I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

ARIKAYCE liposomal 590 mg nebuliseeritav dispersioon

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Uks viaal sisaldab amikatsiinsulfaati, mis vastab 590 mg amikatsiinile liposomaalses ravimvormis.
Uhest viaalist manustatavas annuses on keskmiselt 312 mg amikatsiini.

Abiainete tiielik loetelu vt 101k 6.1.

3.  RAVIMVORM
Nebuliseeritav dispersioon

Valge piimjas veeline nebuliseeritav dispersioon.

4.  KLIINILISED ANDMED

4.1 Niidustused

ARIKAYCE liposomal on néidustatud Mycobacterium avium kompleksi poolt pdhjustatud
mittetuberkuloossete miikobakteriaalsete kopsuinfektsioonide raviks tdiskasvanutel, kelle
ravivdoimalused on piiratud ja kellel ei ole tsiistilist fibroosi (vt 16igud 4.2, 4.4 ja 5.1).
Antibakteriaalsete ravimite mdaramisel ja kasutamisel tuleb jargida kohalikke kehtivaid juhendeid.
4.2 Annustamine ja manustamisviis

Ravi ARIKAYCE liposomaliga peab alustama ja jélgima Mycobacterium avium kompleksi
(Mycobacterium avium Complex, MAC) poolt pohjustatud mittetuberkuloossete kopsuhaiguste ravis

kogenud arst.

ARIKAYCE liposomali tuleb kasutada koos muude MAC-i poolt pdhjustatud kopsuinfektsioonide
vastase toimega antibakteriaalsete ravimitega.

Annustamine

Soovitatav annus suu kaudu inhaleerides on iiks viaal (590 mg) liks kord 66péevas.
Ravi kestus

Ravi inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga, kui see moodustab osa antibakteriaalsest

kombinatsioonravist, peab kestma 12 kuud pérast rogakultuuri konversiooni.

Kui régakultuuri konversioon ei ole kuni kuuekuulise ravi jooksul veel kinnitust leidnud, tuleb ravi
inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga katkestada.

Ravi inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ei tohi kesta kauem kui 18 kuud.
Vahelejddnud annused

Kui amikatsiini 60pdevane annus jééb vahele, tuleb jairgmine annus manustada jargmisel pdeval.
Kahekordset annust ei tohi manustada, kui annus jii eelmisel korral votmata.



Eakad
Annuse kohandamine ei ole vajalik.

Maksakahjustus

Maksakahjustusega patsientidel ei ole inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini uuritud.
Maksakahjustusega patsientidel ei ole vaja annust kohandada, kuna amikatsiin ei metaboliseeru maksa
vahendusel.

Neerukahjustus
Neerukahjustusega patsientidel ei ole inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini uuritud. Raske
neerukahjustuse korral on kasutamine vastunéidustatud (vt 16igud 4.3 ja 4.4).

Lapsed
Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini ohutus ja efektiivsus lastel vanuses kuni 18 aastat ei ole
tdestatud. Andmed puuduvad.

Manustamisviis

Inhalatsioon

Inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini voib kasutada ainult Lamira nebulisaatorisiisteemiga
(kasinebulisaator, acrosooliotsik ja juhtimisseade). Kasutusjuhend vt 16ik 6.6. Ravimi manustamiseks
ei tohi kasutada iihtegi teist manustamisteed ega muud inhalatsioonisiisteemi.

ARIKAYCE liposomali manustatakse ainult Lamira nebulisaatorisiisteemi abil. Nagu kdigi muude
nebulisaatoriga manustatavate ravimite korral, oleneb inhaleeritava liposomaalse amikatsiini
kopsudesse manustatav annus patsiendist. Tdiskasvanu hingamismustrite pdhjal tehtud soovitatava
in vitro analiilisi (hingamismaht 500 ml, 15 hingetdmmet minutis ja sisse-/véiljahingamise suhe 1 : 1)
andmeil oli huulikust manustatud keskmine annus ligikaudu 312 mg amikatsiini (umbes 53%
margistusel esitatud véitest). Kui nebuliseerimise kestus on 14 minutit, on ravimi keskmine
manustamiskiirus 22,3 mg/min. Jirgmise pdlvkonna 166gianduri meetodi andmeil on pihustatud
aerosoolitilkade masskeskmine aerodiinaamiline 1abimodt (mass median aerodynamic diameter,
MMAD) ligikaudu 4,7 um, Do on 2,4 um ning Dyy on 9,0 pm.

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine, mis tahes aminogliikosiidse antibakteriaalse aine vdi 1digus 6.1 loetletud mis
tahes abiainete suhtes.

Ulitundlikkus soja suhtes.

Koosmanustamine mis tahes muu, tikskodik millisel viisil manustatud aminogliikosiidiga.
Raske neerukahjustus.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Anafiilaksia ja tlitundlikkusreaktsioonid

Inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini kasutavatel patsientidel on teatatud rasketest ja potentsiaalselt
eluohtlikest tlitundlikkusreaktsioonidest, sh anafiilaksiast.

Enne ravi alustamist inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga tuleb kontrollida, kas patsiendil on
kunagi esinenud iilitundlikkusreaktsioone aminogliikosiidide suhtes. Anafiilaksia voi
iilitundlikkusreaktsiooni tekkimise korral tuleb inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamine
16petada ning alustada asjakohast toetavat ravi.



Allergiline alveoliit

Kliinilistes uuringutes on seoses inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamisega teatatud
allergilisest alveoliidist ja pneumoniidist (vt 16ik 4.8).

Allergilise alveoliidi tekkimise korral tuleb ravi inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga 10petada ja
ravida patsiente meditsiiniliste vajaduste kohaselt.

Bronhospasm

Kliinilistes uuringutes on seoses inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamisega teatatud
bronhospasmidest. Patsientidel, kellel on anamneesis reaktiivne hingamisteede haigus, astma voi
bronhospasm, tuleb enne inhaleeritava liposomaalse amikatsiini manustamist kasutada kiiretoimelist
bronhilddgastit. Kui on tdendeid, et bronhospasm on tingitud inhaleeritava liposomaalse amikatsiini
inhaleerimisest, vGib patsienti eelnevalt ravida bronhilodgastitega (vt 101k 4.8).

