I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Liposzomas ARIKAYCE 590 mg porlasztasra szant diszperzid

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

590 mg amikacinnak megfelelé amikacin-szulfatot tartalmaz liposzomas formulacioban iivegenként.
Az atlagosan bejuttatott dozis livegenként koriilbeliil 312 mg amikacin.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Porlasztasra szant diszperzio.

Fehér, tejszerii, vizes, porlasztasra szant diszperzio.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A liposzomas ARIKAYCE a Mycobacterium avium Complex (MAC) altal okozott,

nem tuberculosisos mycobacterialis (NTM) tiidéfertdzések kezelésére javallott cystas fibrosisban

nem szenvedo felnétteknél, akiknél a kezelési lehetoségek korlatozottak (lasd 4.2, 4.4, és 5.1 pont).

Figyelembe kell venni az antibakterialis szerek megfeleld alkalmazéséara vonatkoz6 hivatalos
ajanlasokat.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A liposzomas ARIKAY CE-kezelést a Mycobacterium avium Complex (MAC) altal okozott, nem
tuberculosisos tiidobetegség terén tapasztalt orvosoknak kell megkezdeni €s iranyitani.

A liposzomas ARIKAYCE egyéb olyan antibakterialis szerekkel egyiitt alkalmazando,
amelyek a Mycobacterium avium Complex altal okozott tiidofert6zésekkel szemben hatasosak.

Adagolas

Az ajanlott dozis egy iiveg (590 mg) naponta egyszer alkalmazva, szajon at inhalalva.

Kezelés idotartama

Az inhalacios liposzomas amikacinnal torténé kezelést a kopettenyésztés konverzidjat kdvetden a

kombinalt antibakterialis kezelési séma részeként, 12 honapon at kell folytatni.

Az inhalécios liposzomas amikacin-kezelést nem szabad a maximalis 6 honapnal tovabb folytatni, ha a
kopettenyésztés konverziojat (SCC) addigra még nem igazoltak.

Az inhalacios liposzomas amikacin-kezelés maximalis idétartama nem haladhatja meg a 18 honapot.
Kihagyott dozisok

Egy napi amikacin dozis kihagyasa esetén a kdvetkez6 dozist a kdvetkezd napon kell alkalmazni. Nem
szabad dupla dozist alkalmazni a kihagyott dozis potlasara.



ldosek
Nincs sziikség dozismodositasra.

Majkarosodas

Az inhalacios liposzémas amikacint nem vizsgaltak majkarosodasban szenvedo betegeknél.
Majkarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség dozismodositasra, mivel az amikacin nem a
majon keresztiil metabolizalodik.

Vesekarosodas

Az inhalécids liposzomas amikacint nem vizsgaltdk vesekarosodasban szenvedd betegeknél.
A készitmény alkalmazasa sulyos vesekarosodasban szenvedo betegeknél ellenjavallt

(lasd 4.3 és 4.4 pont).

Gyermekek és serdiilok
Az inhalacios liposzomas amikacin biztonsagossagat és hatasossagat gyermekeknél és 18 év alatti

serdiiloknél nem igazoltdk. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

Az alkalmazas modja

Inhalacios alkalmazasra.

Az inhalécids liposzomas amikacin kizarolag a Lamira gyogyszerporlaszto rendszerrel (porlasztofe;,
aeroszolfej és szabalyozo) alkalmazhatd. A hasznalatra vonatkoz6 utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

A készitmény semmilyen mas modon és semmilyen mas egyéb tipusu inhalacids gyogyszerbejuttato
rendszerrel nem alkalmazhato.

A liposzomas ARIKAYCE kizarolag a Lamira gyogyszerporlaszto rendszerrel alkalmazhat6. Mint
minden egyéb porlasztoval torténd kezelés esetén, a tiidobe juttatott mennyiség betegfaktoroktol fiigg.
A javasolt felnott 1égzésritmussal torténd in vitro vizsgalat soran (500 ml 1égzéstérfogat,

15 1¢legzetvétel/perc, és 1:1 belégzési/kilégzési arany) a csutorabdl atlagosan bejuttatott dozis
koriilbeliil 312 mg amikacin volt (a cimke szerinti mennyiség koriilbeliil 53%-a), a gyogyszer
bejuttatas atlagos sebessége 22,3 mg/perc volt, aminek alapjan a porlasztasi id6é 14 perc volt.

A porlasztott aeroszolcseppek tomeg szerinti median aerodinamikai atmérdje (MMAD) koriilbeliil
4,7 um volt, 2,4 pm Djo-zel és 9,0 um Dgp-nel, amelyet a kdvetkez6 generacids impaktoros modszerrel
hataroztak meg.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval, vagy barmelyik aminoglikozid antibakterialis szerrel, vagy a készitmény
6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni talérzékenység.

Szojaval szembeni tilérzékenység.

Barmelyik aminoglikoziddal barmilyen egyéb modon torténd egyiittadas esetén.
Stlyos vesekarosodas.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Anaphylaxia és tilérzékenység reakcidk

Stlyos és életveszélyes tulérzékenységi reakciokat, - beleértve az anaphylaxiat is - jelentettek azoknal
a betegeknél, akik inhalacios liposzomas amikacint alkalmaztak.

Az inhalécios liposzomas amikacinnal torténd kezelés megkezdése elott ki kell értékelni az
aminoglikozidokkal szembeni korabbi tulérzékenységi reakciokat. Ha anaphylaxia vagy



talérzékenységi reakcio fordul eld, az inhalacios liposzomas amikacint le kell allitani, és megfeleld
szupportiv kezelést kell megkezdeni.

Allergias alveolitis

Klinikai vizsgalatokban allergias alveolitist és pneumonitist jelentettek az inhalacios liposzomas
amikacin alkalmazasa kapcsan (lasd 4.8 pont).

Ha allergias alveolitis fordul el6, az inhalacios liposzomas amikacin-kezelést abba kell hagyni, és a
beteget megfeleld kezelésben kell részesiteni.

Bronchospasmus

Klinikai vizsgélatokban bronchospasmust jelentettek az inhalacids liposzomas amikacin
alkalmazasaval kapcsolatban. Az anamnézisben reaktiv 1éguti betegségben, asthmaban vagy
bronchospasmusban szenvedd betegeknél az inhalacios liposzomas amikacint csak rovid hatasa
horgbtagitd hasznalatat kovetden szabad alkalmazni. Ha az inhalécios liposzomas amikacin-inhalalas
altal okozott bronchospasmus bizonyitott, a beteget el6zetesen horgétagitokkal kezelhetik

(lasd 4.8 pont).

