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1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Mycapssa 20 mg gastroresistentne kdovakapsel

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Iga gastroresistentne kovakapsel sisaldab oktreotiidatsetaati, mis vastab 20 mg oktreotiidile.

3. RAVIMVORM 0

Gastroresistentne kovakapsel @Q

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

Valged, suurus 0, enterokattega kdvast zelatiinist kapslid

4. KLIINILISED ANDMED <O
4.1 Naidustused

Mycapssa on ndidustatud sdilitusraviks akromegaaliaga % vanud patsientidele, kes on
somatostatiini analoogidega ravile reageerinud ja seda t

4.2 Annustamine ja manustamisviis \

Annustamine .’0%
L 2

Ravi voib alustada igal ajal pérast viimastsiistet somatostatiini analoogiga ja enne jargmist siistet.
Ravi somatostatiini analoogiga tuleb ki a. Ravi tuleb alustada annusega 40 mg 66paevas, mida
manustatakse 20 mg kaupa kaks kord@eva& Annuse tiitrimise ajal tuleb insuliinisarnast
kasvufaktorit 1 (insulin-like growth facter 1, IGF-1) ning patsiendi nihte ja siimptomeid jilgida iga 2
niddala moddumisel voi arsti éra@gmisel, mille pohjal tuleks kaaluda annuse kohandamist. Piisava
kontrolli saamiseks tuleb ann paev 20 mg kaupa suurendada.

60 mg 66pdevased annused t anustada 40 mg hommikul ja 20 mg 6htul. 80 mg 6opéevased
annused tuleb manustacl 0 mg hommikul ja 40 mg ohtul.

Maksimaalne soovitatav& s on 80 mg 6Gpaevas.

Patsientidel, kell@le@tatakse Mycapssa stabiilset annust, tuleb IGF-1 jérelevalvet ja siimptomite
hindamist regula Nt abi viia vastavalt arsti drandgemisele.

Kui IGF-1t i sdili parast ravi maksimaalse soovitatava annusega 80 mg 60péevas voi kui patsient
ei talur pssa’ga , tuleks kaaluda ravi katkestamist Mycapssa’ga ja patsiendi iileviimist ravile
teise somagostatiini analoogiga.

Vahelejddnud annus
Kui Mycapssa annus jaib vahele, tuleb annus manustada vdimalikult kiiresti ja vihemalt 6 tundi enne
jargmist kavandatud annust, vastasel juhul ei tohi vahele jdfinud annust manustada.

Eririihmad

Eakad
Oktreotiidiga ravitud eakate patsientide kohta puuduvad tdendid taluvuse vihenemise v3i annuste
muutumise kohta.



Maksafunktsiooni kahjustus

Maksakahjustusega Child-Pugh A voi B patsientidel ei ole annuse kohandamine vajalik. Patsiente,
kellel on maksakahjustus Child-Pugh C, ei ole uuritud; neid patsiente on soovitatav parast
Mycapssa’ga ravimise alustamist hoolikalt jalgida.

Maksatsirroosiga patsientidel voib ravimi poolvéirtusaeg pikeneda, mistdttu on sdilitusannuse
muutmine vajalik.

Neerufunktsiooni kahjustus

Kerge, mdodduka voi raske neerukahjustusega patsientidel ei ole annuse kohandamine vajalik.
Loppstaadiumis neeruhaigusega (end stage renal disease, ESRD) patsientidel suurene reotiidi
kontsentratsioon markimisvaarselt. ESRD-ga patsiendid peaksid alustama Mycapss ega 20 mg

O0péevas. Siilitusannust tuleb kohandada vastavalt IGF-1 tasemele, patsiendi néitajat8le ja

stimptomitele ning talutavusele. Q

Lapsed
Mycapssa ohutus ja efektiivsus lastel vanuses alla 18 aasta ei ole téestatqumed puuduvad.

o

Mycapssa kapslid tuleb koos veega tervelt alla neelata, Vﬁhe@l tund enne voi vihemalt 2 tundi
pérast soomist. Konkreetse patsiendi erinevuste minime@ s on soovitatav, et Mycapssa kapsleid
manustatakse iga pdev toitumise suhtes regulaarselt (néi leb Mycapssa kapsleid votta
regulaarselt vidhemalt 1 tund enne hommikus6oki ]. :N{ alt 2 tundi parast ohtusooki) (vt 161k 5.2).

N

Manustamisviis

Suukaudne.

4.3 Vastuniidustused

L 4
*
Ulitundlikkus toimeaine vdi 1digus 6.1 lostl§ais tahes abiainete suhtes.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusab?
Uldist

Kuna kasvuhormooni (growth one, GH) sekreteerivad ajuripatsi kasvajad vGivad vahel laieneda,
mis voib pohjustada tdsiseid usi (nt ndgemisvélja defekte), on kdikide patsientide hoolikas
jélgimine oluline. Kui ilw;ld kasvaja laienemise toendid, voib soovitada alternatiivseid

protseduure. \

GH taseme Véhenev@ IGF-1 kontsentratsiooni normaliseerimisest saadav terapeutiline kasu voib
naistel potentsia N iljakuse taastada. Fertiilses eas naispatsientidele tuleb soovitada oktreotiidiga
ravimise ajal k da vajadusel sobivaid rasestumisvastaseid vahendeid (vt 16ik 4.6).

sutamisel

Pikaajali @:otiidiga ravitavatel patsientidel tuleb jalgida kilpndarme talitlust.
Oktreotiidiga ravimise ajal tuleb jélgida maksafunktsiooni.

Kardiovaskulaarsed siindmused

Teatatud on bradiikardiast ja nodaalsest ariitmiast (vt 16ik 4.8). Vajalikuks voib osutuda ravimite, nagu
beetablokaatorite, kaltsiumikanali blokaatorite voi vedeliku ja elektroliiiitide tasakaalu kontrollivate
ainete annuse kohandamine (vt 18ik 4.5).



Sapipdis ja sellega seotud siindmused

Teatatud on sapikivitovest, mida on leitud oktreotiidiga ravimise ajal ning mis vdib olla seotud
koletsiistiidiga (vt 15ik 4.8). Lisaks on teatatud sapiteede poletiku juhtudest sapikivitove
komplikatsioonina patsientidel, kes on turustamisjéargselt saanud oktreotiidi siisteid.

Mycapssa ravi ajal on soovitatav teostada ligikaudu 6-kuni 12-kuuliste intervallidega sapipdie
ultrahelivuringuid.

Gliikoosi ainevahetus

So6ogijargne gliikoositaluvus voib kahjustuda. Nagu on teatatud subkutaanse oktreqtiidiga ravitud
patsientidel, vdib mdnel juhul pikaajaline manustamine esile kutsuda piisiva hi
Teatatud on ka hiipogliikeemiast. Q

Oktreotiid vdib GH, gliikkagooni ja insuliini inhibeeriva toime tSttu mojutada glﬁkoo:i@latsiooni.

eemia.

ine vihendada.
@hjustamata, voib
. Seetdttu on soovitatav

1. tiilipi suhkurtdvega patsientide insuliinivajadust voib oktreotiidi manu
Mittediabeetikutel ja 2. tiilipi diabeetikutel, kellel insuliinivaru on osaljs
oktreotiidi manustamine pShjustada s6omisjargset glitkoosisisaldyge t0
jélgida gliikoositaluvust ja diabeedivastast ravi.

Toitumine
Oktreotiid voib monedel patsientidel muuta toidurasvad® gumist.

Monedel oktreotiidiga ravitavatel patsientidel on tﬁh@ B12-vitamiini taseme langust ja
korvalekaldeid Schillingi testis. Mycapssa ravi aj aT\ ovitatav patsientidel, kellel on anamneesis

B12-vitamiini puudus, B12-vitamiini taset jalgi
.0
Naatriumisisaldus RS

Ravim sisaldab vdhem kui 1 mmol (2@ atriumi kapsli kohta, olles seega pohimotteliselt

naatriumivaba.
4.5 Koostoimed teiste ravimi ja muud koostoimed

Teiste ravimite moju Mwaps@

a& eprasooli samaaegne manustamine vihendab Mycapssa biosaadavust.

edetrakti iilaosa pH-d (nt teised prootonpumba inhibiitorid, H2-retseptori
), voivad muuta Mycapssa imendumist ja viia biosaadavuse vihenemiseni.
anustamisel prootonpumba inhibiitorite, H2-retseptori antagonistide voi
osutuda vajalikuks Mycapssa annuse suurendamine.