Pulmonaalse pohihaiguse dgenemine

Kliinilistes uuringutes teatati inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ravitud patsientidel
pulmonaalse pohihaiguse dgenemisest (krooniline obstruktiivne kopsuhaigus, kroonilise obstruktiivse
kopsuhaiguse nakkav dgenemine, bronhektaasiatove nakkav d4genemine) sagedamini kui patsientidel,
kes ei saanud inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini. Selliste pohihaigustega patsientidel tuleb
inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ravi alustamisel olla ettevaatlik. Haiguse dgenemisnéhtude
ilmnemisel tuleb ravi inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga I0petada.

Ototoksilisus

Kliinilistes uuringutes teatati inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ravitud patsientidel
ototoksilisusest (sh kurtus, peapodritus, presiinkoop, tinnitus ja vertiigo) sagedamini kui patsientidel,
kes ei saanud inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini. Kdige sagedasem ototoksilisusega seotud
k&rvaltoime oli tinnitus.

Koigil patsientidel tuleb perioodiliselt jdlgida kuulmis- ja vestibulaarset funktsiooni ja patsiente, kellel
on teadaolev voi kahtlustatav kuulmis- voi vestibulaarne funktsioonihéire, tuleb jilgida sageli.

Kui ototoksilisus tekib ravi ajal, tuleb kaaluda inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ravi
1opetamist.

Patsientidel, kellel on mitokondriaalse DNA mutatsioonid (eriti nukleotiidide 1555 A kuni G asendus
125 rRNA geenis), on suurenenud ototoksilisuse tekkerisk, isegi kui aminogliikosiidide sisaldus
seerumis on ravi ajal soovitatavas vahemikus. Selliste patsientide puhul tuleb kaaluda alternatiivseid
ravivdimalusi.

Patsientidel, kellel on emapoolsete sugulaste haigusloos asjakohaseid mutatsioone voi
aminogliikosiididest pShjustatud kurtus, tuleb enne ravimi manustamist kaaluda alternatiivset ravi voi
geneetilist testimist.

Nefrotoksilisus

Kliinilistes uuringutes teatati inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ravitud patsientidel
nefrotoksilisusest. Neerufunktsiooni tuleb ravi ajal perioodiliselt jalgida koigil patsientidel ja
neerufunktsiooni héire diagnoosiga patsiente on soovitatav jalgida sageli.

Patsientidel, kellel tekib ravi ajal nefrotoksilisus, tuleb kaaluda inhaleeritava liposomaalse
amikatsiiniga ravi peatamist.

Kasutamine raske neerukahjustusega patsientidel on vastundidustatud (vt 161k 4.3).



Neuromuskulaarne blokaad

Kliinilistes uuringutes on teatatud inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ravitud patsientidel
neuromuskulaarsetest hdiretest (mis teadete kohaselt avaldusid lihasendrkuse, perifeerse neuropaatia ja
tasakaaluhdiretena). Aminogliikosiidid voivad kuraarele sarnase neuromuskulaarsetele
iileminekukohtadele avalduva toime tottu siivendada lihasenorkust. Inhaleeritava liposomaalse
amikatsiini kasutamine raskekujulise miiasteeniaga patsientidel ei ole soovitatav. Ukskdik milliste
teadaolevate voi kahtlustatavate neuromuskulaarsete hdiretega patsiente tuleb hoolikalt jalgida.

Manustamine koos teiste ravimitega

Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini manustamine koos teiste aminogliikosiididega on
vastundidustatud (vt 161k 4.3).

Manustamine koos mis tahes ravimitega, mis avaldavad toimet kuulmisfunktsioonile, vestibulaarsele
funktsioonile v&i neerufunktsioonile (sh diureetikumid), ei ole soovitatav.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed
Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini koostoimeid ei ole kliiniliselt uuritud.

Farmakodiinaamilised koostoimed

Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamine koos mis tahes teel manustatud
aminogliikosiididega on vastundidustatud (vt 161k 4.3).

Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamine koos ja/voi jarjestikku vdimaliku neurotoksilise,
nefrotoksilise v0i ototoksilise toimega ravimpreparaatidega, mis vdivad vdoimendada
aminogliikosiidide toksilisust (nt diureetikumid, nagu etakriiiinhape, furosemiid voi intravenoosne
mannitool), ei ole soovitatav (vt 10ik 4.4).

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine
Rasedus

Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad. Arvatakse, et
amikatsiini slisteemne ekspositsioon pérast inhaleeritava liposomaalse amikatsiini inhaleerimist on
vorreldes amikatsiini parenteraalse manustamisega véike.

Aminogliikosiidide kasutamise kohta rasedatel on andmeid piiratud hulgal. Aminogliikosiidid voivad
kahjustada loodet. Aminogliikosiidid ldbivad platsentabarjééri ning lastel, kelle emasid on raseduse
ajal ravitud streptomiitsiiniga, on teatatud totaalsest podrdumatust bilateraalsest kaasasiindinud
kurtusest. Ehkki raseduse ajal teiste aminogliikosiididega ravitud naistel ei ole teatatud lootel voi
vaststindinutel tekkinud korvaltoimetest, ei saa voimalikku kahju vélistada. Inhaleeritava amikatsiiniga
ei ole reproduktiivtoksilisuse loomkatseid tehtud. Hiirte, rottide ja kiiiilikutega tehtud
reproduktiivtoksilisuse uuringutes, kus amikatsiini manustati parenteraalselt, loote vdirarendeist ei
teatatud.

Ettevaatusena on parem véltida inhaleeritava liposomaalse amikatsiini kasutamist raseduse ajal.
Imetamine
Amikatsiini tuvastamise kohta rinnapiimas andmed puuduvad. Samas arvatakse, et inhaleeritava

liposomaalse amikatsiini siisteemne ekspositsioon pérast inhaleerimist on vorreldes amikatsiini
parenteraalse manustamisega véike.



Rinnaga toitmise katkestamine v0i ravi katkestamine/ravist loobumine inhaleeritava liposomaalse
amikatsiiniga tuleb otsustada arvestades imetamise kasu lapsele ja ravi kasu naisele.

Fertiilsus

Inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga ei ole fertiilsusuuringuid tehtud.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Inhaleeritav liposomaalne amikatsiin mdjutab kergelt autojuhtimise ja masinate késitsemise vdimet.
Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini manustamine voib pohjustada peapodritust ja muid
vestibulaarfunktsiooni héireid (vt 10ik 4.8). Patsiente tuleb juhendada, et nad véldiksid inhaleeritava
liposomaalse amikatsiini kasutamise ajal autojuhtimist ja masinate késitsemist.

