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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Alpivab 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename 20 ml koncentrato flakone yra 200 mg peramiviro.
1 ml koncentrato infuziniam tirpalui yra 10 mg peramiviro (bevandenés bazés).

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Kiekviename koncentrato mililitre yra 0,154 milimolio (mmol), t. y. 3,54 mg naty3.6

>
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Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Koncentratas infuziniam tirpalui. ‘\6
Skaidrus, bespalvis tirpalas. . (\

NP
4. KLINIKINE INFORMACIJA A®

4.1 Terapinés indikacijos \Q}%

Alpivab skirtas nekomplikuoto gripo E@'mui suaugusiesiems ir vaikams nuo 2 mety amziaus (Zr.

4.4 1ir 5.1 skyrius). . é\.

N\
4.2 Dozavimas ir Vartoji@todas
Dozavimas \OQ

Alpivab turi bﬁti&lamas 1 veng vienkartine doze per 48 valandas nuo gripo simptomy pasireiskimo
pradzios.

Rekomenduojama vienkartiné j veng laSinama peramiviro doz¢ priklauso nuo amziaus bei kiino svorio
ir yra apskaiCiuojama pagal pateikta 1 lentele.

1 lentelé. Peramiviro dozavimas pagal amziy ir kiino svori

AmZius ir kiino svoris Rekomenduojama vienkartiné dozé
Vaikams nuo 2 mety amziaus, sveriantiems <50 kg 12 mg/kg
Vaikams nuo 2 mety amziaus, sveriantiems >50 kg 600 mg
Suaugusiesiems ir paaugliams (13 mety ir vyresniems) 600 mg

Senyvi pacientai

Koreguoti vaisto dozés pagal amziy nereikia (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).



Sutrikusi inksty veikla

Suaugusiesiems ir paaugliams (13 mety ir vyresniems), kuriy absoliutus glomeruly filtracijos greitis
(GFG) mazesnis negu 50 ml/min., dozg¢ reikia sumazinti, kaip nurodyta 2 lenteléje (zr. 4.4 ir

5.2 skyrius).

2 lentelé. Peramiviro dozé suaugusiesiems ir paaugliams (nuo 13 mety amzZiaus ir sveriantiems
50 kg ir daugiau) pagal absoliuty GFG

Absoliutus glon;g;g;)iiltracu 0s greitis Rekomenduojama vienkartiné dozé
=50 600 mg
Nuo 30 iki 49 300 mg
Nuo 10 iki 29 200 mg

* Absoliutus GFG nekoreguojamas pagal kiino pavirsiaus plota

Suaugusiesiems ir paaugliams (nuo 13 mety amziaus ir sveriantiems 50 kg ir daugiau), kuriems
diagnozuotas létinis inksty nepakankamumas, o inksty veikla palaikoma hemodiali% peramivirg
reikia lasinti po dializés, doze koreguojant pagal inksty funkcija (2 lentelé). \'@

Jaunesniems kaip 13 mety vaikams ir paaugliams, sveriantiems maziau kai <§ kg ir sergantiems
inksty nepakankamumu, klinikiniy duomeny nepakanka, kad biity galir&eikti dozavimo

rekomendacijas. K

Sutrikusi kepeny veikla . Q

Pacientams, kuriy kepeny veikla sutrikusi, koreguoti dozés ia (zr. 5.2 skyriy).
5N\

Vaiky populiacija N 6

Peramiviro saugumas ir veiksmingumas vaikams i @metq dar neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas 6
X0

Alpivab ] veng sulaSinamas per 15-30 ¢iy.
Vaistinio preparato skiedimo prie$ \5@ fant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos Q\
Padidé¢jes jautrumas VCik@Si arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

4.4 Specialiis &nai ir atsargumo priemonés

Sunkios padidéjusio jautrumo reakcijos

Gauta pranesimy apie peramiviro sukeltas anafilaksines reakcijas ir sunkias odos reakcijas (jskaitant
daugiaform¢ raudong, toksing epidermio nekrolizg ir Stivenso-Dzonsono sindroma) (Zr. 4.8 skyriy).
Jeigu padidéjusio jautrumo reakcija pasireiskia peramiviro infuzijos metu, jg reikia nedelsiant
nutraukti ir imtis atitinkamy veiksmy.

Neuropsichiatriniai reiSkiniai

Gauta pranesimy, kad gripu sergantiems peramiviru gydytiems pacientams pasireisSké delyras,
haliucinacijos ir nejprastas elgesys. Tokiy atvejy daugiausia nustatyta vaiky populiacijos pacientams;
paprastai poZymiai pasireiSké staiga ir greitai iSnyko. Nenustatyta, ar Sie atvejai susij¢ su peramiviro
vartojimu. Gripu sergancius pacientus biitina atidZiai stebéti, ar nepasireiskia nejprastas elgesys.



Susilpnéjusi inksty funkcija

Gauta pranesimy, kad gripu sergantiems peramiviru gydytiems pacientams pasireiské iminis inksty
nepakankamumas, inksty nepakankamumas, prerenalinis inksty nepakankamumas, inksty funkcijos
sutrikimas, anurija, nefritas ir padidéjes kreatinino kiekis kraujyje. Dauguma §iy atvejy pasireiské
senyviems pacientams, sergantiems gretutinémis ligomis bei kartu vartojantiems kitus vaistinius
preparatus. Nenustatyta, ar Sie atvejai susije su peramiviro vartojimu. Gripu ir kitomis gretutinémis
ligomis sergancius pacientus biitina atidziai stebéti, atkreipiant démesj j inksty funkcija.

Riboti klinikiniai duomenys

Peramiviro vienkartiniy doziy veiksmingumas nekomplikuoto gripo gydymui jrodytas vienu placebu
kontroliuojamu tyrimu, atliktu su 300 suaugusiy pacienty Japonijoje per 2007-2008 m. gripo sezong.
Sulasinus j veng rekomenduota 600 mg vienkarting dozg laiko iki simptomy palengvéjimo
sutrumpéjimo mediana sumazéjo 21 valanda (Zr. 5.1 skyriy).

