PRILOG I.

SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA



vOVaj je lijek pod dodatnim pracenjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Od zdravstvenih radnika se trazi da prijave svaku sumnju na nuspojavu za ovaj lijek. Za
postupak prijavljivanja nuspojava vidjeti dio 4.8.

1. NAZIV LIJEKA

Dectova 10 mg/ml otopina za infuziju

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV
Jedan ml otopine sadrzi 10 mg zanamivira (u obliku hidrata).
Jedna bocica sadrzi 200 mg zanamivira (u obliku hidrata) u 20 ml otopine.

Pomocéne tvari s poznatim u¢inkom

Jedna bocica sadrzi 3,08 mmol (70,8 mg) natrija.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Otopina za infuziju

Bistra, bezbojna.

4.  KLINICKI PODACI

4.1 Terapijske indikacije

Dectova je indicirana za lijeCenje komplicirane i potencijalno po zivot opasne infekcije virusom gripe
tipa A ili B u odraslih i pedijatrijskih bolesnika (u dobi od > 6 mjeseci):

e kada se zna ili sumnja da je virus gripe kojim je bolesnik zarazen otporan na druge lijekove
protiv gripe osim zanamivira, i/ili

e kada drugi antivirusni lijekovi za lijeCenje gripe, ukljucujuéi zanamivir za inhalacijsku
primjenu, nisu prikladni za odredenog bolesnika.

Lijek Dectova treba primjenjivati u skladu sa sluzbenim smjernicama.
4.2 Doziranje i nain primjene
Doziranje

Lijecenje lijekom Dectova treba zapoceti $to je prije moguce, obi¢no unutar 6 dana od nastupa
simptoma gripe (vidjeti dio 5.1).

Odrasli
Preporuc¢ena doza je 600 mg dvaput na dan tijekom 5 - 10 dana, a primjenjuje se intravenskom
infuzijom.



Pedijatrijska populacija
Adolescenti, djeca i dojencad trebaju primati lijek u dozi odredenoj prema tjelesnoj tezini tijekom
5 - 10 dana (Tablica 1).

Tablica 1: ReZim doziranja na temelju tjelesne tezine prema dobi za dojenc¢ad, djecu i
adolescente s normalnom bubreZnom funkcijom

Raspon dobi Rezim doziranja prema tjelesnoj teZini

6 mjeseci do < 6 godina 14 mg/kg dvaput na dan

> 6 godina do < 18 godina 12 mg/kg dvaput na dan, do maksimalne doze od 600 mg
dvaput na dan

Starije osobe
Nije potrebno prilagodavati dozu na temelju dobi.

Ostecenje funkcije bubrega

Odrasli i djeca (u dobi od 6 ili vise godina i tjelesne tezine od 50 kg ili vise) kojima klirens kreatinina
(engl. creatinine clearance, CLcr) ili klirens kontinuiranom bubreznom nadomjesnom terapijom (engl.
clearance by continual renal replacement therapy, CLcrrr) 1znosi < 80 ml/min trebaju primiti pocetnu
dozu od 600 mg, a zatim dvaput na dan dozu odrzavanja odredenu u skladu s njihovom bubreznom
funkcijom (Tablica 2).

Tablica 2: Pocetna doza i doza odrZavanja za odrasle i djecu (u dobi od 6 ili viSe godina i tjelesne
tezine od 50 kg ili viSe) s oSteCenjem bubreZne funkcije

CLer ili .CL.C.R KT Pocetna . . Raspored primjene doze
(ml/min ili doza Doza odrzavanja odr7avania
mV/min/1,73 m?)* J
50 do < 80 600mg | 100 mgd‘i‘rgaput " | Doza odrzavanja pocinje se
250 me dvaput na primjenjivati 12 sati nakon
30 do <50 600 mg gdan P pocetne doze
Doza odrzavanja poéinje se
15do <30 600 mg 150 mg di:;ap ut na primjenjivati 24 sata nakon
pocetne doze
Doza odrzavanja pocinje se
<15 600 mg 60 mg (?:;p ut na primjenjivati 48 sati nakon
pocetne doze

*CLecr ili CLcrrr izraZzen u ml/min za adolescente u dobi od 13 do manje od 18 godina, odnosno u
ml/min/1,73 m? za djecu u dobi od 6 godina do manje od 13 godina.

Djeca i adolescenti (u dobi od 6 godina do manje od 18 godina i tjelesne tezine manje od 50 kg) te
dojencad i mala djeca (u dobi od 6 mjeseci do manje od 6 godina) kojima klirens kreatinina (CLcr) ili
klirens kontinuiranom bubreZznom nadomjesnom terapijom (CLcrrr) iznosi < 80 ml/min trebaju
primiti pocetnu dozu, a zatim odgovarajuc¢u dozu odrzavanja dvaput na dan kako je prikazano u
Tablicama 3,41 5.




Tablica 3: Pocetna doza i doza odrZavanja za djecu i adolescente (u dobi od 6 godina do manje
od 18 godina i tjelesne teZine manje od 50 kg) s oSteCenjem bubrezne funkcije

CLcr ili CLcRrr - ..
o e Pocetna - . Raspored primjene doze
(ml/min ili doza Doza odrzavanja odriavania
ml/min/1,73 m?)* J
50 do < 80 12 mg/kg 8 mg/kg dvaput na | Doza ogrz.avanja.dv.apl.l.t na
dan dan pocinje se primjenjivati
30 do < 50 12 me/kg 5 mg/kgd grxlzaput na | 12 sati nakon pocetne doze
Doza odrzavanja dvaput na
15do <30 12 mg/kg 3 mg/kgdeclll\l/aput "4 dan pocinje se primjenjivati
24 sata nakon pocetne doze
Doza odrzavanja dvaput na
<15 12 mg/kg 1.2 mg/kc%a;llvaput " dan poc€inje se primjenjivati
48 sati nakon pocetne doze

*CLecr ili CLcRrrr 1zrazen u ml/min za adolescente u dobi od 13 do manje od 18 godina, odnosno u
ml/min/1,73 m? za djecu u dobi od 6 godina do manje od 13 godina.