On leitud, et Mycapssa
Ravimid, mis muuda
antagonistid ja antat§ii
Mycapssa samaa
antatsiididega v@

Mycapsgay @:)klopramiidi samaaegne manustamine vihendas oktreotiidi Cmax ja AUC taset
keskmisélvastavalt 5% ja 11% vorra. Mycapssat tuleb tiitrida vastavalt kliinilisele/biokeemilisele
toimele.

Mycapssa ja loperamiidi samaaegne manustamine vihendas oktreotiidi Cmax ja AUC taset keskmiselt
vastavalt 9% ja 3% vorra. Mycapssat tuleb tiitrida vastavalt kliinilisele/biokeemilisele toimele.



Mycapssa toime muudele ravimitele

Ravimite koostoimete teket voib seostada mitmete mehhanismidega, nagu tsiitokroom P450
ensiilimide inhibeerimine kasvuhormooni pérssimise tottu, mao tithjenemise aeglustumine vdi mdnel
juhul suurenenud lébilaskvus. Seetottu vOib ravimite koostoime erinevate ravimite vahel olla erinev.
Seetottu tuleb teisi kitsa terapeutilise indeksiga ravimeid kasutada ettevaatlikult ja vajadusel annuseid
kohandada.

Kasutades laktuloosi- mannitooli suhtarvu testi ndidati kliinilises uuringus, et ravimi koostises olevad
ajutist ldbilaskvust suurendavad (transient permeability enhancer, TPE®) abiained suurendavad
oktreotiidi imendumist soolest paratsellulaarse transpordi teel (vt 101k 5.1). Koostoimeduringuid teiste
paratsellulaarselt transporditavate ravimitega (nt alendronaat vdi desmopressiin) e% viidud.

Mycapssa samaaegsel manustamisel voib osutuda vajalikuks ravimite, nagu be oKaatorite,
kaltsiumikanali blokaatorite v3i vedeliku ja elektroliiiitide tasakaalu kontrolli inete annuse
kohandamine (vt 16ik 4.4). @

Hiidroklorotsasiidi (HCTZ) ja Mycapssa samaaegsel manustamisel vé CTZ Cax 9% ning
AUC 0.5y 19%. Vajalikuks voib osutuda HCTZ annuse kohandamip:.

Mycapssa samaaegsel manustamisel voib osutuda vajalikuks in%l Ja diabeediravimite annuse
kohandamine (vt 16ik 4.4). ’b

Metformiini ja Mycapssa samaaegne manustamine ei p ud olulisi muutusi metformiini varases

ekspositsioonis. 0

On leitud, et oktreotiid vdhendab tsiiklosporiini ime ist soolestikus (Cmax viheneb 71% ja AUCnr
vaheneb 63%). Vajalikuks voib osutuda tsiiklos i annuse kohandamine.
*

L 4
On leitud, et okreotiid aeglustab tsimetidi‘in' @umis‘c. Vajalikuks voib osutuda tsimetidiini annuse
kohandamine. b

Oktreotiidi siistide ja bromokriptiini egne manustamine suurendab bromokriptiini biosaadavust.
Vajalikuks voib osutuda bromokriptiinfannuse kohandamine.

Lisinopriili ja Mycapssa sama, manustamine suurendab lisinopriili biosaadavust (Cmax suureneb
50% ja AUCo-12) suureneb 4 Mycapssa samaaegsel manustamisel voib osutuda vajalikuks

lisinopriili annuse kohawne.

On leitud, et digoksiipi j&Mycapssa samaaegne manustamine vahendab digoksiini imendumise kiirust.

*
Levonorgestreeli capssa samaaegne manustamine viahendab levonorgestreeli biosaadavust (Cpax

véheneb 38% j Co-s) viheneb 24%), mis v3ib vihendada progestageeni sisaldavate suukaudsete
kontratseptii/befektiivsust (vt 15ik 4.6).

Varfariimija Mycapssa samaaegne manustamine ei pShjustanud olulisi muutusi varfariini varases
ekspositsioonis.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Fertiilses eas naised

Fertiilses eas naispatsientidele tuleb soovitada oktreotiidiga ravimise ajal vajadusel kasutada sobivaid
rasestumisvastaseid vahendeid (vt 16ik 4.4).

Mycapssa ja levonorgestreeli samaaegne manustamine viahendab levonorgestreeli biosaadavust (vt
16ik 4.5). Vahenenud biosaadavus vOib potentsiaalselt vihendada progestageeni sisaldavate



suukaudsete rasestumisvastaste vahendite efektiivsust. Kui Mycapssa't kasutatakse koos suukaudsete
rasestumisvastaste vahenditega, tuleb naistel soovitada kasutada alternatiivset mittehormonaalset
rasestumisvastast meetodit voi varumeetodit.

Rasedus

Oktreotiidi kasutamise kohta rasedatal andmed puuduvad voi on piiratud hulgal (vihem kui 300 raseda
andmed) ja ligikaudu kolmandikul juhtudest on raseduse tagajarjed teadmata. Enamik teadetest saadi
pérast oktreotiidi turustamisjérgset kasutamist ja rohkem kui 50% ravimiga kokku puutunud
rasedustest teatati akromegaaliaga patsientidel. Enamik naisi puutus oktreotiidiga kokku raseduse

esimesel trimestril, saades subkutaanset oktreotiidi vahemikus 100...1200 mikrogra oOpédevas voi
pika toimeajaga oktreotiidi 10...40 mg/kuus. Kaasasiindinud anomaaliatest teatati ligi 4%
rasedusjuhtudest, mille tulemused on teada. Nendel juhtudel pohjuslikku seost omédiga el

kahtlustata.
Loomkatsed ei ndita otsest vOi kaudset kahjulikku toimet seoses reproduktii\@ilisusega (vt 101k 5.3).

Ettevaatusena on parem véltida Mycapssa kasutamist raseduse ajal (vt Q 4).

Imetamine <O

Ei ole teada, kas oktreotiid eritub rinnapiima. Loomkatsed ongdidanud oktreotiidi eritumist
rinnapiima. Ohtu vastsiindinutele ei saa vilistada. Mycapssa hi kasutada rinnaga toitmise ajal.

Fertiilsus O:

Ei ole teada, kas oktreotiid mdjutab inimese vilj aku\ inuse ja laktatsiooni ajal ravitud emasloomade

isastel jarglastel leiti munandite hiline laskumin eotiid ei kahjustanud aga isaste ja emaste rottide
viljakust annustes kuni 1 mg/kg kehakaalu k&ﬂ‘lo evas (vt 101k 5.3).

L 4
4.7 Toime reaktsioonikiirusele ‘O
Mycapssa ei mojuta voi mojutab eba@t autojuhtimise ja masinate kdsitsemise vOimet. Patsiente
tuleb hoiatada, et kui neil tekib Mycapssa ravi ajal pearinglus, asteenia/visimus vdi peavalu, peaksid

nad olema auto juhtimisel v6i m te késitsemisel ettevaatlikud.

4.8 Korvaltoimed O

Ohutusprofiili kokkuvé’c%

Koige sagedasema apssa’ga ravimise ajal teatatud korvaltoimed on enamasti kerged kuni
md&odukad seede M dired, millest kdige sagedamini on teatatud kohuvalu, kShulahtisust ja
iiveldust. Ravi4édtRamisel viheneb teadaolevalt seedetrakti korvaltoimete iildine esinemissagedus aja

jooksul. fb
Kéwalt&Etabel

Allpool loetletud ravimi kdrvaltoimed on kogutud kliinilistest uuringutest ja oktreotiidi
turustamisjargsest ohutuskogemusest.

Ravimi korvaltoimed on loetletud organsiisteemi klasside kaupa jargmise klassifikatsiooni kohaselt:
véga sage (> 1/10); sage (> 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (> 1/1000 kuni < 1/100); ja teadmata (ei saa
hinnata olemasolevate andmete alusel).