Pulmonalis alapbetegség exacerbatioja

Klinikai vizsgélatokban a pulmonalis alapbetegség exacerbatigjat (kronikus obstruktiv tiidébetegséget
(COPD-t), kronikus obstruktiv tiidébetegség infectio okozta exacerbatidjat, bronchiectasia infectio
okozta exacerbatigjat) jelentették nagyobb gyakorisaggal azoknal a betegeknél, akiket inhalacios
liposzémas amikacinnal kezeltek, azokhoz a betegekhez képest, akik nem kaptak inhalacios
liposzémas amikacint. Ovatossaggal kell eljarni, ha az inhalacios liposzomés amikacint a fent emlitett
alapbetegségekben szenvedo betegeknél kezdik el alkalmazni. Az exacerbatio jeleinek észlelése esetén
meg kell fontolni az inhalécids liposzomas amikacin-kezelés leallitasat.

Ototoxicitas

Klinikai vizsgalatokban ototoxicitast (beleértve a siiketséget, szédiilést, presyncopét, tinnitust €s
vertigot) jelentettek nagyobb gyakorisaggal az inhalacios liposzomas amikacin-kezelésben részesiilo
betegeknél az inhalacios liposzomas amikacint kezelésben nem részesiilo betegekhez képest. A
leggyakrabban jelentett ototoxicitassal kapcsolatos mellékhatas a tinnitus volt.

A hallas- és vestibularis funkcidkat rendszeres id6kdzonként monitorozni kell valamennyi betegnél, és
gyakori monitorozas javasolt azoknal a betegeknél, akiknek ismert vagy feltételezett hallas- vagy
vestibularis dysfunctiojuk van.

Ha a kezelés alatt ototoxicitas 1ép fel, fontolora kell venni az inhalacids liposzémas amikacinnal
torténo kezelés abbahagyasat.

Fokozott az ototoxicitas kockazata mitokondrialis DNS-mutaci6 (kiilonosen a 12S rRNS
génszekvencia 1555. nukleotidjanak A-G szubsztitiicioja) fennallasa esetén, még akkor is, ha az
aminoglikozid szérumszintje a kezelés soran az ajanlott tartomanyon beliil van. Az ilyen betegeknél
megfontolandd mas kezelés valasztasa.

Azoknal a betegeknél, akiknek az anyai anamnézisében relevans mutaci6 vagy aminoglikozid
kivaltotta siiketség szerepel, megfontoland6 mas kezelés valasztasa vagy az alkalmazas el6tti genetikai

vizsgalat.

Nephrotoxicitas

Klinikai vizsgalatokban nephrotoxicitast jelentettek azoknal a betegeknél, akiket inhal&cios
liposzomas amikacinnal kezeltek. A kezelés alatt valamennyi betegnél a vesefunkcidt rendszeres



1d6k6zonként monitorozni kell, és a korabban vesemiikddési zavarban szenvedo betegek gyakori
monitorozasa javasolt.

Fontolora kell venni az inhalacios liposzomas amikacin leéllitasat azoknal a betegeknél, akiknél a
kezelés alatt bizonyithatdan nephrotoxicitas alakul ki.

A készitmény alkalmazasa sulyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél ellenjavallt (lasd 4.3 pont).

Neuromuscularis blokad

Klinikai vizsgélatokban neuromuscularis rendellenességeket (izomgyengeség, peripherias neuropathia
és egyensulyzavar formajaban) jelentettek az inhalacios liposzémas amikacin alkalmazasaval
kapcsolatban. Az aminoglikozidok sulyosbithatjak az izomgyengeséget, mivel kurareszerii hatassal
vannak a neuromuscularis junctiora. A myasthenia gravisben szenved6 betegeknél az inhalacios
liposzomas amikacin alkalmazasa nem javasolt. Barmilyen ismert vagy feltételezett neuromuscularis
rendellenességben szenvedd beteget szoroson monitorozni kell.

Egyéb gyogyszerekkel torténd egyiittadas

Az inhalaciés liposzomas amikacin egyéb aminoglikozidokkal torténé egylittadasa ellenjavallt
(lasd 4.3 pont).

A hallas- és vestibularis funkciokat vagy a vesemiikddést befolyasolo (a diuretikumokat is beleértve)
barmilyen egyéb gyogyszerekkel torténd egyiittadasa nem ajanlott.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Az inhalacios liposzomas amikacinnal klinikai interakcids vizsgalatokat nem végeztek.

Farmakodinamias interakciok

Az inhaléci6s liposzomas amikacin barmelyik aminoglikoziddal barmilyen médon torténd egylittadasa
kontraindikalt (lasd 4.3 pont).

Az inhalécios liposzémas amikacin olyan neurotoxicus, nephrotoxicus vagy ototoxicus potenciallal
rendelkez0 gyogyszerekkel torténd egyidejii és/vagy szekvencialis alkalmazédsa nem ajanlott, amelyek
megnovelhetik az aminoglikozid toxicitast (pl. diuretikus vegyiiletek, mint példaul etakrinsav,
furoszemid, vagy intravénasan adott mannitol) (lasd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az inhalacios liposzémas amikacin terhes néknél torténé alkalmazasa tekintetében nem all
rendelkezésre informacio. Az inhalacios liposzomas amikacin belélegzését kdvetd az amikacin
szisztémas expozicid varhatoan alacsony, a parenteralisan alkalmazott amikacin-expoziciohoz képest.

Az aminoglikozidok terhes néknél torténé alkalmazasa tekintetében korlatozott mennyiségii adat all
rendelkezésre. Az aminoglikozidoknak magzatkarosito hatasa lehet. Az aminoglikozidok athatolnak a
placentan, és teljes, irreverzibilis, bilateralis congenitalis siiketséget jelentettek gyermekeknél, akiknek
az édesanyja streptomicint kapott a terhesség alatt. Habar a magzatra vagy az 0jsziil6ttre vonatkozo
mellékhatasokat nem jelentettek olyan terhes ndknél, akiket egyéb aminoglikozidokkal kezeltek, a
potencidlis kéros hatas fennall. Inhalacios amikacinnal nem végeztek allatkisérleteket a reproduktiv
toxicitas tekintetében. Amikacinnal parenteralisan kezelt egereken, patkanyokon és nyulakon végzett
reproduktiv toxicitasi vizsgalatok soran nem jelentettek magzati malformaciokat.

Az inhalaciés liposzémas amikacin alkalmazasa terhesség alatt elovigyazatossagbol keriilendd.



Szoptatas

Az amikacin anyatejben 1év6 jelenlétérdl nem all rendelkezésre informacio. Az inhalalasat kdveten az
inhalacios liposzomas amikacin szisztémas expozicié azonban varhatéan alacsony a parenteralisan
alkalmazott amikacin-expozicidohoz képest.

El kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel, vagy leallitjak az inhalacios liposzomas amikacin-

kezelést/tartdzkodnak az inhalacids liposzomas amikacin-kezeléstol, figyelembe véve a szoptatas
elényét a gyermekre nézve, valamint a terapia elényét a nére nézve.