Turimy duomeny nepakanka daryti iSvada, kad peramiviras veiksmingas B tipo gri%virusu
uzsikrétusiems arba komplikuota gripo forma sergantiems pacientams. \@

Atsparumas peramivirui @&Q'
A/HINTI tipo gripo virusai su H275Y mutacija yra atsparesni perami‘@r oseltamivirui.
Klinikiniame tyrime, kuriame dalyvavo A/HINT1 tipo virusu su H mutacija uzsikréte pacientai,
nejrodytas joks statistiskai reikSmingas klinikinis peramiviro p%an mas pries placeba. Priimant

»

sprendima, ar naudoti peramivira, reikia atsizvelgti j turima acija apie gripo viruso jautruma

vaistams (zr. 5.1 skyriy). ,\3

Bakteriniy infekeijy rizika A(O\

Néra jokiy duomeny apie peramiviro veiksmi 3 gydant ne gripo virusy sukeltas ligas. Sunkios
bakterinés infekcijos gali prasidéti panaéia\" ipo simptomais arba jomis gali buti susergama tuo
paciu metu ar jos gali pasireiksti kaip grj omplikacijos. Nenustatyta, kad peramiviras apsaugoty
nuo tokiy komplikacijy.

<
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Pagalbinés medziagos Q\

Trijuose Sio vaistinio pre o flakonuose yra 212,4 mg natrio, tai atitinka 10,6 % didziausios
Pasaulio sveikatos orggmivacijos (PSO) rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra2 g
natrio.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Peramiviro sgveikos su kitais vaistais galimybé maza, atsizvelgiant j Zinomus peramiviro eliminacijos
mechanizmus.

Nerekomenduojama vartoti gyvy susilpninty vakciny nuo gripo, kol po Alpivab sulasinimo nepraeis
48 valandos, nes islieka teoriné rizika, jog peramiviras gali susilpninti vakcinos imunogeniskuma.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Néstumas

Duomeny apie peramiviro vartojimg néStumo metu néra arba jy nepakanka (duomeny yra maziau kaip
apie 300 néStumy baigtis).



Tyrimai su gyviinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé
(zr. 5.3 skyriy).

Neéstumo metu peramiviro geriau nevartoti.

v

Zindymas

Esami farmakodinamikos ar toksikologiniy tyrimy su gyviinais duomenys rodo, kad peramiviras
i§siskiria j gyviiny pieng (zr. 5.3 skyriy).

Pavojaus zindomiems naujagimiams / kiidikiams negalima atmesti.

Atsizvelgiant | zindymo naudg kiidikiui ir gydymo nauda motinai, reikia nuspresti, ar nutraukti
zindyma, ar nutraukti/susilaikyti nuo gydymo peramiviru.

Vaisingumas

Apie peramiviro poveikj Zzmoniy vaisingumui jokiy duomeny néra. Remiantis tyrj u gyviinais
duomenimis, néra jrodymy, kad peramiviras turéty poveikj poravimuisi ar vais ui (Zr.

5.3 skyriy).
4.7 Poveikis gebéjimui vairueoti ir valdyti mechanizmus ®Q

Peramiviras gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia a@ veikia nereikSmingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis .
Ny
Saugumo charakteristiky santrauka ‘\6

Svarbiausios sunkios su peramiviro vartojimu
anafilaksinés ir odos reakcijos, jskaitant daqu,
Klinikiniy tyrimy metu su 467 suaugusiaj
vienkartine intravenine 600 mg perami
buvo neutrofily skaiciaus sumaiéjim@'

oneéms susijusios nepageidaujamos reakcijos yra

me raudong ir Stivenso-Dzonsono sindroma.
amaisiais, sirgusiais nekomplikuotu gripu ir gydytais
doze, dazniausiai pasireiSkusios nepageidaujamos reakcijos
,2 %) ir pykinimas (2,4 %).

Nepageidaujamy reakcijy sar@ﬁenteléie

Nepageidaujamy reakciiipdAznis apibréziamas remiantis tokiais apibiidinimais: labai dazni (>1/10),
dazni (nuo >1/100 ikj 0), nedazni (nuo >1/1 000 iki <1/100), reti (nuo >1/10 000 iki <1/1 000) ir
labai reti (<1/10

3 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos j vaista, pasireiskusios tiriant nekomplikuotu gripu
sirgusius suaugusiuosius, gydytus peramiviru

ca . . .
Organy sistemy Nepageidaujama reakcija pagal daznj

klasé (OSK) Daznis
Dazni NedazZni Reti ..
nezZinomas
. . . sumazeéjes
Kraujo ir limfinés N
. o .. | neutrofily
sistemos sutrikimai e
skaiCius
anafilaksiné
Imuninés sistemos reakcija*®,
sutrikimai anafilaksinis
Sokas*




Organy sistemy

Nepageidaujama reakcija pagal daznj*

klasé (OSK yni
( ) Dazni Nedazni Reti Davz.nls
neZinomas
pablogéjes apetitas,
albuminy kiekio
sumazéjimas kraujyje,
chloridy kiekio padidéjimas
kraujyje, sumazgéjes
padidéjes gliukozes kiekis kraujyje,
Metabolizmo ir laktathhldro- sumazejes '
. e genazes laktatdehidrogenazés
mitybos sutrikimai ..
aktyvumas aktyvumas kraujyje,
kraujyje padidéjes kalio kiekis
kraujyje, padidéj¢s natrio
kiekis kraujyje, padidéjes
Slapimo ruigsties kiekis 6
kraujyje, padidéjes @
bendrojo baltymo kiekis (;\'
KU nejprastas
Psichikos sutrikimai nemiga Q>’ elgesys*,
. O,Q delyras*
Nervy sistemos hipestezija areste@}
sutrikimai pesterda, P
AKiy sutrikimai neryskus regﬁﬂn\as
pailgej sc%\‘
Sirdies sutrikimai elektr, iogramos QT
inteﬂa as
R . iyo skausmas virSutinéje
Vlrs.k 1nimo trakto pyk1p1mas, \‘ﬁje, diskomfortas pilve,
sutrikimai vémimas. O > .
\ gastritas
s\$\f kepeny veiklos
. 6 sutrikimas*,
Q\ padidéjes alanino
Kepenuy, tulZies @ padidéjes gama aminotransfera-
piuslés ir lataky é glutamiltransferazés z¢s aktyvumas *,
sutrikimai \<> aktyvumas padidéjes
@ aspartato
aminotransfera-
z¢s aktyvumas *
eksfoliacinis
1 k
Odos ir poodinio dermatitas, vaisty sukeltas daugiafor- de.rm atitas™,
- o o o e . . | Stivenso-
audinio sutrikimai bérimas, egzema, dilgéliné | mé raudoné .
DzZonsono
sindromas*