Tabel 1. Korvaltoimete tabel
Turustamisji
rgne
ohutuskogem
Organsiisteemi Viga sage Sage Aeg-ajalt us (sagedus
klass teadmata)
Infektsioonid ja Divertikuliit, gastroenteriit,
infestatsioonid viiruslik gastroenteriit, suu
herpes
Hea-, Maksa hemangioom
pahaloomulised ja t}
tdpsustamata
kasvajad 0
(sealhulgas tsiistid Q
ja poliiiibid) @
Vere ja Leukopeenia Trombotsiitop
liimfisiisteemi Q eenia*
hiired )
Immuunsiisteemi ¢ Anafiilaksia*,
haired N allergia/iilitun
dlikkusreaktsi
,b oonid*
Endokriinsiisteemi Kilpniirme ‘Qv
hiired alatalitlus*, '}
kilpnédrmg N
hiire (nt \
kilpnéér
stimu?eﬁ
h
<
ta langus,
%e T4 ja
 Vaba T4
\éihenemine)*
Ainevahetus- ja Hﬁpergh’i@ Hiipogliikkeemi | S66giisu vihenemine,
toitumishéired ia** a**, suhkurtobi,
O paastugliikoosi | hiipertrigliitserideemia,
.\ héire**, dehiidratsioon*
f\\ anoreksia*
Psiihhiaatrilised - Arritus, drevus, depressioon,
héired ’\4\ desorientatsioon,
A o kuulmishallutsinatsioonid,
nigemishallutsinatsioonid,
@ unetus, meeleolumuutused,
% meeleolu kdikumine
Naérvisiisteetni Peavalu** Pearinglus Pdletustunne, karpaalkanali

héired

siindroom, tédhelepanu
hajumine, diisgeuusia,
hiipoesteesia, méluhdired,
paresteesia, presiinkoop,
sinusiit, unisus, treemor

Silma kahjustused

Suurenenud pisaravool

Korva ja labiirindi

kahjustused

Peapooritus




Turustamisji
rgne

ohutuskogem
Organsiisteemi Viga sage Sage Aeg-ajalt us (sagedus
klass teadmata)
Stidame héired Bradiikardia** | Nodaalne ariitmia, Siidame
tahhiikardia* héired,
ariitmiad*®
Vaskulaarsed Ohetus, hiipotensioon
héired
Respiratoorsed, Diispnoe* Nina limaskesta hiired,
rindkere ja kurguérritus 0
mediastiinumi
héired AQ
Seedetrakti hdired | Kohuvalu, Diispepsia, Age pankreatiit, @v
kohulahtisus, oksendamine, | sooletegevuse S,
iiveldus, k&hupuhitus*, | suukuivus, roej amatus,
kohukinnisus* | steatorroa*, roojamahy s emine,
* puhitus** pehme saged a ised,
véljaheide**, seede& aired,
varvunud seedetrakti motoorika héired,
véljaheide**, he%idaalne verejooks,
ebamugavustu ‘\@o aagia, sOdgitoru
nne kohus, 1 aasia, parotiidnddrme
kdhu \&urenemine,
puhitumin%% roojamispakitsus
gastriit,
gastg3oe
e \J
ré@ aigus
Maksa ja sapiteede | Sapikivitobi** Q@‘fgﬁsﬁit**, Sapiteede obstruktsioon, Age hepatiit
héaired 4 liaarne sete*, | kollatobi, ilma
\ﬁperbilirubin koletsiistektoomiajargne kolestaasita*,
Q eemia* siindroom, sapikoolikud, kolestaatiline
sapipdie hdired, maksa hepatiit*,
O steatoos kolestaas*,
.\ kolestaatiline
R ikterus*
Naha ja &\ ) Stigelus**, Allergiline dermatiit, Urtikaaria*
nahaaluskoe . ‘\ 160ve**, liighigistamine,
kahjustused \b alopeetsia* hiipertrihhoos
Lihaste, Iuusti ﬁ* Artralgia Seljavalu, luuvalu, kiiljevalu,
sidekoe k '@ed kubemevalu, liigeste turse,
lihasspasmid,
ebamugavustunne lihas-
skeletis, lihas-skeleti valu,
miialgia, valu kétes, jalgades,
pehmete kudede turse
Uldised hiired ja Asteenia, Ebatavaline enesetunne,
manustamiskoha vasimus, kehatemperatuuri muutuse
reaktsioonid ' perifeerne tunne, halb enesetunne, valu,
turse tundlikkus, janu




Turustamisji
rgne

ohutuskogem
Organsiisteemi Viga sage Sage Aeg-ajalt us (sagedus
klass teadmata)
Uuringud Korgenenud Vere kreatiinfosfokinaasi Vere
maksafunktsio | taseme tous, vere kasvuhormoon

oni testid?

kreatiniinisisalduse tus, vere
laktaatdehiidrogenaasi
taseme tous, vere
uureasisalduse suurenemine
stidame kahin, ebaregulaa
siidame 1006gisagedus,

insuliinitaolise kasvu 1
tous, lipaasi tdus, t% ¥ni
taseme tous, keh

langus, kehaka us

1 taseme tous

>

* Neid kdrvaltoimeid Mycapssa puhul ei tiheldatud. Nende sageduse

oktreotiidi andmete pohjal

** Viga sagedased voi sagedased korvaltoimed, millest on sag

kasutamisel vGrreldes Mycapssaga
! Siistekoha reaktsioonidest teatati kui siistitava oktreotiiwga sagedasest korvaltoimest. Kuna
1

Mycapssa on ette ndhtud ainult suukaudseks manustamige
2 Siistitava oktreotiidi puhul teatati tavalise korv
turustamisjargselt teatati leeliselise fosfataasi
(esinemissagedus teadmata)

Valitud k&rvaltoimete kirjeldus

Sapipéis ja sellega seonduvad reaktsioonid
On niidatud, et somatostatiini analoogid
sekretsiooni, mis v3ib pohjustada héir
need tavaliselt astimptomaatilised; s

kirurgiliselt.

Stidamehdired

Bradiikardia on somatostatiini
kuuluvad QT-intervalli N
tileminek, R-laine ‘x)

siindmuste seost okt
stidamehaigused ¢

Voimalikest kO

varaj

olmetest teatamine

O

<

g
.J\\é

arati kindlaks sustitava

e@eatatud sustitava oktreotiidi

e seda kdrvaltoimet tabelisse lisatud
transaminaaside taseme tdusust ning

maglutamiiiiltransferaasi taseme tousust

Qad sapipdie kontraktiilsust ja vidhendavad sapi
sapipoie t00s voi setteid. Kui sapikivid siiski tekivad, on
tOmaatilisi kive tuleb ravida kas lahustades sapphapetega voi

loogide kdrvaltoime. Oktreotiidiga tdheldatud EKG muutuste hulka
emine, telje nihked, varajane repolarisatsioon, madal pinge, R/S
rogresseerumine ja mittespetsiifilised ST-T-laine muutused. Nende

iidiga ei ole kindlaks tehtud, sest paljudel neist patsientidest on kaasuvad

voimaldabyé

kdrvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V. lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

alikest korvaltoimetest on oluline teatada ka parast ravimi miiligiloa viljastamist. See
tkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutodtajatel palutakse kdigist voimalikest

Teatatud on piiratud arvust juhuslikest oktreotiidi iileannustamistest tdiskasvanutel ja lastel.
Taiskasvanutel olid annused vahemikus 2400...6000 mikrogrammi 6&pdevas, manustatuna pideva
infusioonina (100...250 mikrogrammi tunnis) v3i subkutaanselt (1500 mikrogrammi kolm korda
O0péevas). Teatatud korvaltoimed olid ariitmia, hiipotensioon, siidameseiskus, aju hiipoksia,
pankreatiit, maksa steatoos, kohulahtisus, norkus, letargia, kehakaalu langus, hepatomegaalia ja

laktatsidoos.



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

Lastel olid annused vahemikus 50...3000 mikrogrammi 66paevas, manustatuna pideva infusioonina
(2,1...500 mikrogrammi tunnis) voi subkutaanselt (50...100 mikrogrammi). Ainus korvaltoime oli
kerge hiipergliikeemia.

