuliozei gydyti,
ATC kodas — JO4AKOS.

Veikimo mechanizmas

Bedakvilinas yra diarilkvinolinas. Bedakvilinas specifiSkai slopina mikobakterijy ATF (adenozino
S'-trifosfato) sintaze (btitinas fermentas, aprupinant Mycobacterium tuberculosis energija). Dél ATF
sintazés slopinimo pasireiskia baktericidinis poveikis besidauginanc¢ioms ir nesidauginanc¢ioms
tuberkuliozes baciloms.

Farmakodinaminis poveikis

Esant nuo < 0,008 iki 0,12 mg/ml minimalioms slopinamosioms koncentracijoms (MSK), bedakvilinas
veikia Mycobacterium tuberculosis padermes, kurios yra jautrios arba atsparios vaistiniams
preparatams (pasireiskia atsparumas daugeliui vaistiniy preparaty, jskaitant preekstensyviai
vaistiniams preparatams atsparias padermes, ekstensyviai vaistiniams preparatams atsparias
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padermes). Nemanoma, kad N - monodesmetil metabolitas (M2) daryty reikSmingg jtaka klinikiniam
veiksmingumui, nes Zmogaus organizme yra mazesnés vidutings jo ekspozicijos (nuo 23 % iki 31 %)
ir mazesnis antimikobakterinis aktyvumas (nuo 3 iki 6 karty), palyginti su pirmine medziaga.

Bedakvilino vidulgstelinis baktericidinis aktyvumas pirminiuose pilvaplévés makrofaguose ir
makrofagus panasiy lgsteliy linijose buvo didesnis nei uzlastelinis aktyvumas. Be to, bedakvilinas
baktericidiskai veikia ramybés fazéje esancias (nesidauginancias) tuberkuliozés bacilas. TB infekcijos
modeliai su pelémis parode, kad bedakvilinui biidingas baktericidinis ir sterilizuojamasis aktyvumas.

Bedakvilinas bakteriostatiSkai veikia dauguma tuberkuliozés nesukelian¢iy mikobakterijy rasiy.
Manoma, kad Mycobacterium xenopi, Mycobacterium novocastrense, Mycobacterium shimoidei ir ne

mikobakterijy rusys i$ prigimties yra atsparios bedakvilinui.

Santykis tarp farmakokinetikos ir farmakodinamikos

Koncentracijy, kurios pasiekiamos vartojant gydomaja doze, ribose farmakokinetikos ir
farmakodinamikos priklausomybés paciento organizme nepastebéta.

Atsparumo atsiradimo mechanizmai

Bedakvilino minimaliai slopinamajai koncentracijai (MSK) poveikj turintys jgyti atsparumo
atsiradimo mechanizmai apima afpE geno, kuris koduoja ATF sintazés taikinj, ir Rv0678 geno, kuris
reguliuoja MmpS5-MmpL5 Salinimo i$ 1gstelés siurblio ekspresija, mutacijas. Ikiklinikiniy tyrimy
metu sukurtos tikslinés mutacijos 1émé bedakvilino MSK padidéjima 8-133 kartais, ko pasékoje MSK
svyravo nuo 0,25 iki 4 mg/l. Ikiklinikiniy ir klinikiniy tyrimy metu i$skirtuose izoliatuose buvo
stebétos Salinimo iS lastelés mutacijos. Tai 1émé bedakvilino MSK padidéjima 2-8 kartais, ko pasékoje
bedakvilino MSK svyravo nuo 0,25 iki 0,5 mg/l. Dauguma padermiy, kurios yra fenotipiskai atsparios
bedakvilinui, turi kryZzminj atsparumg klofaziminui. Padermés, kurios yra atsparios klofaziminui, vis
tiek gali biiti jautrios bedakvilinui.

Neaisku, koks yra didelés bedakvilino MSK gydymo pradzioje, Rv0678 paremty mutacijy buvimo
gydymo pradzioje ir (arba) véliau gydymo metu padidéjusios bedakvilino MSK poveikis

mikrobiologinéms baigtims, nes Il fazés tyrimuose tokiy atvejy daznis buvo mazas.

Jautrumo méginiy ribinés vertés

Jeigu jmanoma, klinikinés mikrobiologijos laboratorija turi pateikti gydytojui jautrumo in vitro vietos
ligoninése naudojamiems antimikrobiniams vaistiniams preparatams tyrimo duomenis, kaip periodines
ataskaitas, kurios apibiidina hospitaliniy ir visuomengje jgyty sukeléjy jautrumo savybes. Tokia
informacija turi padéti gydytojams parenkant gydymui antimikrobiniy vaistiniy preparaty derinj.

Jautrumo ribos

Toliau yra nurodytos minimalios slopinamosios koncentracijos (MSK) ribinés vertés.

Epidemiologiniy duomeny jvertinimo momentas 0,25 mg/l

(ECOFF)

Klinikinés ribinés reikSmés J<0,25 mg/l; A > 0,25 mg/l
J = jautris

A = atsparts

DaZniausiai jautrios riSys
Mycobacterium tuberculosis

IS prigimties atspariis mikroorganizmai
Mycobacterium xenopi

Mycobacterium novocastrense
Mycobacterium shimoidei
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Ne mikobakterijy riiSys

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Toliau pateikti naudojamy atsparumo kategorijy apibiidinimai

Keliems vaistiniams preparatams atspari (angl., Multi-drug resistant) Mycobacterium tuberculosis
(MDRpusr-TB): izoliatas yra atsparus bent jau izoniazidui ir rifampicinui, bet yra jautrus
fluorochinolonams ir antros eilés injekciniams vaistiniams preparatams.

Preekstensyviai vaistiniams preparatams atspari tuberkuliozé (angl., Pre-extensively drug resistant
tuberculosis [pre-XDR-TB]): izoliatas yra atsparus izoniazidui, rifampicinui ir arba bet kuriam
fluorochinolonui, arba bent jau vienam antros eilés injekciniam vaistiniam preparatui (bet ne abiems:
fluorochinolonui ir antros eilés injekciniam vaistiniam preparatui).

Ekstensyviai vaistiniams preparatams atspari tuberkuliozé (angl., Extensively drug resistant
tuberculosis [XDR-TB]): izoliatas yra atsparus izoniazidui, rifampicinui, bet kuriam fluorochinolonui
ir bent jau vienam antros eilés injekciniam vaistiniam preparatui.

IIb fazés, placebu kontroliuojamasis, dvigubai koduotas, atsitiktiniy im¢iy (C208) tyrimas jvertino
SIRTURO antibakterinj aktyvuma, sauguma ir toleravima suaugusiems pacientams, kuriems buvo
pirma kartg diagnozuota plauc¢iy MDRp«r- ir pre-XDR-TB su teigiamu skrepliy tepinélio méginiu.
Pacientai buvo gydyti SIRTURO (n = 79) arba placebu (n = 81) 24 savaites, abiem atvejais kartu su
pageidautinu 5 vaistiniy preparaty pagrindiniu gydymo planu (PGP), kuriame buvo etionamidas,
kanamicinas, pirazinamidas, ofloksacinas ir cikloserinas ir terizidonas. Pasibaigus 24 savaiciy tyrimo
laikotarpiui, pagrindinis gydymo planas buvo testas toliau visg nuo 18 iki 24 ménesiy daugeliui vaisty
atsparios Mycobacterium tuberculosis sukeltos tuberkuliozés gydymo laikotarpj. Galutinis jvertinimas
buvo atliktas 120-tg savaitg. Pagrindiniai demografiniai duomenys buvo tokie: 63,1 % tiriamyjy buvo
vyrai, amziaus mediana buvo 34 metai, 35 % buvo juodaodziai ir 15 % pacienty buvo nustatytas ZIV.
Kavernos viename plautyje buvo stebétos 58 % pacienty, abiejuose plauciuose - 16 % pacienty. Tarp
Pacienty, kuriems buvo pilnai nustatyta atsparumo bukle, 76 % (84 i§ 111) buvo infekuoti MDRy«r-TB
padermés sukéléjais ir 24 % (27 1§ 111) - pre-XDR-TB padermés sukéléjais.

Pirmosiomis 2 savaitémis buvo skirta vartoti SIRTURO 400 mg dozé viena kartg per para, kitas
22 savaites — po 200 mg 3 kartus per savaitg.