4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Kodige sagedamini teatatud respiratoorsed korvaltoimed olid diisfoonia (42,6%), kéha (30,9%),
diispnoe (14,4%), hemoptiiiis (10,9%), orofariingeaalne valu (9,2%) ja bronhospasmid (2,2%). Teised
sageli teatatud mitterespiratoorsed korvaltoimed olid muu hulgas norkus (7,2%), diarrda (6,4%),
bronhektaasiatove nakkav dgenemine (6,2%) ja iiveldus (5,9%).

Koige sagedamini esinenud rasked kdrvaltoimed olid muu hulgas krooniline obstruktiivne
kopsuhaigus (1,5%), hemoptiiiis (1,2%) ja bronhektaasiatove nakkav dgenemine (1,0%).

Korvaltoimete koondtabel

Tabelis 1 toodud korvaltoimed on loetletud MedDRA organsiisteemi klassi jargi, kliiniliste uuringute
ja turuletulekujirgsete andmete alusel. Igas organsiisteemi klassis on esinemissageduse kategooriad
méératletud jargmiselt: viga sage (> 1/10); sage (= 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (= 1/1000 kuni

< 1/100); harv (> 1/10 000 kuni < 1/1000); vdga harv (< 1/10 000); teadmata (ei saa hinnata
olemasolevate andmete alusel).

Tabel 1. Korvaltoimete kokkuvote

Organsiisteemi klass Korvaltoimed Es1nem1s§ ageduse
kategooria
Infektsioonid ja infestatsioonid ~ Bronhektaasiatove nakkav 4genemine  Sage
Lartingiit Sage
Suu kandidiaas Sage
Immuunsiisteemi héired Anafiilatktilised reaktsioonid Teadmata
Ulitundlikkusreaktsioonid Teadmata
Pstihhiaatrilised hiired Arevus Aeg-ajalt
Nérvislisteemi héired Peavalu Sage
Peapooritus Sage
Diisgeusia Sage
Afoonia Sage
Tasakaaluhéire Sage
Korva ja labiirindi kahjustused Tinnitus Sage
Kurtus Sage



Esinemissageduse

Organsiisteemi klass Korvaltoimed .
kategooria
Respiratoorsed, rindkere ja Diisfoonia Viga sage
mediastiinumi héired
Diispnoe Viga sage
Koha Viéga sage
Hemoptiitis Viéga sage
Orofariingeaalne valu Sage
Allergiline alveoliit Sage
Krooniline obstruktiivne kopsuhaigus  Sage
Vilistav hingamine Sage
Eritisega koha Sage
Rogahulga suurenemine Sage
Bronhospasm Sage
Pneumoniit Sage
Hédlepaelte pdletik Sage
Kurguérritus Sage
Seedetrakti hdired Kohulahtisus Sage
liveldus Sage
Oksendamine Sage
Suukuivus Sage
S6o6giisu vihenemine Sage
. . Lodve Sage
Naha ja nahaaluskoe kahjustused ..
Stigelus Sage
Lihaste, luustiku ja sidekoe Miialgia Sage
kahjustused Artralgia Sage
Neerude ja kuseteede hdired Neerukahjustus Sage
Uldised héired ja Visimus Sage
manustamiskoha reaktsioonid
Piireksia Sage
Ebamugavustunne rindkeres Sage
Uuringud Kehakaalu vihenemine Sage

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miiiigiloa véljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutootajatel palutakse koigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Kliiniliste uuringute kéigus ei ole tuvastatud korvaltoimeid, mis oleksid spetsiifiliselt seotud
inhaleeritava liposomaalse amikatsiini {ileannustamisega. Uleannustamine vdib olemasoleva
neerufunktsiooni kahjustuse, kurtuse voi vestibulaarfunktsiooni héiretega voi neuromuskulaarse
iilekande kahjustusega uuritavatel pdhjustada olemasoleva haigusseisundi siivenemist.

Uleannustamise korral tuleb ravi inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga kohe peatada. Kui
sihtorgani kahjustuse ennetamiseks, nt neerukahjustusega uuritavatel, on vajalik amikatsiini kiire
eemaldamine, voib amikatsiini verest ekstraheerimise kiirendamiseks kasutada peritoneaalset dialiiiisi
vOi hemodialiiiisi.


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

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: antibakteriaalsed ained siisteemseks kasutamiseks, teised
aminogliikosiidid. ATC-kood: JOIGB06

Toimemehhanism

Amikatsiin seondub bakteri ribosoomi alaiiksuse 30S spetsiifilise retseptorvalguga ja takistab mRNA
(informatsiooni-RNA) ja alaiiksuse 30S vahelise initsiatsioonikompleksi moodustumist, mis omakorda
inhibeerib valgusiinteesi.

Resistentsus

Miikobakterites amikatsiini suhtes tekkiva resistentsuse mehhanismi on seostatud mutatsioonidega
16S rRNA rrs-geenis.

Kliinilised kogemused

Inhaleeritava liposomaalse amikatsiini efektiivsust MAC-i poolt pohjustatud mittetuberkuloosse
miikobakteriaalse kopsuinfektsiooniga tdiskasvanud patsientide ravis hinnati randomiseeritud avatud
uuringus INS-212.

Patsiendid, kelle rogakultuuri konversioon ei olnud enne uuringusse registreerumist kinnitust leidnud
ka pérast vahemalt 6-kuulist ravi mitut ravimit hdlmava(te) raviskeemi(de)ga, randomiseeriti saama
lisaks mitut ravimit holmavale raviskeemile ka ARIKAYCE v&i jatkama ravi ainult mitut ravimit
holmava raviskeemiga. Patsiendid, kelle rogakultuuri konversioon leidis kinnitust (méaaratletud kui

6. ravikuuks saavutatud negatiivsed MAC-i rogakultuurid kolmel jérjestikusel kuul), jétkasid ravi kuni
12 kuud pérast rogakultuuri konversiooni kinnitamist. Uuritavad, kelle rdgakultuuri konversioon ei
olnud 6. ravikuuks kinnitust leidnud, eemaldati 8. kuul uuringust.