Tablica 4: Pocetna doza i doza odrZavanja za dojenc¢ad i malu djecu (u dobi od 6 mjeseci do
manje od 6 godina i tjelesne teZine od 42,8 kg ili viSe) s oSteCenjem bubreZne funkcije

CLcr ili CL Pocetna . . Raspored primjene doze
(ml/min/1,73Cl;l:2T) doza Doza odrzavanja b odr;)avaljlja

50 do < 80 600 mg 400 mg dvaputna | Doza ovd.rz'avan]a.dv'apl'l.t na
dan dan pocinje se primjen 1vati

30 do < 50 600 mg 250 mgdcizflaput na | 12 sati nakon pocetne doze
Doza odrzavanja dvaput na

15 do < 30 600 mg 150 mgd‘i‘;aput "% 1 dan po¢inje se primjenjivati
24 sata nakon poc¢etne doze

60 mg dvaput na Doza odrzavanja dvaput na

<15 600 mg dan dan pocinje se primjenjivati

48 sati nakon pocetne doze

Tablica 5: Pocetna doza i doza odrZavanja za dojenc¢ad i malu djecu (u dobi od 6 mjeseci do
manje od 6 godina i tjelesne teZine manje od 42,8 kg) s oSte¢enjem bubreZne funkcije

CLcr ili CLcRrr Pocetna . . Raspored primjene doze
(ml/min/1,73 m?) doza Doza odrzavanja odrZavanja

50 do < 80 14 mg/kg 9,3 mg/kg dvaput na | Doza ogrz.avanja.dv.apl.l't na
dan dan pocinje se primjenjivati

30 do < 50 14 me/kg 5,8 mg/k(%aillvaput na | 12 sati nakon pocetne doze
Doza odrzavanja dvaput na
15do <30 14 mg/kg 3,5 mg/k(glgaivaput " dan pocinje se primjenjivati
24 sata nakon pocetne doze

Doza odrzavanja dvaput na

<15 14 mg/kg 1.4 mg/k(%aﬁvaput " dan poc€inje se primjenjivati

48 sati nakon pocetne doze

primijeniti nakon zavrSetka postupka dijalize.

Za bolesnike koji primaju kontinuiranu bubreznu nadomjesnu terapiju dozu treba odabrati na temelju
odgovaraju¢eg CRRT klirensa (CLcrrt U ml/min).



Ostecenje funkcije jetre
Nije potrebno prilagodavati dozu (vidjeti dio 5.2).

Pedijatrijska populacija

Sigurnost i djelotvornost lijeka Dectova u djece mlade od 6 mjeseci nisu ustanovljene. Nema
dostupnih podataka.

Nacin primjene

Intravenski

Dectova se primjenjuje intravenskom infuzijom tijekom 30 minuta.

Za upute o razrjedivanju lijeka prije primjene vidjeti dio 6.6.

4.3 Kontraindikacije

Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1
4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Osteéenje funkcije bubrega

Budu¢i da se zanamivir eliminira bubreznim klirensom, u bolesnika s o$te¢enjem bubrezne funkcije
doza lijeka Dectova mora se smanjiti kod intravenske primjene (vidjeti dio 4.2). Svim se bolesnicima
bubrezna funkcija mora ocijeniti prije i redovito tijekom lijecenja.

Ozbiljne reakcije preosjetljivosti

Kod primjene zanamivira prijavljene su anafilakticke reakcije i ozbiljne kozne reakcije (ukljucujuéi
multiformni eritem, toksi¢nu epidermalnu nekrolizu i Stevens-Johnsonov sindrom) (vidjeti dio 4.8).
Ako tijekom infuzije lijeka Dectova nastupi bilo kakva reakcija preosjetljivosti, infuzija se mora
odmabh prekinuti i treba uvesti odgovarajuce lijecenje.

Neuropsihijatrijski dogadaji

Gripa moze biti povezana s nizom razli¢itih neuroloskih i bihevioralnih simptoma. Tijekom primjene
zanamivira u bolesnika s gripom, osobito djece i adolescenata, prijavljeni su neuropsihijatrijski
dogadaji, ukljucujuci epilepticke napadaje, delirij, halucinacije i neuobic¢ajeno ponasanje. Stoga
bolesnike treba pazljivo nadzirati zbog moguc¢ih promjena u ponasanju, a koristi i rizike nastavka
lijeCenja pazljivo ocijeniti za svakog bolesnika pojedina¢no (vidjeti dio 4.8).

Rezistencija u imunokompromitiranih bolesnika

Kod lije¢enja zanamivirom rijetko se razvija rezistencija (vidjeti dio 5.1). Budu¢i da je selekcija
rezistentnih virusa gripe nakon lijecenja antivirusnim lijekovima (ukljucuju¢i lijek Dectova)
vjerojatnija u imunokompromitiranih bolesnika, vazno je pratiti bolesnike zbog moguceg razvoja
rezistencije i razmotriti prelazak na neku drugu terapiju kad je to moguce.

Ogranicenja klini¢kih podataka

Zakljucci o djelotvornosti lijeka Dectova u lije¢enju komplicirane infekcije virusom gripe tipa A ili B
u odraslih i djece od navrSenih 6 mjeseci doneseni su na temelju:

e  aktivnosti zanamivira in vitro



e  klinicke i viroloske aktivnosti zanamivira u usporedbi s placebom u ispitivanju izlaganja
virusu gripe provedenom u ljudi

e podataka o razinama zanamivira u sekretu koji oblaze bronhalni epitel i serumskim razinama
zanamivira iz ispitivanja u kojem se provodila bronhoalveolarna lavaza

e podataka o serumskim razinama zanamivira u bolesnika s kompliciranom gripom (vidjeti
dio 5.1)

Rizik od bakterijskih infekcija

Nije se pokazalo da Dectova smanjuje rizik od bakterijskih komplikacija povezanih s infekcijom
virusom gripe.

Pomocéne tvari

Ovaj lijek sadrzi 70,8 mg natrija po bocici, §to odgovara 3,54% maksimalnog dnevnog unosa od 2 g
natrija prema preporuci Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) za odraslu osobu.

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

S obzirom na poznati put eliminacije zanamivira, potencijal za interakcije s drugim lijekovima je
nizak.

Zanamivir nije supstrat, inhibitor ni induktor izoenzima citokroma P450, kao ni supstrat ili inhibitor
bubreznih 1 jetrenih prijenosnika pri klinicki relevantnim koncentracijama (vidjeti dio 5.2).

4.6 Plodnost, trudnoda i dojenje
Trudnoéa

Postoje ograniceni podaci o primjeni zanamivira u trudnica. Ispitivanja na Zivotinjama ne ukazuju na
izravne ni neizravne Stetne uc¢inke na reprodukciju (vidjeti dio 5.3).

Ispitivanja ucinaka na reprodukciju provedena na Stakorima i kuni¢ima ukazala su da zanamivir
prolazi kroz posteljicu, ali nije bilo dokaza teratogenosti. Rezultati perinatalnog i postnatalnog
ispitivanja na Stakorima nisu pokazali klini¢ki znacajne Stetne ucinke na razvoj mladunéadi. Medutim,

nema informacija o prolasku kroz posteljicu u ljudi.

S obzirom na ograni¢eno iskustvo, primjenu lijeka Dectova u trudnica treba razmotriti samo ako se
smatra da moguca korist za bolesnicu nadmasuje sve moguce rizike za plod.

Dojenje

Nije poznato izlucuje li se zanamivir u maj¢ino mlijeko. U $takora se zanamivir izlu¢ivao u mlijeko u
malim koli¢inama.