Termékenység

Az inhalécios liposzémas amikacinnal fertilitasi vizsgalatokat nem végeztek.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Az amikacin kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Az inhalacios liposzomas amikacin alkalmazasa szédiilést és egyéb vestibularis
zavarokat okozhat (lasd 4.8 pont).

A betegeket figyelmeztetni kell, hogy ne vezessenek, vagy ne kezeljenek gépeket, amig inhalacios
liposzoémas amikacint alkalmaznak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 0sszefoglalasa

A leggyakrabban jelentett respiratoricus mellékhatasok a kdvetkezok voltak: dysphonia (42,6%),
kohoges (30,9%), dyspnoe (14,4%), haemoptysis (10,9%), oropharyngealis fajdalom (9,2%), €s
bronchospasmus (2,2%). Egyéb gyakran jelentett nem respiratoricus mellékhatasok voltak: faradtsag
(7,2%), hasmenés (6,4%), bronchiectasia infectio okozta exacerbatioja (6,2%), és hanyinger (5,9%).

A leggyakoribb stlyos mellékhatasok voltak: kronikus obstruktiv tiidobetegség (COPD) (1,5%),
haemoptysis (1,2%), és a bronchiectasis infectiv exacerbatidja (1,0%).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok az 1. tablazatban a klinikai vizsgalatokbol és forgalombahozatalt kovet6 idészakbol
szarmazo adatok alapjan a MedDRA szervrendszeri kategoriakként vannak felsorolva. Az egyes
szervrendszeri kategoridkban a gyakorisadgra vonatkozo terminologiara az alabbi definiciok
érvényesek: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori (>1/1000 - <1/100); ritka
(>1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000); nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo
adatokbol nem allapithaté meg).

1. tablazat — Mellékhatasok osszefoglalasa

Szervrendszeri kategdria Mellékhatasok Gyak9r§sagl
kategoria
Fert6zo6 betegségek és Bonchiectasia infectiv Gyakori
parazitafertdzések exacerbatioja
Laryngitis Gyakori
Oralis candidiasis Gyakori
Immunrendszeri betegségek és tiinetek  Anaphylaxias reakciok Nem ismert
Tulérzékenységi reakciok Nem ismert
Pszichiatriai korképek Szorongas Nem gyakori
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Szervrendszeri kategoria

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

A fiil és az egyensuly-érzékel6 szerv
betegségei és tiinetei

Légzoérendszeri, mellkasi és
mediastinalis betegségek ¢€s tiinetek
tiinetek

Emésztérendszeri betegségek ¢€s tiinetek

A bor és a bor alatti szovet betegségei
és tiinetei

A csont- és izomrendszer, valamint a
kotészovet betegségei é€s tiinetei
Vese- és hugyuti betegségek és tiinetek

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén
fellépo reakciok

Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok
eredményei

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

Mellékhatasok

Fejfajas

Szédiilés
Dysgeusia
Aphonia
Egyensulyazavar

Tinnitus
Siiketség
Dysphonia

Dyspnoe

Kohogés

Haemoptysis
Oropharyngealis fajdalom
Allergias alveolitis
Krénikus obstruktiv
tiildobetegség (COPD)
Zihalas

Produktiv kohogés
Fokozott kdpettermel6dés
Bronchospasmus
Pneumonitis
Hangszalgyulladas
Torokirritacio

Hasmenés

Hényinger

Hényas

Széajszarazsag
Etvagycsokkenés
Borkitités

Pruritus

Myalgia
Arthralgia

Vesekarosodas
Faradtsag

Laz
Mellkasi diszkomfort

Testtomeg csokkenése

Gyakorisagi
kategoria

Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori

Gyakori
Gyakori
Nagyon gyakori

Nagyon gyakori
Nagyon gyakori
Nagyon gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori

Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori

Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori
Gyakori

Gyakori
Gyakori

Gyakori
Gyakori

Gyakori
Gyakori

Gyakori



A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatésag
részére az V. fliggelékben talalhaté elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Kifejezetten inhaléacios liposzomas amikacin-taladagolassal kapcsolatos mellékhatasokat nem
azonositottak a klinikai vizsgalatokban. Mar meglévo besziikiilt vesefunkcioval, siiketséggel, vagy
vestibularis zavarral vagy karosodott neuromuscularis transzmisszioval rendelkez6 alanyoknal a mar
meglévo betegséget sulyosbithatja.

Inhaléciods liposzomas amikacin-tuladagolas esetén azonnal abba kell hagyni a gyogyszer
alkalmazasat. Amikor az amikacin gyors eltavolitasa indikalt a célszerv karosodasanak
megakadalyozasa érdekében, példaul vesekarosodasban szenvedd alanyoknal, a peritonealis dialysis
vagy haemodialysis meggyorsitja az amikacin extrakcigjat a vérbol.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Antibakterialis szerek szisztémas alkalmazasra, egyéb aminoglikozidok
ATC kod: J0O1GB06

Hatasmechanizmus

Az amikacin egy bizonyos receptorfehérjéhez kotddik a bakterialis riboszomak 30S alegységén, és
befolyasolja az mRNS (messenger RNS) és a 30S alegység kozotti beindito komplexet, amely igy a
fehérjeszintézis gatlasahoz vezet.

Rezisztencia

A mikobaktériumok amikacinnal szembeni rezisztenciajanak mechanizmusat a 16S rRNS ,rrs”
génjének mutacidival hoztak 6sszefliggésbe.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

Az inhalécios liposzomas amikacin hatdsossagat az INS-212 vizsgalatban értékelték, amely egy
randomizalt, nyilt elrendezésii vizsgalat volt, amelyet MAC (Mycobacterium Avium Complex) altal
okozott nem tubercolosisos mycobacterialis tiidéfert6zésben szenvedd feln6tt betegek bevonasaval
végeztek.

Azokat a betegeket, akik nem érték el a kopettenyésztés konverzidjat (SCC) a legalabb 6 honapig tartd
tobbgyogyszeres kezelési séma/sémak (MDR) soran a vizsgalati bevonas el6tt, a kovetkezoképpen
randomizaltak: vagy ARIKAYCE-t kaptak az MDR kezelésiik mellé, vagy folytattak 6nmagaban az
MDR-t. A kopettenyésztés konverzidjat (SCC-t) elérd betegeket a kovetkezOképpen definialtak:

3 egymast kovetd negativ MAC kopettenyésztés a kezelés 6. honapjaban, és az SCC elérését kovetden
folyamatosan legfeljebb 12 honapig tart6 kezelés. Azoknak, akik nem érték el az SCC-t a kezelés

6. honapjara, a 8. honapban abba kellett hagyniuk a vizsgalatot.

