| PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg 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
CAMZYOS 2,5 mg kietosios kapsulés

CAMZYOS 5 mg kietosios kapsulés

CAMZYOS 10 mg kietosios kapsulés

CAMZYOS 15 mg kietosios kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

CAMZYOS 2,5 mg kietosios kapsulés

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 2,5 mg mavakamteno (mavacamtenum).

CAMZYOS 5 mg kietosios kapsulés

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 5 mg mavakamteno (mavacamtenum).

CAMZYOS 10 mg kietosios kapsulés

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 10 mg mavakamteno (mavacamtenum).

CAMZYOS 15 mg kietosios kapsulés

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 15 mg mavakamteno (mavacamtenum).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Kietoji kapsulé (kapsulé)

CAMZYOS 2,5 mg kietosios kapsulés

Sviesiai violetinis nepermatomas dangtelis, ant kurio juodai i§spausdinta ,,2.5 mg®, ir baltas
nepermatomas korpusas, ant kurio juodai i§spausdinta ,,Mava“, abu uzrasai radialine kryptimi.
Kapsulés dydis: mazdaug 18,0 mm ilgio.

CAMZYOS 5 mg kietosios kapsulés

Geltonas nepermatomas dangtelis, ant kurio juodai i§spausdinta ,,5 mg®, ir baltas nepermatomas
korpusas, ant kurio juodai i$spausdinta ,,Mava“, abu uzra$ai radialine kryptimi. Kapsulés dydis:
mazdaug 18,0 mm ilgio.

CAMZYOS 10 mg kietosios kapsulés

RozZinis nepermatomas dangtelis, ant kurio juodai i§spausdinta ,,10 mg®, ir baltas nepermatomas
korpusas, ant kurio juodai iS§spausdinta ,,Mava‘, abu uzrasai radialine kryptimi. Kapsulés dydis:
mazdaug 18,0 mm ilgio.



CAMZYOS 15 mg kietosios kapsulés

Pilkas nepermatomas dangtelis, ant kurio juodai i§spausdinta ,,15 mg*, ir baltas nepermatomas
korpusas, ant kurio juodai iS§spausdinta ,,Mava‘, abu uzrasai radialine kryptimi. Kapsulés dydis:
mazdaug 18,0 mm ilgio.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

CAMZYOS skirtas suaugusiy pacienty simptominés hipertrofinés obstrukcinés kardiomiopatijos
(HOKMP) (II-IIT klasés pagal Niujorko Sirdies asociacijos, angl. New York Heart Association, NYHA,
klasifikacijg) gydymui (zZr. 5.1 skyriy).

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma reikia pradéti prizitirint gydytojui, turin¢iam pacienty, serganc¢iy kardiomiopatija, gydymo
patirties.

Pries pradedant gydymga echokardiografijos pagalba reikia jvertinti paciento kairiojo skilvelio
iSstimimo frakcijg (KSIF) (zr. 4.4 skyriy). Jei KSIF < 55 %, gydymo pradéti negalima.

Pries pradedant gydyma, vaisingy motery néstumo testo rezultatas turi buti neigiamas (zr. 4.4 ir
4.6 skyrius).

Pacientams reikia nustatyti citochromo P450 (CYP) 2C19 (CYP2C19) genotipa, kad biity galima
nustatyti tinkama mavakamteno doze. Pacientams, kurie yra CYP2C19 1éto metabolizmo fenotipo,
mavakamteno ekspozicija gali biti didesné (iki 3 karty), todél gali padidéti sistolinés disfunkcijos
rizika, palyginti su normalaus metabolizmo pacientais (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). Jei gydymas pradedamas
prie$ nustatant CYP2C19 fenotipa, pacientai turi laikytis dozavimo nurodymy, skirty léto metabolizmo
asmenims (Zr. 1 ir 3 pav. ir 1 lentele), kol bus nustatytas CYP2C19 fenotipas.

Dozavimas
Doziy intervalas yra nuo 2,5 mg iki 15 mg (2,5 mg, 5 mg, 10 mg arba 15 mg).