Ootamatutest korvaltoimetest ei ole teatatud vdhihaigetel, kes said jagatud annustena subkutaanset
oktreotiidi annustes 3000...30 000 mikrogrammi 60péevas.

Uleannustamise ravi on siimptomaatiline.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED b
5.1 Farmakodiinaamilised omadused 0

Farmakoterapeutiline rithm: Hiipofiiiisi ja hiipotalamuse hormoonid ja nende ogid, somatostatiin
ja selle analoogid, ATC-kood: HO1CBO02 @

Toimemehhanism QQ
Oktreotiid on looduslikult esineva somatostatiini siinteetiline o ag 1 derivaat, millel on sarnane

farmakoloogiline toime, kuid mille toimeaeg on markimisvairseltpikem. See parsib patoloogiliselt
suurenenud GH ning gastroenteropankreaatilises (GEP) end%ﬁsﬁs‘[eemis toodetud peptiidide ja

serotoniini sekretsiooni.

Loomadel on oktreotiid tugevam kasvuhormooni, gliikkaggom ja insuliini vabanemise inhibiitor kui
somatostatiin ning selektiivsem GH ja glﬁkagooni. oni suhtes.

Tervetel isikutel on oktreotiid inhibeerinud:

o arginiini poolt stimuleeritud kasvuhora anemist, treeningust ja insuliinist pShjustatud
hiipogliikeemiat, RS

o insuliini, glitkagooni, gastriini ja teiste GEP endokriinsiisteemi peptiidide s00gijargset
vabanemist ning arginiini poolt s eeritud insuliini ja glitkagooni,

o tiireotropiini vabastava hormoehi (#4yrotropin-releasing hormone, TRH) stimuleeritud

kilpnééret stimuleeriva hormooniXthyroid-stimulating hormone, TSH) vabanemist.

Erinevalt somatostatiinist inhi Q)ktreotiid pigem GH kui insuliini sekretsiooni ja selle
manustamisele ei jérgne taga gina hormoonide hiipersekretsiooni (st akromegaaliaga patsientidel
GH).

Farmakodiinaamilis
.

Tervetel Vabatahis abiviidud iiheannuselises uuringus tdheldati kasvuhormooni inhibeerimist
kdigil Mycaps anud isikutel, vorreldes nende kasvuhormooni tasemega enne Mycapssa ravi.

Uuring gaesmﬁrk oli hinnata Mycapssa pohjustatud suurenenud soole labilaskvuse kestust,
tdheldati paratsellulaarse ldbilaskvuse suurenemist 2 tundi parast Mycapssa manustamist ning see
taastus algtasemele 5,5 tundi parast Mycapssa manustamist. Mycapssa poolt pohjustatud 1abilaskvus
on selle aja jooksul tiielikult podrduv.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Mycapssa efektiivsus ja ohutus akromegaaliaga patsientidel méarati kindlaks kolmes 3-etapilises
kliinilises uuringus: 9-kuuline, randomiseeritud, avatud, aktiivse kontrolliga uuring, millele eelnes
6-kuuline sissejuhatav etapp (OOC-ACM-302); 9-kuuline randomiseeritud topeltpime
platseebokontrolliga uuring (OOC-ACM-303) ja 7-kuuline avatud, ravieelse kontrolliga uuring
(CH-ACM-01). K&ik 3 uuringut olid vahetusuuringud akromegaaliaga patsientidel, kes olid
reageerinud ravile siistitavate somatostatiini analoogidega. Kdik 3 uuringut hdlmasid vabatahtlikku
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avatud jatkufaasi. K&igis 3 uuringus oli Mycapssa algannus 40 mg (20 mg hommikul ja 20 mg ohtul).
Mycapssa annust oli lubatud suurendada annuse tiitrimisel annuseni 60 mg (40 mg hommikul ja 20 mg
oOhtul) ja maksimaalse annuseni 80 mg 66pédevas (40 mg hommikul ja 40 mg ohtul), kuni patsiente
peeti biokeemiliste tulemuste ja/voi kliinilise hinnangu pdhjal piisavalt kontrollituks. Seejérel
sdilitasid patsiendid oma sihtannuse kuni ravi 16puni.

Uuring OOC-ACM-302

Aktiivse kontrolliga uuringus (OOC-ACM-302) alustasid 146 patsienti Mycapssa sissejuhatavat ravi
tavapédrase annustamisintervalli jooksul pdrast viimast somatostatiini analoogi siisti. Keskmine IGF-1
algvéirtus oli 0,9 korda suurem normi iilemisest piirist (upper limit of normal, ULN). 116 patsienti
(79,5%) 1opetasid 6-kuulise sissejuhatava etapi; 30 patsiendi (20,5%) ravi katkestati. Kige
sagedasemad pohjused, miks ravi sissejuhatavas etapis katkestati, olid ravi ebadnne e (5,5%) ja
kdrvalndhud (9,6%; enamasti kerged kuni moddukad seedetrakti korvaltoimed).

146 kaasatud patsiendist 92 patsienti (63,0%) 10petasid sissejuhatava etapi ja iokeemiliselt
kontrollitud (defineeritud kui IGF-1 < 1,3 korda ULN ja GH < 2,5 ng/ml). d jpatsiendid
randomiseeriti jitkama ravi Mycapssaga vOi naasma varasemale ravile sii§titavate somatostatiini

analoogidega.

Uuringu OOC-ACM-302 esmane efektiivsuse tulemusnditaja olj tlge osakaal, kes olid kogu
9-kuulise randomiseeritud kontrollitud ravi (randomised controllcthtreatment, RCT) faasis
biokeemiliselt kontrollitud. Patsienti loeti biokeemiliselt kontgellituks, kui kdigi IGF-1 hindamiste
IGF-1 ajaliselt kaalutud keskmine RCT etapp oli < 1,3 korda"iilefhormi iilemise piiri.

90,9% Mycapssaga ravitud patsientidest ja 100% siistita¥%atéSomatostatiini analoogidega ravitud
patsientidest olid biokeemiliselt kontrollitud kogu i véltel. Esmane tulemusniitaja vastas
eelnevalt madratletud samavairsuse kriteeriumile —& vt tabel 2).

Tabel 2. Uuringu O0OC-ACM-302 e lemusniitajad
R4 capssa Siistitavad somatostatiini
O(N =55) analoogid
,Q (N =37)
Esmased analiiiisid i\
Biokeemiliselt kontrollitud !, n éL - 50(90,9) 37 (100)
Kohandatud proportsioonide -9,1
erinevus > PP O
95% usaldusvahemik [\, (-19.,9; 0,5)

1 Maiératletud kui
< 1,3 korda ULN
2 Kohandatud

@)aj akaaluline keskmine koigist IGF-1 hindamistest RCT etapis

s ja CI saadi stratifitseeritud M&N meetodil
CI = usaldusvah X GF-1 = insuliinitaoline kasvufaktor 1; M&N = Miettinen & Nurminen;
RCT = randomﬁxitud kontrollitud ravi; ULN = normi iilempiir

Tabel 3 1dab andmeid aktiivsete stimulatsiooni siimptomite kohta, mida on kirjeldatud
OO0OC-ACM-302 uuringu sissejuhatava ja RCT etappide ajal.



