I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



4 Vykdoma papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Artesunate Amivas 110 mg milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename milteliy flakone yra 110 mg artesunato.
Viename paruosto injekcinio tirpalo mililitre yra 10 mg artesunato.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Viename paruosto injekcinio tirpalo mililitre yra 13,4 mg natrio.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

Milteliai: balti arba beveik balti, smulkiis kristaliniai milteliai.
Tirpiklis: skaidrus ir bespalvis tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Artesunate Amivas skirtas pradiniam sunkios formos maliarija sergan¢iy suaugusiyjy ir vaiky
gydymui (Zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

Turéty biti atsizvelgiama j oficialias rekomendacijas dél tinkamo vaistiniy preparaty nuo maliarijos
vartojimo.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Sunkios formos maliarija sergancius pacientus Artesunate Amivas rekomenduojama gydyti tik
pasitarus su gydytoju, turinciu atitinkamos maliarijos gydymo patirties.

Dozavimas

Po pradinio sunkios formos maliarijos gydymo artesunatu visada turi buti uzbaigtas visas gydymo
atitinkamais geriamaisiais vaistiniais preparatais nuo maliarijos kursas.

Suaugusieji ir vaikai (nuo gimimo iki maziau nei 18 mety)
Rekomenduojama dozé yra 2,4 mg/kg (0,24 ml paruosto injekcinio tirpalo vienam kg kiino svorio),
atliekant intravenine injekcija 0-ne, 12-tg ir 24-tg val. (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).



Po ne maziau kaip 24 valandy gydymo Artesunate Amivas (po 3 doziy) pacientams, kurie netoleruoja
geriamyjy vaistiniy preparaty, galima toliau taikyti gydyma intraveniniu vaistiniu preparatu, kas 24
valandas suleidziant po 2,4 mg/kg vaistinio preparato dozg (pragjus 48 valandoms nuo gydymo
pradzios).

Gydyma Artesunate Amivas reikéty nutraukti, jeigu pacientai toleruoja gydyma geriamaisiais
vaistiniais preparatais. Nutraukus gydyma Artesunate Amivas, visiems pacientams turéty bti
paskirtas visas gydymo atitinkamu geriamyjy vaistiniy preparaty nuo maliarijos deriniu kursas.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
Vaistinio preparato dozés koreguoti nereikia (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Sutrikusi inksty funkcija
Vaistinio preparato dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Sutrikusi kepeny funkcija
Vaistinio preparato dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Vaistinio preparato dozés koreguoti pagal amziy ar svorj nerekomenduojama (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vartojimo metodas

Artesunate Amivas skirtas tik leisti | veng. Paruosta tirpalg reikéty suleisti i$ 1éto, atliekant 1-2
minuciy trukmés boliuso injekcija.

Pries suleidziant Artesunate Amivas biitina iStirpinti kartu pridedamame tirpiklyje.

Dél artesunato nestabilumo vandeniniuose tirpaluose paruosta tirpalg reikia suvartoti per 1,5 val. nuo
paruos$imo. Todél reikiamg artesunato dozg reikia apskai¢iuoti (dozé mg = paciento svoris kg x 2,4) ir
artesunato flakony skaiciy reikia nustatyti pries iStirpinant artesunato miltelius.

Vaistinio preparato ruo§imo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje. Paruostas vaistinis
preparatas turi bti skaidrus, bespalvis tirpalas be matomy daleliy.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, bet kuriam kitam vaistiniam preparatui nuo maliarijos su
artemizininu arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés

Padidéjes jautrumas

Gauta praneSimy apie alergines reakcijas j intraveninj artesunata, jskaitant anafilaksija. Kitos alerginés
reakcijos, apie kurias pranesta, yra urtikarija, iSbérimas ir niezé¢jimas (zr. 4.8 skyriy).

Uzdelsta hemolizé po artesunato injekcijos

Uzdelsta hemolizé po artesunato injekcijos (UHPAI) pasireiskia sumazéjusiu hemoglobino kiekiu ir
laboratoriniais tyrimais patvirtinama hemolize (kaip sumazéjusiu haptoglobino kiekiu ir padidéjusiu
laktatdehidrogenazés kiekiu); Sis nepageidaujamas poveikis pasireiskia pra¢jus ne maziau kaip 7
dienoms, o kartais — kelioms savaitéms nuo gydymo artesunatu pradzios. UHPAI labai daznai
pasireiSkia po seékmingo sunkios formos maliarijos gydymo, sugrjzusiems keliautojams j veng suleidus



artesunato. UHPALI rizika gali biiti didziausia pacientams, kuriems nustatyta hiperparazitemija ir
jaunesnio amziaus vaikams. 4 savaites nuo gydymo artesunatu pradzios reikéty stebéti, ar pacientams
nepasireiskia hemolizinés anemijos pozymiai. Paprastai pasireiSkus UHPAI per kelias savaites biklé
spontaniskai atsistato. Taciau kai kuriais atvejais dél po artesunato injekcijos pasireiSkusios sunkios
hemolizinés anemijos reikéjo perpilti krauja. Kadangi pacienty, kuriems po gydymo artesunatu
pasireiSké uzdelsta hemolize, pogrupyje nustatyta imuninés hemolizinés anemijos poZymiy, reikia
apsvarstyti, ar nereikia atlikti tiesioginio antiglobulino testo, siekiant nustatyti, ar reikalingas gydymas,
pvz., kortikosteroidais. Zr. 4.8 skyriy.

Retikuliocitopenija

Tyrimais jrodyta, kad artemizinino junginiai in vitro turi tiesioginj slopinamajj poveikj Zmogaus
eritroidiniams pirmtakams ir slopina kauly ¢iulpy atsaka (ypac raudonyjy kraujo Igsteliy pirmtakus)
gyviny modeliuose. Ikiklinikiniy tyrimy su gyvinais ir klinikiniy tyrimy su zmonémis duomenys
leidzia manyti, kad, taikant gydyma intraveniniu artesunatu, griztama retikuliocitopenija pasireiskia ne
reciau kaip daznai (Zr.4.8 skyriy). Nutraukus gydyma, retikuliocity skaicius atsistato.