Skeleto, raumeny ir
jungiamojo audinio
sutrikimai

artralgija, padidéjes
kreatino fosfokinazés
aktyvumas kraujyje

Inksty ir Slapimo
taky sutrikimai

padidéjes karbamido kiekis
kraujyje, kraujas §lapime,
urobilinas Slapime,
padidéjes kreatinino kiekis
kraujyje, padidéjes ketony

kiekis Slapime

fiminis inksty
pazeidimas*,
inksty funkcijos
sutrikimas*




cy . . .
Organy sistemy Nepageidaujama reakcija pagal daznj

klasé (OSK 7ni
( ) Dazni NedazZni Reti Davz.nls
nezZinomas

Bendrieji sutrikimai
ir vartojimo vietos
paZeidimai

diskomfortas kriitinéje,
nuovargis

* Apie $iuos atvejus pranesta po vaistinio preparato registracijos, ir jie pasireiSké vartojant vaistg
kitokiomis dozémis ir doziy intervalais nei apraSyta PCS.

Vaiky populiacija

Vaiky populiacijos tiriamiesiems (nuo 2 iki 17 mety), sirgusiems nekomplikuotu gripu ir
dalyvavusiems klinikiniame tyrime, peramiviro saugumo savybés buvo panasios kaip ir
suaugusiesiems. Daznos, suaugusiesiems nepasireiskusios, nepageidaujamos reakcijos buvo bérimas
injekcijos vietoje, kar§¢iavimas, ausies biignelio membranos hiperemija, psichomotorinis

hiperaktyvumas ir niezulys.
&
X

>

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio prefidydto registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Svei s prieziliros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudode esi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema.

v

4.9 Perdozavimas .
O

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Duomeny apie iiminio peramiviro perdozavimo Zmaﬁ patirtj néra. Perdozavimo gydyma turi
sudaryti bendrosios palaikomosios priemonés, iskq t gyvybiniy funkcijy stebéseng ir paciento

klinikinés buklés sekima. 6
Peramiviras Salinamas ekskrecijos per in udu, todél gali buti Salinamas taikant hemodialize.
Jokio specialaus priesnuodzio §io vais dozavimui gydyti néra.

\
s
5. FARMAKOLOGINF@ \VYBES
X\

5.1 Farmakodinar%@)savybés

Farmakoterapiné&, — sisteminiai antivirusiniai vaistai, neuraminidazes inhibitoriai, ATC kodas —
JOSAHO3

Veikimo mechanizmas

Peramiviras yra gripo viruso fermento neuraminidazés inhibitorius; $is fermentas atskiria viruso
daleles nuo infekuoty lasteliy citoplazmos membranos, taip pat yra svarbus viruso patekimui j
neinfekuotas lasteles, dél kurio virusiné infekcija toliau plinta po organizma.

In vitro aktyvumas

Neuraminidazés fermento slopinimas pasireiské esant labai mazai peramiviro koncentracijai in vitro —
A ir B gripo viruso padermiy atvejais pusinés slopinanc¢iosios koncentracijos (ICso) reikSmiy mediana
buvo nuo 0,13 nanomoliy (nM) iki 0,99 nM.



Atsparumas

Klinikiniame tyrime, kuriame 245 tiriamieji prie§ tyrimo pradzia buvo uzsikréte A/HIN1 tipo gripu su
H275Y mutacija, pradiniy ICs reik§miy mediana peramivirui, oseltamivirui ir zanamivirui atitinkamai
buvo 51,0 nM, 487,6 nM ir 0,95 nM.

Klinikiniuose tyrimuose H275Y buvo tik vienintelé su atsparumu susijusi gydymo sukelta
neuraminidazés geno mutacija, pasireiskusi viruse, gautame i$ daugiau nei vieno peramiviru gydyto
tiriamojo (9 asmenims i§ 481 [1,9 %], uzsikrétusiy A/HIN1 gripo virusu).

Kryzminis atsparumas
H275Y substitucija susijusi su sumazéjusiu jautrumu peramivirui ir oseltamivirui. Taip pat gali

pasireiksti kryZminis atsparumas tarp peramiviro ir oseltamiviro ar zanamiviro.

Klinikiniai tyrimai

Nekomplikuotu gripu sergantys suaugusieji

Japonijoje atliktame atsitiktiniy im¢iy, daugiacentriame, dvigubai koduotame tyrimg buvo vertinamos
vienkartinés intraveninés per 30 minuciy sulasintos 300 mg ar 600 mg peramivir és arba placebas
nekomplikuotu gripu sergantiems 20—64 mety tiriamiesiems. Tyrime galéjo d, ti tik tie tiriamieji,
kuriems pasireiské didesnis nei 38 °C karSciavimas, skubus gripo viruso a o testas buvo
teigiamas ir pasireiské bent du i$ Siy simptomy: kosulys, nosiniai simpt bskaudanti gerklé,
raumeny skausmas, Saltkrétis arba prakaitavimas, negalavimas, nuov ir galvos skausmas.

Tiriamasis gydymas pradétas per 48 valandas nuo simptomy pasireiskimo pradzios. Tyrime dalyvave
tiriamieji turéjo du kartus per dieng Sitaip jsivertinti gripo si 1 us: ,,nepasireiske®, ,,silpnas®,
,vidutinis“ arba ,,sunkus®. Pagrindine vertinamaja baigtig 'i&o laikomas laikas iki simptomy
palengvéjimo, apibréztas valandy skai¢iumi nuo gydy: l%ialmuoju vaistiniu preparatu pradzios iki
24 valandy laikotarpio pradzios, per kurj visi septzgﬁ) simptomai (kosulys, gerklés skausmas,
nosies uzgulimas, galvos skausmas, karS¢iavimas;¥aumeny skausmas ir nuovargis) nepasireiské arba
pasireiSké ne stipriau kaip ,,silpnai®, ne trumpb@kaip 21,5 val.