S obzirom na ograni¢eno iskustvo, primjenu zanamivira u dojilja treba razmotriti samo ako se smatra
da moguca korist za majku nadmasuje sve moguce rizike za dijete.

Plodnost

Ispitivanja na zivotinjama ne ukazuju na klinicki znacajne uc¢inke zanamivira na plodnost muskaraca
ili Zena.

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Zanamivir ne utjece ili zanemarivo utje¢e na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.



4.8 Nuspojave

Sazetak sigurnosnog profila

Sigurnosni profil zanamivira prvenstveno se temelji na podacima iz jednog ispitivanja faze II i jednog
ispitivanja faze IIl, a potkrijepljen je podacima iz ispitivanja faze I i programa milosrdne primjene
lijeka te nuspojavama prijavljenima kod inhalacijske primjene zanamivira. Ucestalost nuspojava
temelji se na broju slu¢ajeva prijavljenih u odrasloj populaciji koja je primala zanamivir u intravenskoyj
dozi od 600 mg dvaput na dan u ispitivanjima faze II i faze III. Nuspojave su navedene prema
MedDRA klasifikaciji organskih sustava.

Najcesée prijavljene nuspojave za koje se smatralo da su mogucée ili vjerojatno povezane sa
zanamivirom su povisene vrijednosti alanin aminotransferaze (2%), povisene vrijednosti aspartat
aminotransferaze (1%), hepatocelularno ostecenje (1%), proljev (1%) i osip (1%). Najvaznija ozbiljna
nuspojava bilo je hepatocelularno ostecenje, koje je zabiljezeno u dva bolesnika (< 1%).

Tabli¢ni prikaz nuspojava

Ucestalost nuspojava definirana je kao: vrlo ¢esto (> 1/10), cesto (> 1/100 i < 1/10), manje Cesto
(= 1/1000 i < 1/100), rijetko (= 1/10 000 i < 1/1000), vrlo rijetko (< 1/10 000) i nepoznato (ne moze se
procijeniti iz dostupnih podataka).

Organski sustav Nuspojave Ucdestalost
Poremecaji imunoloskog orofaringealni edem nepoznato
sustava edem lica

anafilakticke/anafilaktoidne reakcije

Psihijatrijski poremecaji neuobicajeno ponaSanje nepoznato
halucinacije
delirij

Poremecaji ziv€anog sustava konvulzije nepoznato

smanjena razina svijesti

Poremecaji probavnog sustava | proljev cesto

Poremecaji jetre i zuci povisene vrijednosti alanin aminotransferaze | ¢esto
(ALT) 1/ili aspartat aminotransferaze (AST)
hepatocelularno ostecenje

povisene vrijednosti alkalne fosfataze manje ¢esto
Poremecaji koze i potkoznog osip cesto
tkiva
urtikarija manje Cesto
multiformni eritem nepoznato

Stevens-Johnsonov sindrom
toksi¢na epidermalna nekroliza

Pedijatrijska populacija

Profil nuspojava u pedijatrijskoj populaciji temelji se na 71 bolesniku u dobi od > 6 mjeseci do
< 18 godina iz ispitivanja faze II. Sveukupno je sigurnosni profil u pedijatrijskih bolesnika bio slican
onom opazenom u odraslih bolesnika u klini¢kim ispitivanjima.



Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.

4.9 Predoziranje

Postoji ograni¢eno iskustvo s predoziranjem kod primjene lijeka Dectova. Nema specificnog antidota
za lijeCenje predoziranja ovim lijekom. Lijecenje predoziranja treba se sastojati od op¢ih potpornih
mjera, koje ukljucuju pracenje vitalnih znakova i klinickog statusa bolesnika. Zanamivir se izlucuje
putem bubrega, pa se o¢ekuje da se moze ukloniti hemodijalizom.

5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1 Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Antivirotici za sistemsku primjenu, inhibitori neuraminidaze
ATK oznaka: JOSAHO1

Mehanizam djelovanja

Zanamivir je inhibitor neuraminidaze virusa gripe, enzima koji oslobada virusne Cestice iz plazmatske
membrane zarazenih stanica i pospjesuje Sirenje virusa u diSnom sustavu.

Aktivnost in vitro

Inhibicija neuraminidaze nastupila je pri vrlo niskim koncentracijama zanamivira in vitro, uz medijan
inhibicijske koncentracije (ICso) od 0,33 nM do 5,77 nM protiv sojeva virusa gripe tipa A odnosno
tipa B.

Rezistencija

Selekcija rezistentnih sojeva virusa tijekom lijeCenja zanamivirom je rijetka. Smanjena osjetljivost na
zanamivir povezana je s mutacijama koje dovode do promjena aminokiselina u virusnoj
neuraminidazi, virusnom hemaglutininu ili oboma. Supstitucije u neuraminidazi koje smanjuju
osjetljivost na zanamivir javile su se tijekom primjene zanamivira za lijecenje infekcija humanim
virusima i virusima koji imaju zoonoticki potencijal: E119D, E119G, 1223R, R368G, G370D, N434S
(A/HINT1); N294S, T3251 (A/H3N2); R150K (B); R292K (A/H7N9). Neuraminidazna supstitucija
Q136K (A/HIN1 i A/H3N2) uzrokuje visok stupanj rezistencije na zanamivir, no izdvaja se tijekom
prilagodbe stani¢noj kulturi, a ne tijekom lijecenja.

Klinicki znacaj smanjene osjetljivosti tih virusa nije poznat, a ucinci specifi¢nih supstitucija na
osjetljivost virusa na zanamivir mogli bi biti ovisni o soju.

Krizna rezistencija

U testovima inhibicije neuraminidaze opaZena je krizna rezistencija izmedu zanamivira i oseltamivira
ili peramivira. Velik broj supstitucija aminokiselina u neuraminidazi koje nastaju tijekom lije¢enja
oseltamivirom ili peramivirom dovodi do smanjene osjetljivosti na zanamivir. Klini¢ki utjecaj
supstitucija povezanih sa smanjenom osjetljivoS¢u na zanamivir i druge inhibitore neuraminidaze
varijabilan je i mogao bi ovisiti o soju.

Supstitucija H275Y naj¢esca je supstitucija neuraminidaze koja uzrokuje rezistenciju, a povezana je sa
smanjenom osjetljivos¢u na peramivir i oseltamivir. Budu¢i da ta supstitucija ne utjece na zanamivir,
virusi sa supstitucijom H275Y zadrzavaju punu osjetljivost na zanamivir.