Plasmodium vivax, Plasmodium malariae arba Plasmodium ovale sukeliama maliarija

Artesunate Amivas poveikis gydant Plasmodium vivax, Plasmodium malariae arba Plasmodium ovale
sukeltg sunkios formos maliarijg nejvertintas. I§ turimy duomeny matyti, kad jis veikia visy rusiy
plazmodijus (zr. 5.1 skyriy). Sis vaistinis preparatas neveikia kepeny stadijos plazmodijy hipnozoity,
todél neuzkerta kelio Plasmodium vivax ar Plasmodium ovale sukeltos maliarijos recidyvo epizodams.
P. vivax arba P. ovale sukelta sunkios formos maliarija sergantiems pacientams, kuriems taikomas
pirminis gydymas artesunatu, turéty biti skirtas vaistinis preparatas nuo maliarijos, kuris veikia
kepeny stadijos plazmodijy hipnozoitus.

I veng skiriamo artesunato vartojimas kartu su stipriais UGT fermenty inhibitoriais (pvz., aksitinibu,
vandetanibu, imatinibu, diklofenaku) gali padidinti DHA koncentracijg plazmoje. Jei jmanoma, reikia
vengti vartoti kartu (zr. 4.5 skyriy).

Artesunate Amivas vartojimas kartu su UGT induktoriais (pvz., nevirapinu, ritonaviru, rifampicinu,
karbamazepinu, fenitoinu) gali sumazinti DHA ekspozicija, todél gali sumazéti arba visai iSnykti
vaistinio preparato veiksmingumas. Reikia vengti vartoti kartu (zr. 4.5 skyriy).

Néstumas

Artesunate Amivas vartojimas pirmojo trimestro metu nerekomenduojamas, nebent nauda motinai
biity didesné uz rizikg vaisiui (Zr. 4.6 skyriy).

Jaunesni nei 6 ménesiy kudikiai

Nepakanka klinikiniy tyrimy duomeny, kuriais remiantis biity galima patvirtinti Artesunate Amivas
saugumg ir veiksminguma jaunesniems nei 6 ménesiy kidikiams. Remiantis farmakokinetikos
modeliavimo ir simuliacijos duomenimis, j veng suleidus 2,4 mg/kg artesunato, dihidroartemizinino
ekspozicija jaunesniy nei 6 ménesiy kiidikiy plazmoje veikiausiai bus didesné, nei vyresniy kiidikiy ir
vaiky plazmoje (zr. 5.2 skyriy).

Senyvi pacientai

Nepakanka klinikiniy tyrimy duomeny, kuriais remiantis biity galima patvirtinti intraveninio
artesunato sauguma ir veiksminguma sunkios formos maliarija sergantiems 65 mety ir vyresniems
pacientams (zr. 5.2 skyriy).



Informacija apie pagalbines medZiagas

Vienoje 60 kg suaugusiajam rekomenduojamoje $io vaistinio preparato doz¢je yra 193 mg natrio, tai
atitinka 9,6 % didziausios PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.
Kadangi pirma ir antra dozes rekomenduojama suleisti 12 valandy intervalu, tomis dienomis, kai per
24 valandas (parg) suleidziamos $ios dvi dozés, natrio doz¢ siekty 386 mg natrio per para, o tai atitikty
19,2 % didziausios PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir Kkitokia saveika
Klinikiniy vaistiniy preparaty sgveikos tyrimy su Artesunato Amivas neatlikta.

Kity vaistiniy preparaty poveikis artesunatui ir (arba) dihidroartemizininui (DHA)

I veng suleistg artesunatg esterazés ir CYP2A6 pavercia } DHA. DHA, veikiamas daugiausia
UGT1AY, pavirsta j neaktyvius gliukuronido konjugatus.

Intraveninj artesunatg vartojant kartu su stipriais UGT fermenty inhibitoriais (pvz., aksitinibu,
vandetanibu, imatinibu, diklofenaku), DHA ekspozicija plazmoje gali padidéti. Esant galimybei,
geriau $iy vaistiniy preparaty neskirti kartu (zr. 4.4 skyriy).

Artesunate Amivas vartojant kartu su UGT induktoriais (pvz., nevirapinu, ritonaviru, rifampicinu,
karbamazepinu, fenitoinu), DHA ekspozicija gali sumazéti, dél to gali sumazéti gydymo Siuo vaistiniu
preparatu veiksmingumas arba jis gali buti neveiksmingas. Geriau $iy vaistiniy preparaty neskirti kartu
(zr. 4.4 skyriy).

Artesunato ir (arba) DHA poveikis kitiems vaistiniams preparatams

I8 negausiy in vitro tyrimy ir klinikiniy vaistiniy preparaty sgveikos tyrimy su geriamuoju artesunatu
ir (arba) geriamuoju DHA duomeny matyti, kad DHA indukuoja CYP3A ir slopina CYP1A2.
Rekomenduojama imtis atitinkamy atsargumo priemoniy, kai intraveninis artesunatas skiriamas kartu
su CYP3A4 arba CYP1A2 substratais, kuriy siauras terapinis langas.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Neéstumas

Sukaupta nedaug klinikinés patirties, susijusios su Artesunate Amivas vartojimu pirmg néstumo
trimestrg. Pavojaus vaisiui negalima atmesti. Su gyviinais atlikti tyrimai parod¢ toksinj poveikj
reprodukcijai (Zr. 5.3 skyriy). Todél vartoti Artesunate Amivas pirmg trimestrg nerekomenduojama,
nebent nauda motinai yra didesné uz vaisiui kylancig rizika.

Perzitiréjus nedidelj kiekj klinikiniy duomeny, susijusiy su né$¢iosiomis moterimis (300-1 000
néstumo baigéiy), nustatyta, kad antrg arba trecig trimestrg motinai j veng leidZiamas artesunatas
nesukelia vaisias formavimosi ydy ir neturi toksinio poveikio vaisiui ir (arba) naujagimiui. Atsargumo
sumetimais antrg arba trecig néStumo meénesj Artesunate Amivas geriau nevartoti.

Nésciyjy registras
Sukurtas nésciyjy registras, kurio tikslas — stebéti visy nés¢iyjy néStumus ir jy baigtis po gydymo
Artesunate Amivas.