CYP2C19 Iléto metabolizmo fenotipas

Rekomenduojama pradiné dozé yra 2,5 mg per burng vieng karta per para. Didziausia dozé yra 5 mg
vieng kartg per parg. Paciento ankstyva klinikinj atsaka reikia vertinti pagal kairiojo skilvelio iSvarymo
trakto (KSIT) gradientg atlickant Valsalvos manevrg, praéjus 4 ir 8 savaitéms nuo gydymo pradzios
(zr. 1 pav.).

CYP2C19 vidutinio, normalaus, greito ir itin greito metabolizmo fenotipas

Rekomenduojama pradiné dozé yra 5 mg per burng vieng karta per para. DidZiausia dozé yra 15 mg
vieng kartg per parg. Paciento ankstyva klinikinj atsakg reikia vertinti pagal KSIT gradienta atliekant
Valsalvos manevra, praéjus 4 ir 8 savaitéms nuo gydymo pradzios (Zr. 2 pav.).

Pasiekus individualig palaikomaja doze, kai KSIF yra > 55 %, pacientus reikia vertinti kas 6 ménesius.
Pacientus, kuriy KSIF yra 50 - < 55 %, nepriklausomai nuo Valsalvos KSIT gradiento, reikia vertinti
kas 3 ménesius (zr. 3 pav.). Jei bet kurio apsilankymo metu paciento KSIF yra < 50 %, gydyma reikia
laikinai sustabdyti 4 savaitéms ir kol KSIF vél taps > 50 % (zr. 4 pav.).

Jei pacientai serga gretutinémis ligomis, pvz., sunkia infekcija arba aritmija (jskaitant prieSirdziy
virpéjimg ar kita nekontroliuojama tachiaritmijg), kurios gali pabloginti sistoling funkcija,
rekomenduojama jvertinti KSIF ir nerekomenduojama didinti dozés, kol neisgydyta gretutiné liga (Zr.
4.4 skyriy).



Reikia apsvarstyti galimybe nutraukti gydyma, jei pacientams nepasireiSké atsakas (pvz., nepageréjo
simptomai, gyvenimo kokybé, fizinis pajégumas, KSIT gradientas) per 4—6 mén. vartojant didZiausig

toleruojamg dozg.

1 pav. Gydymo pradzia CYP2C19 léto metabolizmo fenotipo pacientams
4 savaité* ] 8 savaite™* ] ( 12 savaité*
Valsalvos KSIT
gradientas
Vél pradéti . . .
Valsalvos KSIT > >20mmHg P 25 mg kartg per [ Zr. ,,Palaikymo fazé*
gradientas parg 3 pav.
Laikinai
> <20 mmHg |- nutraukti [
gydymg 1. Vél pradéti po 2,5 mg
vieng kartg per para, jei
KSIF > 50 %.
1N <20 mmHg > L9 | 2.18 naujo patikrinti
2,5 mg vieng karta Laikinai kliniking bukle,
per parg, pradéti || nutraukti Valsalvos KSIT
tik jei gydyms gradlep}f; ir KSIE po.
KSIF > 55 % 4 savaiCiy ir palaikyti
esama dozg kitas
<20 mmHg | 8 savaites, nebent KSIF
biity < 50 %.
Palaikyti
L >20 mmHg [P 2,5 mg vieng
kartg per para
Palaikyti . .
>20mmHg | 2,5 mg vieng | Zr. ,,Palaikymo faze*
kartg per para 3 pav.