Svarbiausias vertinamosios baigties parametras buvo laikotarpis iki skrepliy kultiiros konversijos (t. y.
laikotarpis nuo pirmosios SIRTURO dozés suvartojimo iki kai buvo gautas pirmasis i$ dviejy is eilés
neigiamy skrepliy méginiy, kurie paimti, darant ne trumpesn¢ kaip 25 dieny pertrauka, skystos
kultiiros rezultaty) gydant SIRTURO arba placebu (laikotarpio, po kurio pasireiské konversija,
mediana buvo 83 paros SIRTURO grupéje, 125 paros placebo grupéje (santykine rizika, 95 % PI:
2,44 [1,57; 3,80]), p < 0,0001).

SIRTURO grupéje laikotarpio iki kulttros konversijos ir kultiiros konversijos dazniy skirtumy nebuvo
arba buvo stebéti tik minimalis skirtumai tarp pacienty, serganciy pre-XDR-TB, ir pacienty, serganciy

MDRpsr-TB.

Atsako 24-3jg ir 120-3j3 savaitémis daZzniai (t. y. pra¢jus mazdaug 6 ménesiams po to, kai buvo
nutrauktas gydymas visais vaistiniais preparatais) yra pateikti 3 lenteléje.

3 lentelé.  Kultiiros konversijos buklé

Kultiros konversijos bikle, n (%) mlITT populiacija
N SIRTURO ir PGP N Placebas ir PGP
IS viso pacienty, kuriems o o
pasireiské atsakas, 24-tg savaite 66 52 (78,8 %) 66 38 (57,6 %)
i;‘g;mal’;;rgamys 39 32 (82,1 %) 45 28 (62,2 %)
H&R™
;j‘:_‘%i}j mfekuoti 15 11 (73,3 %) 12 4.(33,3 %)
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I$ viso pacienty, kuriems nebuvo o o
atsako & 2413 savaite 66 14 (21,2 %) 66 28 (42,4 %)
IS viso pacienty, kuriems o o
pasireiSké atsakas, 120-tg savaite 66 41 (62,1 %) 66 29 (43,9%)
i;g;nfl’;;rgamys 39 27 (69,2 %) 46" 20 (43,5 %)
H&R™
;jg_‘;l‘;i}j ;;feku"“ 15* 9 (60,0 %) 12# 5(41,7 %)
I viso pacienty, kuriems nebuvo o o
atsako *, 120-ta savaite 66 25 (37,9 %) 66 37(36,1%)
Konversijos néra 66 8(12,1 %) 66 15 (22,7 %)
Atkrytis T 66 6 (9,1 %) 66 10 (15,2 %)
Z) ”I;C‘;i‘ijag; fgm‘?’ bet 66 11 (16,7 %) 66 12 (18,2 %)

Pacientai, kurie miré tyrimo metu arba pasitrauké i$ tyrimo, buvo laikomi pacientais, kuriems nebuvo atsako.
Atkrytis Siame tyrime apibréziamas kaip teigiami skrepliy méginio duomenys po gydymo arba gydymo metu po
anksc¢iau buvusios skrepliy kultiros konversijos.

Nebuvo gauta 20 numatyty gydyti (angl., intent-to-treat [mITT]) populiacijos tiriamyjy (12 SIRTURO grupéje ir

8 placebo grupéje) duomeny apie atsparumo masta, remiantis centringje laboratorijoje atliktais jautrumo vaistiniam
preparatui tyrimo duomenimis. Siy tiriamyjy duomenys buvo pasalinti i§ pogrupio analizés pagal M tuberculosis
padermés atsparumo mastg.

Po tarpinés analizés 24-3ja savaite¢ buvo papildomai gauti vieno placebo grupés tiriamojo centrinéje laboratorijoje
atlikto jautrumo vaistiniam preparatui tyrimo duomenys.

C209 tyrimo metu atviru biidu vertintas 24 savai¢iy gydymo SIRTURO (individualaus gydymo plano
sudétyje) saugumas, toleravimas ir veiksmingumas 233 suaugusiems pacientams, kuriy skrepliy
tepinéliuose, paimtuose per 6 ménesius pries atrankine patikra, buvo aptiktas sukéléjas. Siame tyrime
dalyvavo visy trijy atsparumo kategorijy pacientai (MDRugr-, pre-XDR- ir XDR-TB).

Svarbiausioji veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo laikotarpis iki skrepliy kulttiros konversijos
gydymo SIRTURO metu (mediana 57 paros, 205 pacienty su pakankamu duomeny kiekiu). Skrepliy
kulttros konversija 24-3ja savaite¢ buvo stebéta 163 i§ 205 (79,5 %) pacienty. DidZiausias konversijos
24-3ja savaite daznis (87,1 %; 81 i8 93) buvo MDRu«r-TB pacienty grupéje, 77,3 % (34 is 44) buvo
pre-XDR-TB pacienty grupéje ir maziausias (54,1 %; 20 i$ 37) - XDR-TB pacienty grupéje. Nebuvo
gauta duomeny apie 32 mITT populiacijos tiriamyjy atsparumo mastg, remiantis centrinéje
laboratorijoje atliktais jautrumo vaistiniam preparatui tyrimo duomenimis. Siy tiriamyjy duomenys
buvo pasalinti i§ pogrupio analizés pagal Mycobacterium tuberculosis padermés atsparumo masta.

120-ajg savaite skrepliy kulttiros konversija buvo stebéta 148 i§ 205 (72,2 %) pacienty. Konversijos
daznis 120-3j3 savaite buvo didZiausias (73,1 %; 68 1§ 93) MDRu«r-TB pacienty grupéje, pre-XDR-
TB pacienty grupéje — 70,5 % (31 i$ 44) ir maziausias XDR-TB pacienty grupéje (62,2 %; 23 i8 37).

Ir 24-aja, ir 120-aja savaitémis atsako daznis buvo didesnis pacienty, gydyty pagal pagrindinio
gydymo planus, pagal kuriuos buvo vartojamos 3 ar daugiau veikliyjy medziagy (in vitro).

I§ 163 pacienty, kuriems pasireiske atsakas 24-ajg savaite, 139 pacientams (85,3 %) vis dar buvo
atsakas ir 120-gjg savaite. Dvidesimt keturi (14,7 %) i$ $iy pacienty, kuriems pasireiské atsakas 24-3ja
savaite, buvo jvertinti kaip pacientai, kuriems nebuvo atsako 120-gja savaitg, i$ jy 19 pacienty
pasitrauke i§ tyrimo jam nepasibaigus ir esant kultiiros konversijai, o 5 pacientams pasireiské atkrytis.
I§ 42 pacienty, kuriems nebuvo atsako 24-3ja savaitg, 9 pacientams (21,4 %) buvo patvirtinta kulttiros
konversija po 24-osios savaités (t. y., po bedakvilino dozavimo pabaigos, bet tesiant gydyma pagal
pagrindinj gydymo plang) ir ji i$silaiké 120-3ja savaite.

Mirtingumas

Atsitiktiniy im¢iy IIb fazés tyrimo (C208, 2 etapas) metu buvo pastebétas didesnis mirciy daznis
gydymo SIRTURO grupéje (12,7 %; 10 i§ 79 pacienty), palyginti su gydymo placebu grupe (3,7 %;
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3 1§ 81 paciento). Buvo pranesta apie vieng mirties atvejj SIRTURO grupéje ir vieng mirties atveji
placebo grupéje po 120 savaiciy laikotarpio. Gydymo SIRTURO grupéje, visi penki mirties atvejai dél
tuberkuliozés istiko pacientus, kuriy skrepliy kultiros buiklé paskutiniojo apsilankymo metu buvo
jvertinta kaip ,,konversijos néra“. Kity SIRTURO gydyty pacienty mirties priezastys buvo
apsinuodijimas alkoholiu, hepatitas ar kepeny ciroze, sepsinis Sokas ar peritonitas, cerebrovaskulinis
priepuolis ir nelaimingas autotransporto jvykis. Viena i§ deSimties mir¢iy SIRTURO grupéje (dél
apsinuodijimo alkoholiu) istiko per 24 savaiciy gydymo laikotarpj. Kitus devynis SIRTURO gydytus
pacientus mirtys iStiko uzbaigus gydymga §iuo vaistiniu preparatu (per 86-911 paras po gydymo
SIRTURO; mediana 344 paros). Mir¢iy pusiausvyros sutrikimas tarp dviejy gydymo grupiy yra
nepaaiSkinamas. Negaléjo biiti pastebéta Zymaus rySio tarp mirties ir skrepliy kultiiros konversijos,
atkrycio, jautrumo kitiems vaistiniams preparatams, kuriais gydoma tuberkuliozé, Zmogaus
imunodeficito virusy biiklés ar ligos sunkumo. Tyrimo metu nebuvo pastebéta, kad pirmiau biity
reikSmingai pailgéjes kurio nors mirusio paciento QT intervalas arba pasireiskes kliniskai reikSmingas
Sirdies ritmo sutrikimas.