Tabel 3. Aktiivse akromegaalia siimptomitega patsientide osakaal patsientide hulgas, kes
osalesid uuringu OOC-ACM-302 randomiseeritud kontrolliga ravifaasis

Sissetootamise etapp RCT etapp
Algtaseme | Sissejuhatuse RCT I6pp RCT I6pp
sissejuhata 1opp Siistitavad
vad somatostatiini
siistitavad analoogid Mycapssa
somatostat Mycapssa % (N =37) % (N =55)
iini % (N =92)
analoogid
O
Stimptom (N=92) -
Liigesevalu 71 62 70 N, B0
Jisemete 47 33 41 42
turse rY
Higistamine 50 42 54 o/ 38
Visimus 75 64 65 64
Peavalu 50 48 43 N 53
RCT = randomiseeritud kontrollitud ravi o O
Uuring OOC-ACM-303 \

Platseebokontrolliga uuringus OOC-ACM-303 osales 56 pa
korda ULN. Esmane efektiivsuse tulemusnéitaja oli ko somatostatiini annusega patsientide
osakaal, kes siilitasid oma biokeemilise vastuse, mis mz i sarnaselt kaasamiskriteeriumidele kui

i. Keskmine IGF-1 algvéértus oli 0,8

IGF-1 tase, mis oli 9-kuulise ravi 16pus ULN-ist vii i sellega vordne. 58,2% Mycapssa’ga
ravitud patsientidest ja 19,4% platseebot saanud p 1 est séilitasid biokeemiline vastuse

(p =0,0079; vt tabel 4) %
0
Tabel 4. Uuringu OOC-ACM- 30% aged tulemusniiitajad
L 4

Mycapssa Platseebo
AN (N =28) (N =28)
Siilitatud biokeemiline vastus !, Q - 58,16 19,42
kohandatud proportsioonid 2
Kohandatud proportsioonide e@s 2 38,74
95% usaldusvahemik (\‘ (10,68; 59,90)
p-vairtus 0,0079

! Maiératletud kui K ine IGF-1 <1 x ULN pérast 9-kuulist ravi. Varajast katkestamist peeti

reageerimata jatmi

2 Kohandatud .@lt raviriihmale, algtaseme SRL annusele ja IGF-1 algtasemele

Cl= usaldusvah ;NGF-1 = insuliinitaoline kasvufaktor 1; SRL = somatostatiini retseptori ligand;
ULN = norm1

Uuring -I{a 01
Rav1ee\§l'ﬂrolhga uuringus CH-ACM-01 osales 151 patsienti. Keskmine IGF-1 algvéértus oli 0,9
korda ULNYEsmane efektiivsuse tulemusnéitaja oli ravile reageerinute osakaal 7-kuulise pohiravi
etapi 10pus. Vastus madrati sarnaselt kaasamise kriteeriumidele, kus IGF-1 tase oli vaiksem kui 1,3
korda ULN ja GH tase viiksem kui 2,5 ng/ml. Uldiselt reageeris pdhiravi etapi 1dpus 64,9%
patsientidest (vt tabel 5).
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Tabel 5. Uuringu CH-ACM-01 esmased tulemusniitajad

Mycapssa

(N=151)
Vastajaid !, n (%) 98 (64.9)
Tapne 95% CI % 2 jaoks (58,4;74,2)

! Maéiratletud kui IGF-1 < 1,3 korda ULN (kohandatud vastavalt vanusele ja soole) ja 2-tunnine
integreeritud GH < 2,5 ng/ml parast 7-kuulist ravi (LOCF analiiiis)

Saadud Clopper-Pearsoni (tdpse) meetodiga

CI = usaldusvahemik; GH = kasvuhormoon; IGF-1 = insuliinitaoline kasvufaktor 1; LOCF = viimane
edasi kantud vaatlus (last observation carried forward); ULN = normi iilempiir

2

Individuaalsed kéte, jalgade turse ja liigesevalu siimptomite skoorid néditasid pShiraviygerioodi 16pus
Mycapssa ravi ajal statistiliselt olulist paranemist vorreldes ravieelsega ja siistitamatesOmatostatiini
analoogidega (vastavalt p=0,0165 ja p = 0,0382). b

Lapsed

5.2 Farmakokineetilised omadused

Teavet lastel kasutamise kohta vt 101k 4.2. e Q
Imendumine ’b

Suukaudselt manustatav oktreotiid imendub sooltest parQlaarsel teel. Ravimi koostises olevad
ajutiselt lébilaskvust suurendavad abiained (TPE®™) évad oktreotiidi imendumist. Kasutades
laktuloosi- mannitooli suhtarvu testi ndidati kliinilf: ringus, et TPE abiained suurendavad
imendumist soolest paratsellulaarse transpordi te 0ik 4.5). Suurenenud ldbilaskvus oli mééduv ja
poorduv (vt 161k 5.1). R

L 4
Tervetel isikutel oli Mycapssa {ihekordse*su
ekspositsioon moddetuna AUC-ga 95%

udse annuse (20 mg oktreotiidatsetaati) siisteemne
00% subkutaanse oktreotiidatsetaati (0,1 mg
oktreotiidatsetaati) tihekordse annuse st, mis nditab vorreldavat slisteemset saadavust. Oktreotiidi
korgeim sisaldus (Cmax) oli pérast suu set manustamist 22%...33% madalam kui subkutaansel
manustamisel. Imendumisaeg oligpédrast suukaudset manustamist pikem kui parast subkutaanset
manustamist; maksimaalne kont&tsioon saavutati keskmiselt 1,67...2,5 tundi pérast suukaudset
manustamist ja 0,5 tundi péira@bkutaanset manustamist.

Pérast Mycapssa ﬁheko?Xnanustamist suurenes oktreotiidi siisteemne ekspositsioon tervetel k
isikutel 3...40 mg ann hul proportsionaalselt. Akromegaaliaga patsientidel suurenes pérast
Mycapssa 40 mg ( kaks korda 66paevas), 60 mg (40 mg hommikul/20 mg Shtul) ja 80 mg

(40 mg kaks kor e&'@ devas) pikaajalist manustamist oktreotiidi keskmine kontsentratsioon plasmas.

Toidu toime audsele imendumisele

Tervete ﬁikega labiviidud uuringus vdhendas 20 mg Mycapssa manustamine koos toiduga
imenduQﬁatust ligikaudu 90%. Taissuuruses korge rasvasisaldusega eine 1 tund enne voi 2 tundi
pérast annu8e manustamist, vihendas méirkimisvéérselt Mycapssa imendumist (vt 15ik 4.2).

Koikides 3-etapilistes uuringutes anti juhised votta Mycapssa kapsleid vihemalt 1 tund enne voi
vahemalt 2 tundi pérast s6omist.

Jaotumine

Subkutaanse siiste jérel on jaotusruumala 0,27 /kg ja kogu keha kliirens 160 ml/min. Seondumine
plasmavalkudega on 65%. Vererakkudega seondunud oktreotiidi kogus on ebaoluline.
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Eritumine

Eliminatsiooni poolvéirtusaeg parast subkutaanset manustamist on 100 minutit. Suurem osa peptiidist
eritub véljaheitega, samas uriiniga eritub ligikaudu 32% muutumatul kujul.

Poolvéairtusaeg parast Mycapssa ihekordset suukaudset manustamist oli sarnane subkutaansele
manustamisele (vastavalt 2,66 tundi ja 2,27 tundi).

Akromegaaliaga patsientidel oli eliminatsioon pérast kroonilist manustamist veidi aeglasem kui
tervetel vabatahtlikel, kusjuures keskmine ndiv poolvédrtusaeg tasakaalukontsentratsioonil oli annuste
(20 mg, 40 mg, 60 mg ja 80 mg) vahel vahemikus 3,2...4,5 tundi. Patsientidel, kellel o
tasakaalukontsentratsioon plasmas saavutatud, 16peb eliminatsioon ligikaudu 48 tu$ st viimast
annust.

Patsientide eririthmad @Q

(ratsiooni kiirus [eGFR]

Neerukahjustusega patsiendid

Raske neerukahjustusega isikute ekspositsioon (hinnanguline glomerulae
15...29 ml/min/1,73 m?) ei erinenud oluliselt tervete isikute omast,Di3 % vajava l0ppstaadiumis
neeruhaigusega (ESRD) patsientide keskmine plasmakontsentr li ' kdrgem kui raske
neerukahjustusega patsientel, kelle maksimaalne plasmakontsentratgioon, ekspositsioon (AUC) ja
poolviartusaeg on kdorgemad, mis on kooskdlas neerukahjustuse mojuga oktreotiidi ekspositsioonile
(vt 101k 4.2).