* Laikinai nutraukti gydyma, jei bet kurio apsilankymo metu KSIF yra < 50 %, vél atnaujinti gydyma
po 4 savaiciy, jeigu KSIF yra > 50 % (zr. 4 pav.).
KSIF = kairiojo skilvelio i§stimimo frakcija; KSIT = kairiojo skilvelio i§varymo traktas




2 pav. Gydymo pradzia CYP2C19 vidutinio, normalaus, greito ir itin greito
metabolizmo fenotipo pacientams

( 4 savaité* ] ‘ 8 savaité* 12 savaité*

Valsalvos KSIT
gradientas 1. Vél pradéti po 2,5 mg
vieng kartg per para,
Laikinai jei >50 %.
Valsalv_os KSIT »> <20mmHg [ nutraukti |- lel?nl:;f;aggrﬁﬁ
gradientas gydyma Klinikine biikle,
Valsalvos KSIT
Sumazinti iki gradientg ir KSIF po
L <20 mmHg 2,5 mg vieng H 4 savaiciy ir palaikyti
kartg per parg esamg dozg kitas
8 savaites, nebent
KSIF bty < 50 %.

5 mg vieng karta

per para, pradéti || Palaikyti
tik jei »  =20mmHg |  25mgvieng P
KSIF >55 % kartg per para

Sumazinti iki 7Zr. ,,Palaikymo fazé“

<20 mmHg 2,5mgvieng P
Palaikyti kartg per para 3 pav.
. g >20 mmHg > 5 mg vieng
kartg per parg
Palaikyti
>20 mmHg 5mgvieng [P
karta per parg

* Laikinai nutraukti gydyma, jei bet kurio apsilankymo metu KSIF yra < 50 %, vél atnaujinti gydyma
po 4 savaiciy, jeigu KSIF yra > 50 % (zr. 4 pav.).
KSIF = kairiojo skilvelio i§stimimo frakcija; KSIT = kairiojo skilvelio i§varymo traktas



3 pav. Palaikomoji fazé
12-0ji savaité + tolesni apsilankymai
P KSIF <50 % —»  Zr. 4 pav.
Esarréa dozé N KSIF 50-< 55 %, nepriklausomai nuo —p{  Palaikyti esama dozg ir stebéti po 3 ménesiy.
(gydymas Valsalvos KSIT gradiento
nesustabdytas)
1.  Palaikyti esamg dozg.
2. Pakartotinai patikrinti kliniking bukle,
KSIF > 55 % ir g/il;zz;lgfsoilsl ;(SIT gradienta ir KSIF kas
—> . .
Valsalvos KSIT gradientas > 3. Per pirmaji 6 ménesiy cikla kliniking buklg
<30 mmHg tikrinti po mazdaug 3 ménesiy.
1. Titruoti dozg iki kito didesnio paros (mg) dozés
lygio:
2,5 mg—5 mg; 5 mg—10 mg; 10 mg—15 mg
KSIF > 55 % ir 2. Pakartotine.li pati}qinti klinikin; bukle, Ve}lsalvos
L p| Valsalvos KSIT gradientas L KASH. graélentq ir KSIF 4 savaitg po dozés
> 30 mmHg dldlnlrpo ir palaikyti esam_q dozg kitas
8 savaites, nebent KSIF bty < 50 %.
3. Tolesnis dozés titravimas leidziamas po
3 ménesiy gydymo esama doze, jeigu KSIF
> 55 %. Pakartotinai patikrinti 4 savaite.
4. Maksimali dienos dozé yra 15 mg.

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipui:

Maksimali dozé yra 5 mg. Jei titruojama nuo 2,5 mg
iki 5 mg; stebékite po 4 ir 8 savaiciy.

KSIF = kairiojo skilvelio i§stimimo frakcija; KSIT = kairiojo skilvelio i§varymo traktas

4 pav.

KSIF<50% [

Gydymo sustabdymas bet kurio apsilankymo metu, jeigu KSIF < 50 %

=

Sustabdyti gydyma.

2. I8 naujo tikrinti
echokardiografinius
parametrus kas 4 savaites,

!

KSIF > 50 %

>

kol KSIF > 50 %.

Visam laikui nutraukti gydyma, jeigu
KSIF < 50 % du kartus vartojant
2,5 mg per para.

1.

3.

IS naujo pradeéti gydyma taikant kitg
mazesnj paros (mg) dozés lygi.
* 5mg—2,5 mg; 10 mg—5 mg;
15 mg—10 mg
« Jei buvo sustabdyta vartojant 2,5 mg,
i§ naujo pradéti nuo 2,5 mg.
IS naujo patikrinti kliniking bukle,
Valsalvos KSIT gradientg ir KSIF po
4 savaiCiy ir palaikyti esama dozg kitas
8 savaites, nebent KSIF biity < 50 %.
Vadovautis 3 pav.