Osszesen 335 beteget randomizaltak és kezeltek (liposzoméas ARIKAYCE + MDR n = 223; MDR
onmagaban n = 112) (biztonsagossagi populacid). A MDR kezelést megel6z0 atlagidé 2,6 év volt, a
liposzomas ARIKAYCE + MDR és énmagaban MDR csoportban pedig 2,4 volt. A betegeket a
szliréskor a dohanyzasi statusuk (jelenleg dohanyz6 vagy nem dohanyzo) és az MDR alkalmazas
(kezelés alatt vagy kezelésmentesen legalabb 3 honapig a sz{irés el6tt) alapjan stratifikaltak. Az
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elsddleges végpont a tartos SCC volt, a kovetkezOkben meghatarozva: azon randomizalt betegek
aranya, akik a kezelés 6. honapjaban elérték az SCC-t, és nem volt pozitiv szilard taptalajuk, vagy
legfeljebb 2 taplevesiik volt a kezelésmentes iddszak 3 honapjaban.

Hatvandt (29,0%) illetve tiz (8,9%) beteg érte el az SCC-t a kezelés 6. honapjaban a liposzomas
ARIKAYCE + MDR, illetve az MDR csoportban (p < 0,0001). Ezen betegek koziil az elsddleges
elemzés alapjan a tartos SCC-t a kovetkezo szazalékokban érték el a kezelésmentesség 3. honapjaban:
16,1% [36/224] versus 0% [0/112]; p-érték <0,0001.

Egy post-hoc elemzésben, amelyben kihagytak a negativ tenyésztéssel (szilard taptalaj vagy tapleves)
rendelkez0 betegeket a vizsgalat kezdetekor, és amelyben barmely kezelés utani pozitiv tenyésztést
(szilard taptalaj vagy tapleves) pozitivként szamitottak, 30/224 (13,4%) a liposzomas ARIKAYCE +
MDR csoportban és 0/112 (0%) az MDR csoportban értek el tartos SCC-t a kezelésmentesség

3. honapjaban. A kezelésmentesség 12. honapjaban ezeket az aranyok a kovetkezok voltak: 25/224
(11%) versus 0/112 (0%).

Gyermekek és serdiil6k

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén egy vagy tobb korosztalynal halasztast
engedélyez az inhalacios liposzomas amikacin vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségét
illetéen az NTM tiidéfertdzés kezelésére (lasd 4.2 pont, gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozd
informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Kdépetkoncentraciok

Naponta egyszer 590 mg inhaléacios liposzomas amikacin inhalaciot kovetden a MAC betegeknél a
kopetkoncentraciok az inhalaciot kovetd 1-4 oraval 1720, 884, és 1300 pg/g voltak az 1., 3., és

6. honapban. Az amikacin-koncentraciok magas variabilitasat figyelték meg (CV% > 100%). 48 €s
72 éraval az inhalaciot kovetden az amikacin kdpetkoncentracio koriilbeliil 5%-ra csdkkent az
inhaléciot kovetd 1-4 6rahoz képest.

Szérumkoncentrdciok

Napi 590 mg ARIKAYCE inhalaciot kovetden a MAC betegeknél, steady state allapotban, az atlagos
szérum AUCo.24 16,7 pg *6ra/ml volt (tartomany: 4,31-55,6 pg *6ra/ml; n = 53), és az atlagos szérum
Crax 1,81 pg/ml volt (tartomany: 0,482-6,87 ug/ml; n = 53).

Eloszlas

Az amikacin < 10%-a kotddik a szérumfehérjékhez. Az atlagos teljes latszolagos megoszlasi térfogatat
korilbeliil 5,0 1/kg-ra becsiilték.

Biotranszformacid

Az amikacin nem metabolizalodik.

Eliminacidé

Az amikacin a vizelettel valtozatlan formaban iiriil, elsésorban glomerulus filtracioval. Az amikacin
atlagos latszolagos terminalis szérum felezési ideje a liposzomas ARIKAYCE inhalaciot kdvetéen
koriilbelil 3,29-14,0 o6ra volt.

A liposzomas ARIKAYCE populaciés farmakokinetikai elemzése 53 NTM tiidobetegségben szenvedd
20 és 84 év kozotti betegnél azt mutatta, hogy az amikacin clearance-e 34 1/6ra. Az egyetlen klinikai

kovarians, amelyet az amikacin clearence predikcidjaként azonositottak az a testtomeg volt.
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5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Karcinogenitas

Egy patkanyokkal végzett 2 éves inhalacios karcinogenitasi vizsgalatban a patkanyok 5, 15 és

45 mg/kg/nap dozisban kaptak az inhalacios liposzomas amikacint. 120 patkanybdl 2-nél laphamsejtes
tiidékarcinomat figyeltek meg (0/60 him és 2/60 ndstény) a legmagasabb dozisban tesztelve

(45 mg/kg/map). Az ARIKAYCE dozis 6x nagyobb volt, mint a klinikai dozis, a tiid6tomegre
atszamitva. Nem figyeltek meg laphdmsejtes karcinomat a 15 mg/kg/nap kdzepes dozisnal, amely
2x nagyobb volt, mint a tlidotomegre atszamitott klinikai d6zis. A laphamsejtes karcinomakat a
patkany tiidejében 1év6 inhalacios liposzomas amikacin-részecskék altal okozott nagy tiidéterhelés
okozhatta. Az inhalécios liposzémas amikacin-kezelésben részesiilok igazolt tiiddtumor relevanciaja
human vonatkozasban nem ismert. Kutyaknal, akik 9 honapon keresztiil 30 mg/kg/nap doézisban
kaptak inhalalassal inhalacios liposzomas amikacint, nem figyeltek meg prenoplasztikus vagy
neoplasztikus valtozasokat a tiidében (az ajanlott human dézis koriilbeliil 3-11-szeresénél a
tiidotdmegre atszdmitva).

Genotoxicitas

Nem igazoltak mutagenitast vagy genotoxicitast a liposzomas amikacin formulaciokkal végzett in
vitro és in vivo genotoxicitasi vizsgalatokban (in vitro mikrobialis mutagenitasi vizsgalat, in vitro egér
lymphoma mutacios assay, in vitro kromoszoéma-rendellenesség vizsgalat, és egy in vivo

mikronukleusz-vizsgalat patkanyokban).