Uuringusse randomiseeriti ja ravimit said (ARIKAYCE liposomal + mitut ravimit holmav raviskeem
n = 223; ainult mitut ravimit hélmav raviskeem n = 112) (ohutuspopulatsioon) 335 patsienti. Eclneva
mitut ravimit holmava raviskeemiga ravi kestuse mediaan oli ARIKAYCE liposomali + mitut ravimit
hoélmava raviskeemi riihmas 2,6 aastat ja ainult mitut ravimit holmava raviskeemi rithmas 2,4 aastat.
Patsiendid stratifitseeriti suitsetamise (kas suitsetab hetkel v4i ei ) ja mitut ravimit hdlmava raviskeemi
kasutamise jargi skriinimisfaasis (sai ravi voi ei saanud ravi vihemalt 3 kuud enne skriinimist).
Esmane tulemusnéitaja oli piisiv rogakultuuri konversioon, mida méiratleti kui osakaalu
randomiseeritud patsientidest, kelle rogakultuuri konversioon oli 6. ravikuuks kinnitust leidnud ning
kellel ei olnud 3 kuud pérast ravi 10ppu positiivseid niitajaid tahke keskkonna kultuuris voi kellel oli
kuni kaks positiivset nditajat vedela keskkonna kultuuris.

Kuuendaks ravikuuks leidis rogakultuuri konversioon kinnitust 65 patsiendil (29,0%) ARIKAYCE
liposomali + mitut ravimit hdlmava raviskeemi rithmas ja 10 patsiendil (8,9%) mitut ravimit hdlmava
raviskeemi rithmas (p < 0,0001). Neist patsientidest piisis primaarse analiilisi andmeil rogakultuuri
konversioon 3 kuud pérast ravi 1dppu vastavalt 16,1% [36/224] vs. 0% [0/112]; p-véértus < 0,0001.

Jarelanaliitisis, mille alusel kdrvaldati uuringu alguses negatiivsete kultuuridega (tahke voi vedel
keskkond) patsiendid ja mis vottis arvesse koik ravijargsed positiivsed kultuurid (tahke voi vedel
keskkond), saavutas 30/224 (13,4%) ARIKAYCE liposomali + mitut ravimit holmava raviskeemi
rithmas ja 0/112 (0%) mitut ravimit hélmava raviskeemi riihmas piisiva rogakultuuri konversiooni

3 kuud piérast ravi 1dppu. Kaksteist kuud pérast ravi 1dppu olid need néitajad vastavalt 25/224 (11%)
vs. 0/112 (0%).



Lapsed

Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada inhaleeritava liposomaalse amikatsiiniga 1dbi
viidud uuringute tulemused laste iihe voi mitme alarithma kohta NTM-i pohjustatud kopsuinfektsiooni
ravis (teave lastel kasutamise kohta: vt 16ik 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused
Imendumine

Kontsentratsioon régas

Pérast inhaleeritava liposomaalse amikatsiini 590 mg iiks kord 60pdevas inhaleerimist olid MAC-iga
patsientide rdgakontsentratsioonid 1...4 tundi pérast inhaleerimist 1., 3. ja 6. ravikuul vastavalt 1720,
884 ja 1300 pg/g. Téheldati amikatsiini kontsentratsioonide ulatuslikke kdikumisi (CV% > 100%).
Pérast 48...72 tunni mdo6dumist inhaleerimisest vahenesid amikatsiini rogakontsentratsioonid ligikaudu
5%-ni 1...4 tundi pérast inhaleerimist moodetud véartustest.

Kontsentratsioon seerumis

Pérast ARIKAYCE 590 mg iiks kord 66pédevas inhaleerimist oli MAC-iga patsientide seerumi AUCo.4
mediaan 16,7 pg *hr/ml (vahemikus 4,31...55,6 ug *hr/ml; n = 53) ja seerumi Cpax-i mediaan

1,81 pg/ml (vahemikus 0,482...6,87 pg/ml; n = 53) (hindamine toimus piisikontsentratsiooni
tingimustes).

Jaotumine

Amikatsiin seondub < 10% ulatuses seerumivalkudega. Keskmine totaalne néiv jaotusruumala on
hinnangute kohaselt ligikaudu 5,0 l/kg.

Biotransformatsioon

Amikatsiin ei metaboliseeru.

Eritumine

Amikatsiin eritub uriiniga muutumatul kujul, peamiselt glomerulaarfiltratsiooni teel. Amikatsiini
16pliku nédiva poolvairtusaja mediaan seerumis parast ARIKAYCE liposomali inhaleerimist jai
vahemikku ligikaudu 3,29...14,0 tundi.

ARIKAYCE liposomaliga tehtud populatsiooni farmakokinectika analiilisis 53 uuritaval vanuses
20...84 aastat, kellel oli mittetuberkuloossete miikobakteriaalsete kopsuinfektsioonide pShjustatud
kopsuhaigus, oli amikatsiini kliirens 34 1/h. Ainuke amikatsiini kliirensit prognoosida véimaldav
kliiniline {ihismuutuja oli kehakaal.

5.3 PreKkliinilised ohutusandmed

Kartsinogeensus

Kaheaastases inhaleeritava liposomaalse amikatsiini inhalatsioone hindavas kartsinogeensuse uuringus
rottidega, kellele manustati ravimit annustes 5, 15 ja 45 mg/kg 60pdevas, tdheldati kdige suuremate
analiiiisitud annuste kasutamisel (45 mg/kg 66péevas) kahel rotil 120-st (0/60 isasloomal ja 2/60
emasloomal) kopsudes lamerakk-kartsinoomi. Kasutatud ARIKAYCE annus oli 6 korda suurem kui
kopsude kaalu alusel normaliseeritud kliiniline annus. Keskmise annuse (15 mg/kg 66paevas)
kasutamisel, mis oli 2 korda suurem kui kopsude kaalu alusel normaliseeritud kliiniline annus,
lamerakk-kartsinoomi ei tdheldatud. Lamerakk-kartsinoom voib olla tingitud inhaleeritava
liposomaalse amikatsiini osakeste suurest hulgast rottide kopsudes. Kopsukasvajate asjakohasus
seoses inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini saavate inimestega on teadmata. Koertel, kellele
manustati 9 kuu jooksul inhaleeritavat liposomaalset amikatsiini annustes kuni 30 mg/kg 60péevas



(ligikaudu 3...11 korda suurem kui kopsude kaalu alusel soovitatav annus inimestel), eelneoplastilisi
ega neoplastilisi muutuseid kopsudes ei tdheldatud.