KSIF = kairiojo skilvelio i§stimimo frakcija; KSIT = kairiojo skilvelio i§varymo traktas




Dozés keitimas, kai kartu vartojama kity vaistiniy preparaty
Jei pacientas vienu metu gydomas CYP2C19 arba CYP3A4 inhibitoriais ir induktoriais, reikia
vadovautis 1 lenteléje nurodytais veiksmais (taip pat zr. 4.5 skyriy).

1 lentelé.

Mavakamteno dozés keitimas, kai kartu vartojama Kkity vaistiniy preparaty

Kartu vartojamas vaistinis
preparatas

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipas*

CYP2C19 vidutinio, normalaus,
greito ir itin greito metabolizmo
fenotipas

Inhibitoriai

Vartojimas kartu su stipriu
CYP2C19 inhibitoriumi ir
stipriu CYP3A4

Kontraindikuotina (zr. 4.3 skyriy).

Kontraindikuotina (zr. 4.3 skyriy).

inhibitoriumi
Stiprus CYP2C19 Dozés keisti nereikia (Zr. 4.5 skyriy). Pradéti vartoti mavakamteng 2,5 mg
inhibitorius doze.
Jei CYP2C19 fenotipas dar
nenustatytas: Doze reikia sumazinti nuo 15 mg iki
Pradinés 2,5 mg dozés keisti nereikia. 5mgirnuo 10 mg ir 5 mg iki
Doze reikia sumazinti nuo 5 mg iki 2,5 mg | 2,5 mg arba laikinai nutraukti
arba laikinai sustabdyti gydyma, jei gydyma, jei vartojama 2,5 mg (Zr.
vartojama 2,5 mg dozé (zr. 4.5 skyriy). 4.5 skyriy).
Stiprus CYP3A4 Kontraindikuotina (Zr. 4.3 skyriy). Dozeés keisti nereikia (Zr.
inhibitorius 4.5 skyriy).

Vidutinio stiprumo
CYP2C19 inhibitorius

Dozés keisti nereikia.

Jei CYP2C19 fenotipas dar
nenustatytas:

Pradinés 2,5 mg dozés keisti nereikia.
Doze reikia sumazinti nuo 5 mg iki 2,5 mg
arba laikinai sustabdyti gydyma, jei
vartojama 2,5 mg dozé (Zr. 4.5 skyriy).

Pradinés 5 mg dozés keisti nereikia.
Doze reikia sumazinti vienu lygiu
arba laikinai sustabdyti gydyma, jei
vartojama 2,5 mg dozé (zr.

4.5 skyriy).

Vidutinio stiprumo arba
silpnas CYP3A4

Pradinés 2,5 mg dozés keisti nereikia.
Jeigu pacientai vartoja 5 mg mavakamteno

Dozés keisti nereikia (Zr.
4.5 skyriy).

inhibitorius doze, jiems reikia doze sumazinti iki
2,5 mg (zr. 4.5 skyriy).
Induktoriai
Stipraus CYP2C19 Dozg reikia sumaZinti nuo 5 mg iki 2,5 mg | Dozg reikia sumazinti vienu lygiu,

induktoriaus ir stipraus
CYP3A4 induktoriaus dozé
nutraukiama arba
sumazinama

arba laikinai sustabdyti gydyma, jei
vartojama 2,5 mg dozé (zr. 4.5 skyriy).

jei vartojama 5 mg arba didesné
dozg, kai stipriy induktoriy dozé
nutraukiama arba sumaZzinama
mavakamteno vartojimo metu (Zr.
4.5 skyriy).

Dozés keisti nereikia, jei vartojama
2,5 mg.