Zindymas



Artesunato metabolitas DHA patenka ] motinos pieng. Néra duomeny apie artesunato arba DHA
poveikj zindomiems kiidikiams ar motinos pieno gamybai. Reikéty jvertinti Zindymo naudg motinai ir
kadikiui, atsizvelgiant | galima rizika, susijusiag su DHA poveikiu kiidikiui per motinos pieng.
Vaisingumas

Duomeny apie poveikj zmoniy vaisingumui néra.

Atliekant tyrimus su gyviinais, nustatytas poveikis patiny reprodukcinés sistemos organams, tac¢iau
tyrimai su ziurkiy patelémis poveikio vaisingumui nerodo (Zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Poveikio gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus tyrimy neatlikta. Svaigulys yra daznas
nepageidaujamas poveikis vartojant Artesunate Amivas, kuris gali vidutini$kai paveikti paciento
gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus. Pacientus reikéty jspéti, kad, pajutus nuovargj ar pradéjus
svaigti galvai, negalima vairuoti ir valdyti mechanizmy.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

DaZniausia nepageidaujama reakcija, apie kurig pranesta atliekant klinikinius tyrimus, buvo anemija.
Nors sunkios formos maliarija sergantiems pacientams dél ligos ir veiksmingo gydymo labai daznai
i§sivysto anemija, atliekant klinikinius farmakologinius tyrimus su vartojamu j vena artesunatu su
doze nesusijusi anemija buvo nustatyta ir sveikiems tiriamiesiems.

Uzdelsta hemolize po artesunato injekcijos j veng (UHPALI) labai daznai nustatoma keliautojams ir
vaikams po veiksmingo sunkios formos maliarijos j veng vartojamu artesunatu gydymo (Zr. 4.4

skyriy).

Retikuliocitopenija, kuri praeina uzbaigus gydyma j veng vartojamu artesunatu , pasireiskia daznai
arba labai daznai (7r. 4.4 skyriy).

Lentelés forma pateikiamas nepageidaujamo poveikio sarasas

Pagal organizmo sistemg, organy klase ir absoliuty daznj toliau iSvardyti nepageidaujami reiskiniai
laikomi bent galimai susijusiais su artesunatu. Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinamas taip:
labai daznas (>1 i$ 10); daznas (nuo >1 i$ 100 iki <I i§ 10); nedaznas (nuo >1 i§ 1 000 iki <1 i§ 100) ir
daznis nezinomas (negali biiti apskaiciuotas pagal turimus duomenis) (1 lentele).

1 lentelé. Nepageidaujamo poveikio suvestiné pagal organy sistemas ir daznj

Organy sistemos Labai daZnas DazZnas NedaZnas DazZnis neZinomas

Infekcijos ir
infestacijos

Rinitas

Kraujo ir limfinés
sistemos sutrikimai

Anemija
Sumazgjes retikuliocity
skaiCius
Uzdelsta hemolizé po
artesunato injekcijos

Imuniné hemoliziné
anemija




Organy sistemos Labai daznas DazZnas NedaZnas DazZnis neZinomas
Imuninés sistemos Anafilaksija
sutrikimai
Metabolizmo ir Anoreksija
mitybos sutrikimai
Nervy sistemos Galvos svaigimas,
sutrikimai dizgeuzija, galvos

skausmas
Sirdies sutrikimai Bradikardija Pailgejes QT
intervalas
elektrokardiogramoje
Kraujagysliy Hipotenzija, flebitas Raudonis
sutrikimai
Kvépavimo Kosulys
sistemos, kriitinés
lastos ir
tarpuplaucio
sutrikimai
Virskinimo trakto .Sl.qausmas .pil.vo Pykinimas,
sutrikimai srityje, y@unawrnas, ) V}dl‘qu
vémimas uzkietéjimas
Kepeny, tulzies Hiperbilirubinemija
puslés ir lataky Gelta
sutrikimai
Odos ir poodinio Stivenso-
audinio sutrikimai DZonsono
sindromas,
niez¢jimas,
iSbérimas,
urtikarija
Inksty ir Slapimo Hemoglobinurija
taky sutrikimai Uminis inksty
nepakankamumas
Bendrieji sutrikimai Karsc¢iavimas Nuovargis,
ir vartojimo vietos skausmas

pazeidimai

injekcijos vietoje

Tyrimai

Padidéj¢s alanino
aminotransferazés
(ALT) kiekis,
Padidéjes aspartato
aminotransferazés
(AST) kiekis

Prane$imas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziliros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.



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

4.9 Perdozavimas

Itariant perdozavima, reikéty taikyti atitinkamas simptominio gydymo ir pagalbines gydymo
priemones.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: PrieSpirmuoniniai vaistiniai preparatai, artemizininas ir dariniai, ATC kodas —
PO1BEO3.

Veikimo mechanizmas

IS esmés manoma, kad artesunato prieSmaliarinis veikimo mechanizmas priklauso nuo aktyvinimo, dél
kurio veikiant geleziai skyla DHA endoperoksido tiltelis ir vykstant alkilinimo reakcijai susidaro
nestabilis laisvieji radikalai, kurie jungiasi prie maliarijos baltymy, taip sunaikindami parazity
membranas.

In vitro aktyvumas

Remiantis turimais in vitro tyrimy duomenimis, P. falciparum veikianti artesunato pusiné inhibitoriné
koncentracija (ICso vertés) labai pana$i ] veikiancig kity ri§iy plazmodijus, sukelian¢ius zmoniy
maliarijg (P. vivax, P. ovale, P. malariae, P. knowlesi).



Atsparumas artemizininui
Sumazgjes jautrumas artesunatui ir kitiems artemizinino junginiams, kuris kliniskai pasireiskia
létesniu parazity kiekio kraujyje mazéjimu, siejamas su geno K13, koduojancio parazity Kel¢o

sraigtinj baltyma (angl. Kelch propeller protein) Kelchl3, mutacija.