Maksakahjustusega patsiendid :
Maksatsirroosiga patsientidel vdib eliminatsiooniV.N gheneda, kuid see ei vihene
maksarasvtovega patsientidel. \

Oktreotiidi farmakokineetika oli pérast 10 mg
portaalhiipertensiooniga (Child Pugh A voi
farmakokineetikaga (vt 10ik 4.2). Child Pugh

kohandada. @
5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Oktreotiidatsetaadi dgeda ja kordtwannuse toksikoloogilise, genotoksilisuse, kantserogeensuse ja
reproduktiivtoksilisuse uurin ‘;@ oomadel ei ndidanud inimestele mojuvaid spetsiifilisi

ohutusprobleeme. .§

Oktreotiidatsetaadi repr tiivsusuuringud loomadel ei ndidanud mingeid tdendeid teratogeensetest,
mdjudest embriigledpotele voi muust mojust reproduktiivsusele, mis tulenevad vanematel kasutatud
oktreotiidi annus M ni 1 mg/kg/d66péaevas. Rottide jarglastel tdheldati moningast fiisioloogilise
kasvu pidurdumisfy mis oli modduv ja oli tingitud liigsest farmakodiinaamilisest aktiivsusest
pohjustatud %ﬂhibeerimisest (vt 101k 4.6).

g Mycapssa manustamist stabiilse tsirroosi ja
sealustel vorreldav tervete vabatahtlike
vOi B haigusega patsientidel ei ole annust vaja

Spetsiifilig] uuringuid noorte rottidega ei ole 1dbi viidud. Pre- ja postnataalsetes arenguuuringutes
téaheldati kogu tiinuse ja laktatsiooniperioodi jooksul oktreotiidi saanud emaloomade esimese
sugupolve (F1) jarglaste kasvu ja tdiskiipsemise aeglustumist. Isaste F1 jarglaste puhul tiheldati
munandite hilinenud laskumist, kuid mojutatud isaste F1 poegade viljakus jdi normaalseks. Seega olid
iilalmainitud tdhelepanekud moédduvad ja neid peeti GH inhibeerimise tagajérjeks.

Kantserogeensus/krooniline toksilisus

Rottidel, peamiselt paljudel isasloomadel, kes said oktreotiidatsetaati d0pdevastes subkutaansetes
annustes kuni 1,25 mg/kg kehakaalu kohta, téheldati pérast 52, 104 ja 113/116 niddala moddumist
nahaaluses siistekohas fibrosarkoome,. Kohalikke kasvajaid esines ka kontrollriihma rottidel, kuid
nende kasvajate teket seostati fibroplaasia héirega, mille pShjustas siistekohtades piisiv drritav toime,
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mida véimendas happeline piimhappe/mannitooli vehiikul. See mittespetsiifiline koereaktsioon niis
olevat iseloomulik just rottidele. Neoplaasiakahjustusi ei tdheldatud ei hiirtel, kellele manustati

98 nddala jooksul iga pdev subkutaanselt oktreotiidi annuseid kuni 2 mg/kg, ega koertel, keda raviti
oktreotiidi igapievaste subkutaansete annustega 52 néadala jooksul, ega cynomolgus-ahvidel, kellele
manustati 66pdevas suukaudselt 20 mg oktreotiidi (oktreotiidi kapslitena) 9 kuu jooksul.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Povidoon b
Naatriumkapriilaat 0
Magneesiumkloriid

Poliisorbaat 80 Q
Gliitsertiiilmonokariilaat @
Gliitsertiiltrikapriilaat

Zelatiin Q
Titaandioksiid (E171) e :Q

Metakriiiilhappe-etiiiilakriilaadi kopoliimeer (1:1)

Talk
Trietiiiiltsitraat
Kolloidne veevaba ranidioksiid ’b

Naatriumvesinikkarbonaat Q
Naatriumlauriitilsulfaat O
0\

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata :QQ

*
6.3 Kolblikkusaeg ’O
3 aastat @

6.4 Siilitamise eritingimuseQ
Hoida kiilmkapis (2 °C — 8 °(®itte lasta kiilmuda.

9,

Mycapssat voib hoida V%ool kiilmkappi temperatuuril kuni 25 °C kuni 1 kuu, parast mida tuleb

ravim hdvitada. $
L 4
6.5 Pakendii&bg ustus ja sisu

Polﬁklorotri%petﬁleen [PCTFE]/poliietiileen [PE]/poliiviniiiilkloriid [PV C]-alumiiniumblistrid.
Pakend%u's on 28 gastroresistentset kdvakapslit.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja kisitlemiseks

Patsiente tuleb juhendada kapsleid ettevaatlikult blistrist eemaldama; patsiendid ei tohi kapslit keskelt
pressida. Patsiente tuleb juhendada, et kui kapsel on murtud vai katki, tuleb see édra visata ja votta uus

kapsel.

Kasutamata ravimpreparaat voi jddtmematerjal tuleb hédvitada vastavalt kohalikele nduetele.

15



7. MUUGILOA HOIDJA
Amryt Pharmaceuticals DAC
45 Mespil Road

Dublin 4
Iirimaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/22/1690/001 b
9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDA UUPAEV

Tépne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiam%;ulehel:
http://www.ema.europa.cu @

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupéev:

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV 3
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B. HANKE- JA KASUTU USED VOI PIIRANGUD
G

C. MUUGILOA MUUﬂ@GIMUSED JA NOUDED
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A. RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD)
TOOTJA(D)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress

Pharbil Pharma GmbH
Reichenberger Strasse 43
33605 Bielefeld
Saksamaa

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD Ob
Retseptiravim. Q

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED Q

J Perioodilised ohutusaruanded e :Q

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitami%on satestatud

direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu konggllpidevade loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimitiportaalis.

Miiiigiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi esime&@;oodilise ohutusaruande 6 kuu jooksul
parast miiiigiloa saamist. ’\

D. RAVIMI OHUTU JA EFEKTIIVS@AMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
L 4
.

e Riskijuhtimiskava O
Miiiigiloa hoidja peab noutavad ravi@se toimingud ja sekkumismeetmed 14bi viima
vastavalt miitigiloa moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis tahes

jargmistele ajakohastatud riskij@skavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimisk@uleb esitada:
o Euroopa Ravimi@ﬂ%ﬁéudel;
. kui muudetakse m timissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis voib oluliselt m&jutada

riski/kasu suhgtf vO¥ kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmérk.
L 4

3
B
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PAKEND

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Mycapssa 20 mg gastroresistentsed kovakapslid
oktreotiid

Iga kapsel sisaldab oktreotiidatsetaati koguses, mis vastab 20 mg oktreotiidile.

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS Qb

| 3. ABIAINETE LOETELU ,\Q
X
| 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS N
Gastroresistentne kovakapsel ’b
28 gastroresistentset kovakapslit Q
0\

5.  MANUSTAMISVIS JA-TEE(D) A \"

*
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infof%
L 4
.

Suukaudne. 0

Kuidas kapslit eemaldada: @

itk OQ

000 Vajutage KER%T kapsli iila- voi alaosale.

S

*
ARGm\uage kapsli keskosale.
Vo Y @

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

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERITHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Mitte lasta kiilmuda.
Kasutamise ajal voib Mycapssat hoida temperatuuril kuni 25 °C kuni 1 kuu.

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

| 11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS ,\0
-
Amryt Pharmaceuticals DAC @K
45 Mespil Road
Dublin 4 Q
lirimaa e Q

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) -~

EU/1/22/1690/001 \Qa

N
13. PARTII NUMBER A\\

Lot o Q
*

*

[14. RAVIMI VALJASTAMISTH}@ESED

AN

[15. KASUTUSJUHEND L~

o

b
| 16. TEAVE BRAIL@KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Mycapssa . @

‘ 17. AH\%ADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-VOOTKOOD

LisatudQ'U-véétkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

BLISTER

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Mycapssa 20 mg gastroresistentsed kovakapslid
oktreotiid

Amryt Pharmaceuticals DAC

2. MUUGILOA HOIDJA NIMI Ob

3. KOLBLIKKUSAEG Q

EXP <O

*

4. PARTII NUMBER &
Lot \0

N
5. MUU ,‘05

N
)
<

N

D

A\
(%
Q..
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Pakendi infoleht: Teave patsiendile

Mycapssa 20 mg gastroresistentsed kovakapslid
oktreotiid

Enne ravimi votmist 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 apteekri.