IIb fazés atvirame tyrime (C209) mire 6,9 % (16 1S 233) pacienty. Dazniausia mirties priezastis pagal
tyréjo pranesimus buvo tuberkuliozé (9 pacientai). ISskyrus vieng pacientg, visiems pacientams, kurie

miré nuo tuberkuliozés, nebuvo konversijos ar atkrycio. Kity pacienty mirties priezastys buvo jvairios.

Vaiky populiacija

SIRTURO, skiriamo kartu su pagrindiniu gydymo planu, farmakokinetinés savybés, saugumas ir
toleravimas buvo jvertintas vienos grupés atvirajame keliy kohorty II fazés tyrime C211 su
30 pacienty, kuriems patvirtinta ar galima DVA-TB infekcija.

Vaikams (nuo 12 mety ir jaunesniems kaip 18 mety amziaus)

Penkiolikos pacienty vidutinis amzius buvo 16 mety (intervalas: 14-17 mety), svoris nuo 38 iki 75 kg,
24 savaites buvo taikomas gydymas 400 mg SIRTURO doze vieng kartg per parg pirmasias 2 savaites
ir 200 mg dozé 3 kartus per savaite sekancias 22 savaites vartojant 100 mg tabletes.

Pacienty, kuriems tyrimo pradzioje buvo kultiiroje nustatoma plauciy DVA-TB, pogrupyje, skyrus
gydymo plang kartu su bedakvilinu, 75,0 % (6 i§ 8 pacienty, kuriems buvo atliktas mikrobiologinis
jvertinimas) 24-3jg savaite kultiira tapo neigiama.

Vaikams (nuo 5 mety ir jaunesniems kaip 12 mety amziaus)

Penkiolikos pacienty vidurinis amzius buvo 7 metai (intervalas: 5-10 mety), svoris nuo 14 iki 36 kg,
bent 24 savaites buvo taikomas gydymas 200 mg SIRTURO doze viena karta per para pirmasias

2 savaites ir 100 mg dozé 3 kartus per savaite sekancias 22 savaites vartojant 20 mg tabletes.

Pacienty, kuriems tyrimo pradzioje buvo kultiiroje nustatoma plauciy DVA-TB, pogrupyje, skyrus
gydymo plang kartu su bedakvilinu, 100 % (3 i$ 3 pacienty, kuriems buvo atliktas mikrobiologinis
jvertinimas) 24-3jg savaite kultiira tapo neigiama.

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojimg pateikti daugeliui vaisty atspariy Mycobacterium
tuberculosis sukeltos tuberkuliozés gydymo SIRTURO tyrimy su vienu ar daugiau vaiky populiacijos
pogrupiy duomenis (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

Sio vaistinio preparato registracija yra salyginé.

Tai reiskia, kad laukiama tolesniy duomeny apie §j vaistinj preparata.

Europos vaisty agentiira bent kartg per metus perzitirés naujg informacija apie $j vaistinj preparatg ir
prireikus atnaujins $ig PCS.
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5.2 Farmakokinetinés savybés

Bedakvilino farmakokinetinés savybés buvo jvertintos tyrimuose su sveikais suaugusiais tiriamaisiais
ir daugeliui vaisty atsparia tuberkulioze infekuotais 5 mety ir vyresniais pacientais. Bedakvilino
ekspozicija daugeliui vaisty atsparia tuberkulioze infekuoty pacienty organizme buvo mazesné nei
sveiky tiriamyjy.

Absorbcija

DidZiausios koncentracijos (Cnax) plazmoje paprastai pasiekiamos, praéjus mazdaug 5 valandoms po
dozés i§gérimo. Cyq ir plotas po koncentracijy plazmoje laiko atzvilgiu kreive (4UC) didéjo
proporcingai iki didziausiy tirty doziy (700 mg vienkartiné dozé ir 400 mg viena kartg per para
kartotinés dozés). Bedakvilino vartojimas kartu su maistu mazdaug 2 kartais padidino santykinj
biologinj pricinamuma, palyginti su vartojimu nevalgius. Todél norint padidinti biologinj pricinamumg
vartojant per burng, bedakviling reikia vartoti valgant.

Pasiskirstymas

Bedakvilino prisijungimas prie plazmos baltymy yra > 99,9 % visy tirty riSiy organizmuose, jskaitant
zmogy. Prie zmogaus plazmos baltymy prisijungia ne maziau kaip 99,8 % N-monodesmetilmetabolito
(M2). Tyrimy su gyviinais duomenimis, bedakvilinas ir jo aktyvus N- monodesmetilmetabolitas (M2)
placiai pasiskirsto daugumoje audiniy, visgi | galvos smegenis jo patenka nedaug.

Biotransformacija

CYP3A4 buvo pagrindinis CYP izofermentas, veikiantis bedakvilino metabolizma in vitro ir N-
monodesmetilmetabolito (M2) formavimasi.

Tyrimy in vitro duomenimis, bedakvilinas reik§mingai neslopina nei vieno tirto CYP450 fermento
aktyvumo (CYP1A2, CYP2A6, CYP2C8/9/10, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1L, CYP3A4, CYP3A4/5
ir CYP4A) ir nesuzadina CYP1A2, CYP2C9 ar CYP2C19 aktyvumo.

Bedakvilinas ir M2 nebuvo P-gp substratai in vitro. Bedakvilinas buvo silpnas OCT1, OATP1B1 ir
OATPI1B3 substratas in vitro, tuo tarpu M2 - ne. Bedakvilinas nebuvo MRP2 ir BCRP substratas in
vitro. Bedakvilinas ir M2 neslopino P-gp, OATP1B1, OATP1B3, BCRP, OATI1, OAT3, OCT1,
OCT2, MATEI ir MATE2 nesikliy, esant kliniskai reikSmingoms koncentracijoms in vitro. Tyrimas
in vitro parodé, kad bedakvilinas gali slopinti BCRP esant tokioms koncentracijoms, kurios
pasiekiamos Zarnyne po vaistinio preparato pavartojimo per burng. Klinikiné reik§mé nezinoma.

Eliminacija

Remiantis ikiklinikiniy tyrimy duomenimis, didZioji dalis suvartotos dozés pasalinama i$ organizmo
su iSmatomis. Klinikiniy tyrimy duomenimis, nepakitusio bedakvilino su §lapimu pasalinama

< 0,001 % dozés, tai rodo, kad nepakitusios veikliosios medziagos klirensas per inkstus yra
nereik§mingas. Pasiekus Cyax, bedakvilino koncentracijos mazéja trieksponentiniu bidu. Vidutinis
galutinés abiejy bedakvilino ir veikliojo N-monodesmetilmetabolito (M2) pusinés eliminacijos
periodas trunka mazdaug 5 ménesius (nuo 2 iki 8 ménesiy). Tokia ilga galutinés eliminacijos fazé
greiiausiai rodo 1étg bedakvilino ir M2 atpalaidavima i§ periferiniy audiniy.

Ypatingos populiacijos

Sutrikusi kepeny funkcija

Vienkartinés SIRTURO dozés tyrimas 8 tiriamiesiems, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny
funkcijos sutrikimas (B klasés pagal Child-Pugh), parodé, kad, bedakvilino ir M2 ekspozicijos
(AUCs72va) buvo 19 % mazesnés, palyginti su sveiky tiriamyjy. Pacientams, kuriems yra lengvas ar
vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, dozés keisti nebiitina. Bedakvilino tyrimy su
pacientais, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, neatlikta (zr. 4.2 skyriy).
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Sutrikusi inksty funkcija
Daugiausia SIRTURO tyrimy atlikta su pacientais, kuriy inksty funkcija yra normali. Nepakitusio
bedakvilino $alinimas per inkstus yra nereik§mingas (< 0,001 %).