Reprodukciora és fejlédésre kifejtett toxicitas

Inhaléciés amikacinnal nem végeztek allatkisérleteket reproduktiv toxicitas tekintetében. Nem a
,.helyes klinikai gyakorlatnak” (non-GLP) megfeleld reprodukcids toxicitasi vizsgalatokban
parenteralisan alkalmaztak amikacint egereknél és patkanyoknal, fertilitasra kifejtett karos hatast és
magzati toxicitast nem jelentettek.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

koleszterin

dipalmitoil-foszfatidil-kolin (DPPC)

natrium-klorid

natrium-hidroxid (pH beallitashoz)

injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitisok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhaszndlhatésagi idétartam

3év

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthato!
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A liposzomas ARIKAYCE szobahémérsékleten, 25 °C alatt, legfeljebb 4 hétig tarolhato.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése és specialis eszkéz(6k) a hasznalathoz, alkalmazashoz
vagy az implantaciéhoz

10 ml-es, atlatszo, I-es tipusu boroszilikat tivegben, brombutil gumidugdval, és aluminium
lepattinthato és letéphetd kupakkal.

Kiszerelés: 28 db iiveg. A doboz a Lamira porlasztofejet és 4 db aeroszolfejet is tartalmazza.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Dobjon ki minden olyan iiveget, amelyik megfagyott.
Szobahémérsékleten a 4. hét utan barmilyen fel nem hasznalt gydgyszert ki kell dobni.

Ha a jelenlegi dozist hiitdszekrényben taroltak, a liposzomas ARIKAYCE iiveget ki kell venni a
hiitészekrénybdl, és meg kell varni, amig szobahémérsékletiire melegszik. A liposzomas ARIKAYCE
elokészitéséhez razza az liveget erdteljesen, amig annak tartalma egységessé nem valik, és jol Gssze
nem keveredik. Nyissa fel az ARIKAYCE iiveget az iivegen 1év6 miianyag kupak felpattintasaval,
majd hiizza lefelé, hogy a fémgyiirii elengedjen. Ovatosan tavolitsa el a fémgyfiriit és a gumidugot.
Ontse a liposzomas ARIKAYCE iiveg tartalmat a Lamira porlasztofej gyogyszertartaly részébe.

A liposzomas ARIKAYCE-t szajon 4t inhaldlva, a Lamira gyogyszerporlaszto rendszer segitségével

porlasztassal kell alkalmazni. A liposzémas ARIKAYCE kizarolag a Lamira gyogyszerporlaszto

rendszerrel alkalmazhato (porlasztofej, aeroszolfej és szabalyozo). Az ARIKAYCE semmilyen mas

egy¢éb tipusu inhalacids gyogyszerbejuttatd rendszerrel nem alkalmazhato. Ne tegyen mas gyogyszert

a Lamira porlasztofejbe.

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre

vonatkoz eldirdsok szerint kell végrehajtani.

7.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Insmed Netherlands B.V.

Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht

Hollandia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/20/1469/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elso kiadasanak datuma: 2020. oktober 27.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

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

Dundalk, Co. Louth, A91 P9KD,
frorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak
jovahagyott frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és
beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan Uj
informaci6 érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockdzat-minimalizalasra irdnyuld) jabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

o Kockazat-minimalizalasra iranyul6 tovabbi intézkedések
A MAH egy betegfigyelmeztetd kartyat tervezett, amely a kiils6 dobozban megtalalhato. A
betegfigyelmeztetd kartya szovegezése a cimke egy részét képezi — kérjiik, olvassa el a I11.

MELLEKLET A. CIMKESZOVEG részt.

A betegfigyelmeztetd kartya célja a betegek tajékoztatasa arrol, hogy a liposzomas ARIKAYCE
alkalmazasa Osszefliggésbe hozhato az allergias alveolitis kialakulasaval.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

KULSO DOBOZ 28 DB UVEG SZAMARA, 4 DB BELSO DOBOZBAN

1. A GYOGYSZER NEVE

Liposzomas ARIKAYCE 590 mg porlasztasra szant diszperzid
amikacin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

590 mg amikacinnak megfelel6 amikacin-szulfatot tartalmaz liposzomas formulacioban iivegenként.
Az atlagosan bejuttatott adag livegenként koriilbeliil 312 mg amikacin.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: koleszterin, dipalmitoil-foszfatidil-kolin (DPPC), natrium-klorid, natrium-hidroxid és
injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Porlasztasra szant diszperzio

28 db iiveg
4 db Lamira acroszolfej
1 db Lamira porlasztofej

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Inhalécios alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
A felbontatlan iivegek szobahomérsékleten, 25 °C alatt, legfeljebb 4 hétig tarolhatok.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (,}Y(')GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Insmed Netherlands B.V.
Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/20/1469/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Arikayce

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

BELSO DOBOZ TALCAVAL, 7 DB UVEG ES 1 DB LAMIRA AEROSZOLFEJ SZAMARA

1. A GYOGYSZER NEVE

Liposzomas ARIKAYCE 590 mg porlasztasra szant diszperzid
amikacin

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

590 mg amikacinnak megfelel6 amikacin-szulfatot tartalmaz liposzomas formulacidban iivegenként.
Az 4tlagosan bejuttatott adag iivegenként koriilbelill 312 mg amikacin.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: koleszterin, dipalmitoil-foszfatidil-kolin (DPPC), natrium-klorid, natrium-hidroxid és
injekcidhoz valo viz

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Porlasztasra szant diszperzio

7 db iiveg
1 db Lamira aeroszolfej

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Inhalécios alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

A gyartasi tételszamot és a lejarati id6t lasd az tivegen.
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
A felbontatlan iivegek szobahdmérsékleten, 25 °C alatt legfeljebb 4 hétig tarolhatok.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (}Y()GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Insmed Netherlands B.V.
Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/20/1469/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

A gyartasi tételszamot és a lejarati id6t lasd az tivegen.

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Liposzomas ARIKAYCE 590 mg porlasztasra szant diszperzio
amikacin

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Inhalaciods alkalmazasra.

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

8,9 ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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A BETEGFIGYELMEZTETO KARTYAN FELTUNTETENDO ADATOK

1. EGYEB

Elilso oldal
BETEGFIGYELMEZTETO KARTYA
Fontos biztonsagi informaciok

Liposzomas ARIKAYCE 590 mg
(amikacin)

Insmed
Hatso oldal

A liposzomas ARIKAYCE (amikacin) sulyos mellékhatasokat okozhat.
Ezek a kezelés alatt barmikor elofordulhatnak.
AKkar egynél tobb mellékhatast is tapasztalhat egyszerre.

A liposzomas ARIKAYCE o6sszefiiggésbe hozhato egy allergias tiidobetegség (allergias
alveolitisz) kialakulasaval.

AZONNAL TAJEKOZTASSA KEZELOORVOSAT, ha olyan jeleket vagy tiineteket

tapasztal, mint példaul:

. Laz, kohogés, 1égszomj sulyosbodasa, testtomeg-csokkenés

. A tiidébetegségének stilyoshodasa, amely a 1égzésére vagy az altalanos egészségi
allapotara van hatassal.