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

- Kui teil tekib tikskdik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekri. altoime vOib
olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord Qo

Mis ravim on Mycapssa ja milleks seda kasutatakse @
Mida on vaja teada enne Mycapssa’i votmist

Kuidas Mycapssa’t votta

Voimalikud korvaltoimed Q
Kuidas Mycapssa’t sdilitada O

Pakendi sisu ja muu teave

SN A L=

’b

1. Mis ravim on Mycapssa ja milleks seda kasuta

Mycapssa sisaldab toimeainena oktreotiidi. Oktreo m@)matostatiini, loodusliku aine, siinteetiline
vorm, , mis kontrollib inimese kasvuhormooni Vaa\ st. Oktreotiid toimib samamoodi nagu
somatostatiin, kuid selle toime kestab kauem, mi ei ole vaja seda nii sageli votta.

*
Mycapssa’t kasutatakse séilitusraviks akr gaga taiskasvanutel, mille puhul organism toodab
liiga palju kasvuhormooni. Seda kasutatar%tsientidel, kellel on juba tdestatud, et sellised ravimid

nagu somatostatiin on neile kasuhkuc@
Tavaliselt reguleerib kasvuhormoon kudede, elundite ja luude kasvu. Akromegaalia korral pohjustab
kasvuhormooni suurenenud toot (tavaliselt ajuripatsi mitte-vihkkasvaja tottu) luude ja teatud
kudede suurenemist ning selliseid‘siimptomeid nagu peavalu, liigne higistamine, kéte ja jalgade
tuimus, vasimus ja liigeseval vi Mycapssa’ga voib aidata siimptomeid leevendada.

N

2. Mida on Vaja ada enne Mycapssa votmist

Mycapssa’t ei
kui olet eot11d1 voi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 15igus 6) suhtes allergiline

Hoiatu '{aevaatusabinﬁud

Enne M ssa vOtmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga, kui teil on:

- siidame- voi vereringeprobleemid, sest ravim voib mdjutada teie siidamelodkide sagedust ja
regulaarsust.

- sapipoie probleemid. Oktreotiid vdib pdhjustada sapikivide moodustumist ja teie arst soovitab
selle kontrollimiseks ultraheliuuringuid, tavaliselt iga 6...12 kuu jérel selle ravimiga ravimise
ajal.

- diabeet, sest Mycapssa voib mdjutada teie veresuhkru taset. Pikaajalisel kasutamisel voib
tekkida piisiv veresuhkru taseme tous. Samuti on teatatud madalast veresuhkru tasemest.
Seetottu voib arst soovitada jilgida veresuhkru taset ja diabeediravi.

Kui teil on 1. tiitipi diabeet ja teid ravitakse insuliiniga, vdib osutuda vajalikuks Mycapssaga
ravimise ajal teie annust vihendada.
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- on kunagi esinenud B12-vitamiini puudust. Kui teil on esinenud B12-vitamiini puudust, voib
arst Mycapssa ravi ajal teie B12-vitamiini taset kontrollida, sest see ravim v3ib vdhendada
B12-vitamiini taset veres.

Jélgimine ravi ajal

Ajuripatsi kasvajad, mis toodavad liigset kasvuhormooni ja pohjustavad akromegaaliat, vGivad
monikord laieneda, pShjustades tdsiseid tiisistusi, nditeks ndgemisprobleeme. Mycapssa votmise ajal
on oluline jélgida kasvaja arenemist. Kui ilmnevad kasvaja arenemise tunnused, vOib teie arst méérata
teistsuguse ravi.

Teie arst kontrollib ravi ajal regulaarselt teie maksa toimimist ning Mycapssa ravi pik@misel

kontrollib arst ka teie kilpnddrme toimimist. 0
Lapsed ja noorukid

Mycapssa ei ole soovitatav lastele ja noorukitele vanuses alla 18 aasta, sest p a, kas see on
selles vanuseriihmas turvaline voi tGhus.

Muud ravimid ja Mycapssa
Teatage oma arstile v4i apteekrile, kui te vGtate voi olete hiljuti nguQ kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

Rédkige oma arstile, kui te vOtate jargmisi ravimeid, mis V6iWuuta Mycapssa toimet:

- ravimid, mis kontrollivad voi vdhendavad maoha@
- metoklopramiid: iivelduse ja oksendamise ravim

- loperamiid: kohulahtisuse ravim ’§

L 4

- ravimid, mida nimetatakse beetablg@riteks ja mida kasutatakse kdrge vererdhu,
siidamehaiguste v6i muude hai iks

- ravimid, mida nimetatakse kal@anali blokaatoriteks ning mida kasutatakse korge vererdhu
vOi siidamehaiguste raviks

- hiidroklorotiasiid: ravim k vererohu ja liigsest vedelikust pohjustatud kudede turse raviks

- kinidiin: siidame riitmiha '@iravim

- lisinopriil: ravim k6rgr6hu ja teiste sildame- ja spetsiifiliste neeruhaiguste raviks

- digoksiin: ravim s idamenorkuse ja ebaregulaarse siidametegevuse raviks

- ravimid vedeliku N troliilitide tasakaalu raviks

- insuliin- voi m abeediravimid

- tstiklosporjinaravim transplantaadi dratdukereaktsiooni parssimiseks, raskete nahahaiguste,
raskete sil N liigesepoletike raviks

- bromokri : Parkinsoni tove ja teiste haiguste (nt hiipofiiiisi kasvajad) raviks ja voorutamist
sood avim

- S udse€d rasestumisvastased vahendid, nt rasestumisvastased tabletid: ravim raseduse
\4 1seks vOi intensiivse menstruaalverejooksu raviks
Mycapssa voib vihendada progestageeni sisaldavate suukaudsete hormonaalsete
kontratseptiivide efektiivsust.
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Rasedus, imetamine ja viljakus
Kui te olete rase, imetate voi arvate end olevat rase vGi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti voi apteckriga.

Viltige Mycapssa vOtmist raseduse ja imetamise ajal. See on ettevaatusabindu, kuna Mycapssa
kasutamise kohta raseduse ja imetamise ajal on véhe teavet.

Rasestumisvoimelised naised peavad Mycapssa ravi ajal kasutama tdohusaid rasestumisvastaseid
vahendeid. Arutage oma arstiga sobivaid meetodeid, sest Mycapssa v0ib vihendada progestageeni
sisaldavate suukaudsete rasestumisvastaste vahendite efektiivsust. Kui te kasutate selliseid
rasestumisvastaseid vahendeid, soovitatakse teil Mycapssa vOtmise ajal kasutada mui
mittehormonaalseid rasestumisvastaseid meetodeid voi kasutada varumeetodit. 0

Autojuhtimine ja masinatega tootamine

Mycapssa ei mojuta voi mdjutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate kasits vOimet. Viltige
siiski autojuhtimist ja masinate kisitsemist, kui teie reaktsioonivdime on vihefiesiud selliste
kdrvaltoimete nagu pearinglus, norkus/viasimus voi peavalu tottu. Q

Mycapssa sisaldab naatriumi 3) Q

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi kapsli koht ,@ee n pohimotteliselt
*’naatriumivaba’’. l\

3. Kuidas Mycapssa’t votta Q

Votke seda ravimit alati tdpselt nii, nagu arst voi apx n teile selgitanud. Kui te ei ole milleski
kindel, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. \

Soovitatav algannus on 1 kapsel kaks kordd 8 as.

L 4
Teie haiguse piisavaks kontrollimiseks sﬁ@ab arst annust jark-jargult 1 kapsli kaupa 66pdevas kuni
maksimaalse soovitatava 60pdevase a 1 4 kapslit. Teie arst kontrollib teie siimptomeid ja
insuliinitaolise kasvufaktori sisaldus s iga 2 nddala jarel parast iga suurendamist, et kontrollida,
kuidas teie keha reageerib uuele annusécle ja leida teile sobiv annus.

Teie arst kontrollib teie siimpt, %arvemini siis, kui te votate tavalist 60pdevast annust. Nende
kontrollide ajal veendub teie @et ravim toimib teile endiselt hésti.

Kasutamisviis .§

Jargige ravimi votmi 1 arsti juhiseid. Neelake kapslid tervelt alla koos klaasitdie veega vihemalt

1 tund enne vo1 2t drast sO0mist. Soovitatav on iga pdev jargida Mycapssa vOotmise rutiinset
1Sega (votke nditeks regulaarselt 1 tund enne hommikusdoki ja vahemalt 2 tundi

ajakava seoses t M
pérast 6htu566&
,laa kapslit blistrist:

Kuidas a
Vajutag%GELT kapsli iila- voi alaosale.