Klinikinis veiksmingumas

Atliekant tyrimg SEAQUAMAT (angl. South East Asian Quinine Artesunate Malaria Trial, PietryCiy
Azijos chinino ir artesunato maliarijos tyrimas) — atvirg, daugiacentrj tyrima, kuris buvo atlickamas
Bangladese, Indijoje, Indonezijoje ir Mianmare — 1 461 pacientams (1 259 suaugusiesiems ir 202
vaikams iki 15 mety), sergantiems P. falciparum sukelta sunkios formos maliarija, atsitiktinés
atrankos biidu buvo paskirtas pirminis gydymas j veng artesunatu arba chininu, kol jie pradés toleruoti
gydyma geriamaisiais vaistiniais preparatais. 2,4 mg/kg artesunato doze¢ buvo suleista j vena 0-n¢, 12-
ta ir 24-tg valanda ir po to buvo leidziama kas 24 valandas. Chininas buvo leidziamas j veng po

20 mg/kg per 4 valandas, véliau — po 10 mg/kg tris kartus per parg per 2—8 valandas. Mirtingumas
numatytoje gydyti (ITT) populiacijoje sieké 14,7 proc. (107 i§ 730) artesunato grupéje, palyginti su
22,4 proc. (164 18 731) chinino grupéje, t. y. mirties rizika, pakoreguota pagal tyrimo vieta, buvo

40 proc. mazesné (95 proc. PI: 21-55 proc.; p=0,0002). Sunkios formos maliarija serganciy pacienty
mirtingumas artesunato grupg¢je sieké 19,8 proc. (101 1§ 509), palyginti su 28,1 proc. (152 1§ 541)
chinino grupéje, t. y. mirties rizika, pakoreguota pagal tyrimo vietg, buvo 35 proc. mazesné (95 proc.
PI: 13 proc.,52 proc.; p=0,003).

Tyrimas AQUAMAT (angl. African Quinine Artesunate Malaria Trial, Afrikos chinino ir artesunato
maliarijos tyrimas) buvo atviras daugiacentris tyrimas, kuriame dalyvaujantiems afrikieciy vaikams,
sergantiems P. falciparum sukelta sunkios formos maliarija, atsitiktinés atrankos btidu buvo paskirtas
parenteriniu biidu vartojamas artesunatas arba chininas, juos leidziant tokiomis pa¢iomis dozémis,
kaip atliekant tyrima SEAQUAMAT. Mirtingumas numatytoje gydyti (ITT) populiacijoje sieké

8,5 proc. (230 1§ 2 712) artesunato grupéje, palyginti su 10,9 proc. (297 i§ 2 713) chinino grupéje, t. y.
mirties rizika, pakoreguota pagal tyrimo vieta, buvo 25 proc. mazesné (95 proc. PI: 10 proc.,37 proc.;
p=0,0022). Sunkios formos maliarija serganciy vaiky mirtingumas artesunato grupéje sieke 9,9 proc.
(226 18 2 280), palyginti su 12,4 proc. (291 i§ 2 338) chinino grupéje, t. y. mirties rizika, pakoreguota
pagal tyrimo vieta, buvo 23 proc. mazesné (95 proc. PI: 7 proc.,36 proc.; p=0,0055).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Artesunato ir dihidroartemizinino farmakokinetikos plazmoje duomenys po 1-2 minutés trukmes
artesunato boliuso injekcijos pateikti 2 lentel¢je.

2.lentelé Sunkios formos maliarija sergan¢iy pacienty farmakokinetiniy parametry suvestiné

Parametras Artesunatas DHA

Crnax (ng/ml) 1020-3260 2060-3140

V (I/kg) 1,3 0,75 (vertés mediana)
CL (I/kg/h) 3.4 1,1

ty, (min) 15 80

AUC (ng-h/mL) 727-750 2017-3492




Pasiskirstymas

Artesunatas ir DHA pasiskirsto  ekstralgstelinj ktino skystj. Nekomplikuota maliarijos infekcija
serganciy pacienty kraujyje mazdaug 93 proc. DHA jungiasi prie baltymy. Nustatyta, kad plazmodijais
uzkréstuose eritrocituose yra labai didelé DHA koncentracija, palyginti su jo koncentracija plazmoje
(pvz., 300 karty palyginti su vidutine koncentracija plazmoje).

Biotransformacija

Veikiant citochromui 2A6 ir kraujyje esancioms esterazéms, artesunatas pavirsta i DHA. DHA
inkubavus su Zzmogaus kepeny mikrosomomis, vienintelis nustatytas metabolitas buvo DHA
gliukuronidas. Pacienty §lapime nustatytas a-DHA-B-gliukuronidas (a-DHA-G) ir kintamas a-DHA-G
tetrahidrofurano izomero kiekis. Paties DHA buvo tik labai nedidelis kiekis.

Eliminacija

Artesunatas labai greitai paSalinamas i$ kraujo (per kelias minutes), jam pavirstant i DHA. DHA
pasalinamas i$ kraujo per kelias valandas po vaistinio preparato suleidimo j veng ir daugiausia
pasalinamas i$ organizmo su Slapimu gliukuronidy forma.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
Néra duomeny apie intraveninio artesunato farmakokinetikg sunkios formos maliarija serganciy 65
mety ir vyresniy pacienty organizme (Zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).

Sutrikusi inksty funkcija

Neéra duomeny apie vaistinio preparato farmakokinetikg pacienty, kuriy inksty funkcija sutrikusi,
organizme. Remiantis klinikiniy tyrimy su sunkios formos maliarija serganciais pacientais, kuriy
inksty funkcija pradedant gydyma jau buvo sutrikusi, duomenimis, koreguoti vaistinio preparato dozés
Siems pacientams nebitina.

Sutrikusi kepeny funkcija

Neéra duomeny apie vaistinio preparato farmakokinetikg pacienty, kuriy kepeny funkcija sutrikusi,
organizme. Remiantis klinikiniy tyrimy su sunkios formos maliarija serganciais pacientais, kuriy
kepeny funkcija pradedant gydyma jau buvo sutrikusi, duomenimis, koreguoti vaistinio preparato
dozés Siems pacientams nebitina.