A kezel6orvosa egyéb gyogyszereket adhat a még silyosabb szovodmények megel6zésére és a
tiineteinek csokkentésére. A kezel6orvosa donthet gy, hogy Onnek abba kell hagynia a
kezelést.

Fontos

o Ne probalja a mellékhatasokat sajat maga diagnosztizalni vagy kezelni.

o Kérjiik, mindig tartsa maganal ezt a kartyat, kiilondsen, ha utazik, ha barmikor a siirg6ségi
osztalyra kell mennie, vagy ha egy masik orvoshoz megy.

o Gondoskodjon arrél, hogy barmilyen az On gondozasat végzd egészségiigyi szakembert

tajékoztasson arrol, hogy On liposzoméas ARIKAYCE kezelésben részesiil, és mutassa meg
nekik ezt a kartyat.

o Ha barmilyen mellékhatast tapasztal, beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy
gondozasat végzo egészségligyi szakemberrel. Ez barmilyen a kartyan nem szerepl6 lehetséges
mellékhatasra is vonatkozik.

Liposzomas ARIKAYCE kezdési datum
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B. BETEGTAJEKOZATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Liposzémas ARIKAYCE 590 mg porlasztasra szant diszperzid
amikacin

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg ezt a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra késébbiekben is
sziiksége lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gydgyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegség tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatéasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a liposzomas ARIKAYCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a liposzémas ARIKAYCE alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a liposzomas ARIKAY CE-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a liposzomas ARIKAY CE-t tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informaciok

Hasznalati utasitas

NV AE LD -

1. Milyen tipusi gyogyszer a liposzomas ARIKAYCE és milyen betegségek esetén
alkalmazhat6?

A liposzoméas ARIKAYCE egy antibiotikum, amelynek hatéanyaga az amikacin. Az amikacin az
aminoglikozidok nevii antibiotikumcsoporthoz tartozik. Az aminoglikozidok leallitjak a fert6zéseket
okozo bizonyos baktériumok szaporodasat.

A liposzomas ARIKAYCE-t inhalalassal (belélegzéssel) kell alkalmazni Mycobacterium avium
Complex altal okozott tiidofertozés kezelésére, olyan felnétteknél, akiknek korlatozott a kezelési
lehetdségiik, és nincs cisztas fibrozisuk.

2. Tudnivalék a liposzomas ARIKAYCE alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a liposzémas ARIKAYCE-t:

- ha allergias az amikacinra, vagy egyéb aminoglikozidokra, széjara, vagy a gyogyszer
(6. pontban felsorolt) egyéb Osszetevéire;

ha egyéb aminoglikozidokat alkalmaz (szdjon at vagy injekci6 formajaban);

- ha nagyon lecsokkent a vesemiikodése.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A liposzomas ARIKAYCE alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével, ha:

- bronchodilatatort (horgdtagitot) hasznal a 1égzési nehézségére, mivel a liposzomas ARIKAYCE
alkalmazasa elott kell majd a horgotagitot alkalmaznia;

- ha veseproblémai vannak; lehet, hogy vesefunkcios vizsgalatot kell végezni, miel6tt elkezdi a
kezelést;

- hallasproblémai, fiillcsengése vagy fiilzagasa (tinnitusz), vagy egyensulyproblémaja van,
beleértve a forgo jelleghi érzést is, a koordinalt izommozgasok hianyat, szédiilést vagy enyhe
szédiilést. Lehet, hogy hallasvizsgalaton kell részt vennie a kezelés elott vagy alatt, ha
barmilyen hallasproblémaja van;
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- egyéb tiidébetegségben szenved,

- olyan betegségben szenved, amely izomgyengeséget és faradtsagot okoz, mint példaul
miaszténia gravisz;

- Onnél vagy édesanyjanal Gigynevezett mitokondrialis mutdcié okozta betegséget (egy genetikai
betegség) vagy az antibiotikum-kezelés kapcsan kialakult hallasvesztést allapitottak meg,
tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét, mielétt barmilyen aminoglikozidot kap;
bizonyos, a mitokondriumot érinté mutaciok novelhetik az ezen gyogyszer okozta hallasvesztés
kockazatat. A liposzomas ARIKAYCE alkalmazasa el6tt kezeldorvosa genetikai vizsgalatot
javasolhat.

Azonnal tajékoztassa kezel6orvosat, ha a liposzomas ARIKAYCE alkalmazdsa sordn a

kovetkezOk valamelyikét tapasztalja:

- eszméletvesztés, borkiiités, laz, 1égzése sulyosbodik, vagy ujabb probléma meriil fel a
1égzésével kapcsolatosan;

- veseproblémainak sulyosbodasa;

- hallasproblémak, mint példaul fiilcsengés vagy a hallas elvesztése.

Lasd 4. pont.

Gyermekek és serdiilok
A liposzomas ARIKAYCE-t nem szabad alkalmazni gyermekeknél vagy 18 év alatti serdiiloknél.

Egyéb gyogyszerek és a liposzémas ARIKAYCE
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészEt a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb
gyogyszereirol.

Fokozott eldvigyazatossag alkalmazando, ha egyéb gyogyszereket is alkalmaz, mivel néhany

gyogyszer kdlcsonhatasba léphet a liposzomas ARIKAY CE-szal, példaul:

- diuretikumok (,,vizhajtok’), mint példaul etakrinsav, furoszemid, vagy mannitol,;

- egyeb gyogyszerek, amelyek hatassal lehetnek a vesére, hallasra, egyensulyra, vagy csokkentik
az izomerot.

Terhesség és szoptatas és termékenység

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
liposzomas ARIKAYCE alkalmazasa keriilend6. Ezen gydgyszer alkalmazésa elott beszéljen
kezelborvosaval, vagy gyogyszerészével.

Ha a liposzémas ARIKAYCE alkalmazésa kdzben terhes lesz, tdjékoztassa errdl a kezeldorvosat.
Orvosa tanicsot fog adni a tekintetben, hogy abba kell-e hagynia a liposzoméds ARIKAYCE
alkalmazasat.

Nem ismert, hogy az amikacin bejut-e a human anyatejbe. Ha On szoptat, a kezeldorvosa tanacsot fog
adni Onnek arrol, hogy a szoptatast vagy a gyogyszer alkalmazasat kell-e abbahagynia.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A liposzomas ARIKAYCE szédiilést és egyéb vesztibularis (egyensulyszervi) zavarokat okozhat, mint
példaul vertigot (forgd jellegii szédiilést) és egyenstlyzavarokat. Ezért azt tanacsoljuk, hogy ne
vezessen vagy ne kezeljen gépeket a liposzoémas ARIKAYCE inhalélédsa alatt. Ha kérdése van,
beszéljen a kezelGorvosaval.