Genotoksilisus

Liposomaalse amikatsiini ravimpreparaatidega tehtud erinevates in vitro ja in vivo genotoksilisuse
uuringutes (in vitro mikroobide mutageneesi test, in vitro hiire liimfoomiraku mutatsiooni uuring,
in vitro kromosoomi aberratsiooni test ja in vivo mikrotuuma uuring rottidel) ei leitud tdendeid

mutageensuse ega genotoksilisuse kohta.

Reproduktsiooni- ja arengutoksilisus

Inhaleeritava amikatsiiniga ei ole reproduktiivtoksilisuse loomkatseid tehtud. Heale laboritavale
mittevastavates reproduktiivtoksilisuse uuringutes hiirte ja rottidega, kus amikatsiini manustati
parenteraalselt, toimetest fertiilsusele voi lootetoksilisusest ei teatatud.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

Kolesterool

Dipalmitotiiilfosfatidiiiilkoliin

Naatriumkloriid

Naatriumhiidroksiid (pH reguleerimiseks)

Siistevesi

6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tottu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada.

6.3 Kaolblikkusaeg

3 aastat

6.4 Siilitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C).

Mitte lasta kiilmuda.

ARIKAYCE voib siilitada toatemperatuuril (kuni 25 °C) kuni 4 nédalat.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Uks 10 ml Iibipaistev, I tiiiipi borosilikaatklaasist viaal on suletud broombutiiiilkummist punnkorgi ja
alumiiniumiimbrisega, millel on eemaldatav kate.

Pakendis on 28 viaali. Karbis on ka Lamira késinebulisaator ja 4 acrosooliotsikut.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kisitlemiseks

Kiilmunud viaalid tuleb havitada.
Toatemperatuurini soojendatud kasutamata ravim tuleb 4 nddala mé6dumisel hévitada.

Kui kasutuselolevat annust hoitakse kiilmkapis, tuleb ARIKAYCE liposomali viaal kiilmkapist vilja
votta ja lasta toatemperatuurini soojeneda. ARIKAYCE liposomali ettevalmistamiseks tuleb viaali
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hoogsalt loksutada, kuni sisu on {ihtlane ja hasti segunenud. ARIKAYCE liposomali viaali avamiseks
eemaldage viaali plastkate, seejarel tommake metallvoru iimbrise 16dvendamiseks allapoole.
Eemaldage ettevaatlikult {imbris ja kummist punnkork. Valage ARIKAYCE liposomali viaali sisu
Lamira késinebulisaatori ravimimahutisse.

ARIKAYCE liposomali inhaleeritakse suu kaudu Lamira nebulisaatorisiisteemi abil. Inhaleeritavat
liposomaalset amikatsiini voib kasutada ainult Lamira nebulisaatorisiisteemiga (késinebulisaator,
aerosooliotsik ja juhtimisseade). ARIKAYCE liposomali manustamiseks ei tohi kasutada iihtegi teist
inhalatsioonisiisteemi. Arge pange Lamira kisinebulisaatorisse teisi ravimpreparaate.

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nduetele.

7.  MUUGILOA HOIDJA

Insmed Netherlands B.V.

Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht

Holland

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/20/1469/001

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupédev: 27. oktoober 2020
10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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IT LISA

RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST
VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)

HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A. RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD)
TOOTJA(D)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Almac Pharma Services (Ireland) Ltd.
Finnabair Industrial Estate,

Dundalk, Co. Louth, A91 P9KD,
lirimaa

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel viljastatav retseptiravim (vt 101k 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
) Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sitestatud
direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Miitigiloa hoidja peab noutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed 14bi viima
vastavalt miiiigiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:

o Euroopa Ravimiameti noudel;

o kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis vdib oluliselt mdjutada
riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmark.

o Riski minimeerimise lisameetmed
Miiiigiloa hoidja on vilja tootanud patsiendi hoiatuskaardi, mis pannakse ravimi véliskarpi.
Hoiatuskaardi sdnastus on osa pakendi mérgistuse sdnastusest, vt III lisa, A. PAKENDI

MARGISTUS.

Hoiatuskaardi eesmirk on teavitada patsiente, et ARIKAYCE liposomali kasutamine vdib olla seotud
allergilise alveoliidi tekkega.
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III LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISKARP 28 VIAALIGA, MIS ON PAKITUD 4 SISEKARPI

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

ARIKAYCE liposomal 590 mg nebuliseeritav dispersioon
amikatsiin

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks viaal sisaldab amikatsiinsulfaati, mis vastab 590 mg amikatsiinile liposomaalses ravimvormis.
Uhest viaalist manustatavas annuses on keskmiselt 312 mg amikatsiini.

3. ABIAINED

Abiained: kolesterool, dipalmitotiiilfosfatidiiiilkoliin, naatriumkloriid, naatriumhiidroksiid ja siistevesi

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Nebuliseeritav dispersioon

28 viaali
4 Lamira aerosooliotsikut
1 Lamira kédsinebulisaator

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Inhalatsioon.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.
Avamata viaale voib séilitada toatemperatuuril (kuni 25 °C) kuni 4 nédalat.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Insmed Netherlands B.V.
Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht
Holland

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/20/1469/001

13. PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Arikayce

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — 2D-voétkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

SISEKARP ALUSEGA, MILLES ON 7 VIAALI JA 1 LAMIRA AEROSOOLIOTSIK

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

ARIKAYCE liposomal 590 mg nebuliseeritav dispersioon
amikatsiin

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks viaal sisaldab amikatsiinsulfaati, mis vastab 590 mg amikatsiinile liposomaalses ravimvormis.
Uhest viaalist manustatavas annuses on keskmiselt 312 mg amikatsiini.

3. ABIAINED

Abiained: kolesterool, dipalmitotiiilfosfatidiiiilkoliin, naatriumkloriid, naatriumhiidroksiid ja siistevesi

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Nebuliseeritav dispersioon

7 viaali
1 Lamira aerosooliotsik

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Inhalatsioon.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Partii number ja kdlblikkusaeg on margitud viaalile.
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.
Avamata viaale voib séilitada toatemperatuuril (kuni 25 °C) kuni 4 nédalat.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Insmed Netherlands B.V.
Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht
Holland

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/20/1469/001

13. PARTII NUMBER

Partii number ja kdlblikkusaeg on margitud viaalile.