Farmakokinetikos tuberkulioze serganciy pacienty populiacijoje analizés duomenimis, nepastebéta,
kad vartojant SIRTURO 200 mg tris kartus per savaite, kreatinino klirensas (kitimo sritis nuo 40 iki
227 ml per min.) turéty jtakos bedakvilino farmakokinetiniams rodmenims. Todé¢l nesitikima, kad
lengvas ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas daryty kliniskai reikSminga poveikj
bedakvilino ekspozicijai. Vis délto pacienty, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas
(kreatinino klirensas < 30 ml / min.) arba serganc¢iy galutinés stadijos inksty liga, kuriems reikia
hemodializés ar peritoninés dializés, organizme bedakvilino koncentracijos gali padidéti dél inksty
funkcijos sutrikimo sukelty veikliosios medziagos absorbcijos, pasiskirstymo ir metabolizmo poky¢iy.
Daug bedakvilino prisijungia prie plazmos baltymy, todél nesitikima, kad hemodializés ar peritoninés
dializés metu pasisalinty reikSmingi jo kiekiai.

Vaiky populiacija

Tarp 5-eriy mety ir jaunesniy kaip 18 mety pacienty, sverianciy 15 kg ir maziau kaip 30 kg, gydomy
rekomenduojamomis pagal svorj apskai¢iuojamomis dozémis, numatoma vidutiné bedakvilino
ekspozicija kraujo plazmoje (AUC 6sval) 24-3ja savaite bus 152 pg*val./ml (90 % numatomas
intervalas: 54,3-313 ug*val./ml). Numatoma vidutiné bedakvilino ekspozicija kraujo plazmoje
(AUC 68 va1.) vaiky, sverian¢iy nuo 30 iki 40 kg, organizme 24-3j3 savait¢ bus didesné (vidurkis:

229 pg*val./ml; 90 % numatomas intervalas: 68,0-484 pg*val./ml), lyginant su suaugusiais pacientais.
Tarp 5-eriy mety ir jaunesniy kaip 18 mety pacienty, sverian¢iy daugiau kaip 40 kg, gydomy
rekomenduojamomis pagal svorj apskai¢iuojamomis dozémis, numatoma vidutiné bedakvilino
ekspozicija kraujo plazmoje (AUC ssvat.) 24-3j3 savaite bus 165 pg*val./ml (90 % numatomas
intervalas: 51,2-350 ug*val./ml). Numatoma vidutiné bedakvilino ekspozicija kraujo plazmoje
(AUC 6sval) suaugusiyjy organizme 24-3jg savaite bus 127 pg*val./ml (90 % numatomas intervalas:
39,7-249 pg*val./ml).

SIRTURO farmakokinetinés savybés jaunesniy kaip 5 mety ar sverian¢iy maziau 15 kg vaiky
populiacijos pacienty organizme nenustatytos.

Senyvi pacientai

Yra riboti klinikiniai duomenys (n = 2) apie SIRTURO vartojima tuberkulioze sergantiems 65 mety ar
vyresniems pacientams.

Farmakokinetikos tuberkulioze serganciy pacienty populiacijoje (amziaus kitimo sritis nuo 18 mety iki
68 mety) analizés duomenimis, gydant SIRTURO, nenustatyta, kad amzius turéty jtakos bedakvilino
farmakokinetinéms savybéms.

Rasé

Farmakokinetikos tuberkulioze serganciy pacienty populiacijoje analizés duomenimis, nustatyta, kad
gydant SIRTURO, bedakvilino ekspozicija juodaodziy pacienty organizme yra mazesné nei Kity rasiy
pacienty organizme. Nemanoma, kad tokia maza ekspozicija biity kliniSkai reik§Sminga, nes klinikiniy
tyrimy metu nepastebéta, kad bedakvilino ekspozicija aiSkiai buty susijusi su atsaku. Be to, klinikiniy
tyrimy metu atsako daznis skirtingy rasiy grupiy pacientams, kurie baigé gydymo bedakvilinu
laikotarpj, buvo panasus.

Lytis

Farmakokinetikos tuberkulioze serganciy pacienty populiacijoje analizés duomenimis, gydant
SIRTURO, kliniskai reik§mingy bedakvilino ekspozicijos skirtumy vyry ir motery organizme
nepastebéta.
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5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimuy duomenys

Buvo atlikti toksikologiniai tyrimai su gyviinais, kuriy metu peléms bedakvilino buvo vartota iki

3 ménesiy, ziurkéms — iki 6 ménesiy ir Sunims — iki 9 ménesiy. Bedakvilino ekspozicijos (4UC)
ziurkiy ir Suny plazmoje buvo panasios j stebéta Zzmogaus organizme. Bedakvilinas buvo susijes su
poveikiu organams taikiniams, jskaitant monocity fagociting sistema (MFS), skeleto raumenis,
kepenis, skrandj, kasg ir Sirdies raumen]. Visas §is toksinis poveikis, iSskyrus poveiki MFS, buvo
stebétas kliniskai. Visy rasiy MFS, jvairiuose audiniuose taip pat stebétos pigmento sankaupos ir
(arba) iSsiptite makrofagai, atitinkantys fosfolipidoz¢. Fosfolipidozes reik§mé Zzmogui nezinoma.
Dauguma stebéty pokyciy pasireiské, vartojant ilgg laika kiekvieng dieng ir dél to padidéjus
veikliosios medziagos koncentracijoms plazmoje ir audiniuose. Nutraukus gydyma, visi toksinio
poveikio pozymiai bent jau sumaz¢jo arba visisko iSnyko.

Su ziurkémis atliktame kancerogeninio poveikio tyrime bedakvilinas nesukélé jokio su gydymu
susijusio vézio daznio padidéjimo, vartojant dideles 20 mg/kg paros dozes Ziurkiy patinéliams ir

10 mg/kg paros dozes ziurkiy pateléms. Lyginant su ekspozicijomis (4 UC), nustatytomis bedakvilino
II fazés tyrimo metu tiriamiesiems, sergantiems daugeliui vaistiniy preparaty atsparia tuberkulioze
(angl., Multi-drug-resistant tuberculosis [MDR-TB]), vartojant dideles dozes bedakvilino ekspozicijos
(AUC) ziurkiy patineliy organizme buvo panasios ir du kartus didesnés pateliy organizme, o M2
ekspozicijos patinéliy organizme buvo 3 kartus, o pateliy organizme 2 kartus didesnés.

Genotoksiskumo tyrimai in vitro ir in vivo rodo, kad bedakvilinas nesukelia jokio mutageninio ar
klastogenininio poveikio.

Bedakvilinas neveikia vaisingumo, remiantis tyrimy su Ziurkémis duomenimis. Trys i§ 24 Ziurkiy
patiny, gydyty bedakvilinu, nesugebéjo susilaukti palikuoniy vaisingumo tyrimo metu. Siy gyviiny
spermatogenez¢é buvo normali ir suskaic¢iuotas normalus spermatozidy kiekis antséklidyje. Nenormaliy
séklidziy ar antséklidzio struktiiros poky¢iy nepastebéta po iki 6 ménesiy trukusio gydymo
bedakvilinu. Svarbaus su bedakvilinu susijusio toksinio poveikio Ziurkiy ir triusiy vystymosi
parametrams nepastebéta. Atitinkama ekspozicija ziurkiy plazmoje (4 UC) buvo 2 kartus didesné,
palyginti su zmogaus. Poveikio prenataliniam ar postnataliniam vystymuisi tyrimy su ziurkémis
duomenimis, nepageidaujamo poveikio nepastebéta, kai ekspozicija (4 UC) motininés patelés plazmoje
buvo panasi | zmogaus ir ekspozicija jaunikliy plazmoje 3 kartus didesné uz suaugusio Zmogaus.
Motininés patelés gydymas bedakvilinu, vartojant bet kurio dydzio dozes, neturéjo jtakos F1 kartos
gyviny lytiniam brendimui, elgsenos vystymuisi, poravimosi elgsenai, vislumui ar reprodukciniam
pajégumui. Buvo pastebétas jaunikliy kiino masés sumaz¢jimas didelés dozés grupése zindymo
laikotarpiu dél bedakvilino ekspozicijos su pienu, bet ne dél ekspozicijos biinant gimdoje. Bedakvilino
koncentracijos piene buvo nuo 6 iki 12 karty didesnés uz didziausig koncentracijg motininés patelés
plazmoje.

Toksiskumo tyrimo su ziurkiy jaunikliais metu nepageidaujamo poveikio nesukélusi paros dozé (angl.
no observed adverse effect level, NOAEL) stebint difuzinj skeleto raumeny (grjztamg), stemplés
(griztama) ir lieZzuvio (grjztama) uzdegima ir (arba) degeneracija, kepeny hipertrofija (griztama) ir
inksty zievés ir Serdies mineralizacijg (patinéliai i§ dalies pasveiksta, patelés nepasveiksta 8 savaites
po vartojimo nutraukimo) buvo 15 mg/kg per para (didZiausia paros doz¢ 45 mg/kg). NOAEL
atitinkamai patinéliy ir pateliy kraujo plazmoje atitinka bedakvilino AUCz4va. 13,1 ir 35,6 pg.h/ml
(~0,7 x klinikiné dozé) ir 10,5 ir 16,3pg.h/ml bedakvilino N-monodesmetil metabolito (M2) (~1,8 x
klinikiné dozé).