Vaiky populiacija

Farmakokinetiniy tyrimy duomeny, susijusiy su naujagimiy ir kiidikiy gydymu vartojamu j vena
artesunatu, néra daug. Remiantis fiziologija grindziamo farmakokinetikos modeliavimo ir simuliacijos
duomenimis, spéjama, kad vaistinio preparato ekspozicija jaunesniy nei 6 ménesiy kiidikiy plazmoje
veikiausiai bus didesné, palyginti su vyresniais nei 6 ménesiy kiidikiais (zr. 4.4 skyriy).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
Atlikus artesunato bakterijy griZztamosios mutacijos analiz¢, chromosomy aberacijy in vitro analize su
kininio ziurkéno kiausidziy Igstelémis, peliy kauly ¢iulpy mikrobranduoliy ix vivo analiz¢ naudojant

per os ir ziurkiy mikrobranduoliy in vivo analize leidZiant | veng, rezultatai buvo neigiami.
Kancerogeniskumo tyrimy su artesunatu neatlikta.
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Nepageidaujamos reakcijos, kuriy nenustatyta klinikiniy tyrimy metu, bet kurios pasireiské gyvinams
esant panasiai j kliniking ekspozicijai ir kurios gali turéti klinikinés reikSmeés:

Toksinis poveikis reprodukcijai ir vystymuisi

Poveikio vaisingumui ir ankstyvajam embriono vystymuisi tyrimo metu, Ziurkéms leidziant i.v.

1-2 kartus kliniking dozg¢ vir§ijancig artesunato doz¢ (pagal kiino pavirSiaus ploto palyginimus),
poveikio pateliy vaisingumui arba ankstyvajam embriono vystymuisi nenustatyta. Organogenezés
laikotarpiu Ziurkéms, triu§éms ir bezdzionéms sugirdZius artesunato, kurio dozé 0,3—1,6 karto virsijo
kliniking dozg, lyginant pagal kiino pavirSiaus plota, nustatytas nuo dozés priklausomas embriono
zuties ir vaisiaus formavimo (jskaitant Sirdies ir kraujagysliy sistema, galvos smegenis ir (arba)
skeleta) ydy atvejy skaiciaus padidéjimas. Nors poveikio gyviiny reprodukcijai tyrimais, atliktais su
keliy raiSiy gyvinais, buvo nustatytas geriamojo ir vartojamo j veng artesunato ir kity artemizinino
junginiy klasés vaistiniy preparaty zalingas poveikis vaisiui, kokia §iy gyviny tyrimy duomeny
klinikiné reik§meé, néra aisku.

Literattiroje apraSomy tyrimy duomenims, i kliniking doz¢ panasiomis dozémis per os naudojamas
artesunatas ziurkiy patinams gali sukelti nuo dozés ir gydymo trukmés priklausoma poveikj séklidéms
ir séklidés prielipams, kuris lemia grjztama gyvybingy spermatozoidy kiekio sumazéjimg. Atliekant 28
dieny trukmés geros laboratorinés praktikos (GLP) reikalavimus atitinkancius tyrimus su j vena
leidziamu vaistiniu preparatu, tokio poveikio Ziurkéms ar Sunims nenustatyta.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Tirpiklis

Natrio-divandenilio fosfatas monohidratas

Dinatrio fosfatas dihidratas

Koncentruota fosfato ruigstis (skirta pH koreguoti)

Natrio hidroksidas (skirtas pH koreguoti)

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato negalima maiSyti su kitais.

6.3 Tinkamumo laikas

4 metai

Nustatyta, kad paruostas vartoti tirpalas iSlieka chemiskai ir fiziskai stabilus 1,5 valandos, laikant 25
°C temperatiroje.

Mikrobiologiniu poziliriu vaistinj preparatg reikia suvartoti nedelsiant, nebent flakonas atidaromas ir
vaistinis preparatas ruoSiamas ar skiedziamas nekeliant mikrobiologinés tarsos rizikos.

Jeigu vaistinis preparatas nesuvartojamas tuoj pat, uz paruosto vartoti tirpalo laikymo trukme ir
salygas atsakingas vartotojas.

6.4 Specialios laikymo salygos

Siam vaistiniam preparatui specialiy laikymo salygy nereikia.

Paruosto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
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6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Milteliai tiekiami I tipo stiklo flakone su bromobutilo gumos kamsciu be latekso ir sandarinamuoju
aliuminio dangteliu, kuriame yra 110 mg artesunato.

Tirpiklis tiekiamas I tipo stiklo flakone su bromobutilo arba chlorobutilo gumos kamsciu be latekso ir
sandarinamuoju aliuminio dangteliu, kuriame yra 12 ml sterilaus 0,3 M natrio fosfato buferinio tirpalo

milteliams iStirpinti.

Kiekvienoje pakuotéje yra 2 arba 4 artesunato milteliy flakonai ir 2 arba 4 natrio fosfato buferinio
tirpalo flakonai.

Gali bti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Vaistinio preparato paruo$imo instrukcija

Svirkstu su adata i3 flakono pritraukite 11 ml 0,3 M natrio fosfato buferinio tirpalo ir suleiskite jj j
flakong su Artesunate Amivas milteliais injekciniam tirpalui (galutiné artesunato koncentracija
paruostame tirpale yra 10 mg/ml). Svelniai pasukiokite (nekratykite) flakona iki 5-6 minugiy, kol
milteliai visiSkai iStirps ir nebesimatys kietyjy daleliy.

Vartojimo ir atlieky tvarkymo instrukcija

Apzitrekite flakong, ar tirpale neliko kietyjy daleliy ir ar nepakitusi tirpalo spalva. Nevartokite
vaistinio preparato, jeigu tirpalo spalva pakitusi arba jame yra kietyjy daleliy.

I§ 1éto suleiskite paruosty tirpala, atlikdami 1-2 minuciy trukmés boliuso injekcijg. Vaistinio preparato
negalima leisti j veng atliekant nepertraukiamg intravening infuzija.