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vootkood

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAAL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

ARIKAYCE liposomal 590 mg nebuliseeritav dispersioon
amikatsiin

2. MANUSTAMISVIIS

Inhalatsioon

3. KOLBLIKKUSAEG

EXP

4. PARTII NUMBER

Lot

5.  PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

8,9 ml

6. MUU
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PATSIENDI HOIATUSKAARDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

1. MUU

Esikiilg
PATSIENDI HOIATUSKAART
Oluline ohutusteave

ARIKAYCE liposomal 590 mg
(amikatsiin)

Insmed
Poordel

ARIKAYCE liposomal (amikatsiin) voib pohjustada raskeid korvaltoimeid.
Need voivad tekkida mis tahes ajal kogu ravi viltel.
Teil voib samaaegselt tekkida rohkem Kkui iiks kérvaltoime.

ARIKAYCE liposomali kasutamine voib olla seotud allergilise kopsuhaiguse (allergiline
alveoliit) tekkega.

Jirgmiste nihtude v6i siimptomite tekkimisel POORDUGE KOHE ARSTI POOLE:
. Palavik, koha, siivenev hingeldus ja kehakaalu vihenemine
. Kopsuhaigus siiveneb ning majutab teie hingamist ja iildist tervislikku seisundit

Arst voib anda teile muid ravimeid, mis aitavad raskemaid tiisistusi ennetada ja siimptomeid
leevendada. Arst voib otsustada teie ravi peatada.

Téihelepanu!

o Arge piiiidke korvaltoimeid ise diagnoosida ega ravida.

o Kandke seda kaarti alati endaga kaasas, eriti reisides, kiirabisse poordudes voi teise arsti
vastuvotule minnes.

o Teatage kindlasti kdigile tervishoiutdotajatele, kelle poole te poordute, et saate ravi
ARIKAYCE liposomaliga, ja ndidake neile seda kaarti.

o Kui teil tekib tikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri voi meditsiinidega.

Korvaltoime voib olla ka selline, mida sellel kaardil ei ole nimetatud.

ARIKAYCE liposomali kasutama hakkamise kuupiev
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: Teave patsiendile

ARIKAYCE liposomal 590 mg nebuliseeritav dispersioon
amikatsiin

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib likskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Kdrvaltoime
vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on ARIKAYCE liposomal ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne ARIKAYCE liposomali kasutamist
Kuidas ARIKAYCE liposomali kasutada

Vodimalikud korvaltoimed

Kuidas ARIKAYCE liposomali séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

Kasutusjuhend

NV A LD -

1. Mis ravim on ARIKAYCE liposomal ja milleks seda kasutatakse

ARIKAYCE liposomal on antibiootikum, mis sisaldab toimeainet amikatsiini. Amikatsiin kuulub
aminogliikosiidideks nimetatavate antibiootikumide rithma, mis peatavad teatud nakkuseid
pOhjustavate bakterite kasvu.

ARIKAYCE liposomali inhaleeritakse eesmérgiga ravida Mycobacterium avium’i kompleksi
pohjustatud kopsuinfektsiooni piiratud ravivalikuga tdiskasvanutel, kes ei poe tsiistilist fibroosi.

2. Mida on vaja teada enne ARIKAYCE liposomali kasutamist

ARIKAYCE liposomali ei tohi kasutada

- kui olete amikatsiini voi teiste aminogliikosiidide, soja v0i selle ravimi mis tahes
koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes allergiline

- kui votate mis tahes muud aminogliikosiidi (suu kaudu vai siistena)

- kui teie neerutalitlus on oluliselt halvenenud

Hoiatused ja ettevaatusabinoud

Enne ARIKAYCE liposomali kasutamist pidage ndu oma arsti voi apteekriga, kui:

- kasutate hingamisprobleemide leevendamiseks bronhildogastit (hooravim), kuna teil palutakse
seda kasutada enne ARIKAYCE liposomali kasutamist;

- teil on probleeme neerudega; sel juhul voib vajalikuks osutuda ravieelne neerude t66 kontroll;

- teil on kuulmishéired, helin voi kohin kdrvus (tinnitus) voi tasakaaluprobleemid, sh
poorlemistunne, lihaste koordinatsioonihdired, peapdoritus voi minestamistunne. Kui teil on
kuulmisega probleeme, voib vajalikuks osutuda ravieelne voi -aegne kuulmistest;

- poete muid kopsuhaigusi;

- teil on haigus, mis pohjustab lihasndrkust ja vasimust, nt raskekujuline miiasteenia;

- kui teil voi teie emapoolsetel sugulastel on mitokondriaalsed mutatsioonid (geneetiline
haigusseisund) vdi antibiootikumidest pShjustatud kuulmiskadu, soovitatakse teil enne
aminogliikosiidi vOtmist teavitada oma arsti v3i apteekrit; teatud mitokondriaalsed mutatsioonid
voivad selle ravimi kasutamise korral suurendada kuulmiskao riski. Teie arst vib soovitada
enne ARIKAYCE liposomali manustamist geneetilist testimist.
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Poorduge kohe oma arsti poole, kui teil tekivad ARIKAYCE liposomali kasutamise ajal iikskoik
millised jargmistest ndhtudest:

- teadvuse kadu, nahal6ove, palavik, siivenevad voi uued probleemid hingamisega;

- neerukahjustused siivenevad,;

- probleemid kdrvadega, nagu helin korvus voi kurtus.

Vt 16ik 4.

Lapsed ja noorukid
ARIKAYCE liposomali ei tohi manustada lastele ega alla 18-aastastele noorukitele.

Muud ravimid ja ARIKAYCE liposomal
Teatage oma arstile v3i apteekrile, kui te votate voi olete hiljuti votnud voi kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

Kuna ARIKAYCE liposomali kasutamisel koos teiste ravimitega voib tekkida koostoimeid, tuleb eriti
ettevaatlik olla nditeks jirgmiste ravimite vOtmisel:

- diureetikumid (,,veetabletid), nagu etakriilinhape, furosemiid v6i mannitool;

- muud ravimid, mis voivad kahjustada neere, kuulmist, tasakaalu v6i vahendada lihasjGudu.