Pavojaus aplinkai vertinimas (ERA)

Pavojaus aplinkai jvertinimo tyrimai parodé, kad bedakvilinas gali islikti aplinkoje, bioakumuliuotis ir
biiti toksiSkas aplinkai (zr. 6.6 skyriy).
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

SIRTURO 20 mg tableté
Mikrokristaliné celiuliozé
Krospovidonas

Bevandenis koloidinis silicio dioksidas
Hipromelioz¢

Polisorbatas 20

Natrio stearilfumaratas

SIRTURO 100 mg tabletés

Laktozé monohidratas

Kukuriizy krakmolas

Hipromelioz¢

Polisorbatas 20

Mikrokristaliné celiuliozé
Kroskarmeliozés natrio druska
Bevandenis koloidinis silicio dioksidas
Magnio stearatas

6.2 Nesuderinamumas
Duomenys nebiitini.
6.3 Tinkamumo laikas

SIRTURO 20 mg tableté
- 3 metai.

SIRTURO 100 mg tabletés
- 3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos
Sio vaistinio preparato laikymui specialiy temperatiiros salygy nereikalaujama.

SIRTURO 20 mg tabletés
Laikyti sandariai uzdarytoje gamintojo pakuotéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo S§viesos
ir drégmés. Sausiklio neiSimti.

SIRTURO 100 mg tabletés
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

SIRTURO 20 mg tabletés

Baltas, nepermatomas, didelio polietileno tankio (DTPE) buteliukas su vaiky sunkiai atidaromu
polipropileno (PP) uzdoriu su aliuminio indukciniu jdéklu. Kiekviename buteliuke yra 60 tableciy ir
silikagelio sausiklis.

SIRTURO 100 mg tabletés
Baltame DTPE buteliuke su vaiky sunkiai atidaromu PP uzdoriu ir sandariu aliuminio indukciniu
jdéklu yra 188 tabletés.
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Kartono dézute, kurioje yra 4 lizdinés plokstelés su iSspaudziamu apsauginiu sluoksniu (kiekvienoje
ploksteléje yra 6 tabletés). Tabletés yra supakuotos i aliuminio / aliuminio folijos lizdines ploksteles.

Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Sis vaistinis preparatas gali kelti pavojy aplinkai (zr. 5.3 skyriy).

Nesuvartotg preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy (zr. 5.3 skyriy).

SIRTURO 20 mg tablete taip pat galima vartoti per maitinimo zonda (8 Fr ar didesnj), kaip apraSyta
toliau:

o IStirpinti 5 ar maziau tableciy 50 ml negazuoto vandens ir gerai iSmaiSyti. MiSinys turi biti
baltas arba beveik baltas, jame gali biiti matomos dalelés.

o Iskart suvartoti per maitinimo zonda.

o Pakartokite $iuos veiksmus su papildomomis tabletémis, kol bus pasiekta norima dozé.

o Paskalaukite ir iSplaukite su papildomais 25 ml vandens, kad paruo$imo inde ar maitinimo

zonde nelikty tableciy likuciy.

7.  REGISTRUOTOJAS

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/13/901/001

EU/1/13/901/002

EU/1/13/901/003

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data: 2014 m. kovo 5 d.

Paskutinio perregistravimo data: 2022 m. gruodzio 20 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

MMMM m. {ménesio} DD d.

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

SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

SPECIFINIS IPAREIGOJIMAS IVYKDYTI POREGISTRACINES
UZDUOTIS SALYGINES REGISTRACIJOS ATVEJU
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A.  GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz serijy i$leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

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 REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio

7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD saras$e), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentirai;,

o kai keiCiama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

E.  SPECIFINIS JPAREIGOJIMAS [VYKDYTI POREGISTRACINES UZDUOTIS
SALYGINES REGISTRACIJOS ATVEJU

Salyginés registracijos atveju ir remiantis Reglamento (EB) Nr. 726/2004 14a str. 4 d., registruotojas
nustatytais terminais turi jvykdyti Sias uzduotis:

AprasSymas Terminas

Registruotojas jvertins papildomus pagal skirtingus gydymo | e Kasmetiniai atnaujinimai

planus vartojamo bedakvilino veiksmingumo ir saugumo apie tyrimo pazangg

duomenis, palyginti su gydymo planais, kuriy sudétyje néra kasmetiniy pratgsimy teikimo

bedakvilino (patvirtinamasis I1I fazés tyrimas), laikantis rémuose.

suderinto protokolo. . Galutiné duomeny analizé —
klinikinio tyrimo ataskaita
2023 m. ketvirtajj ketvirtj.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 20 mg tabletés
bedaquilinum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkanc¢io 20 mg bedakvilino.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Daugiau informacijos zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

60 tablecCiy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

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

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti sandariai uzdarytoje gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos ir drégmes.
Sausiklio neiSimti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Bet kurj nesuvartota vaista reikia tvarkyti laikantis vietiniy
reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/13/901/003

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

sirturo 20 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 20 mg tabletés
bedaquilinum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkanc¢io 20 mg bedakvilino.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

60 tableCiy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti sandariai uzdarytoje gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos ir drégmés.
Sausiklio neiSimti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Bet kurj nesuvartota vaista reikia tvarkyti laikantis vietiniy
reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/13/901/003

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 100 mg tabletés
bedaquilinum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkanc¢io 100 mg bedakvilino.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozes.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

188 tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Bet kurj nesuvartota vaista reikia tvarkyti laikantis vietiniy
reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/13/901/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

sirturo 100 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 100 mg tabletés
bedaquilinum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkanc¢io 100 mg bedakvilino.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozes.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

188 tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

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

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Bet kurj nesuvartota vaista reikia tvarkyti laikantis vietiniy
reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/13/901/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 100 mg tabletés
bedaquilinum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato, atitinkanc¢io 100 mg bedakvilino.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozes.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

24 tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Bet kurj nesuvartota vaista reikia tvarkyti laikantis vietiniy
reikalavimy.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/13/901/002

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

sirturo 100 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis 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

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

SIRTURO 100 mg tabletés
bedaquilinum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Janssen-Cilag International NV

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

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

SIRTURO 20 mg tabletés
bedakvilinas (bedaquilinum)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, Zr. 4 skyriaus pabaigoje.

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

svarbi informacija.

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

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

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

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

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

Galimas S$alutinis poveikis

Kaip laikyti SIRTURO

Pakuotés turinys ir kita informacija

AN S

1. Kas yra SIRTURO ir kam jis vartojamas

SIRTURO sudétyje yra veikliosios medziagos bedakvilino.

SIRTURO yra tam tikros rusies antibiotikas. Antibiotikai yra vaistai, kurie naikina ligas sukeliancias
bakterijas.

SIRTURO vartojamas tuberkuliozei, kuri paveikia plaucius, gydyti, kai liga tampa atspari kitiems
antibiotikams. Tai vadinama daugeliui vaisty atsparia plauciy tuberkulioze.

SIRTURO visada privaloma vartoti kartu su kitais vaistais tuberkuliozei gydyti.

Vaistu gydomi suaugusieji ir vaikai (5 mety ir jaunesni kaip 18 mety bei sveriantys ne maziau kaip
15 kg).

2. Kas Zinotina prie$ vartojant SIRTURO

SIRTURO vartoti negalima:

o jeigu yra alergija bedakvilinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje). Jeigu tinka kuri nors pirmiau nurodyta aplinkyb¢, SIRTURO vartoti negalima. Jeigu
abejojate, pasakykite savo gydytojui arba vaistininkui prie§ vartodami SIRTURO.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoja, prie§ pradédami vartoti SIRTURO:

o jeigu uzraSomas nenormalus §irdies plakimas (EKG) arba yra Sirdies nepakankamumas;

o jeigu Jus arba Jusy kraujo giminaiciai turi Sirdies ligos, vadinamos ,,jgimtu ilgo QT sindromu,
istorija;

o jums yra susilpnéjusi skydliaukés funkcija. Tai gali parodyti kraujo tyrimas;

o jeigu Jus sergate kepeny liga, arba reguliariai geriate alkoholio;

o jeigu esate uzsikréte Zmogaus imunodeficito viruso (ZIV) infekcija.
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Jeigu tinka kuri nors pirmiau nurodyta aplinkybé¢ (arba dél to abejojate), pasakykite savo gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui prie§ vartodami SIRTURO.