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

Klini¢ka djelotvornost

Ispitivanje izlaganja virusu gripe u ljudi

Provedeno je dvostruko slijepo randomizirano ispitivanje u kojem se ocjenjivala profilakticka
antivirusna aktivnost i djelotvornost ponovljenih intravenskih doza zanamivira od 600 mg svakih

12 sati u odnosu na placebo u sprje¢avanju infekcije u zdravih dobrovoljaca muskoga spola nakon
inokulacije virusom gripe tipa A/Texas/91 (HIN1). Zanamivir je pokazao znacajan profilakticki
ucinak pri eksperimentalnom izlaganju virusu gripe tipa A, §to je dokazano niskom stopom infekcije
(pozitivan seroloski nalaz: 14% naspram 100% u skupini koja je primala placebo, p < 0,005) i izolacije
virusa iz virusne kulture (0% naspram 100% u skupini koja je primala placebo, p < 0,005), kao i
smanjenjem stope vrucice (14% naspram 88% u skupini koja je primala placebo, p < 0,05) i bolesti
gornjih di$nih putova (0% naspram 100% u skupini koja je primala placebo, p < 0,005) te ukupnih
rezultata za simptome (medijan rezultata: 1 naspram 44 u skupini koja je primala placebo, p <0,001).

Ispitivanje uz bronhoalveolarnu lavazu

Provedeno je otvoreno ispitivanje faze I u kojem su se uz pomoc¢ tekuéine za bronhoalveolarnu lavazu
ocjenjivali farmakokineticki parametri u serumu i donjim di$nim putovima nakon intravenske i
inhalacijske primjene zanamivira zdravim odraslim ispitanicima. Primjenom intravenske doze od

600 mg postignute su koncentracije u tekuéini koja oblaze bronhalni epitel koje su bile najblize onima
zabiljeZenima nakon primjene odobrene doze zanamivira u obliku praska inhalata od 10 mg, za koju je
u velikim klini¢kim ispitivanjima dokazana djelotvornost kod nekomplicirane gripe.

Ispitivanje faze 11l u bolesnika s kompliciranom gripom

Provedeno je dvostruko slijepo ispitivanje faze III radi ocjene djelotvornosti, antivirusne aktivnosti i
sigurnosti zanamivira u intravenskoj dozi od 600 mg dvaput na dan u odnosu na oseltamivir u
peroralnoj dozi od 75 mg dvaput na dan i zanamivir u intravenskoj dozi od 300 mg dvaput na dan u
hospitaliziranih bolesnika (u dobi od > 16 godina) oboljelih od gripe. Medijan dobi bolesnika iznosio
je 57 godina, a 35% (218/615) bolesnika bilo je u dobi od > 65 godina, od ¢ega je njih 17% (n=103)
bilo u dobi od 65 do < 75 godina, 14% (n=84) u dobi od 75 do < 85 godina, a 5% (n=31) u dobi od

> 85 godina. Bolesnici su pri randomizaciji stratificirani prema vremenu od nastupa simptoma do
uvodenja lijeenja (< 4 dana i 5 - 6 dana). Bolesnici pogodni za sudjelovanje u ispitivanju nisu smjeli
prethodno primati antivirusno lijeCenje > 3 dana. Pocetni 5-dnevni ciklus lijeCenja mogao se produljiti
za do 5 dodatnih dana ako su klinicki simptomi ili bolesnikove znacajke zahtijevali daljnje lijecenje.
Primarna mjera ishoda bilo je vrijeme do klini¢kog odgovora (engl. time to clinical response, TTCR),
koji se definirao kao stabilizacija vitalnih znakova (temperature, zasic¢enosti kisikom, respiratornog
statusa, srCanog ritma i sistoliCkog krvnog tlaka) ili otpustanje iz bolnice. Primarna analiza provedena
je na temelju podataka prikupljenih u populaciji pozitivnoj na gripu (engl. Influenza Positive
Population, IPP), koju je €inilo 488 bolesnika. Ispitivanje nije postiglo unaprijed specificiran primarni
cilj — dokazivanje superiornosti zanamivira u dozi od 600 mg u odnosu na oralni oseltamivir ili
zanamivir u dozi od 300 mg s obzirom na TTCR. Usporedbe terapija u cjelokupnoj IPP populaciji i
dvama unaprijed specificiranim podskupinama nisu pokazale znacajne razlike s obzirom na TTCR
(Tablica 6).



Tablica 6: Statisticke usporedbe TTCR-a izmedu skupine koja je primala 600 mg zanamivira i

svake od ostalih skupina (IPP)

Medijan razlike izmedu terapija, dani (95% CI)

Zanamivir | Zanamivir | Oseltamivir
otopina za | otopina za 75 mg
infuziju infuziju
300 mg 600 mg
Populacija pozitivna na gripu (IPP), N 163 162 163
Medijan TTCR-a, dani 5,87 5,14 5,63

-0,73 (-1,79; 0,75)

-0,48 (-2,11; 0,97)

Medijan razlike izmedu terapija, dani (95% CI)

p-vrijednost prema Wilcoxonovu 2-stranom testu 0,25 0,39
zbroja rangova
Podskupina bolesnika u jedinici intenzivnog lijeCenja / 68 54 68
na mehanickoj ventilaciji, N
Medijan TTCR-a, dani 11,26 12,79 14,58

1,53 (-4,29; 8,34)

1,79 (-11,1; 6,92)

Medijan razlike izmedu terapija, dani (95% CI)
p-vrijednost prema Wilcoxonovu 2-stranom testu
zbroja rangova

p-vrijednost prema Wilcoxonovu 2-stranom testu 0,87 0,51
zbroja rangova
Podskupina bolesnika u kojih je lije¢enje uvedeno 127 131 121
< 4 dana nakon nastupa simptoma, N
Medijan TTCR-a, dani 5,63 4,80 4,80

-0,83 (-1,98; 0,56)

0,00 (-1,05; 0,97)

0,09

0,82

Ovaj lijek je odobren u ,,iznimnim okolnostima”. To znac¢i da zbog znanstvenih razloga nije bilo

moguce doc¢i do potpunih informacija o ovom lijeku.

Europska agencija za lijekove svake ¢e godine procjenjivati sve nove informacije koje postanu
dostupne te ¢e se tekst sazetka opisa svojstava lijeka azurirati prema potrebi.

Pedijatrijska populacija

Europska agencija za lijekove odgodila je obvezu podnosenja rezultata ispitivanja lijeka Dectova u
jednoj ili vise podskupina pedijatrijske populacije za lijeCenje i prevenciju gripe (vidjeti dio 4.2 za

informacije o pedijatrijskoj primjeni).

5.2 Farmakokineticka svojstva

Serumska farmakokinetika intravenski primijenjenog zanamivira ispitivala se u zdravih dobrovoljaca
koji su primali pojedinacne doze od 1 do 1200 mg, koje su se postupno povecavale, te ponovljene doze
od 600 mg dvaput na dan tijekom 5 dana. Hospitalizirani bolesnici s gripom takoder su primali dozu
od 300 mg ili 600 mg dvaput na dan tijekom 5 - 10 dana.