3. Hogyan kell alkalmazni a liposzomas ARIKAYCE-t?

Ezt a gyogyszert mindig a kezeldorvosa altal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben
nem biztos az alkalmazast illetden, kérdezze meg a kezel6orvosat.

A készitmény ajanlott adagja egy iiveg liposzomas ARIKAYCE a Lamira gyogyszerporlaszto
segitségével szajon at inhalalva naponta egyszer. A 6 honapig tartd kezelést kvetden a kezelGorvosa
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fog tanacsot adni, hogy a kezelést folytatni kell-e, vagy abba kell hagyni. A kezelés maximalis
idétartama 18 honap.

A lipszémas ARIKAYCE alkalmazisa

Ha bronchodilatatort (hdrgotagitot) hasznal, akkor azt alkalmazza el6szor, a liposzomas ARIKAYCE

alkalmazasa el6tt.

Valamennyi {iveg kizarolag egyszer hasznalatos.

- A liposzomas ARIKAYCE-t kizarélag a Lamira porlasztofejjel és aeroszolfejjel alkalmazza,
amelyek a Lamira szabalyozo egységhez csatlakoznak. Lasd a 7. pontot, hogyan kell alkalmazni
ezt a gyogyszert a Lamira porlasztofe] segitségével.

- Ne alkalmazza a liposzomas ARIKAYCE-t semmilyen egyéb tipust fejjel vagy aeroszolfejjel.

- Ne tegyen mas gyogyszert a Lamira porlasztofejbe.

- Ne igya meg az iivegben 1¢v6 folyadékot.

- Olvassa el ezen betegtajékoztatd végén talalhatdo hasznalati utasitast.

Hogyan és mikor kell kicserélni a Lamira porlasztéfejet?

Egy Lamira porlasztofejet egy 28 napos kezelési program alatt kell felhasznalni. Az aeroszolfejet
hetente kell cserélni. 4 db aeroszolfejet biztositunk valamennyi liposzomas ARIKAY CE dobozban.
Kérjiik, olvassa el a gyartd hasznalati utasitasat a tisztitasra €s a tarolasra vonatkozoan.

Ha az eléirtnal tobb liposzomas ARIKAYCE-t alkalmazott
Azonnal tijékoztassa kezeldorvosat, ha kétsége van afeldl, hogy ebbdl a gydgyszerbol az elbirtnal
tobbet alkalmazott.

Ha elfelejtette alkalmazni a liposzomas ARIKAYCE-t

Ha elfelejtette alkalmazni a gydgyszert, alkalmazza a lehetd leghamarabb azon a napon, amikor
kihagyta az adagot. Ne alkalmazzon egynél tobb adagot ugyanazon a napon a kihagyott adag
potlasara.

Ha id6 el6tt abbahagyja a liposzomas ARIKAYCE alkalmazasat
Tajékoztatnia kell a kezelGorvosat, ha ugy dont, hogy barmilyen okbdl abba akarja hagyni a
liposzomas ARIKAYCE alkalmazasat.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Azonnal tajékoztassa kezel6orvosat, ha:

- barmilyen talérzékenységi vagy sulyos allergias reakciot tapasztal a liposzomas ARIKAYCE
alkalmazasa soran (példaul alacsony vérnyomas, eszméletvesztés, sulyos borkiiités vagy stlyos
zihalas és 1égszomj). Ezeknek a mellékhatasoknak a gyakorisaga nem ismert.

- a szokasos tliidéproblémainak sulyosbodasat észleli, vagy 0j problémak meriilnek fel a
1égzésével kapcsolatosan (példaul 1égszomj vagy zihalas). Ez sulyos tiidogyulladasra utalhat,
amely kezelést igényel, és lehetséges, hogy abba kell hagynia a liposzomas ARIKAYCE
alkalmazasat. Ezeknek a stlyos mellékhatasoknak a gyakorisaga a gyakorit6l a nagyon
gyakoriig terjed.
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Egyéb mellékhatasok:
Tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét, ha a kovetkezé mellékhatasok barmelyikét észleli:

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-bdl tobb mint 1 beteget érinthet):
- Beszédnehézség

- Nehézlégzés

- Kohogés

- Vér felkohogése

Gyakori mellékhatasok (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
- Fertozés, amely tiidobetegségét sulyosbitja
- A tido6bol felkohogott valadék mennyisége nd
- Mellkasi kohogés

- Zihalas

- Torokirritacio

- Torokfajas

- Hang elvesztése

- Szajpenész (a szaj gombas fert6zése)

- Fajdalom a szajban

- Megvaltozott izérzékelés

- Tiid6gyulladés

- Fejfajas

- Szédiilés

- Bizonytalannak érzi magéat

- Hasmenés

- Emelygés (hanyinger)

- Rosszullét (hanyas)

- Szajszarazsag

- Etvagycsokkenés

- Borviszketés

- Stiketség

- Fiilcsengés

- Veseproblémak, a csokkent vesemiikddést is beleértve
- Iziileti fajdalom

- Izomfajdalom

- Borkiiités

- Féradtsag

- Mellkasi diszkomfortérzés

- Laz

- Testtomeg csokkenése

Nem gyakori mellékhatas (100-bol legfeljebb 1 beteget érinthet):
- Szorongas

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa a kezeldorvosat vagy a gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetoségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a liposzomas ARIKAYCE-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
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Az livegen feltiintetett lejarati id6 (EXP:) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott
hénap utolso napjara vonatkozik.

Hitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando. Nem fagyaszthatd! Dobjon ki minden olyan iiveget,
amelyik megfagyott.

Ha az alkalmazand6 adag hiitészekrényben volt, vegye ki az tiveget a hiitdszekrénybdl, és varja meg,
amig az szobahdmérsékletlire melegszik.

A masik lehetdség, hogy a liposzomas ARIKAYCE szobahémérsékleten, 25 °C alatt, legfeljebb 4
hétig tarolhatd. Amint a gyogyszer szobahdmérsékletlire melegedett, barmilyen fel nem hasznalt
gyogyszert a 4. hét végén ki kell dobni.

Ez a gyogyszer tejfehér folyadék, atlatszo iivegben. Ne alkalmazza, ha elszinez6dést tapasztal, vagy
barmilyen kisebb lebeg6 részeket lat az tivegben.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a liposzémas ARIKAYCE?

- A készitmény hatéanyaga az amikacin. 590 mg amikacinnak megfelelé amikacin-szulfatot
tartalmaz liposzomas formuléacioban tivegenként. Az atlagosan bejuttatott adag tivegenként
koriilbeliil 312 mg amikacin.

- Egyéb 6sszetevok: koleszterin, dipalmitoil-foszfatidil-kolin (DPPC), natrium-klorid, natrium-
hidroxid és injekcidhoz vald viz.