Atlikus injekcija, flakong reikia iSmesti, o nesuvartotg vaistinio preparato dalj — ispilti.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Amivas Ireland Ltd
Suite 5, Second Floor
Station House
Railway Square
Waterford

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1582/001
EU/1/21/1582/002
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9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data: 22/11/2021
Paskutinio atnaujinimo data:

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.
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I PRIEDAS
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI
REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS, ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo, atsakingo uz vaisto serijos iSleidima, pavadinimas ir adresas

MIAS Pharma Limited
Suite 1 Stafford House
Strand Road
Portmarnock

Co. Dublin, Airija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos] 4.2
skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai isdéstyti Direktyvos 2001/83/EB

107¢ straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris
skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

o Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i§samiai
apraSyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biti pateiktas:
e pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
e kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokyti arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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ITII PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Artesunate Amivas 110 mg milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
artesunatas

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

Kiekviename milteliy flakone yra 110 mg artesunato.
Kiekviename tirpiklio flakone yra 12 ml 0,3 M natrio fosfato buferinio tirpalo. Viename paruosto
injekcinio tirpalo mililitre yra 10 mg artesunato.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos yra natrio-divandenilio fosfatas monohidratas, dinatrio fosfatas dihidratas,
koncentruota fosfato riigstis, natrio hidroksidas, injekcinis vanduo. Daugiau informacijos zr.
Lankstinuke.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2 artesunato milteliy flakonai ir 2 natrio fosfato buferinio tirpalo flakonai
4 artesunato milteliy flakonai ir 4 natrio fosfato buferinio tirpalo flakonai

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti i veng po paruos§imo.
Prie§ vartojant reikia iStirpinti miltelius.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki

Paruostg tirpalg biitina suvartoti per 1,5 valandos nuo jo paruos$imo.
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amivas Ireland Ltd.
Suite 5, Second Floor
Station House
Railway Square
Waterford

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1582/001 (2 X 2 FLAKONAI)
EU/1/21/1582/002 (4 X 4 FLAKONAI)

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIAI - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

MILTELIU FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Artesunate Amivas 110 mg milteliai injekciniam tirpalui
artesunatas

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

Kiekviename milteliy flakone yra 110 mg artesunato.
Viename paruosto injekcinio tirpalo mililitre yra 10 mg artesunato.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai injekciniam tirpalui.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti j vena.
Istirpinti miltelius naudojant 11 ml pridedamo tirpiklio.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

Paruosta tirpalg baitina suvartoti per 1,5 valandos nuo jo paruosimo.

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Paruosimo data ir laikas: / /
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amivas Ireland Ltd.
Suite 5, Second Floor
Station House
Railway Square
Waterford

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1582/001 (2 X 2 FLAKONALI)
EU/1/21/1582/002 (4 X 4 FLAKONALI)

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIAI - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

TIRPIKLIO FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Artesunate Amivas 110 mg tirpiklis injekciniam tirpalui
natrio fosfato buferinis tirpalas

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

Kiekviename tirpiklio flakone yra 12 ml 0,3 M natrio fosfato buferinio tirpalo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medZiagos yra natrio-divandenilio fosfatas monohidratas, dinatrio fosfatas dihidratas,
koncentruota fosfato riigstis, natrio hidroksidas, injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Tirpiklis injekciniam tirpalui

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Skirtas istirpinti miltelius.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)
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11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amivas Ireland Ltd.
Suite 5, Second Floor
Station House
Railway Square
Waterford

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/21/1582/001 (2 X 2 FLAKONALI)
EU/1/21/1582/002 (4 X 4 FLAKONALI)

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIAI - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: Informacija pacientui

Artesunate Amivas 110 mg milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
artesunatas

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

Atidziai perskaitykite visa §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytojg arba slaugytoja.

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j
gydytoja arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra Artesunate Amivas ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina, prie§ vartojant Artesunate Amivas
Kaip vartoti Artesunate Amivas

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Artesunate Amivas

Pakuotés turinys ir kita informacija

AN

1. Kas yra Artesunate Amivas ir kam jis vartojamas

Artesunate Amivas sudétyje yra veikliosios medziagos artesunato. Artesunate Amivas skirtas gydyti
sunkios formos maliarija sergancius suaugusiuosius ir vaikus.

Po gydymo Artesunate Amivas, gydytojas uzbaigs Jums paskirtag maliarijos gydyma geriamaisiais
vaistais nuo maliarijos.

2. Kas Zinotina, pries vartojant Artesunate Amivas

Artesunate Amivas draudZiama vartoti:

- esant alergijai artesunatui, bet kuriam kitam vaistui nuo maliarijos, kurio sudétyje yra artemizinino
(pvz., artemeterui arba dihidroartemizininui) arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju, prie§ pradédami vartoti Artesunate Amivas.

Po gydymo Siuo vaistu Jums gali iSsivystyti mazakraujyste, taip pat gali sumazéti raudonyjy kraujo
lasteliy skaicius arba pasireiksti kiti kraujo rodikliy pokyc¢iai. Kai kurie kraujo lasteliy skai¢iaus
poky¢iai gali pasireiksti dar gydymo Siuo vaistu laikotarpiu ir jie paprastai iSnyksta nutraukus
maliarijos gydyma. Taciau kai kuriems zmonéms gali i$sivystyti sunki mazakraujyste ir tai gali nutikti
praéjus net kelioms savaitéms po maliarijos gydymo pabaigos. Daugeliu atveju mazakraujysté praeina
netaikant jokio specifinio gydymo. Retais atvejais mazakraujysté gali buti sunkios formos ir pacientui
gali reiketi perpilti kraujg. Gydytojas nuolat atliks kraujo tyrimus, tarp kuriy gali biiti tiesioginis
antiglobulino testas, kad nustatyty, ar reikalingas gydymas, pvz., kortikosteroidais, ir stebés, kaip
atsistato Jiisy organizmo biiklé, 4 savaites po Jums taikyto maliarijos gydymo pabaigos. Svarbu, kad
Jas atvyktumeéte pas gydytoja iy sveikatos patikrinimy.
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Kiti vaistai ir Artesunate Amivas
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui.

Kai kuriy vaisty negalima vartoti kartu su artesunatu, nes jie gali sumazinti §io vaisto poveikj gydant
maliarijg. Keletas tokiy vaisty pavyzdziy:

e rifampicinas (juo gydomos bakterinés infekcijos);

e ritonaviras, nevirapinas (vaistai nuo ZIV);

e karbamazepinas, fenitoinas (jais gydoma epilepsija).

Kai kurie vaistai gali padidinti artesunato koncentracijg kraujyje ir gali padidinti Salutinio poveikio
rizika. Keletas tokiy vaisty pavyzdziy:

e diklofenakas (juo malSinamas skausmas arba uzdegimas);

e aksitinibas, vandetanibas ir imatinibas (jie vartojami gydant tam tikry formy vézj).