Vaikams ir paaugliams

Numatoma, kad nuo 30 iki 40 kg sveriantiems paaugliams SIRTURO koncentracija kraujyje bus
didesné nei suaugusiesiems. Tai gali biiti susije su padidéjusia elektrokardiogramos rodmeny pokyc¢io
(QT intervalo pailgejimo) ar padidéjusio kepeny fermenty kiekio (parodo kraujo tyrimas) rizika. Prie§
pradédami vartoti SIRTURO, pasitarkite su gydytoju, vaistininku ar slaugytoju.

Sio vaisto negalima duoti vaikams (jaunesniems kaip 5 mety ar sveriantiems maziau kaip 15 kg), nes
tyrimy su $iais pacientais neatlikta.

Kiti vaistai ir SIRTURO
Kiti vaistai gali tureti jtakos SIRTURO. Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to
nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Toliau iSvardyti vaisty, kuriuos gali vartoti daugeliui vaisty atsparia tuberkulioze sergantys pacientai ir
kurie gali sgveikauti su SIRTURO, pavyzdziai.

Vaistas (veikliosios Vaisto paskirtis

medZiagos pavadinimas)

Rifampicinas, rifapentinas, Kai kurioms infekcijoms, pvz., tuberkuliozei, gydyti

rifabutinas (antimikobakteriniai vaistai)

Ketokonazolas, flukonazolas | Grybelinéms infekcijoms gydyti (priesgrybeliniai vaistai)

Efavirenzas, etravirinas, Z1V infekcijai gydyti (antiretrovirusiniai nenukleozidiniai

lopinaviras / ritonaviras atvirks$tinés transkriptazés inhibitoriai, antiretrovirusiniai proteazés
inhibitoriai)

Klofaziminas Kai kurioms infekcijoms, pvz., raupsams, gydyti

(antimikobakterinis vaistas)

Karbamazepinas, fenitoinas Epilepsijos priepuoliams gydyti (priestraukuliniai vaistai)

Jonazolés preparatai Augalinis vaistas nerimui palengvinti
(Hypericum perforatum)
Ciprofloksacinas, Bakterinéms infekcijoms gydyti (antibakteriniai vaistai)

eritromicinas, klaritromicinas

SIRTURO vartojimas su alkoholiu
Vartojant SIRTURO, negalima gerti alkoholio.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kudiki, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Isgére SIRTURO, galite jaustis apsvaige. Jeigu pasireiskia toks poveikis, nevairuokite ar nevaldykite
mechanizmy.

3. Kaip vartoti SIRTURO

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytoja arba vaistininka.

SIRTURO visada privaloma vartoti kartu su kitais vaistais tuberkuliozei gydyti. Kokius kitus vaistus
reikia vartoti kartu su SIRTURO, nuspres gydytojas.
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Vartojimas vaikams (S mety ir vyresniems bei sveriantiems 15 kg — 20 kg)

Kiek vaisto vartoti?
Vartosite SIRTURO 24 savaiciy kursa.
Pirmas 2 savaites
o Vartokite 160 mg vieng karta per para.
Nuo 3-ios savaités iki 24-os savaités
o Vartokite po 80 mg vieng kartg per parg tik 3 dienas kiekviena savaite.
o Tarp atskiry SIRTURO doziy turi biti ne trumpesné kaip 48 valandy pertrauka.
Pavyzdziui, galite gerti SIRTURO kiekvienos savaités pirmadienj, treciadien] ir
penktadien], pradedant nuo 3-Cios savaites.

Vartojimas vaikams (5 mety ir vyresniems bei sveriantiems 20 kg — 30 kg)

Kiek vaisto vartoti?
Vartosite SIRTURO 24 savaiciy kursa.
Pirmas 2 savaites
o Vartokite 200 mg vieng karta per para.
Nuo 3-ios savaités iki 24-os savaités
o Vartokite po 100 mg vieng kartg per parg tik 3 dienas kiekvieng savaite.
o Tarp atskiry SIRTURO doziy turi biiti ne trumpesné kaip 48 valandy pertrauka.
Pavyzdziui, galite gerti SIRTURO kiekvienos savaités pirmadien], tre¢iadien] ir
penktadienj, pradedant nuo 3-Cios savaités.

Kitus vaistus tuberkuliozei gydyti gali tekti vartoti ilgiau kaip 6 ménesius. Pasitarkite su savo gydytoju
arba vaistininku.

Vartojimas suaugusiesiems ir vaikams (5 mety ir vyresniems bei sveriantiems ne mazZiau kaip
30 kg)

Kiek vaisto vartoti?
Vartosite SIRTURO 24 savaiciy kursa.
Pirmas dvi savaites
o Vartokite 400 mg vieng karta per para.
Nuo 3-ios savaités iki 24-os savaités
o Vartokite po 200 mg vieng kartg per parg tik 3 dienas kiekvieng savaite.
o Tarp atskiry SIRTURO doziy turi biiti ne trumpesné kaip 48 valandy pertrauka.
Pavyzdziui, galite gerti SIRTURO kiekvienos savaités pirmadien], trec¢iadien] ir
penktadien], pradedant nuo 3-Cios savaités.

Sio vaisto vartojimas
o Visada vartokite SIRTURO kartu su maistu. Maistas yra svarbus, kad Jisy organizmas
pasisavinty reikiamg vaisto kiekj.

Jeigu galite praryti tabletes
o Nurykite tabletes su vandeniu — tablete galima nuryti visg arba padalyti pusiau.

Jeigu negalite nuryti tableciy
o Jeigu negalite nuryti SIRTURO tableciy, tuomet galite:
o SumaiSyti jas su vandeniu: viename arbatiniame Saukstelyje vandens istirpinkite iki
5 tableciy, kol visiskai istirps.
o Misinj tuoj pat iSgerkite arba
o Kad biity lengviau vartoti SIRTURO, galite jsipilti dar bent vieng arbatinj Saukstelj
vandens (ar kitokio gérimo) ar mink§to maisto ir iSmaisyti.
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o Istirpinti galite Siuose gérimuose: vandenyje, pieno produktuose, obuoliy, apelsiny,
spanguoliy sultyse ar gazuotuose gérimuose. ISmaiSyti galite skystame maiste,
pavyzdziui: jogurte, obuoliy tyreléje, sutrintame banane ar koséje.

o Misinj iSkart suvartokite.
o Pakartokite aukS§ciau apraSytus misinio paruo§imo zingsnius su papildomomis
tabletémis, kol bus gauta reikiama doze.
o Isitikinkite, kad talpykléje neliko tableciy likuciy, kuriuos galima iskart suvartoti
praskalaujant talpykle gérimu ar jdéjus minkSto maisto.
o Susmulkinkite tabletes ir sumaiSykite su minkstu maistu: Galite maiSyti su jogurtu,

obuoliy tyrele, sutrintu bananu ar kose. Misinj iSkart nurykite. [sitikinkite, kad talpykléje
neliko tableciy likuéiy, kuriuos galima iskart suvartoti jdéjus minksto maisto.

o Maitinimo vamzdelis: SIRTURO 20 mg tabletes taip pat galima duoti per tam tikra
maitinimo vamzdelj. Kreipkités j sveikatos priezitiros specialistg, kad paaiskinty, kaip
tinkamai vartoti tabletes per maitinimo vamzdel;.

Ka daryti pavartojus per didele SIRTURO doze?
Jeigu pavartojote SIRTURO daugiau, negu reikia, nedelsdami kreipkités i gydytoja. Pasiimkite vaisto
pakuote kartu su savimi.

Pamirsus pavartoti SIRTURO

Per pirmasias 2 savaites

o Pamirstaja doze praleiskite, o kita doze iSgerkite jprastu laiku.

o Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze.

Pradedant nuo 3-ios savaités

o Pamirstaja doze iSgerkite kiek galima greiciau.

o Teskite vartojima tris kartus per savaitg pagal plana.

o Isitikinkite, kad tarp praleistos dozés suvartojimo ir kitos pagal grafikg vartojamos dozés yra ne
maziau kaip 24 val. pertrauka.

o Per 7 paras nevartokite didesnés, nei paskirta, savaitinés dozés.

Jeigu praleidote dozg ir abejojate, kg daryti, pasitarkite su savo gydytoju arba vaistininku.