Rasedus ja imetamine

Kui te olete rase, imetate voi arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, tuleb

ARIKAYCE liposomali kasutamist véltida. Enne selle ravimi kasutamist pidage ndu oma arsti voi
apteekriga.

Kui te rasestute ravi ajal ARIKAYCE liposomaliga, teatage sellest oma arstile. Ta annab teile ndu
ARIKAYCE liposomaliga ravi katkestamise osas.

Ei ole teada, kas amikatsiin eritub rinnapiima. Kui te toidate rinnaga, annab arst teile ndu imetamise
katkestamise vdi selle ravimiga ravi katkestamise osas.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine

ARIKAYCE liposomal vdib pohjustada peapdoritust ja muid vestibulaarfunktsiooni héireid, nagu
pOdritustunne ja tasakaaluhdired. Teil soovitatakse ARIKAYCE liposomali inhaleerimise ajal véltida
autojuhtimist ja masinate kdsitsemist. Kui teil on selle kohta kiisimusi, pidage ndu oma arstiga.

3. Kuidas ARIKAYCE liposomali kasutada

Kasutage seda ravimit alati tépselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel,
pidage ndu oma arstiga.

Soovitatav annus on iiks viaal ARIKAYCE liposomali, mida tuleb suu kaudu inhaleerida iiks kord
O00pdevas, kasutades Lamira nebulisaatorit. Parast 6. ravikuud annab arst teile nou, kas ravi jatkata voi
16petada. Ravi maksimaalne kestus on 18 kuud.

ARIKAYCE liposomali kasutamine

Kui te kasutate bronhildogastit (hooravim), kasutage seda enne ARIKAYCE liposomali kasutamist.

Iga viaal on ainult iihekordseks kasutamiseks.

- Kasutage ARIKAYCE liposomali ainult Lamira késinebulisaatori ja acrosooliotsikuga, mis on
ithendatud Lamira juhtimisseadmega. Ravimi kasutamise juhised Lamira késinebulisaatoriga vt
161k 7.

- Arge kasutage ARIKAYCE liposomali iihtegi teist tiiiipi kéisinebulisaatori ega
aerosooliotsikuga.

- Arge pange Lamira kisinebulisaatorisse muid ravimeid.

- Arge jooge viaalis olevat vedelikku.
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- Lugege libi selle infolehe 16pus olev kasutusjuhend.

Kuidas ja millal tuleb Lamira kasinebulisaator vilja vahetada

Uhe 28-pievase ravikuuri jooksul tuleb kasutada iiht Lamira kiisinebulisaatorit. Aerosooliotsik tuleb
vilja vahetada kord nddalas. Igas ARIKAYCE liposomali karbis on 4 aerosooliotsikut. Puhastamis- ja
sdilitamisalased soovitused leiate tootja kasutusjuhendist.

Kui te kasutate ARIKAYCE liposomali rohkem kui ette ndhtud
Kui arvate, et olete kasutanud liiga palju ravimit, radkige sellest kohe oma arstile.

Kui te unustate ARIKAYCE liposomali kasutada
Kui olete ravimi kasutamise unustanud, tehke seda niipea kui teile meelde tuleb. Arge kasutage samal
pdeval rohkem kui iihte annust, kui annus jéi eelmisel korral vitmata.

Kui te 16petate ARIKAYCE liposomali kasutamise
Kui otsustate ARIKAYCE liposomali kasutamise mis tahes pdhjusel 10petada, radkige sellest kindlasti
oma arstile.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

4. Voimalikud korvaltoimed
Nagu koik ravimid, voib ka see ravim pdhjustada korvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Jargmiste nihtude tekkimise korral teatage neist kohe oma arstile:

- teil tekib ARIKAYCE liposomali kasutamise korral iilitundlikkusreaktsioon voi raske
allergiline reaktsioon (nt madal vererdhk, teadvuse kadu, raske nahal6dve voi darmiselt vilistav
hingamine ja hingeldus). Nende korvaltoimete esinemissagedus on teadmata;

- teie tavalised probleemid kopsudega siivenevad voi tekivad uued probleemid hingamisega (nt
hingeldus vai vilistav hingamine). See v3ib olla mérk raskest pdletikust kopsudes, mida tuleb
ravida ja mis v0ib tdhendada, et peate ARIKAYCE liposomali kasutamise 10petama. Nende
raskete korvaltoimete esinemissagedus on sage kuni viga sage.

Muud kérvaltoimed
Teatage oma arstile v3i apteekrile, kui teil tekib likskoik milline jargmistest kdrvaltoimetest:

Viga sageli esinevad kdrvaltoimed (vdivad esineda enam kui tihel inimesel 10-st):
- kdnelemisraskused;

- hingamisraskused;

- koha;

- vere kohimine.

Sageli esinevad kdrvaltoimed (vdivad esineda kuni {ihel inimesel 10-st):
- nakkus, mis pohjustab kopsuhaiguse siivenemist;
- kopsudest viljakohitava limahulga suurenemine;
- stigav koha;

- vilistav hingamine;

- kurguarritus;

- kurguvalu;

- héile kaotus;

- kandidiaas (seennakkus) suus;

- valu suus;

- maitsetunnetused muutused;

- kopsupdletik;

- peavalu;

- peapodritus;
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- ebakindlustunne;

- kohulahtisus;

- iiveldus;

- oksendamine;

- suukuivus;

- s00giisu vihenemine;

- nahastigelus;

- kurtus;

- kumin korvus;

- probleemid neerude t60s, sh neerutalitluse halvenemine;
- liigesevalu;

- lihasevalu;

- 166ve;

- vasimus;

- ebamugavustunne rindkeres;
- palavik;

- kehakaalu vdhenemine.

Aeg-ajalt esinevad korvaltoimed (v3ivad esineda kuni iihel inimesel 100-st):
- arevus.

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskodik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Korvaltoime voib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest vdite ka ise teatada riikliku
teavitussiisteemi (vt V_lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas ARIKAYCE liposomali siilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pérast kolblikkusaega, mis on mirgitud viaalil parast ,,EXP*.
Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Mitte lasta kiilmuda, kiilmunud viaalid tuleb hivitada.

Kui hoiate kasutatavat annust kiilmkapis, votke viaal kiilmkapist vélja ja laske sel enne kasutamist
toatemperatuurini soojeneda.