Artesunatas gali padidinti arba sumazinti kai kuriy kity vaisty koncentracija kraujyje. Gydytojas
pakonsultuos Jus dél kity vaisty vartojimo taikant gydyma artesunatu.

Néstumas ir Zindymas
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
Jums suleidZiant §io vaisto, turétuméte pasitarti su gydytoju.

Neéstumas

Gydytojas aptars su Jumis galima Artesunate Amivas vartojimo néstumo laikotarpiu rizika. Sio
vaistinio preparato nerekomenduojama vartoti pirmg né$tumo trimestra, nebent Jisy gydytojas
nuspresty, kad gydymo nauda Jums yra didesné uz Jiisy dar negimusiam vaikui kylancig rizika.
Vélesniuose néStumo etapuose Artesunate Amivas turétuméte vartoti tik, jeigu, gydytojo nuomone,
néra kity Jums tinkamy vaisty.

Néstumo registras

Jeigu Jus pastotuméte gydymo Siuo vaistu laikotarpiu, gydytojas prane$ apie Jisy néStumg gamintojui,
kuris registruoja atitinkamus duomenis, sickdamas nustatyti, kokj poveikj gydymas §iuo vaistu gali
turéti néStumui ir kiidikiui.

Zindymas

Jusy piene gali biiti Sio vaisto pédsaky. Nezinoma, ar tai gali turéti kokj nors poveikj Zindomam
kadikiui. Jeigu ketinate zindyti, pasitarkite su gydytoju, ar zindymo nauda Jums ir Jasy kiidikiui yra
didesné uz keliama rizika.

Kiadikiai iki 6 ménesiy
Jeigu reikia daugiau informacijos, pasitarkite su gydytoju.

Senyvi pacientai
Jeigu reikia daugiau informacijos, pasitarkite su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Jeigu jauciate nuovargj arba Jums svaigsta galva, Jums negalima vairuoti ir valdyti mechanizmy.

Artesunate Amivas sudétyje yra natrio

Kiekvienoje Sio vaisto dozéje yra 193 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios dalies). Tai
atitinka beveik 10 % didziausios rekomenduojamos natrio paros normos suaugusiesiems.
Kadangi pirmg ir antrg dozes rekomenduojama suleisti 12 valandy intervalu, j organizmg patekty
386 mg natrio (beveik 20 % didziausios paros normos).
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3. Kaip vartoti Artesunate Amivas
Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i gydytoja.
Sis vaistas bus i§ 1éto suleistas Jums tiesiai j vena. Sj vaista Jums suleis gydytojas arba slaugytojas.

Jums leidziama vaisto dozé nustatyta pagal Jusy kiino svorj; Gydytojas arba slaugytojas apskaiciuos,
kokj vaisto kiekj Jums reikia suleisti. Rekomenduojama dozé yra 2,4 mg kilogramui kiino svorio.
Suaugusiems ir bet kurio amziaus vaikams skiriama vaisto dozé kilogramui kiino svorio yra tokia pati.

Jums bus suleistos ne maziau kaip trys Artesunate Amivas dozés, visos jos bus suleistos 12 val.
intervalu. Suleidus tris dozes, jeigu vis dar negalésite vartoti vaisty per burng, kas 24 valandas Jums
bus susvirks¢iama po vieng Artesunate Amivas dozg, kol galésite per burng vartoti kitus vaistus nuo
maliarijos.

Labai svarbu, kad, suleidus ne maziau kaip tris Artesunate Amivas dozes, Jis uzbaigtuméte visa
gydymo geriamaisiais vaistais nuo maliarijos kursa.

Jeigu Jums biity sulasSinta per didelé Artesunate Amivas dozé

Kadangi §is vaistas bus leidZziamas ligoninéje, mazai tikétina, kad Jums bus suleista per didel¢ jo dozé.
Jeigu Jums kilty bet kokiy susirtipinimg kelian¢iy klausimy, pasitarkite su gydytoju. Perdozavimas
pasireiSkia traukuliais, iSmaty spalvos patamséjimu, kraujo tyrimu nustatytu sumazéjusiu kraujo
lasteliy skai¢iumi, silpnumu, nuovargiu, kars¢iavimu ir pykinimu. Gydytojas padés malSinti Siuos
simptomus, jeigu Jums bus suleista per didelé Sio vaisto dozé.

Pamirsus laiku suleisti Artesunate Amivas

Kadangi $is vaistas bus leidziamas ligoninéje, gydytojas arba slaugytojas kontroliuos Jums taikoma
gydyma ir mazai tikétina, kad bus pamirsta laiku suleisti Sio vaisto dozg. Laiku nesuleidus vaisto
dozés, gydytojas arba slaugytojas kuo greiciau suleis reikiama vaisto doze ir toliau leis vaistg 12 arba
24 valandy intervalu.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba slaugytoja.

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

Nedelsdami kreipkités medicininés pagalbos, jeigu pajustuméte bet kokj i$ $iy Salutinio poveikio

reiskiniy:

- pasunkéjusj kvépavima arba rijima, veido, burnos arba gerklés patinimg. Tai gali biiti sunkios
alerginés reakcijos pozymiai. Labai sunkiy alerginiy reakcijy, dél kuriy prarandama sgmoné,
daznis nezinomas.

Labai dazni $alutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i$ 10 asmeny):
sumazgéjes sveiky raudonyjy kraujo Igsteliy skaicius, dél kurio gali pasireiksti nuovargis ir silpnumas
(mazakraujyste); $is Salutinio poveikio reiSkinys gali pasireiksti pra¢jus ne maziau kaip 7 dienoms
arba kartais kelioms savaitéms po gydymo uzbaigimo.

Dazni Salutinio poveiki reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

- venos uzdegimas,

- pakites skonio pojiitis,

- pakilusi kiino temperatiira arba kar§¢iavimas,

- labai tamsios geltonos arba rausvai rudos spalvos Slapimas,

- sutrikusi inksty funkcija, jskaitant sumazéjusj §lapimo kiekj,

- nesant rimty priezas¢iy atsirandancios kraujosruvos arba lé¢iau nei jprastai kresintis kraujas
jsipjovus ar susizeidus,
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- kraujo tyrimais nustatytas pakites kepeny fermenty kiekis,
- pageltusi oda (gelta),

- viduriavimas,

- pilvo skausmas,

- vémimas,

- sulétéjes Sirdies ritmas,

- sumazgjes kraujospidis,

- kosulys,

- rinitas (uzgulta ir (arba) varvanti nosis),
- galvos svaigimas arba silpnumas,

- galvos skausmas.

Nedazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny):

- nuovargis,

- pykinimas,

- viduriy uzkietéjimas,

- skausmas injekcijos vietoje,

- skausmas i$plitgs iSbérimas puslémis, ypac aplink burna, nosj, akis ir lyties organus, kelias
dienas trunkantys i gripa panasiis simptomai (Stivenso—Dzonsono sindromas),

- sumazgjes apetitas,

- iSbérimas,

- niezéjimas,

- veido patinimas ir paraudimas,

- raudonis.

DazZnis neZinomas (daZnis negali biiti apskaic¢iuotas pagal turimus duomenis)

- imunings sistemos sukeltas sveiky raudonyjy kraujo lasteliy skai¢iaus sumazéjimas (imuniné
hemoliziné anemija),

- sutrikes Sirdies elektrinis laidumas, veikiantis Sirdies ritma (pailgéjes QT intervalas
elektrokardiogramoje).

PraneSimas apie $alutinj poveikj

Jeigu pasireiSké Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j gydytoja arba
vaistininkg. Apie $alutinj poveik]j 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 sauguma.

5. Kaip laikyti Artesunate Amivas

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

Ant etiketés ir dézutés po ,,Tinka iki“ nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Siam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.
Paruosta tirpalg batina suvartoti per 1,5 valandos nuo jo paruosimo.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Artesunate Amivas turinys

- Veiklioji medziaga yra artesunatas.

- Kiekviename milteliy flakone yra 110 mg artesunato.

- Kiekviename tirpiklio flakone yra 12 ml 0,3 M natrio fosfato buferinio tirpalo.

- 0,3 M natrio fosfato buferiniame tirpale esancios pagalbinés medZziagos: natrio-divandenilio
fosfatas monohidratas, dinatrio fosfatas dihidratas (zr. 2 skyriaus poskyrj ,,Artesunate Amivas
sudétyje yra natrio) ir koncentruota fosfato riigstis (skirta pH koreguoti), natrio hidroksidas
(skirtas pH koreguoti) ir injekcinis vanduo.

Viename injekcinio tirpalo, paruosto naudojant 11 ml pridedamo tirpiklio, mililitre yra 10 mg
artesunato.

Artesunate Amivas iSvaizda ir kiekis pakuotéje
Artesunate Amivas 110 mg milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Tai yra balti arba beveik balti smulkiis kristaliski milteliai.

Tirpiklis yra skaidrus ir bespalvis tirpalas, tiekiamas stiklo flakone.

Kiekvienoje pakuotéje yra 2 arba 4 Artesunate Amivas milteliy flakonai ir 2 arba 4 natrio fosfato
buferinio tirpalo flakonai.

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

Registruotojas
Amivas Ireland Ltd, Suite 5, Second Floor, Station House, Railway Square, Waterford, Airija

Gamintojas
MIAS Pharma Limited, Suite 1, Stafford House, Strand Road, Portmarnock, Co. Dublin, Airija

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas
Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.

<

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams:
Ruosimas ir leidimas i vena

Reikiamg Artesunate Amivas doze reikia apskaiciuoti prie$ ruoSiant tirpala:
dozé miligramais = paciento svoris kg x 2,4.

Ruosiant dozg, reikéty iStirpinti tik tiek Artesunate Amivas milteliy flakony, kiek jy tuo metu reikia.
Likusius neatidarytus flakonus galima laikyti dézutéje, kol jy reikés kitai numatytai dozei paruosti.

Norédami paruosti tirpala, §virkstu su adata pritraukite 11 ml kartu su milteliais tickiamo tirpiklio
(0,3 M natrio fosfato buferinio tirpalo). Suleiskite tirpiklj i flakong su artesunato milteliais (galutiné
artesunato koncentracija paruostame tirpale yra 10 mg/ml). Svelniai pasukiokite flakong 5-6 minutes,
kol milteliai visiskai iStirps. Nekratykite.

Apzitrékite flakong, ar tirpale neliko kietyjy daleliy ir ar nepakitusi tirpalo spalva. Nevartokite
vaistinio preparato, jeigu tirpalo spalva pakitusi arba jame yra kietyjy daleliy.
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I§ 1éto suleiskite paruosta vaistinio preparato tirpala, atlikdami 1-2 minuciy trukmés boliuso injekcija.
Vaistinio preparato negalima leisti | veng atliekant nepertraukiamg intravening infuzija.

Rekomenduojama dozavimo schema: dozés skiriamos po 0, 12 ir 24 valandy, véliau — vieng kartg per
para, kol pacientas galés toleruoti alternatyvy geriamajj vaistinj preparatg nuo maliarijos.

Taip pat vienoje 60 kg suaugusiajam rekomenduojamoje Artesunate Amivas dozéje yra 193 mg natrio,
tai atitinka 9,6 % didziausios PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g
natrio. Kadangi pirmg ir antrag dozes rekomenduojama suleisti 12 valandy intervalu, tomis dienomis,
kai per 24 valandas (parg) suleidziamos $ios dvi dozés, natrio dozé siekty 386 mg natrio per para, o tai
atitikty 19,2 % didziausios PSO rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

ParuoSto Artesunate Amivas tirpalo laikymas

Paruostas Artesunate Amivas tirpalas turéty bati suleistas per 1,5 val. nuo paruosimo. Nesuvartotg
tirpalo dalj reikia iSmesti laikantis vietiniy gairiy.
Prasome nuskenuoti, kad perzitirétuméte visus $io pakuotés lapelio ES vertimus

{QR kodas} turi buti jtrauktas +
https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/artesunate-amivas#product-info

30


https://www.ema.europa.eu/en/medicines/human/EPAR/artesunate-amivas#product-info

	PREPARATO CHARAKTERISTIKŲ SANTRAUKA
	A. GAMINTOJAS, ATSAKINGAS (-I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ
	B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI
	C. KITOS SĄLYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
	D. SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UŽTIKRINTI
	A. ŽENKLINIMAS
	B. PAKUOTĖS LAPELIS