NS

I serganciyjy gripu ketinty gydyti asme&ngl. intent to treat influenza — ITTI) populiacijg buvo
jtraukti 296 tiriamieji, kuriems grip irtintas polimerazés grandinine reakcija (PGR). I$ 97 |
peramiviro 600 mg dozés grupe it y tirlamyjy, 99 % buvo uzsikréte A tipo gripo virusu (H1 ir H3
padermémis; atitinkamai 71 % ¢ %) ir 1 % — B tipo gripo virusu. Jtraukimo metu 85 % i$

296 tiriamyjy sudétinis grip tomy balas buvo <15. Temperatiiros vidurkis jtraukimo metu buvo
38,6 °C (pazastyje). Pagri iai veiksmingumo rezultatai pateikiami 4 lenteléje.

4 lentelé. Pagrh%\@ 0722T0621 tyrimo (ITTI populiacijos) veiksmingumo rezultatai

Peramiviras 600 mg Placebas
n=97 n=100

Laikas iki simptomy palengvejimo
Mediana (valandomis) 59,9 81,8
(95 % P (54.,4; 68,1) (68,0; 101,5)
Laiko iki temperatiiros atsistatymo j
normalig mediana (valandomis) 30,2 42,4
(95 % P (25,9; 31,9) (32,9; 46,5)

PI — pasikliautinasis intervalas

Nekomplikuotu gripu sergantys 2—17 m. amzZiaus vaiky populiacijos tiriamieji

Peramiviro saugumas buvo vertinamas atsitiktiniy im¢iy, veikligja medziaga kontroliuojamu tyrimu,
kuriame dalyvavo 110 nekomplikuotu gripu serganciy tiriamyjy, kuriems buvo paskirtas atvirasis
gydymas, naudojant vienkarting peramiviro doz¢ (600 mg dozé tiriamiesiems nuo 13 iki 17 mety
amziaus ir nuo 12 mg/kg iki maksimalios 600 mg dozés tiriamiesiems nuo 2 iki 12 mety amziaus) arba
geriamajj oseltamivira, vartojamg du kartus per para 5 dienas. ITTI populiacija apémé 84 tiriamuosius,



sergancius gripu, patvirtintu polimerazés grandinine reakcija (PGR). IS 93 j peramiviro dozés grupe
jtraukty tiriamyjy, 43 % buvo uzsikréte A tipo gripo virusu (H1 ir H3 padermémis; atitinkamai 54 % ir
46 %) ir 27 % — B tipo gripo virusu. Atsitiktiniy im¢iy santykis peramiviro ir oseltamiviro grupése
buvo 4:1. Gydymas buvo pradétas per 48 valandas nuo gripo simptomy pasireiSkimo pradzios.
Veiksmingumas (laikas iki kar§¢iavimo i$nykimo; laikas iki gripo simptomy susilpnéjimo, viruso
i8nykimo, viruso uzkre¢iamumo) buvo laikomas antrine vertinamaja baigtimi.

Peramivirg gavusiems tiriamiesiems nustatyta laiko iki sudétiniy gripo simptomy palengvéjimo
mediana buvo 79,0 valandos, o laiko iki normalios temperatiiros atsistatymo (mazesnés negu 37 °C)
mediana — apytikriai 40,0 valandy.

Senyvi pacientai
Klinikiniuose tyrimuose, kuriuose vienkartinés intraveninés peramiviro dozés buvo laSinamos

nekomplikuotu gripu sergantiems pacientams, dalyvavo keli 65 mety ir vyresni tiriamieji (n = 10).

Europos vaisty agentiira atid€jo jsipareigojimg pateikti Alpivab tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis gripo gydymui (vartojimo vaikams informacija pateikiama

4.2 skyriuje). %
X\

5.2 Farmakokinetinés savybés \(b'

>
Absorbcija
Absorbeija oS

Farmakokinetikos rodikliai po intraveninio (IV) peramiviro (nuo s iki 2 karty didesnés dozés nei

rekomenduojamoji) vartojimo rodo tiesing priklausomybe ta: z¢€§ ir ekspozicijos rodikliy
(maksimali koncentracija serume [Cmax] ir plotas po konce ijos kreive [AUC]). Po intraveninés
vienkartinés peramiviro 600 mg dozés sulasinimo per 3 uciy, Cmax rodmuo pasiektas infuzijos
pabaigoje. ®\

Pasiskirstymas 64

In vitro peramiviro prisijungimas prie Z S plazmos baltymy yra mazesnis nei 30 %.
Remiantis populiacijos farmakokinetiK lize, centrinis pasiskirstymo tiiris buvo 12,56 1.
Biotransformacija ’\6

Zmogaus organizme metab@qamo peramiviro kiekis néra reik§mingas.

Eliminacija éo

Peramiviro pusiné$eliminacijos laikas po 600 mg vienkartinés dozés suleidimo j veng sveikiems
tiriamiesiems yra apytikriai 20 valandy. Peramiviras daugiausia Salinamas per inkstus. Nepakitusio

peramiviro inksty klirensas sudaro mazdaug 90 % bendrojo klirenso.

Ypatingosios populiacijos

Raseé
Vienkartinés 600 mg dozés poveikio modeliavimo metu nustatyta, kad prognozuojamas AUC

.....

77 200 ngeh/ml).

Lytis

Peramiviro farmakokinetika vyrams ir moterims po 600 mg injekcijos j raumenis (IM) buvo panasi,
kai AUCy... buvo atitinkamai 76 600 ngeh/ml ir 101 000 ngeh/ml, o Crax — atitinkamai 27 760 ng/ml ir
34 710 ng/ml.



Vaiky populiacija

Peramiviro farmakokinetika buvo vertinama tiriant nekomplikuotu gripu sergancius 2—17 mety
amziaus vaikus. Siame tyrime farmakokinetikos méginiy émimas buvo ribojamas iki mazdaug

3 valandy po peramiviro sulasinimo. 2—17 mety amziaus vaikams (lainant 12 mg/kg ar 600 mg dozes,
atsizvelgiant | amziy ir kiino svorj) ir sveikiems suaugusiesiems (laSinant 600 mg dozg) peramiviro
farmakokinetika buvo panasi (5 lentel¢).