Nustojus vartoti SIRTURO
Nenutraukite SIRTURO vartojimo pirmiau nepasitare su savo gydytoju.

Doziy praleidimas arba nebaigtas gydymo kursas gali lemti:

o gydymo neveiksminguma, todé¢l tuberkuliozé gali pasunkéti bei

o padidéti tikimybée, jog bakterijos taps atspariomis vaistui. Tai reiskia, kad ateityje ligos nebus
jmanoma i§gydyti SIRTURO ar kitais vaistais.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba

slaugytoja.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.

Labai daznas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 zmoniy):

. galvos skausmas;

o sanariy skausmas;

o galvos svaigimo jutimas;

o blogavimas arba §leikStulys (pykinimas arba vémimas).
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Daznas (gali pasireiksti maziau kaip 1 i§ 10 Zmoniy):

. viduriavimas;

o kepeny fermenty suaktyvéjimas (rodo kraujo tyrimai);

o ne fizinio krivio sukeltas raumeny skausmas ar skausmingumas;

o nenormaliis poky¢iai elektrokardiogramoje, vadinami ,,QT intervalo pailgéjimu®. Jeigu alpstate,

1§ karto pasakykite savo gydytojui.
Papildomas Salutinis poveikis vaikams

Labai daznas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy):
o padidéjes kepeny fermenty kiekis (nustatomas kraujo tyrimais).

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske 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 Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti SIRTURO

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Laikykite sandariai uzdarytoje gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos ir
drégmés. Sausiklio (maiSiuko su sausikliu) neiSimkite.

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Vaisty negalima imesti j kanalizacija arba su buitinémis

atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti
aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

SIRTURO sudétis

o Veiklioji medziaga yra bedakvilinas. Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato,
atitinkanc¢io 20 mg bedakvilino.

o Pagalbinés medziagos yra mikrokristalin¢ celiuliozé, krospovidonas, bevandenis koloidinis

silicio dioksidas, hipromelioz¢, polisorbatas 20, natrio stearilfumaratas.

SIRTURO isvaizda ir kiekis pakuotéje

Nedengta, balta arba beveik balta, pailga tableté, su dalijimo vagele abiejose pusése, vienoje puséje
yra ispaustas uzrasas ,,2% ir ,,0°, o kita pusé lygi.

Plastikinis buteliukas, kuriame yra 60 tableciy.

Registruotojas

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Gamintojas

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse
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Belgija

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

Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Bbarapus

»KOHCHH & J[xoHchH bearapus” EOO/J]
Ten.: +359 2 489 94 00
jisafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.0.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland
Janssen-Cilag GmbH
Tel: +49 2137 955 955
jancil@its.jnj.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee(@its.jnj.com

EALGdo
Janssen-Cilag ®appaxevtikn A.E.B.E.
TnA: +30 210 80 90 000

Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com
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Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel: +370 5 278 68 88
lt@its.jnj.com

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00

jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Roméania SRL
Tel: +40 21 207 1800



Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

Island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvzpog

Bopvépoc Xoatinmavaynig Atd
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

Slovenija
Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00

Janssen safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Ttn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC

Tel: +44 1 494 567 444
medinfo@its.jnj.com

Sio vaisto registracija yra salyginé. Tai reikia, kad laukiama tolesniy duomeny apie §j vaista .
Europos vaisty agentiira bent karta per metus perzitirés nauja informacija apie §j vaistg ir prireikus

atnaujins §j lapel;.

Issami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu.
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

SIRTURO 100 mg tabletés
bedakvilinas (bedaquilinum)

nykdoma papildoma §io vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti praneSdami apie bet kokj Jums pasireiSkiant] Salutinj poveikj. Apie tai, kaip
pranesti apie Salutinj poveikj, Zr. 4 skyriaus pabaigoje.

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

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

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

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

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra SIRTURO ir kam jis vartojamas
2. Kas Zinotina prie$ vartojant SIRTURO
3. Kaip vartoti SIRTURO

4. Galimas S$alutinis poveikis

5. Kaip laikyti SIRTURO

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra SIRTURO ir kam jis vartojamas

SIRTURO sudétyje yra veikliosios medziagos bedakvilino.

SIRTURO yra tam tikros rusies antibiotikas. Antibiotikai yra vaistai, kurie naikina ligas sukeliancias
bakterijas.

SIRTURO vartojamas tuberkuliozei, kuri paveikia plaucius, gydyti, kai liga tampa atspari kitiems
antibiotikams. Tai vadinama daugeliui vaisty atsparia plauciy tuberkulioze.

SIRTURO visada privaloma vartoti kartu su kitais vaistais tuberkuliozei gydyti.

Vaistu gydomi suaugusieji ir vaikai (5 mety ir vyresni bei sveriantys ne maziau kaip 15 kg).

2. Kas Zinotina prie$ vartojant SIRTURO

SIRTURO vartoti negalima:

o jeigu yra alergija bedakvilinui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje). Jeigu tinka kuri nors pirmiau nurodyta aplinkybé, SIRTURO vartoti negalima. Jeigu
abejojate, pasakykite savo gydytojui arba vaistininkui prie§ vartodami SIRTURO.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, vaistininku arba slaugytoja, prie§ pradédami vartoti SIRTURO:

. jeigu uzraSomas nenormalus Sirdies plakimas (EKG) arba yra Sirdies nepakankamumas;

. jeigu Juis arba Jusy kraujo giminaiciai turi Sirdies ligos, vadinamos ,,jgimtu ilgu QT sindromu®,
istorija;

o jums yra susilpnéjusi skydliaukés funkcija. Tai gali parodyti kraujo tyrimas;

o jeigu Jus sergate kepeny liga, arba reguliariai geriate alkoholio;

o jeigu esate uzsikréte Zmogaus imunodeficito viruso (ZIV) infekcija.
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Jeigu tinka kuri nors pirmiau nurodyta aplinkybé¢ (arba dél to abejojate), pasakykite savo gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui prie§ vartodami SIRTURO.

Vaikams ir paaugliams

Numatoma, kad nuo 30 iki 40 kg sveriantiems paaugliams SIRTURO koncentracija kraujyje bus
didesné¢ nei suaugusiesiems. Tai gali biiti susij¢ su padidéjusia elektrokardiogramos rodmeny pokycio
(QT intervalo pailgéjimo) ar padidéjusio kepeny fermenty kiekio (parodo kraujo tyrimas) rizika. Prie§
pradédami vartoti SIRTURO, pasitarkite su gydytoju, vaistininku ar slaugytoju.

Sio vaisto negalima duoti vaikams (jaunesniems kaip 5 mety ar sveriantiems maziau kaip 15 kg), nes
tyrimy su Siais pacientais neatlikta.

Kiti vaistai ir SIRTURO
Kiti vaistai gali turéti jtakos SIRTURO. Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to
nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Toliau iSvardyti vaisty, kuriuos gali vartoti daugeliui vaisty atsparia tuberkulioze sergantys pacientai ir
kurie gali sgveikauti su SIRTURO, pavyzdziai.

Vaistas (veikliosios Vaisto paskirtis

medZiagos pavadinimas)

Rifampicinas, rifapentinas, Kai kurioms infekcijoms, pvz., tuberkuliozei, gydyti

rifabutinas (antimikobakteriniai vaistai)

Ketokonazolas, flukonazolas | Grybelinéms infekcijoms gydyti (prieSgrybeliniai vaistai)

Efavirenzas, etravirinas, Z1V infekcijai gydyti (antiretrovirusiniai nenukleozidiniai

lopinaviras / ritonaviras atvirkstinés transkriptazes inhibitoriai, antiretrovirusiniai proteazés
inhibitoriai)

Klofaziminas Kai kurioms infekcijoms, pvz., raupsams, gydyti

(antimikobakterinis vaistas)

Karbamazepinas, fenitoinas Epilepsijos priepuoliams gydyti (antikonvulsantai)

Jonazolés preparatai Augalinis vaistas nerimui palengvinti
(Hypericum perforatum)
Ciprofloksacinas, Bakterinéms infekcijoms gydyti (antibakteriniai vaistai)

eritromicinas, klaritromicinas

SIRTURO vartojimas su alkoholiu
Vartojant SIRTURO, negalima gerti alkoholio.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

ISgére SIRTURO, galite jaustis apsvaigg. Jeigu pasireiskia toks poveikis, nevairuokite ar nevaldykite
mechanizmy.