Opazeno je da su Cmax 1 AUC zanamivira bili proporcionalni dozi, a nakon ponovljene primjene
intravenskih doza do 600 mg nije primije¢ena akumulacija zanamivira u serumu.

Distribucija

Zanamivir se u vrlo maloj mjeri vezuje za proteine u plazmi (manje od 10%). Volumen distribucije
zanamivira u odraslih iznosi priblizno 16 litara, Sto priblizno odgovara volumenu izvanstanicne vode.

Nakon primjene zanamivira u obliku otopine za infuziju dvaput na dan, njegove koncentracije u
sekretu pluénog epitela iznosile su 60 - 65% koncentracija u serumu u odgovaraju¢em trenutku
uzorkovanja 12 sati nakon primjene. Nakon primjene zanamivira u obliku otopine za infuziju u dozi
od 600 mg dvaput na dan, medijan najnizih koncentracija zanamivira u sekretu bronhalnog epitela
kretao se u rasponu od 419 ng/ml do 584 ng/ml te je odgovarao 47 - 66% koncentracija izmjerenih u
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poc¢etnom bronhoalveolarnom uzorku nakon peroralne primjene zanamivira u obliku praska inhalata u
dozi od 10 mg dvaput na dan.

Ispitivanja in vitro ukazuju na to da zanamivir nije inhibitor ni supstrat proteina rezistencije raka dojke
(engl. breast cancer resistance protein, BCRP), P-glikoproteina, proteinskih prijenosnika za
izlu¢ivanje vise lijekova i toksina (engl. multidrug and toxin extrusion protein, MATE) MATEI i
MATE2-K, prijenosnika organskih aniona (engl. organic anion transporter, OAT) OAT1 i OAT3,
polipeptidnih prijenosnika organskih aniona (engl. organic anion transporting polypeptide, OATP)
OATPI1B1 1 OATP1B3 i prijenosnika organskih kationa 2 (engl. organic cation transporter, OCT?2).

Biotransformacija

Nema dokaza da se zanamivir metabolizira.

Zanamivir nije inhibitor enzima citokroma P450 CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 i 3A4.
Zanamivir nije induktor enzima CYP1A2 ni CYP2B6 te iako je pri koncentracijama 50 puta viSima od
klini¢ki relevantnih opaZzena indukcija CYP3A4 in vitro, na temelju fizioloskog farmakokinetickog
modeliranja ne o¢ekuje se interakcija sa supstratima CYP3A4.

Eliminacija

Zanamivir se glomerularnom filtracijom eliminira kroz mokra¢u u nepromijenjenom obliku.
Poluvrijeme eliminacije u odraslih s normalnom bubreznom funkcijom iznosi priblizno 2 - 3 sata.

Starije osobe

Farmakokinetika u starijih ispitanika bila je slicna onoj u mladih odraslih ispitanika. Prema
populacijskoj farmakokinetickoj analizi, dob nije znacajno utjecala na farmakokinetiku zanamivira.

Pedijatrijska populacija

Farmakokinetika zanamivira nakon intravenske primjene doze od 14 mg/kg dvaput na dan u
pedijatrijskih bolesnika u dobi od 6 mjeseci do < 6 godina te u dozi od 12 mg/kg u bolesnika u dobi od
6 godina do < 18 godina bila je sli¢na onoj zabiljeZenoj u odraslih koji su primali dozu od 600 mg
intravenski dvaput na dan. Farmakokinetika zanamivira bila je sli¢na u ispitanika u dobi od 6 mjeseci
do < 18 godina (koji su primali standardnu dozu od 12 mg/kg, 14 mg/kg ili 600 mg, u skladu s dobi i
tjelesnom tezinom) i odraslih ispitanika (koji su primali standardnu dozu od 600 mg) (Tablica 7).
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Tablica 7: Farmakokineti¢ki parametri u pedijatrijskih i odraslih ispitanika
Dobna Doza | N Crnax AUC(0-0) Cnin Tin
skupina (ng/ml) (ng.h/ml) (ng/ml) (h)
G %C G %C | GM Raspon GM | %CV
M \4 M \
6 mjeseci do 14 7 | 36, 21 75, 23 ND ND 1,84 19
<1 godine mg/kg 2 3
1do<2 14 6 | 37, 24 72, 14 0,305 ND 2,49 118
godine mg/kg 8 4
2do<6 14 12 | 41, 23 80, 38 10,277 | 0,133-0,98 | 1,60 34
godina mg/kg 5 3 4
6 do<13 12 16 | 44, 47 107 | 41 0,564 | 0,111-231 | 2,57 55
godina mg/kg 2
13do<18 600 13 | 34, 27 91, 27 10211 | 0,104-0,42 | 2,06 47
godina mg 5 1 8
> 18 godina 600 | 67 | 32, 34 82, 36 0.82 0.1-114 239 31
mg 8 9

% CV = postotni koeficijent varijacije, GM = geometrijska srednja vrijednost, ND = nije dostupno

Ostecenje funkcije bubrega

Serumski poluvijek zanamivira produljuje se na priblizno 12 - 20 sati u bolesnika s teskim oSte¢enjem
bubrezne funkcije (klirens kreatinina < 30 ml/min). Dectova se nije ispitivala u bolesnika u
terminalnoj fazi bubrezne bolesti.

Postoje ograniceni podaci o izloZenosti zanamiviru tijekom istodobne kontinuirane bubrezne
nadomjesne terapije i vrlo ogranic¢eni podaci o primjeni kod dijalize.

Ostecenje funkcije jetre

Budu¢i da se zanamivir ne metabolizira, ne ocekuje se nikakav u¢inak ostecenja jetrene funkcije.

Rasa

Farmakokineticka ispitivanja provedena u tajlandskih, kineskih i japanskih zdravih ispitanika nisu
ukazala ni na kakve klini¢ki znacajne razlike u farmakokinetici zanamivira u tim populacijama u
odnosu na bijelce.

5.3 Neklinic¢ki podaci o sigurnosti primjene

Neklinicki podaci ne ukazuju na poseban rizik za ljude na temelju konvencionalnih ispitivanja
sigurnosne farmakologije, toksi¢nosti ponovljenih doza, genotoksi¢nosti, kancerogenog potencijala te
reproduktivne i razvojne toksi¢nosti, uz izuzetak ispitivanja u¢inaka na embriofetalni razvoj u Stakora
(supkutana primjena). U embriofetalnom ispitivanju na Stakorima opazen je porast stopa incidencije
raznih manjih kostanih i visceralnih promjena, od kojih je ve¢ina ostala unutar osnovne stope
dotadasnje ucestalosti kod ispitivanog soja.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomo¢énih tvari

natrijev klorid
voda za injekcije
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6.2 Inkompatibilnosti
Dectova se ne smije mijeSati s drugim lijekovima osim onih navedenih u dijelu 6.6.