Milyen a liposzomas ARIKAYCE kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A liposzémas ARIKAYCE fehér-tortfehér, tejszerti porlasztasra szant diszperzid 10 ml-es livegben,
gumidugoval, fémkupakkal, lepattinthato és letépheto kupakkal.

A 28 db iiveg egy 28 napra elegendé dobozban van elhelyezve; egy napra egy iiveg. 1 db liposzoémas
ARIKAYCE doboz 4 db belsé dobozt tartalmaz, amelyeknek mindegyike 7 db iiveget és 1 db
aeroszolfejet tartalmaz.

A 28 napra elegendd csomag tartalmaz tovabba 1 db Lamira porlasztofejet is.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Insmed Netherlands B.V.

Stadsplateau 7

3521 AZ Utrecht

Hollandia

Gyarto

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

Dundalk, Co. Louth, A91 P9KD,
frorszag

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma: EEEE. honap

Egyéb informaciéforrasok
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A gyogyszerr6l részletes informacid illetve ritka betegségekrol és azok kezelésérol szol6 honlapok
cimei az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan (http://www.ema.curopa.eu/) talalhatok.
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7. Hasznalati utasitas

A liposzomas ARIKAYCE-t szajon at kell belélegezni (inhalalni) a Lamira gyogyszerporlasztd
rendszer segitségével.

A Lamira gydgyszerporlasztd rendszer hasznalata el6tt gy6z6djon meg arrédl, hogy a Lamira
gyogyszerporlaszto rendszerhez jaro részletes, teljes hasznalati utasitast elolvasta és megértette. Ez
a hasznalati utasitas még bovebb informacioval szolgal arrdl, hogyan kell 6sszeszerelni,
elokésziteni, hasznalni, megtisztitani és fert6tleniteni a Lamira gyogyszerporlaszto rendszerét.

Mossa meg a kezét vizzel és szappannal, majd jol szaritsa meg.

Szerelje Ossze a fejet, beleértve a teljes hasznalati utasitasban abrazolt szabalyozohoz valo
csatlakoztatast is.

A gyogyszer elokészitése az alkalmazashoz:
1. Ajanlott, hogy az iiveget legalabb 45 perccel az alkalmazas el6tt vegye ki a hiit6szekrénybol,
hogy az szobahémérsékletiire melegedjen. Ne hasznaljon mas gydgyszert a Lamira

porlasztofejben.

2. Erdteljesen razza fel a liposzomas ARIKAY CE-t tartalmazo6 liveget, amig a gydgyszer teljesen
egynemivé nem valik €s jol 0sszekeveredik.

3. Emelje fel a narancssarga kupakot az iivegrol, és tegye félre (1. abra).

1. abra
///)
4, Fogja meg a fémgyir(it az iiveg tetején, és dvatosan hizza lefelé, amig az egyik oldalon el nem
valik az livegtol (2. abra).
2. abra
5. Huzza a fémgytrit az liveg teteje koriil korkoros mozdulattal, addig, amig az teljesen le nem

jon az tivegrdl (3. abra).
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3. 4bra

6. Tegye félre a fémgyfiriit, miutan levalasztotta. Ovatosan tavolitsa el a gumidugot (4. 4bra).

4. dbra

7. Ontse a liposzéméas ARIKAYCE iivegének tartalmat a Lamira porlasztofej gyogyszertartaly
részébe (5. abra).

5. abra

6. abra

9. Uljon le nyugodt, egyenes pozicioba. Ha igy iil, kénnyebben tud inhalalni, és eldsegiti, hogy a
gyogyszer bejusson a tiidejébe.
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10.

Tegye a szajaba a csutorat, és vegyen lasst, mély 1élegzeteket. Majd normalisan 1élegezzen be
és ki a csutoran keresztiil, addig, amig a kezelést be nem fejezi. A kezelés koriilbeliil 14 percig
tart, de akar 20 percig is eltarthat. Ugyeljen arra, hogy a kezelés alatt a porlasztofejet egy
szintben tartsa (7. abra).

7. abra
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IV. MELLEKLET
TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK

ES A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY(EK) FELTETELEIT ERINTO
MODOSITASOK INDOKLASA
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Tudomanyos kovetkeztetések

Figyelembe véve a Farmakovigilancia Kockazatértékel6 Bizottsagnak (PRAC) az amikacinra (csak a
centralisan engedélyezett készitményre) vonatkozo id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentés(eke)t
(PSUR) értékeld jelentését, a CHMP a kovetkez6 tudomanyos kovetkeztetésekre jutott:

Az adott mitokondrialis RNS-mutaciokkal €16 betegeknél fennall6 magasabb ototoxicitasi
kockazatrol szo6l6 szakirodalombol szarmazé adatok, valamint egy valosziniisithetd hatasmechanizmus
figyelembevételével a PRAC ugy véli, hogy az amikacin (csak centralisan engedélyezett készitmény)
alkalmazasa és az aminoglikoziddal dsszefiiggd, mitokondrialis mutaciokkal €16 betegeknél eléforduld
ototoxicitas fokozott kockazata kozott az ok-okozati dsszefliggés legalabbis észszerii lehetdség. A
PRAC arra a kdvetkeztetésre jutott, hogy az amikacin (csak centrdlisan engedélyezett készitmény)
Osszetevot tartalmazo készitmények kiséroiratait ennek megfeleléen modositani kell.

A CHMP egyetért a PRAC tudomanyos kovetkeztetéseivel.

A forgalomba hozatali engedély(ek) feltételeit érinté6 médositasok indoklasa

Az amikacinra (csak centralisan engedélyezett készitményre) vonatkozo tudomanyos kovetkeztetések
alapjan a CHMP-nek az a véleménye, hogy az amikacin (csak centralisan engedélyezett készitmény)
hatbéanyagot tartalmazo gyogyszer elény-kockazat profilja valtozatlan, feltéve, hogy a kiséréiratokban
a javasolt modositasokat elvégzik.

A CHMP a forgalomba hozatali engedély feltételeinek a modositasat javasolja.

33



	ALKALMAZÁSI ELŐÍRÁS
	A. A GYÁRTÁSI TÉTELEK VÉGFELSZABADÍTÁSÁÉRT FELELŐS GYÁRTÓ(K)
	B. FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK AZ ELLÁTÁS ÉS HASZNÁLAT KAPCSÁN
	C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY EGYÉB FELTÉTELEI ÉS KÖVETELMÉNYEI
	D. FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK A GYÓGYSZER BIZTONSÁGOS ÉS HATÉKONY ALKALMAZÁSÁRA VONATKOZÓAN
	A. CÍMKESZÖVEG
	B. BETEGTÁJÉKOZATÓ
	TUDOMÁNYOS KÖVETKEZTETÉSEKÉS A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY(EK) FELTÉTELEIT ÉRINTŐ MÓDOSÍTÁSOK INDOKLÁSA 