5 lentelé. Vaikuy populiacijos tiriamyjuy farmakokinetikos rodikliai

AmZiaus grupé N Cmax (ng/ml) AUCast (ng*h/ml)
Vidurkis (SN) 28 53 600(26 200) 74 000(30 000)
2 metai — <7 metai Geometrinis 47 400 68 100
vidurkis
%VK 48,9 40,6
Vidurkis (SN) 39 66 800 (35 400) 87 000 (40 800)
. Geometrinis
7 metai — <13 mety vidurkis 61200 (@1 000
%VK 53,0 AN 468
(o4
Vidurkis (SN) 20 54300 (17 902_RQ>S 72 400 (20 000)
13 mety — <18 mety Geometrinis (723
vidurkis > % 69500
%VK . 33,0 27,6
Vidurkis (SN) 87 ;\&?@0 (29700) | 79500 (34 000)
. Geometrinis . % g
2 metai — <18 mety vidurkis ) O;\ 54 200 74 000
%VK N\ 49,8 42.7

SN = standartinis nuokrypis; VK = Variacilo{:baﬁcientas

Senyvi pacientai O

Buvo vertinama peramiviro farmakh@ ika 20 senyvy tiriamyjy (> 65 mety amziaus), suleidus jiems
vienkarting 4 mg/kg IV peramivi @ozg. I tyrimg buvo atrinkti 6579 mety amziaus tiriamieji
(amziaus vidurkis 70,1 mety) @rea‘cinino klirensas (pagal Cockcroft-Gault formule) CrCle, buvo
nuo 82,8 ml/min. iki 197,9 in. Senyvy tiriamyjy organizmuose farmakokinetika buvo panasi j ne
senyvy tiriamyjy rodikliu§/Po vienkartinés dozés suleidimo didZiausios peramiviro koncentracijos
senyviems pacienta urkis buvo mazdaug 10 % didesnis, palyginus su jaunais suaugusiaisiais
(atitinkamai 22 (é@ml ir 20 490 ng/ml). Peramiviro ekspozicijos rodmuo (AUCy.12) po
vienkartinés dozesssuleidimo buvo mazdaug 33 % didesnis senyviems pacientams, palyginus su
jaunais suaugusiaisiais (atitinkamai 61 334 ngeh/ml ir 46 200 ngeh/ml).

Sutrikusi inksty veikla

Tyrimo, kuriame dalyvavo asmenys su jvairaus laipsnio inksty veiklos sutrikimais ir asmenys, kuriy
inksty funkcija normali, metu tiriamiesiems j veng buvo lasinama vienkartiné 2 mg/kg peramiviro
dozé. Kreatinino klirensui apskaiciuoti buvo naudojami kreatinino kiekio serume rodikliai (Cockcroft-
Gault lygtis). AUCy. vidurkis padidéjo 28 %, 302 % ir 412 % tiriamiesiems, kuriy kreatinino
klirensas buvo atitinkamai 50—79, 30—49 ir 10-29 ml/min. Praéjus 2 valandoms po infuzijos pradéjus
taikyti hemodialize sisteminé peramiviro ekspozicija sumazéjo 73-81 %.

Sutrikusi kepeny veikla

Peramiviro farmakokinetika tiriamiesiems, kuriems sutrikusi kepeny veikla, neistirta. Atsizvelgiant j
peramiviro eliminacijos i§ organizmo mechanizmus, klinikiniu pozitiriu reik§mingi peramiviro
farmakokinetikos pokyciai pacientams, kuriems sutrikusi kepeny veikla, mazai tikétini.
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5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Vaisiaus ar embriono vystymosi tyrimy su gyviinais (ziurkémis ir triusiais) metu nustatyta, kad
peramiviras néra teratogeniSkas ir nesukelia poveikio ziurkiy poravimuisi ar vaisingumui, naudojant
iki 600 mg/kg per para dozes, o tokios dozés ekspozicija yra mazdaug 8 kartus didesné negu
zmonéms, nustatoma skiriant kliniskai rekomenduojamomis dozémis. Taciau, vaisiaus ar embriono
vystymosi tyrimo su ziurkémis metu, kai pateléms nepertraukiamai buvo leidziamas peramiviras nuo
6—17 néstumo dienos 50, 400 ar 1 000 mg/kg per parg dozémis, nustatyta daugiau su doze susijusiy
inksty speneliy sumazéjimo ir §lapimtakiy dilatacijos atvejy. Siy duomeny teratologiné svarba neaiski.

Peramiviro intraveniniy injekcijy kancerogeninio poveikio tyrimy neatlikta.
Peramiviro in vitro ir in vivo tyrimy metu mutageninis ar klastogeninis poveikis nenustatytas.

TriuSiams buvo nustatyta iminé inksty nekroze, skiriant > 200 mg/kg dozes, o daugeliu tyrimy
nustatyta aiski nepastebéto nepageidaujamo poveikio riba (angl. no observed adverse effect level,
NOAEL) yra 100 mg/kg per parg dozés.

Buvo atlikti dviejy savaiciy trukmés per burng vartojamo preparato toksiékumo@nai su ziurkiy ir
triusiy jaunikliais, ir keturiy savaiciy trukmeés IV vartojamo preparato toksis @o tyrimas su Ziurkiy
jaunikliais. Apibendrinant, triuS$iams nustatytas nefrotoksiSkumas, joks n as toksiSkumas
nepasireiske, taip pat gyviny jaunikliams nenustatytas joks kito tiksli@rgano toksiskumas.

Q\
6. FARMACINE INFORMACIJA .
N4

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas ’Q(\
o o
Natrio chloridas A@'
Injekcinis vanduo

Natrio hidroksidas (pH koreguoti) %6
Vandenilio chlorido riigstis (pH koreguotb\

6.2 Nesuderinamumas éQ)
Sio vaistinio preparato negali@n@aiﬁyti su kitais, i§skyrus nurodytus 6.6 skyriuje.

6.3 Tinkamumo laika§)
Neatidarytas ﬂa%\@

5 metai.

Atskiedus

Esant 5-25 °C temperatirai, praskiesto tirpalo cheminis ir fizinis stabilumas iSlieka 72 valandas.