Dectova se ne smije primjenjivati istodobno s drugim lijekovima za intravensku primjenu niti
pripremati u otopinama koje sadrze glukozu ili druge elektrolite (vidjeti dio 6.6).

6.3 Rok valjanosti

Neotvorene bocice

5 godina.

Nakon razrjedivanja

S mikrobioloSkog stanovista lijek se mora odmah primijeniti. Ako se ne primijeni odmabh, trajanje i
uvjeti cuvanja do primjene lijeka odgovornost su korisnika. Pripremljeni se lijek ne smije ¢uvati dulje
od 24 sata na temperaturi od 2°C do 8°C, osim ako je razrjedivanje provedeno u kontroliranim i
validiranim asepti¢nim uvjetima.

6.4 Posebne mjere pri cuvanju lijeka

Lijek ne zahtijeva posebne uvjete Cuvanja.
Uvjete cuvanja nakon razrjedivanja lijeka vidjeti u dijelu 6.3.

6.5 Vrstaisadrzaj spremnika

Prozirna bocica (staklo tipa I) volumena 26 ml s ¢epom (obloZena klorbutilna guma), zastitnim
prstenom (aluminij) i plasti¢nom flip-off kapicom.

Velicina pakiranja: 1 bocica.
6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom
Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

Priprema lijeka Dectova

o Volumen lijeka Dectova i ukupan volumen za infuziju ovisit ¢e o bolesnikovoj dobi, tjelesnoj
tezini 1 bubreznoj funkciji (vidjeti dio 4.2).

o Doza se moze infundirati u obliku u kojem dolazi ili razrijediti u otopini natrijeva klorida za
injekciju od 9 mg/ml (0,9%) do bilo koje koncentracije > 0,2 mg/ml.

o Svaka je bo¢ica namijenjena samo za jednokratnu uporabu; nakon skidanja zastitnog zatvaraca

sav preostali volumen mora se baciti.

Kako pripremiti infuziju za intravensku primjenu:

Tijekom cijelog postupka pripreme doze mora se koristiti asepti¢na tehnika.

Izracunajte potrebnu dozu i volumen lijeka Dectova.

Odredite volumen otopine natrijeva klorida za injekciju od 9 mg/ml (0,9%) koji ¢e se
upotrijebiti za infuziju.

o Koriste¢i sterilnu iglu i Strcaljku, iz infuzijske vre¢ice izvucite volumen otopine natrijeva
klorida za injekciju od 9 mg/ml (0,9%) koji odgovara volumenu lijeka Dectova i bacite ga.
Infuzijske vre¢ice mogu sadrzavati vise od deklarirane koli¢ine otopine natrijeva klorida za
injekciju od 9 mg/ml (0,9%) — taj se dodatni volumen takoder moZe izbaciti ako se ocijeni da je
potrebno.
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o Koriste¢i sterilnu iglu i Strcaljku, izvucite odgovaraju¢i volumen lijeka Dectova iz bo€ice/bocCica
1 dodajte ga u infuzijsku vrecicu.

o Bacite sav neupotrijebljen lijek koji je preostao u bocici.

o Rukama njezno stisnite infuzijsku vre¢icu nekoliko puta kako biste bili sigurni da se lijek dobro
pomijesao s otopinom.

o Ako se infuzijska vrec¢ica ¢uva u hladnjaku, treba je izvaditi iz hladnjaka i pricekati da se ugrije

na sobnu temperaturu prije primjene.

7.  NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irska

8.  BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/18/1349/001

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 26. travnja 2019.
Datum posljednje obnove odobrenja:

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
http://www.ema.europa.eu
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PRILOG II.

PROIZVODPAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE
LIJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I
PRIMJENU

OSTALI UVJETI I ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA
STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I
UCINKOVITU PRIMJENU LIJEKA

POSEBNE OBVEZE ZA ISPUNJAVANJE MJERA NAKON
DAVANJA ODOBRENJA KOD ODOBRENJA ZA
STAVLJANJE LIJEKA U PROMET U IZNIMNIM
OKOLNOSTIMA
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A.  PROIZVOPAC(I) ODGOVORAN(NI) ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Naziv(i) i adresa(e) proizvodaca odgovornog(ih) za pustanje serije lijeka u promet

GlaxoSmithKline Manufacturing S.P.A
Strada Provinciale Asolana No. 90
43056 San Polo di Torrile, Parma
Italija

B. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

Lijek se izdaje na recept.

C. OSTALIUVJETIIZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
o Periodicka izvjeS¢a o neSkodljivosti

Zahtjevi za podnosenje periodickih izvjesc¢a o neskodljivosti za ovaj lijek definirani su u
referentnom popisu datuma EU (EURD popis) predvidenom ¢lankom 107.c stavkom 7.
Direktive 2001/83/EZ i svim sljede¢im azuriranim verzijama objavljenima na europskom
internetskom portalu za lijekove.

D. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU
LIJEKA

o Plan upravljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja obavljat ¢e zadane farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogovorenom Planu upravljanja rizikom (RMP), koji se nalazi u Modulu 1.8.2
Odobrenja za stavljanje lijeka u promet, te svim sljede¢im dogovorenim azuriranim verzijama
RMP-a.

Azurirani RMP treba dostaviti:

e na zahtjev Europske agencije za lijekove;

e prilikom svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a narocito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znacajnim izmjenama omjera korist/rizik,
odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije
ili minimizacije rizika).

E. POSEBNE OBVEZE ZA PROVEDBE MJERA NAKON DAVANJA ODOBRENJA KOD
ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET U IZNIMNIM OKOLNOSTIMA
Buduc¢i da je ovo odobrenje za stavljanje lijeka u promet u iznimnim okolnostima, sukladno ¢lanku 14.

stavku 8. Uredbe (EZ) br. 726/2004, nositelj odobrenja duZan je unutar navedenog vremenskog roka
provesti sljede¢e mjere:
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Opis

Do datuma

Retrospektivno opservacijsko ispitivanje pregledom zdravstvenih kartona s ciljem
ocjenjivanja klinicke uéinkovitosti lijeCenja otopinom zanamivira za infuziju od
10 mg/ml u kohorti bolesnika s kompliciranom gripom lije¢enih u jedinicama
intenzivnog lijecenja.

Kako bi se ocijenila klinicka u¢inkovitost lije¢enja otopinom zanamivira za
infuziju od 10 mg/ml u bolesnika s gripom lijecenih u jedinicama intenzivnog
lijeCenja, nositelj odobrenja treba dostaviti rezultate opservacijskog ispitivanja
ucinkovitosti provedenog pregledom zdravstvenih kartona bolesnika s gripom
lijecenih intravenskom formulacijom zanamivira u jedinicama intenzivnog
lijecenja.

Obvezno je
podnositi
godisnja
izvjesca

3. tromjesecj
€2025.

Prospektivno opservacijsko ispitivanje s ciljem ocjenjivanja klinicke
ucinkovitosti lijeCenja otopinom zanamivira za infuziju od 10 mg/ml u bolesnika
s kompliciranom gripom.