Vidutinio stiprumo arba
silpno CYP3A4
induktoriaus dozé
nutraukiama arba
sumazinama

Sumazinti mavakamteno dozg iki 2,5 mg
arba laikinai sustabdyti gydyma, jei
vartojama 2,5 mg dozé (zr. 4.5 skyriy).

Dozés keisti nereikia (Zr.
4.5 skyriy).

* Jskaitant pacientus, kuriy CYP2C19 fenotipas dar nenustatytas.

Praleistos arba pavéluotos dozes
Praleidus dozg, ja reikia suvartoti kiek galima greiciau, o kitg suplanuotg doze vartoti jprastu laiku kitg
dieng. Negalima tg pacig dieng vartoti dviejy doziy.




Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
65 mety ir vyresniems pacientams standartinés dozés ir titravimo schemos koreguoti nereikia (Zr.
5.2 skyriy).

Inksty funkcijos sutrikimas

Pacientams, turintiems lengva (apskaiciuotas glomeruly filtracijos greitis [GFG] 60—

89 ml/min/1,73 m?) ir vidutinio sunkumo (GFG 30-59 ml/min/1,73 m?) inksty funkcijos sutrikima,
standartinés dozés ir titravimo schemos koreguoti nereikia. Dozés rekomendacijy negalima pateikti
pacientams, turintiems sunky (GFG < 30 ml/min/1,73 m?) inksty funkcijos sutrikimg, nes
mavakamtenas netirtas su pacientais, turin¢iais sunky inksty funkcijos sutrikima (zr. 5.2 skyriy).

Kepeny funkcijos sutrikimas

Visiems pacientams, turintiems lengva (Child-Pugh A klasés) ir vidutinio sunkumo (Child-Pugh

B klasés) kepeny funkcijos sutrikimg, pradiné mavakamteno dozé turi biiti 2,5 mg, nes tikétina, kad
mavakamteno ekspozicija padidés (zr. 5.2 skyriy). Pacientams, kurie turi sunky kepeny funkcijos
sutrikimag (Child-Pugh C klasés), rekomendacijy dél dozés pateikti negalima, nes mavakamtenas
netirtas pacientams, turintiems sunky kepeny funkcijos sutrikima (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija

Mavakamteno saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams iki 18 mety neistirti. Duomeny
nera.

Mavakamteno negalima skirti vaikams iki 12 mety, kadangi yra abejoniy dél saugumo.

Vartojimo metodas

Vartoti per burna.

Vaistinj preparata reikia vartoti vieng kartg per parg su maistu arba be jo, kasdien mazdaug tuo pat
metu. Kapsule reikia nuryti nepazeista, uzsigeriant vandeniu.

4.3 Kontraindikacijos

. Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

. Néstumo metu ir vaisingoms moterims, nenaudojancioms veiksmingo kontracepcijos metodo
(Zr. 4.4 ir 4.6 skyrius).

. Vartojimas kartu su stipriais CYP3A4 inhibitoriais pacientams, kuriems nustatytas CYP2C19
léto metabolizmo fenotipas ir kuriy CYP2C19 fenotipas nenustatytas (Zr. 4.2, 4.4 ir 4.5 skyrius).

. Vartojimas kartu su stipraus CYP2C19 inhibitoriaus ir stipraus CYP3A4 inhibitoriaus deriniu
(Zr. 4.5 skyriy).

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Sistoliné disfunkcija, apibréziama kaip simptominé KSIF < 50 %.

Mavakamtenas sumazina KSIF ir gali sukelti $irdies nepakankamuma dél sistolinés disfunkcijos,
apibréziamos kaip simptominé KSIF < 50 %. Pacientams, sergantiems sunkiomis gretutinémis
ligomis, pvz., infekcija arba aritmija (jskaitant prieSirdziy virpéjimg arba kitg nekontroliuojamag
tachiaritmijg), arba tiems, kuriems atlickama didelé Sirdies operacija, gali kilti didesné sistolinés
disfunkcijos ir $irdies nepakankamumo i$sivystymo rizika (zr. 4.8 skyriy). Naujai pasireiSkes arba
sustipréjes dusulys, kriitinés skausmas, nuovargis, Sirdies plakimai (palpitacijos), kojy edema arba
N-terminalinio pro-B tipo natriuretinio peptido (NT-proBNP) padidéjimas gali biti sistolinés
disfunkcijos pozymiai ir simptomai, kuriems atsiradus reikia jvertinti $irdies funkcijg. KSIF reikia
matuoti prie§ pradedant gydyma ir atidziai stebéti po to. Gali prireikti sustabdyti gydyma, kad KSIF
likty > 50 % (zr. 4.2 skyriy).