Dél mikrobiologiniy ypatumy, praskiesta preparata reikia sunaudoti nedelsiant. Jeigu preparatas
nedelsiant nesuvartojamas, uz tirpalo laikymo laika ir sglygas iki ji sulasinant pacientui atsakingas
vartotojas ir paprastai 2—8 °C temperatiiroje $is preparatas turéty biiti laikomas ne ilgiau kaip 24 val.,
nebent jis praskiestas kontroliuojamomis ir patvirtintomis aseptinémis sglygomis.

6.4 Specialios laikymo salygos

Negalima Saldyti ar uzsaldyti.
Praskiesto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
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6.5

Talpyklés pobidis ir jos turinys

Skaidraus stiklo flakonas (I tipo) uzkimstas bromobutilo gumos kamsciu, uzsandarintas aliuminio
gaubteliu su nuplésiamu dangteliu.

Pakuotés dydis — 3 vienkartinio vartojimo flakonai.

6.6

Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Siekiant iSvengti nety¢inio uzkrato mikrobais, ruoSiant Alpivab tirpalg reikia laikytis aseptikos
reikalavimy.

Ruosiant praskiesta peramiviro tirpalg reikia laikytis toliau pateikiamy nurodymy.

Patikrinkite kiekvieno flakono sandarumg. Jeigu dangtelis pazeistas arba jo néra, naudoti
negalima.

Apzitrédami patikrinkite peramiviro 10 mg/ml koncentrata. Jis turi biiti bespalvis ir jame neturi
biiti jokiy daleliy.

Jeigu pacientui paskirta 600 mg peramiviro, reikalingas peramiviro konce kiekis yra 60 ml
(3 flakonai po 20 ml). Jeigu paskirta 300 mg peramiviro dozé, reikaling miviro koncentrato
kiekis yra 30 ml (1% flakono), 200 mg dozei — tik 20 ml (1 ﬂakonas% li prireikti naudoti ne
visa flakono turinj, norint pritaikyti reikiama doz¢ maziau nei 50 riantiems vaikams.
Susvirkskite iSmatuotg peramiviro koncentrato kiekj j infuzine kle.

Praskieskite reikalingg peramiviro koncentrato kiekj 9 m, & 0,9 %) ar 4,5 mg/ml (0,45 %)
natrio chlorido infuzinio tirpalo, 5 % dekstrozés ar RingerioNidktato tirpalo iki 100 ml ttirio.
Praskiestg tirpalg j veng sulainkite per 15-30 minu¢iys

Paruostas praskiestas peramiviro tirpalas turi biiti,Jasinamas nedelsiant arba laikomas Saldytuve
(2 °C—-28 °C) ne ilgiau kaip 24 valandas. Jeigu pe(%fwiro tirpalas buvo laikomas Saldytuve, reikia
leisti, kad jis susilty iki kambario temperanw ada laSinti nedelsiant.

Likusj praskiesta nesuvartotg peramiviro ti po 24 valandy reikia iSmesti.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas re'\@tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.

REGISTRUOTOJAS
N

Atlantic Avenue

BioCryst Ireland Limited q\g
Z

Westpark Business Camp
Shannon
V14 YX01 éo

Airija

Tel: +353 1223 35§1

E. pastas safety@biocryst.com

8.

REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/18/1269/001

9.

REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

13/04/2018

10.

TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistin] preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.cu.
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II PRIEDAS Q\

GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGA@) UZ SERIJY
ISLEIDIMA N
NP

TIEKIMO IR VARTOJIM LYGOS AR APRIBOJIMAI

S

KITOS SALYGOS &KALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

VEIKSMI M VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTI

S

: »
SALYGOS @ RIBOJIMAI SAUGIAM IR

13



A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

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

Seqirus Vaccines Ltd
Gaskill Road

Speke

Liverpool

L24 9GR

JUNGTINE KARALYSTE

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI 6

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai \(b~

Sio vaistinio preparato periodiskai atnaujinamo saugumo protokolo p% %0 reikalavimai
i8déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio 7 dalyje numatyta ngos referenciniy
daty sgraSe (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty tink yje.

Registruotojas teiks pirmaji $io vaistinio preparato periodiéex\tnaujinama{ saugumo protokolg per

6 ménesius nuo registravimo dienos. N

S

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAI SK SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZT, NTI

. Rizikos valdymo planas (RVP O

Registruotojas atlieka reikalauja @nmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1. .@odulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos vald @%lanas turi biti pateiktas:

. pareikalavus 0s vaisty agentiirai;

ikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir riZtkos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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III PRIEDAS Q

ZENKLINIMAS IR PAKUO@APELIS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Alpivab 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui
peramiviras

2. VEIKLIOJI (-1I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename mililitre koncentrato yra 10 mg peramiviro (bevandenés bazés).
Kiekviename 20 ml flakone yra 200 mg peramiviro.

&
3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS x>

A
Natrio chloridas (b$®
Injekcinis vanduo Q
Natrio hidroksidas (pH koreguoti) K@
Vandenilio chlorido ragstis (pH koreguoti) Q

N

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUO

N\~
Koncentratas infuziniam tirpalui. A®

3 flakonai ®6
o\

5.  VARTOJIMO METODAS 3L@U‘BAS (-AT)

Pries vartojima perskaitykite p&s lapelj.
Leisti j veng praskiedus @

%)

6. SPECIAL @TEJIMAS, KAD VAISTIN]I PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKA PASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

g

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Negalima Saldyti ar uzsaldyti.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BioCryst Ireland Limited
Atlantic Avenue

Westpark Business Campus
Shannon

V14 YXO01

Airija

12.  REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI) N
\ >4

EU/1/18/1269/001 Q(b'
<

13. SERIJOS NUMERIS . N

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

N

\ o
O

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCRIA

Q\.J
©

| 16.  INFORMACISECBRAILIO RASTU

"

Priimtas pagrinditnas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIAI - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:

18



INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES
FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Alpivab 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui
peramiviras

2. VEIKLIOJI (-1I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename mililitre koncentrato yra 10 mg peramiviro (bevandenés bazés).
Kiekviename 20 ml flakone yra 200 mg peramiviro.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS x>

A
Natrio chloridas (b$®
Injekcinis vanduo Q
Natrio hidroksidas (pH koreguoti) K@
Vandenilio chlorido riigstis (pH koreguoti). Q

N

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTHEIE

N\~
Koncentratas infuziniam tirpalui. A®

02

oA

5.  VARTOJIMO METODAS IR 1‘3@%5 (-AD)

Pries vartojimg perskaitykite palgu%&apeli.
\

Leisti j veng praskiedus Q
R\ _
6. SPECIALUS MAS, KAD VAISTINI PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS STEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

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

’ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Negalima Saldyti ar uzsaldyti.
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10.

SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11.

REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

BioCryst Ireland Limited
Atlantic Avenue

Westpark Business Campus
Shannon

V14 YXO01

Airija

12.

Ca
REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI) D"

EU/1/18/1269/001 (b&

13.

SERIJOS NUMERIS o)

Serija

14.

PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA \'O"
Bl

)

PAN

15.

VARTOJIMO INSTRUKCIA |

@Q\
@

16.

INFORMA§Q)’BRA1LIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17,

UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

| 18.

UNIKALUS IDENTIFIKATORIAI - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

20




o>
>
@Q
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Alpivab 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui
peramiviras

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

AtidZziai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

. Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.
. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.
. Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, kreipkités j gydytoja

arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.
Apie kg raSoma Siame lapelyje? 6

Kas yra Alpivab ir kam jis vartojamas @
Kas zinotina prie§ vartojant Alpivab K
Kaip vartojamas Alpivab (b'
Galimas $alutinis poveikis @Q

Kaip laikyti Alpivab Q

Pakuotés turinys ir kita informacija . 6Q

;\§\
N

AN e

1. Kas yra Alpivab ir kam jis vartojamas . 6

Alpivab sudétyje yra veikliosios medziagos peram’&?%, priskiriamo neuraminidazés inhibitoriais
vadinamy vaisty grupei. Sie vaistai stabdo grip@4yiruso plitimg organizme.

Alpivab naudojamas gripu serganciy su Q,\ﬁqjq ir vyresniy nei 2 mety vaiky gydymui, kai biiklé néra
tokia sunki, kad bty reikalinga hos@cij a.

\°

2.  Kas Zinotina prie§ @t Alpivab
Alpivab vartoti nega{@

. jeigu yra tja peramivirui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pries sulaSinant Alpivab, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, jeigu jisy inksty funkcija sutrikusi.
Gydytojui gali prireikti koreguoti Jums skiriamg vaisto doze.

Nedelsdami praneskite gydytojui, jeigu sulasinus Alpivab jums pasireiské sunki odos ar alerginé
reakcija. Gali pasireiksti tokie simptomai kaip odos ar gerklés tinimas, sunkumas kvépuojant, bérimas

su piislémis ar odos lupimasis. Zr. 4 skyriy.

Nedelsdami praneskite gydytojui, jeigu sulasinus Alpivab pasireiskia nejprastas elgesys. Gali
pasireiksti tokie simptomai kaip sumisimas, sunkumas galvoti arba haliucinacijos. Zr. 4 skyriy.
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Vaikams ir paaugliams
Alpivab nerekomenduojama vartoti jaunesniems kaip 2 mety vaikams.
Kiti vaistai ir Alpivab

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Negalima skiepyti gyvomis susilpnintomis vakcinomis nuo gripo, kol po Alpivab sulasinimo nepraeis
48 valandos. Dél Alpivab vartojimo gali bti sutrikdomas tinkamas $iy vakciny poveikis.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Pasakykite gydytojui, jeigu esate néscia ar zindote kudikj. Gydytojas patars, ar jums galima vartoti
Alpivab néStumo metu, taip pat ar pradéjus gydyma Alpivab reikia trumpam nutraukti Zindyma.

\’06

Mazai tikétina, kad Alpivab veikty gebéjimg vairuoti ar valdyti mechanizm@

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Alpivab sudétyje yra natrio ®Q

Kiekvienoje §io vaisto dozéje, kurig sudaro 3 flakonai, yra 212,4 atr10 (valgomosios druskos
sudedamosios dalies). Tai atitinka 10,6 % didZziausios rekomer@OJ mos natrio paros normos

suauguswswms
$
6

3. Kaip vartoti Alpivab A@'

sveikatos prieziiiros specialistas. Pirmiaugia\distas praskiedziamas, o tada per 15-30 minuciy
sulasinamas j veng. @

e Suaugusiesiems ir paauglia @3 mety ir vyresniems) skiriama 600 mg dozé (3 flakonai Alpivab).

Alpivab, kaip vienkartine doze, per 2 diergﬁgpirmqjq gripo simptomy pasireiskimo sulasina

e Vyresniems kaip 2 mety s, sveriantiems 50 kg ar daugiau, skiriama 600 mg doz¢é (3 flakonai
Alpivab).

e Vyresniems kaip %d@m vaikams, sveriantiems maziau kaip 50 kg, skiriama 12 mg vienam kiino
kilogramui C

doze
e Pacientams, &nksﬂ; funkcija sutrikusi, gali reikéti sumazinti dozg.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytojg ar vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Nedelsdami kreipkités j savo gydytoja, jeigu pasireiskia kuris nors i§ Siy $alutiniy poveikiy:

retas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 Zmogui i§ 1 000):
e sunkus odos bérimas su pislelémis arba be jy ir karS¢iavimas.

dazZnis nezinomas (negali biti jvertintas pagal turimus duomenis):

. labai sunkios odos reakcijos, jskaitant Stivenso-DZonsono sindromg ir eksfoliacinj dermatita.
Sios odos reakcijos yra gyvybei grésme keliantys bérimai, kuriems biidingas kar§¢iavimas ir
puslelés, ir jy gali pasireiksti burnos bei genitalijy gleivingje;
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. sunkios alerginés reakcijos, jskaitant alerginj Soka, pasizymintj nieZtinCiu bérimu, gerklés ir
liezuvio patinimu, pasunkéjusiu kvépavimu, galvos svaigimu ir vémimu.