Kako bi se ocijenila klinicka u¢inkovitost lijeCenja otopinom zanamivira za
infuziju od 10 mg/ml u bolesnika s kompliciranom gripom, nositelj odobrenja
treba dostaviti rezultate prospektivnog opservacijskog ispitivanja u bolesnika s
kompliciranom gripom.

Obvezno je
podnositi
godisnja
izvjescéa
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PRILOG III.

OZNACIVANJE I UPUTA O LIJEKU
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A. OZNACIVANJE
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA

1. NAZIV LIJEKA

Dectova 10 mg/ml otopina za infuziju
zanamivir

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna bocica sadrzi 200 mg zanamivira (u obliku hidrata) u 20 ml otopine (10 mg/ml).

3.  POPIS POMOCNIH TVARI

Takoder sadrzi natrijev klorid i vodu za injekcije

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za infuziju
200 mg/20 ml
1 bocica

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Intravenski
Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Samo za jednokratnu uporabu.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8.  ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA
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10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/18/1349/001

13. BROJ SERIJE

Serija

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazloZenje za nenavodenje Brailleovog pisma.

| 17.  JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom

| 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

NALJEPNICA BOCICE

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Dectova 10 mg/ml otopina za infuziju
zanamivir
Lv.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

| 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

200 mg/20 ml

6. DRUGO
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B. UPUTA O LIJEKU
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Uputa o lijeku: Informacije za bolesnika

Dectova 10 mg/ml otopina za infuziju
zanamivir

vaaj je lijek pod dodatnim pra¢enjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Prijavom svih sumnji na nuspojavu i Vi mozete pomoéi. Za postupak prijavljivanja
nuspojava, pogledajte dio 4.

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite ovaj lijek jer sadrzi Vama vaZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda éete je trebati ponovno proditati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku ili medicinskoj sestri.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika ili medicinsku sestru. To
ukljucuje i svaku mogucéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

to se nalazi u ovoj uputi

Sto je Dectova i za §to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete primati lijek Dectova
Kako se Dectova primjenjuje

Moguce nuspojave

Kako cuvati lijek Dectova

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

oL L U

1. Sto je Dectova i za §to se koristi

Dectova sadrzi zanamivir, koji pripada skupini lijekova pod nazivom antivirotici.

Dectova se koristi za lijeCenje teSke gripe (infekcije virusom gripe tipa A ili B). Koristi se kada druge
terapije za gripu nisu prikladne.

Lijekom Dectova mogu se lijeciti odrasli i djeca u dobi od 6 mjeseci ili vise.

2. Sto morate znati prije nego po¢nete primati lijek Dectova

Nemojte primiti lijek Dectova:
e ako ste alergi¢ni na zanamivir ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6.)

Upozorenja i mjere opreza

Ozbiljne kozne ili alergijske reakcije

Nakon primjene lijeka Dectova mogu se javiti ozbiljne kozne ili alergijske reakcije. Simptomi mogu
ukljucivati oticanje koze ili grla, otezano disanje, koZni osip pra¢en mjehuri¢ima ili ljustenje koze
(pogledajte i odlomak ,, Ozbiljne kozne ili alergijske reakcije “ u dijelu 4.).

Iznenadne promjene u ponaSanju, halucinacije i napadaji

Tijekom lijeCenja lijekom Dectova moguce su promjene u ponasanju, kao $to su smetenost i izostanak
reakcije na podrazaje. Neke osobe mogu imati i halucinacije (kod kojih vide, ¢uju ili osjecaju stvari
koje nisu prisutne) ili napadaje koji mogu dovesti do gubitka svijesti. Ti se simptomi javljaju i u osoba
oboljelih od gripe koje ne primaju lijek Dectova. Stoga nije poznato ima li Dectova ulogu u njihovu
razvoju.
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Ako ste imunokompromitirani (imate oslabljen imunosni sustav)

Ako Vas imunosni sustav ne funkcionira onako kako bi trebao, lije¢nik ¢e Vas mozda pomnije
nadzirati kako bi se uvjerio da terapija djeluje. Ako je to prikladno, lijecnik Vam moze dati neku
drugu terapiju.

Ako se pojavi bilo koji od navedenih simptoma:
=> Odmah o tome obavijestite lije¢nika ili medicinsku sestru.

Drugi lijekovi i Dectova
Obavijestite svog lijecnika ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje druge
lijekove.

Trudnodéa i dojenje
Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lije¢niku za savjet prije nego primite ovaj lijek.

Upravljanje vozilima i strojevima
Dectova ne bi trebala utjecati na Vasu sposobnost upravljanja vozilima ili rada sa strojevima.

Dectova sadrzi natrij

Ovaj lijek sadrzi 70,8 mg natrija (glavnog sastojka kuhinjske soli) u jednoj bocici. To odgovara 3,54%
preporucenog maksimalnog dnevnog unosa natrija za odraslu osobu.

3. Kako se Dectova primjenjuje

Koliko lijeka Dectova se primjenjuje

Lijecnik ¢e odrediti dozu lijeka Dectova primjerenu za Vas. Koli¢ina koju ¢ete primiti temelji se na
Vasoj dobi, tjelesnoj tezini i nalazima krvnih pretraga (kojima se provjerava koliko Vam dobro rade
bubrezi).

Doza se moze povecati ili smanjiti ovisno o tome koliko dobro odgovarate na lijeCenje.

Odrasli
Preporucena doza je 600 mg dvaput na dan tijekom 5 - 10 dana.

Ako Vam bubrezi ne rade kako treba, lije¢nik ¢e odrediti koliko treba smanjiti dozu.

Djeca
Lijecnik ¢e odrediti tocnu dozu lijeka Dectova.

Kada i kako se Dectova primjenjuje
Lijek Dectova treba primijeniti §to je prije moguce, obi¢no unutar 6 dana od pojave simptoma gripe.

Lijecnik ili medicinska sestra dat ¢e Vam lijek Dectova u obliku infuzije (dripa) u venu. Obicno se
daje u ruku tijekom razdoblja od priblizno 30 minuta.

U slucaju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom lijeka Dectova, obratite se lije¢niku ili medicinskoj
sestri koja Vam ga daje.

Ako primite viSe lijeka Dectova nego $to ste trebali

Nije vjerojatno da ¢ete primiti previse lijeka Dectova, ali ako mislite da se to dogodilo, odmah to
recite svom lije¢niku ili medicinskoj sestri.
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4. Moguce nuspojave
Kao i svi lijekovi, Dectova moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.