Sirdies nepakankamumo rizika arba atsako j mavakamteng praradimas dél saveiky

Mavakamteng metabolizuoja daugiausiai CYP2C19 ir Siek tieck maziau — CYP3A4, o CYP2C19 léto
metabolizmo asmenims jj daugiausiai metabolizuoja CYP3A4 ir tai gali sukelti toliau nurodytas
saveikas (zr. 4.5 skyriy).

. Pradéjus vartoti stipry arba vidutinio stiprumo CYP3 A4 inhibitoriy arba bet kokj CYP2C19
inhibitoriy arba padidinus jo dozg¢ gali padidéti Sirdies nepakankamumo dél sistolinés
disfunkcijos rizika.

. Nustojus vartoti bet kokj CYP3A4 arba CYP2C19 inhibitoriy arba sumazinus jo doze gali
pradingti terapinis atsakas ] mavakamtena.

. Pradéjus vartoti stipry CYP3A4 arba stipry CYP2C19 induktoriy gali pradingti terapinis atsakas
] mavakamteng.

. Nustojus vartoti stipry CYP3A4 arba stipry CYP2C19 induktoriy gali padidéti Sirdies
nepakankamumo dél sistolinés disfunkcijos rizika.

Prie§ gydyma mavakamtenu ir jo metu reikia atsizvelgti j galimas sgveikas, jskaitant su nereceptiniais

vaistiniais preparatais (pvz., omeprazolu arba ezomeprazolu).

= Negalima vartoti kartu su stipriais CYP3A4 inhibitoriais pacientams, kuriems nustatytas
CYP2C19 léto metabolizmo fenotipas arba kuriy CYP2C19 fenotipas nenustatytas (Zr.

4.3 skyriy).
= Negalima vartoti kartu su stipriu CYP2C19 ir stipriu CYP3A4 inhibitoriais (Zr. 4.3 skyriy).
. Gali prireikti koreguoti mavakamteno doze ir (arba) atidziai stebéti pacientus, pradedancius arba

nutraukian¢ius gydymg kartu vartojamais vaistiniais preparatais, kurie yra CYP2C19 arba
CYP3A4 inhibitoriai arba induktoriai, arba kei¢iant jy dozes (Zr. 4.2 ir 4.5 skyrius).
Nerekomenduojama vartoti $iy vaistiniy preparaty su pertraukomis (zr. 4.5 skyriy).

Vartojimas kartu su neigiamais inotropais

Mavakamteno vartojimo kartu su dizopiramidu arba mavakamteno skyrimo pacientams, vartojantiems
beta blokatorius kartu su verapamiliu arba diltiazemu, saugumas neistirtas. Todél pacientus,
vartojancius $iuos vaistinius preparatus kartu, reikia atidziai stebéti (zr. 4.5 skyriy).

ToksiSkumas embrionui ir vaisiui

Remiantis su gyviinais atliktais tyrimais jtariama, kad mavakamtenas yra toksiskas embrionui ir
vaisiui, kai jj vartoja né$¢ia moteris (zr. 5.3 skyriy). Dél pavojaus vaisiui CAMZY OS néstumo metu ir
vaisingoms moterims, kurios nenaudoja veiksmingo kontracepcijos metodo, vartoti negalima. Prie$
pradedant gydyma vaisingas moteris biitina informuoti apie pavojy vaisiui, jy néStumo testas turi buti
neigiamas, o gydymo metu ir 6 mén. po gydymo jos privalo naudoti veiksmingg kontracepcijos
metoda (Zr. 4.3 ir 4.6 skyrius).