Kitoks $alutinis poveikis gali pasireiksti toliau nurodytu dazniu:

Daznas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 zmogui i$ 10):

. sumazgs baltyjy kraujo lgsteliy — neutrofily — kiekis;

. kraujo tyrimai rodo padidéjusj laktatdehidrogenazés aktyvuma;
. pykinimas (Sleikstulys), vémimas.

Nedaznas (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 Zmogui i§ 100):

. sumazeéjes apetitas;

. kraujo tyrimai rodo sumazéjusj albumino, gliukozés kiekj, laktatdehidrogenazés aktyvuma;

. kraujo tyrimai rodo padidéjusj chlorido, kalio, natrio, §lapimo rtigsties, bendrojo baltymo kiekj,
gama glutamiltransferazés aktyvuma, kreatino fosfokinazés aktyvuma, karbamido ar kreatinino
kiekj;

. mieguistumas;

sumazéjes lietimo jautrumas arba susilpnéje¢ pojuciai; 6
nejprasti pojiciai, kaip antai dygséjimas, dilgciojimas ir niez¢jimas; \Q

. neryskus regéjimas; \
o EKG nustatomas ilgalaikis Sirdies skilvelio aktyvumas; (b~
. virsutinés pilvo dalies skausmas, diskomfortas pilve; ®Q

. skrandzio gleivinés uzdegimas; \

. odos uzdegimas, egzema, bérimas, dilgéling; Q

. sgnariy skausmas; 9

) urobilino atsiradimas §lapime; %(\

o padidéjes ketony kiekis $lapime; O

o diskomfortas kriitinéje, nuovargis. A®\

Daznis nezinomas (negali buti jvertintas pa, @rimus duomenis):

. nejprastas elgesys, delyras; @

. kepeny funkcijos sutrikimas; O

. kraujo tyrimais nustatomas pq@;s alanino aminotransferazés, aspartato aminotransferazés

aktyvumas; .
. Giminis inksty nepakank@nas, pablogéjusi inksty funkcija.

Vyresni nei 2 mety Vai@ paaugliai
Salutinis poveikis pa 1 pasireiskusj suaugusiesiems, tac¢iau dar pasireiské toks Salutinis poveikis:
Daznas (gali pasirdil&t] ne daugiau kaip 1 zmogui i$ 10):

. bérimas injekcijos vietoje

. kar$¢iavimas;

. ausies blignelio paraudimas;
° nerimas;

o niezéjimas;

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie $alutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto saugumg.

S. Kaip laikyti Alpivab

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
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Etiketéje ir ant dézutés po ,, Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Negalima Saldyti ar uzsaldyti.

Praskiedus Alpivab turi buti vartojamas nedelsiant; priesingu atveju, laikykite saldytuve (2 °C — 8 °C)

ne ilgiau kaip 24 valandas.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Alpivab sudétis

. Veiklioji medZiaga yra peramiviras.
Kiekviename 20 ml flakone yra 200 mg peramiviro. 1 ml koncentrato infuziniam tirpalui yra
10 mg peramiviro (bevandenés bazés).

. Pagalbinés medziagos yra natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio ¢ do riigstis (pH
koreguoti), natrio hidroksidas (pH koreguoti). (b‘S'

Alpivab iSvaizda ir Kiekis pakuotéje (b&

Alpivab yra skaidrus, bespalvis, sterilus koncentratas infuziniam ti azgis tiekiamas skaidraus stiklo
flakone, uzkim$tame guminiu kamsciu, uzsandarintame aliuminid\gAubteliu su nuplésiamu dangteliu.

Kiekvienoje dézutéje yra 3 flakonai. . (\
5

Registruotojas ‘\6

BioCryst Ireland Limited AQ'

Atlantic Avenue 6

Westpark Business Campus @

Shannon \

V14 YX01 00
Airija xS

Tel: +353 1223 3541 R

E. pastas safety@biocryst.co%g

Gamintojas é
Seqirus Vaccines Li[&
Gaskill Road, S

Liverpool

L24 9GR
Jungtiné Karalysté

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZitirétas {MMMM m. {ménesio} mén.}.

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

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams.
Ruosdami Alpivab tirpalg laikykités aseptikos reikalavimy, kad iSvengtuméte mikrobinio uzkrato.

Tirpale néra konservanty ar antibakteriniy medziagy. Alpivab negalima maiSyti arba lasinti kartu su
kitais intraveniniais vaistais.
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Ruosdami praskiestg Alpivab tirpalg laikykités toliau nurodyty zingsniy:

1.
2.
3.

8.

Patikrinkite kiekvieno flakono sandaruma. Jeigu dangtelis pazeistas arba jo néra, naudoti negalima.
Patikrinkite Alpivab koncentratg. Jis turi biiti bespalvis ir jame neturi buti jokiy daleliy.

Jeigu pacientui paskirta 600 mg peramiviro, reikalingas Alpivab koncentrato kiekis yra 60 ml
(3 flakonai po 20 ml). Jeigu paskirta 300 mg peramiviro dozé, reikalingas Alpivab koncentrato
kiekis yra 30 ml (1'% flakono), 200 mg dozei — tik 20 ml (1 flakonas). Gali prireikti naudoti ne visg
flakono turinj, norint pritaikyti reikiamg doz¢ maziau nei 50 kg sveriantiems vaikams.

Susvirkskite iSmatuotg Alpivab koncentrato kiekj i infuzing talpykle.

Praskieskite reikalingg Alpivab koncentrato kiekj 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido ar 4,5 mg/ml
(0,45 %) infuzinio tirpalo, 5 % gliukozés ar Ringerio laktato tirpalo iki 100 ml tario.

Praskiestg tirpalg j veng sulasinkite per 15-30 minuciy.

Paruosus praskiestg Alpivab tirpala, jis turi buti laSinamas nedelsiant arba laikomas Saldytuve (2 °C—
8 °C) ne ilgiau kaip 24 valandas. Jeigu Alpivab tirpalas buvo laikomas Saldytuve, reikia leisti, kad
jis susilty iki kambario temperattiros, o tada lasinti jj nedelsiant.

Likusj praskiesta nesuvartota Alpivab tirpalg po 24 valandy reikia iSmesti.

Specialiy reikalavimy atliekoms tvarkyti néra.

o

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikahv\ y.
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