Ozbiljne koZne i alergijske reakcije mogu se javiti kod primjene lijeka Dectova, ali nema
dovoljno informacija da bi se procijenila vjerojatnost njihove pojave. Odmah se obratite lije¢niku ili
medicinskoj sestri ako primijetite bilo koju od sljedecih ozbiljnih nuspojava:
o vrlo teske kozne reakcije, kao Sto su:
o kozni osip, koji moze biti pra¢en mjehuri¢ima i izgledati poput malih meta
(multiformni eritem)
o proSiren osip pracen mjehuri¢ima i ljustenjem koze, osobito oko usta, nosa, o¢iju i
genitalija (Stevens-Johnsonov sindrom)
o opsezno ljustenje koze na velikom dijelu tjelesne povrsine (toksi¢na epidermalna
nekroliza)
o teske alergijske reakcije, uklju¢ujuéi znacajke kao $to su osip koji svrbi, oticanje lica, grla ili
jezika, otezano disanje, oSamucenost i povracanje

Ceste nuspojave
Mogu se javiti u do 1 na 10 osoba

e proljev
e  oStecenje jetre (hepatocelularno ostecenje)
e osip

Ceste nuspojave koje se mogu vidjeti u nalazima krvnih pretraga:
e  poviSene vrijednosti jetrenih enzima (poviSene razine aminotransferaza)

Manje ceste nuspojave
Mogu se javiti u do 1 na 100 osoba
e izdignut osip koji svrbi (koprivnjaca)

Manje Cesto nuspojave koje se mogu vidjeti u nalazima krvnih pretraga:
e poviSene vrijednosti jetrenih ili kostanih enzima (poviSene razine alkalne fosfataze)

Nuspojave za koje je vjerojatnost pojavljivanja nepoznata

Nema dovoljno informacija da bi se procijenilo koliko su vjerojatne sljede¢e nuspojave:
e neuobiCajeno ponasanje

stanje kod kojega osoba vidi, ¢uje ili osjeca stvari koje nisu prisutne

smetenost

napadaji

smanjena razina budnosti ili izostanak reakcije na glasne zvukove ili protresanje

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika ili medicinsku sestru. To
ukljucuje i svaku moguéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako Cuvati lijek Dectova
Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na kutiji i bocici iza oznake
»EXP.
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Bodice lijeka Dectova namijenjene su samo za jednokratnu uporabu. Sva neupotrijebljena otopina
mora se baciti.

6. SadrZaj pakiranja i druge informacije

Sto Dectova sadrZi

Djelatna tvar je zanamivir.

Jedan ml lijeka Dectova sadrzi 10 mg zanamivira (u obliku hidrata). Jedna bocica sadrzi 200 mg
zanamivira (u obliku hidrata) u 20 ml.

Drugi sastojci su natrijev klorid i voda za injekcije.

Kako Dectova izgleda i sadrZaj pakiranja
Dectova je bistra, bezbojna otopina za infuziju. Dolazi u prozirnoj staklenoj bocici volumena 26 ml s
gumenim ¢epom, aluminijskim za$titnim prstenom i plasti¢nom flip-off kapicom.

Jedno pakiranje sadrzi 1 bocicu.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irska

Proizvodac

Glaxo Operations UK Ltd (Trading as Glaxo Wellcome Operations)
Harmire Road

Barnard Castle

County Durham

DL12 8DT

UK

ili

GlaxoSmithKline Manufacturing S.P.A
Strada Provinciale Asolana, 90

43056 San Polo di Torrile

Parma

Italija

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tél/Tel: +32 (0) 10 85 52 00 Tel: +370 80000334
Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Trading Services Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: +359 80018205 Belgique/Belgien

Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 52 00
Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKline, s.r.0. GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +420222 001 111 Tel.: +36 80088309

cz.info@gsk.com
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Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: +45 36 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel.: + 49 (0)89 36044 8701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +372 8002640

EA\rada
GlaxoSmithKline Movonpdésmnn A.E.B.E.
TnA: + 30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700

es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: +33(0)1 39 17 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: +353 (0)1 4955000

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741 111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TnA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
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Malta
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: +31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: + 43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 35121412 95 00

FIL.PT@gsk.com

Romainia
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Trading Services Limited



Tel: +371 80205045 Tel: + 44 (0)800 221441
customercontactuk@gsk.com

Ova uputa je zadnji puta revidirana u {mjesec GGGG}.

Ovaj lijek je odobren u ,,iznimnim okolnostima”.

To znaci da zbog znanstvenih razloga nije bilo moguce dobiti potpune informacije o ovom lijeku.
Europska agencija za lijekove ¢e svake godine procjenjivati sve nove informacije o ovom lijeku te ¢e
se ova uputa azurirati prema potrebi.

Ostali izvori informacija
Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za
lijekove: http://www.ema.europa.eu

Sljedece informacije namijenjene su samo zdravstvenim radnicima:

7. INFORMACIJE ZA ZDRAVSTVENE RADNIKE

Priprema lijeka Dectova

o Volumen lijeka Dectova i ukupan volumen za infuziju ovisit ¢e o bolesnikovoj dobi, tjelesnoj
tezini 1 bubreznoj funkciji (vidjeti dio 4.2 sazetka opisa svojstava lijeka).

o Doza se moze infundirati u obliku u kojem dolazi ili razrijediti u otopini natrijeva klorida za
injekciju od 9 mg/ml (0,9%) do bilo koje koncentracije od > 0,2 mg/ml.

o Svaka je bocica namijenjena samo za jednokratnu uporabu; nakon skidanja zastitnog zatvaraca

sav preostali volumen mora se baciti.
Kako pripremiti infuziju za intravensku primjenu:

Tijekom cijelog postupka pripreme doze mora se koristiti asepti¢na tehnika.

. Izracunajte potrebnu dozu i volumen lijeka Dectova.
Odredite volumen otopine natrijeva klorida za injekciju od 9 mg/ml (0,9%) koji Ce se
upotrijebiti za infuziju.

. Koriste¢i sterilnu iglu i Strcaljku, iz infuzijske vrecice izvucite volumen otopine natrijeva
klorida za injekciju od 9 mg/ml (0,9%) koji odgovara volumenu lijeka Dectova i bacite ga.

. Infuzijske vre¢ice mogu sadrzavati vise od deklarirane koli¢ine otopine natrijeva klorida za
injekciju od 9 mg/ml (0,9%) — taj se dodatni volumen takoder moze izbaciti, ako se ocijeni da je
potrebno.

. Koriste¢i sterilnu iglu i Strcaljku, izvucite odgovarajuci volumen lijeka Dectova iz bocice/bocCica
i dodajte ga u infuzijsku vreéicu.

. Bacite sav neupotrijebljen lijek koji je preostao u bocici.

Rukama njezno stisnite infuzijsku vre¢icu nekoliko puta kako biste bili sigurni da se lijek dobro
pomijes$ao s otopinom.

. Ako se infuzijska vrec¢ica ¢uva u hladnjaku, treba je izvaditi iz hladnjaka i pricekati da se ugrije
na sobnu temperaturu prije primjene.
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