Teise voimalusena voib ARIKAYCE liposomali sdilitada toatemperatuuril (kuni 25 °C), kuid ainult
kuni 4 nédalat. Toatemperatuurini soojendatud kasutamata ravim tuleb 4 nédala mé6dumisel hévitada.

Ravim on piimjasvalge vedelik ldbipaisvas viaalis. Kui méirkate virvimuutuseid voi viaalis hdljuvaid
nihtavaid osakesi, drge ravimit kasutage.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejiitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida ARIKAYCE liposomal sisaldab

- Toimeaine on amikatsiin. Uks viaal sisaldab amikatsiinsulfaati, mis vastab 590 mg amikatsiinile
liposomaalses ravimvormis. Uhest viaalist manustatavas annuses on keskmiselt 312 mg
amikatsiini.

- Teised koostisosad on kolesterool, dipalmitoiitilfosfatidiiiilkoliin, naatriumkloriid,
naatriumhiidroksiid ja siistevesi.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Kuidas ARIKAYCE liposomal vilja néeb ja pakendi sisu
ARIKAYCE liposomal on valge kuni valkjas piimjas nebuliseeritav dispersioon 10 ml klaasviaalis,
mis on suletud kummist punnkorgi ja alumiiniumiimbrisega, millel on eemaldatav kate.

Karbis on 28 pdeva varu ehk 28 viaali; iiks viaal pdeva kohta. ARIKAYCE liposomali karbis on
4 sisekarpi, igas 7 viaali ja iiks aerosooliotsik. Karbis on koos 28-pdevase varuga ka 1 Lamira
késinebulisaator.

Miiiigiloa hoidja
Insmed Netherlands B.V.
Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht
Holland

Tootja

Almac Pharma Services (Ireland) Ltd.
Finnabair Industrial Estate,

Dundalk, Co. Louth, A91 P9KD,
lirimaa

Infoleht on viimati uuendatud {kuu AAAA}.

Muud teabeallikad

Téapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
Samuti on seal viited teistele kodulehtedele harvaesinevate haiguste ja ravi kohta.
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7. Kasutusjuhend

ARIKAYCE liposomali inhaleeritakse suu kaudu Lamira nebulisaatorisiisteemi abil.

Enne Lamira nebulisaatorisiisteemi kasutamist peate seadmega kaasapandud kasutusjuhendi
tiksikasjalikult 14bi lugema ja sellest aru saama. Sealt leiate kogu vajaliku teabe Lamira
nebulisaatorisiisteemi komplekteerimiseks, ettevalmistamiseks, kasutamiseks, puhastamiseks ja
desinfitseerimiseks.

Peske oma kided seebi ja veega ning kuivatage hoolikalt.

Komplekteerige kdsinebulisaator, k.a ithendus juhtseadmega, nagu on néidatud iiksikasjalikus
kasutusjuhendis.

Ravimi kasutamiseks ettevalmistamine

1. Soovitatav on viaal kiilmkapist vdlja votta vihemalt 45 minutit enne kasutamist ja lasta sel
toatemperatuurini soojeneda. Arge kasutage Lamira késinebulisaatoris muid ravimeid.

2. Loksutage ARIKAYCE liposomali viaali hoogsalt, kuni ravim néib {ihtlane ja on histi
segunenud.

3. Eemaldage viaalilt oranz kate ja pange see kdrvale (Joonis 1).

Joonis 1
,//’
4. Votke viaali lilaosas olevast metallvorust kinni ja tdmmake seda ettevaatlikult allapoole, kuni
timbrise iiks kiilg eraldub viaalilt (Joonis 2).
Joonis 2
5. Kerige viaali suuet iimbritsev metallvoru viaali kiiljest tdielikult lahti (Joonis 3).
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Joonis 3

Kui olete metallvoru eemaldanud, pange see korvale. Eemaldage ettevaatlikult kummist
punnkork (Joonis 4).

Joonis 4

Joonis 5

Joonis 6

Istuge rahulikult, sirge seljaga. See hdlbustab sissehingamist ja aitab ravimil teie kopsudesse
jouda.
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10.  Pange huulik suhu ning hingake aeglaselt ja siigavalt. Seejédrel hingake normaalselt 1dbi huuliku
kuni raviprotseduuri 16puni. Protseduur peaks kestma ligikaudu 14 minutit, kuid v3ib votta kuni
20 minutit. Késinebulisaatorit tuleb hoida kogu protseduuri véltel {ihes asendis (Joonis 7).

Joonis 7
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IV LISA

TEADUSLIKUD JARELDUSED JA MUUGILUBADE TINGIMUSTE
MUUTMISE ALUSED
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Teaduslikud jireldused

Vottes arvesse ravimiohutuse riskihindamise komitee hindamisaruannet amikatsiini (ainult
tsentraalse miiligiloaga ravimid) perioodilise ohutusaruande (perioodiliste ohutusaruannete) kohta, on
inimravimite komitee teaduslikud jéreldused jargmised:

Arvestades kirjandusest kéttesaadavaid andmeid ototoksilisuse suurenenud riski kohta teatud
mitokondriaalsete rRNA mutatsioonidega patsientidel ja usutavat toimemehhanismi, peab
ravimiohutuse riskihindamise komitee pohjuslikku seost amikatsiini (ainult tsentraalse miiiigiloaga
ravimid) ja aminogliikosiidiga seotud ototoksilisuse suurenenud riski vahel mitokondriaalsete
mutatsioonidega patsientidel vihemalt mdistlikult voimalikuks. Ravimiohutuse riskihindamise
komitee jareldas, et amikatsiini (ainult tsentraalse miitigiloaga ravimid) sisaldavate ravimite
ravimiteavet tuleb vastavalt muuta.

Inimravimite komitee ndustub ravimiohutuse riskihindamise komitee teaduslike jareldustega.

Miiiigiloa (miiiigilubade) tingimuste muutmise alused

Amikatsiini (ainult tsentraalse miiligiloaga ravimid) kohta tehtud teaduslike jarelduste pohjal on
inimravimite komitee arvamusel, et amikatsiini (ainult tsentraalse miiligiloaga ravimid) sisaldava(te)
ravimpreparaadi (ravimpreparaatide) kasu/riski suhe ei muutu, kui ravimiteabes tehakse soovitatud

muudatused.

Inimravimite komitee soovitab muuta miiiigiloa tingimusi.
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