SIRTURO sudétyje yra laktozés

SIRTURO sudétyje yra laktozés (cukraus ruisis). Jeigu Jiis netoleruojate arba nevirskinate kokiy nors
angliavandeniy, kreipkités i gydytoja prie§ pradédami vartoti §j vaista.

3. Kaip vartoti SIRTURO

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytoja arba vaistininka.
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SIRTURO visada privaloma vartoti kartu su kitais vaistais tuberkuliozei gydyti. Kokius kitus vaistus
reikia vartoti kartu su SIRTURO, nuspres gydytojas.

Vartojimas vaikams (5 mety ir vyresniems bei sveriantiems 15 kg — 20 kg)

Kiek vaisto vartoti?
Vartosite SIRTURO 24 savaiciy kursa.
Pirmas 2 savaites
o Vartokite 160 mg vieng karta per para.
Nuo 3-ios savaités iki 24-os savaités
o Vartokite po 80 mg vieng kartg per parg tik 3 dienas kiekviena savaite.
o Tarp atskiry SIRTURO doziy turi biti ne trumpesné kaip 48 valandy pertrauka.
Pavyzdziui, galite gerti SIRTURO kiekvienos savaités pirmadienj, tre¢iadien] ir
penktadienj, pradedant nuo 3-Cios savaités.

Vartojimas vaikams (5 mety ir vyresniems bei sveriantiems 20 kg — 30 kg)

Kiek vaisto vartoti?
Vartosite SIRTURO 24 savaiciy kursa.
Pirmas 2 savaites
o Vartokite 200 mg vieng karta per para.
Nuo 3-ios savaités iki 24-os savaités
o Vartokite po 100 mg vieng kartg per parg tik 3 dienas kiekvieng savaite.
o Tarp atskiry SIRTURO doziy turi biiti ne trumpesné kaip 48 valandy pertrauka.
Pavyzdziui, galite gerti SIRTURO kiekvienos savaités pirmadienj, tre¢iadien] ir
penktadienj, pradedant nuo 3-Cios savaités.

Vartojimas vaikams (5 mety ir vyresniems bei sveriantiems ne maziau kaip 30 kg)

Kiek vaisto vartoti?
Vartosite SIRTURO 24 savaiciy kursa.
Pirmas dvi savaites:
o Vartokite 400 mg viena karta per para.
Nuo 3-ios savaités iki 24-os savaités:
o Vartokite po 200 mg vieng kartg per parg tik 3 dienas kiekvieng savaite.
o Tarp atskiry SIRTURO doziy turi biiti ne trumpesné kaip 48 valandy pertrauka.
Pavyzdziui, galite gerti SIRTURO kiekvienos savaités pirmadienj, treCiadien] ir
penktadien], pradedant nuo 3-Cios savaites.

Kitus vaistus tuberkuliozei gydyti gali tekti vartoti ilgiau kaip 6 ménesius. Pasitarkite su savo gydytoju
arba vaistininku.

Sio vaisto vartojimas

o Vartokite SIRTURO kartu su maistu. Maistas yra svarbus, kad Jisy organizmas pasisavinty
reikiamg vaisto kiekj.

o Nurykite visg tablete uzgerdami vandeniu.

Ka daryti pavartojus per didele SIRTURO doze?
Jeigu pavartojote SIRTURO daugiau, negu reikia, nedelsdami kreipkités j gydytoja. Pasiimkite vaisto
pakuote kartu su savimi.

Pamirsus pavartoti SIRTURO

Per pirmasias 2 savaites

o Pamirstaja dozg praleiskite, o kita doze iSgerkite jprastu laiku.

o Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze.
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Pradedant nuo 3-ios savaités

o Pamirstaja doze iSgerkite kiek galima greiciau.

o Teskite vartojima tris kartus per savaitg pagal plana.

o Isitikinkite, kad tarp praleistos dozés suvartojimo ir kitos pagal grafikg vartojamos dozés yra ne
maziau kaip 24 val. pertrauka.

o Per 7 paras nevartokite didesnés, nei paskirta, savaitinés dozés.

Jeigu praleidote dozg ir abejojate, kg daryti, pasitarkite su savo gydytoju arba vaistininku.

Nustojus vartoti SIRTURO
Nenutraukite SIRTURO vartojimo pirmiau nepasitare su savo gydytoju.

Doziy praleidimas arba nebaigtas gydymo kursas gali lemti:

. gydymo neveiksminguma, todél tuberkuliozé gali pasunkéti bei

o padideti tikimybée, jog bakterijos taps atspariomis vaistui. Tai reiskia, kad ateityje ligos nebus
jmanoma i§gydyti SIRTURO ar kitais vaistais.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél §io vaisto vartojimo, kreipkités | gydytoja, vaistininkg arba

slaugytoja.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti Salutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.

Labai daznas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 zmoniy):

. galvos skausmas;

o sanariy skausmas;

o galvos svaigimo jutimas;

o blogavimas arba SleikStulys (pykinimas arba vémimas).

Daznas (gali pasireiksti maziau kaip 1 i§ 10 Zmoniy):

. viduriavimas;

o kepeny fermenty suaktyvéjimas (rodo kraujo tyrimai);

o ne fizinio kruvio sukeltas raumeny skausmas ar skausmingumas;

o nenormallis pokyciai elektrokardiogramoje, vadinami ,,QT intervalo pailgéjimu®. Jeigu alpstate,

i$ karto pasakykite savo gydytojui.
Papildomas Salutinis poveikis vaikams

Labai daznas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy):
o padidéjes kepeny fermenty aktyvumas (nustatomas kraujo tyrimais).

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 Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie $io vaisto sauguma.

5.  Kaip laikyti SIRTURO

Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés po ,,Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.
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Laikykite SIRTURO gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

Sis vaistas gali kelti pavojy aplinkai. Vaisty negalima i$mesti j kanalizacija arba su buitinémis
atlieckomis. Kaip iSmesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti
aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

SIRTURO sudétis

o Veiklioji medziaga yra bedakvilinas. Kiekvienoje tabletéje yra bedakvilino fumarato,
atitinkancio 100 mg bedakvilino.

o Pagalbinés medziagos yra bevandenis koloidinis silicio dioksidas, kroskarmeliozés natrio

druska, hipromeliozé, laktozé monohidratas, magnio stearatas, kukuriizy krakmolas,
mikrokristaliné celiuliozé, polisorbatas 20.

SIRTURO isvaizda ir kiekis pakuotéje

Nedengta, balta arba beveik balta, apvali, abipus i§gaubta, 11 mm skersmens tableté, kurios vienoje
puséje yra jspaustas uzrasas ,, 1 vir§ uzraSo ,,207%, o kitoje puséje — jspaustas uzrasas ,,100.
Plastikinis buteliukas, kuriame yra 188 tabletés.

Kartono dézuté, kurioje yra 4 lizdinés plokstelés su iSspaudziamu apsauginiu sluoksniu (kiekvienoje
ploksteléje yra 6 tabletés).

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Registruotojas

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Gamintojas

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Janssen-Cilag NV UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel/Tél: +32 14 64 94 11 Tel: +370 5 278 68 88
janssen@jacbe.jnj.com It@its.jnj.com

Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
»JokoHCHH & JIxoHchH bhirapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.: +359 2 489 94 00 Tél/Tel: +32 14 64 94 11
jjsafety@its.jnj.com janssen@jacbe.jnj.com
Ceska republika Magyarorszag
Janssen-Cilag s.t.0. Janssen-Cilag Kft.

Tel: +420 227 012 227 Tel.: +36 1 884 2858

janssenhu@its.jnj.com
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Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland
Janssen-Cilag GmbH
Tel: +49 2137 955 955
jancil@its.jnj.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal

Tel: +372 617 7410
ee@its.jnj.com

EALada
Janssen-Cilag ®oppokevtikr A.E.B.E.
TnA: +30 210 80 90 000

Espaia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75/+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

fsland
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvzpog
Bopvépoc Xoatinmavaynig Atd
TnA: +357 22 207 700

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00

jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Roméania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.

Tel: +386 1 401 18 00

Janssen safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Ttn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com



Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija  Janssen Sciences Ireland UC

Tel: +371 678 93561 Tel: +44 1 494 567 444
lv@its.jnj.com medinfo@its.jnj.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

Sio vaisto registracija yra salyginé. Tai reiskia, kad laukiama tolesniy duomeny apie §j vaistg .
Europos vaisty agentiira bent kartg per metus perziiirés naujg informacija apie §j vaistg ir prireikus
atnaujins §j lapel;.

Issami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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