00
000

ARGE vajutage kapsli keskosale. See vdib seda kahjustada.
Kui kapsel on pragunenud voi katki, visake see dra (hévitage) ja eemaldage teine kapsel.

27



Kui te votate Mycapssa’t rohkem Kui ette nihtud
Kui te olete kogemata votnud Mycapssa’t rohkem kui ette ndhtud, 10petage selle ravh@tmine ja

radkige sellest otsekohe oma arstile. 0
Kui te unustate Mycapssa’t votta Q
Arge votke kahekordset annust, kui annus jdi eelmisel korral votmata. Manu tiks annus niipea,

kui see teile meenub, kui see jdi votmata vihemalt 6 tundi enne jargmist p iSt annust. Vastasel
juhul jatke unustatud annus vahele ja votke jargmine annus tavalisel ajal.

Kui te 1opetate Mycapssa’t kasutamise e
Arge 10petage selle ravimi votmist ilma arstiga eelnevalt nGu pi@ Kui te 15petate Mycapssa

vOtmise, voivad teie akromegaalia siimptomid taastuda.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, %@1 oma arsti voi apteekri.

4. Voimalikud korvaltoimed .§

Nagu koik ravimid, vGib ka see ravim p6hjus§ad@altoimeid, kuigi koigil neid ei teki.
*

Korvaltoimeid vdivad esineda jargmiste s ega:
Viga sage (v0ib esineda rohkem kui 1 ini 10st)
- kdhuvalu

- kShulahtisus

- iiveldus

- suurenenud veresuhkru taQ
- peavalu

- kohukinnisus O

- kohutuul .

- sapikivid N
Sage (voib esined@ inimesel 10-st)

- pearinglus;

- ebamuga nne kdhus vai puhitus voi kohu paistetus
i skesta poletik

- maowahla tagasivoolust pohjustatud haigus
- oksendamine

- liigesevalu

- norkus, vasimus

- kite ja/voi jalgade turse

- maksaensiilimide taseme tous

- veresuhkru madal tase

- varvunud viljaheide, pehme viljaheide

- isutus

- siidame 106gisageduse aeglustumine

- hingamisraskused

- liigne rasv véljaheites
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- dge sapipoie poletik

- sapi paksenemine

- bilirubiini, punaste vereliblede lagunemisel tekkiva jaakprodukti, taseme tdus veres
- stigelus, 166ve

- juuste viljalangemine

- kilpnddrme probleemid

Aeg-ajalt (vOib esineda kuni 1 inimesel 100-st)

- jédmesoole seina ebanormaalsete kotikeste pdletik

- mao ja soole limaskesta poletik

- suu limaskesta herpes (haavandid)

- maksa veresoonte mitteagressiivne kasvaja

- vere valgeliblede arvu vihenemine 0
- isu vihenemine

- suhkurtobi Q

- dehiidratsioon

- trigliitseriidide (rasva) kdrge sisaldus veres

- kuulmishallutsinatsioonid, visuaalsed hallutsinatsioonid
- unehéired
- valu, tuimus ja kipitus randmes voi kies

- tihelepanuhiired \Qt
- maitsehiired O

- mélukaotus R

- ebanormaalsed aistingud, nagu puudutustunn letustunne, kipitus, kihelus ja siigelus
- ndrkus

- blokeeritud siinustest tingitud peavalus®

- uimasus RS

- vappumine O

- pisaravoolu suurenemine

- ebaregulaarne sﬁdametegevus,@ﬁdametegevus
- akiline nahapunetus ja tulitav turtne

- madal vererShk

- nina sisemise limaskestéQustus, kurgu arritus

- dge pankrease poletik

- sooletegevuse mgaQ{

- suukuivus \

- roojapidamatu enenud véljaheide
- sagenenud yogjarhine

- mao ja so hiired, nditeks motoorika héired
- veritsev morroidid (veenikomud)

- rahutus Q
- arevus f Qﬂ
R depressioon, desorientatsioon, muutunud meeleolu, meel ine

- valu isel

- hai (mga ahhalaasia, mis v3ib pohjustada s6dgitoru alumise sulgurlihase suletuks jadmist,
misgohjustab neelamisraskusi

- kdrvasiiljendérme laienemine

- soole mittetéieliku tithjenemise tunne

- takistus sapijuhas

- naha, siseorganite ja/vdi silmavalgete kollasus

- kaebused pérast sapipoie kirurgilist eemaldamist, mida nimetatakse koletsiistektoomia jargseks
stindroomiks

- sapipoie atakk, sapipdie hiire

- rasvmaks

- allergiline nahapdletik

- suurenenud higistamine

- iileméérased kehakarvad
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- valu, nagu seljavalu, luuvalu, kiiljevalu, kubemevalu
- liigeste tursumine
- lihasspasmid
- ebamugavustunne voi valu lihastes ja luustikus
- késivarre- ja sddrevalu
- pehmete kudede turse
- ebanormaalne voi halb enesetunne
- kehatemperatuuri muutuse tunne
- tundlikkus
- janu
- kahin stidames
- kaalu tous voi langus
- veres on suurenenud jédrgmiste ainete osakaal: 0
- kreatiinfofokinaas
- kreatiniin Q
- laktaatdehiidrogenaas @
- uurea
- insuliinitaoline kasvufaktor
- lipaas Q
- tiiroksiin eo

- siidamehdired

- kasvuhormooni taseme tous veres 9
- madal trombotsiiiitide arv, mis voib pohjustada v umeid voi verejooksu
- rasked allergilised reaktsioonid voi muud all ﬁreak‘[sioonid.

- ebanormaalnesiidameriitmd

- maksapoletik \
- véhenenud sapivool 000
L 4
)

Teadmata (sagedust ei saa hinnata olemasolevate andmete al)8l)

- kollatdbi
- nogeslodve

Korvaltoimetest teatamine $
Kui teil tekib tikskoik milline kdrvaltoitme, pidage ndu oma arsti voi apteekri. Korvaltoime v3ib olla

ka selline, mida selles infolehes nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise teatada riikliku
teavitussiisteemi (vt V lisa) ki wIeatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas Mycapsg%ﬂilitada
Hoidke seda ravipit{laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage ravimit parast kolblikkusaega, mis on margitud karbil ja blisterkarbil parast
k()lblikkusa%XP. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele péevale.

Hoida l&’d’pis (2 °C - 8 °C). Mitte lasta kiilmuda.

Mycapssa’t voib hoida viéljaspool kiilmkappi temperatuuril kuni 25 °C kuni 1 kuu, pérast mida tule
ravim hévitada.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejéitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.
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6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Mycapssa sisaldab

- Toimeaine on oktreotiid. Uks kapsel sisaldab oktreotiidatsetaati, mis vastab 20 mg oktreotiidile.

- Teised koostisosad on povidoon, naatriumkapriilaat, magneesiumkloriid, poliisorbaat 80,
gliitsertiilmonokapriilaat, gliitseriiiltrikapriilaat, Zelatiin, titaandioksiid (E171),
metakriiiilhappe-etiiiilakriilaadi kopoliimeer (1:1), talk, trietiililkolloidhape, anhiidroosne tsitraat,
naatriumvesinikkarbonaat, naatriumlauriitilsulfaat (vt 15ik 2 ,,Mycapssa sisaldab naatriumi‘).

Kuidas Mycapssa vilja nieb ja pakendi sisu
Mycapssa on valged gastroresistentsed kdvakapslid. Need on pakitud plast-/alumiiniu
blisterpakendisse.

Pakendi suurus: 28 gastroresistentset kdvakapslit QO

Miiiigiloa hoidja ja tootja

45 Mespil Road
Dublin 4

lirimaa ,b
Tootja Q
Pharbil Pharma GmbH 0

Miiiigiloa hoidja Q
Amryt Pharmaceuticals DAC e :Q

Reichenberger Strasse 43 R
33605 Bielefeld

Saksamaa Q\
*

L 4
Infoleht on viimati uuendatud 00

*

Muud teabeallikad
Tépne teave selle ravimi kohta on E Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
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