Natrio kiekis

Sio vaistinio preparato vienoje kapsuléje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reikSmes.

4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir Kitokia saveika

Farmakodinaminé saveika

Jei mavakamteng vartojantj pacientg pradedama gydyti nauju neigiamu inotropu arba jei padidinama
neigiamo inotropo doz¢, biitina atidi medicininé prieZziiira stebint KSIF, kol pasiekiamos stabili doze ir
klinikinis atsakas (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).



Farmakokinetiné saveika

Kity vaistiniy preparaty poveikis mavakamtenui

Asmenims, kuriy CYP2C19 metabolizmas vidutinis, normalus, greitas ir itin greitas, mavakamteng
daugiausiai metabolizuoja CYP2C19 ir Siek tiek maziau — CYP3A4. CYP2C19 léto metabolizmo
asmenims daugiausiai metabolizuoja CYP3A4 (zr. 5.2 skyriy). Todél CYP2C19 inhibitoriai /
induktoriai ir CYP3A4 inhibitoriai / induktoriai gali daryti jtakg mavakamteno klirensui ir gali
padidinti / sumazinti mavakamteno koncentracija plazmoje, ir tai priklauso nuo CYP2C19 fenotipo.
Visuose klinikiniuose vaistiniy preparaty saveikos tyrimuose daugiausia dalyvavo CYP2C19
normaliai metabolizuojantys asmenys, j vaistiniy preparaty sgveikos vertinimus nebuvo jtraukti
CYP2C19 léto metabolizmo asmenys, todél CYP2C19 ir CYP3A4 inhibitoriy vartojimo kartu su
mavakamtenu poveikis CYP2C19 léto metabolizmo asmenims néra iki galo aiskus.
Rekomendacijos, kaip keisti doz¢ ir (arba) papildomai stebéti pacientus, kuriems pradedamas arba
nutraukiamas gydymas kartu vartojamais vaistiniais preparatais, kurie yra CYP2C19 ar CYP3A4
inhibitoriai arba CYP2C19 ar CYP3A4 induktoriai, arba kuriems keic¢iama jy doze, pateikiamos

2 lenteléje.

Stiprits CYP2C19 inhibitoriai ir stipriis CYP3A4 inhibitoriai
Negalima vartoti mavakamteno kartu su stipriu CYP2C19 ir stipriu CYP3A4 inhibitoriais (Zr.
4.3 skyriy).

CYP2C19 inhibitoriai

Vidutinio stiprumo ir stipraus CYP2C19 inhibitoriaus poveikis mavakamteno FK atliekant klinikinj
vaistiniy preparaty sgveikos tyrimg nebuvo tirtas. Stipraus CYP2C19 inhibitoriaus (pvz., tiklopidino)
poveikis bus panasus kaip kad CYP2C19 Iéto metabolizmo asmenims (Zr. 1 lentelg).

Mavakamteno vartojimas kartu su silpnu CYP2C19 inhibitoriumi (omeprazolu) 48 % padidino
AUCint, 0 poveikio Crmax neturéjo CYP2C19 normaliai metabolizuojantiems asmenims.

Vartoti su pertraukomis CYP2C19 inhibitoriy (pavyzdziui, omeprazolg ar ezomeprazola)
nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).

CYP3A4 inhibitoriai

Stipriy CYP3A4 inhibitoriy poveikis mavakamteno FK atliekant klinikinj vaistiniy preparaty saveikos
tyrima nebuvo tirtas. Mavakamteno vartojimas kartu su stipriu CYP3 A4 inhibitoriumi (itrakonazolu)
CYP2C19 normaliai metabolizuojantiems asmenims turéty padidinti mavakamteno koncentracija
plazmoje AUCo.24 ir Crax atitinkamai iki 59 % ir 40 %.

Mavakamteno vartojimas kartu su vidutinio stiprumo CYP3A4 inhibitoriumi (verapamiliu) CYP2C19
normaliai metabolizuojantiems asmenims padidino mavakamteno koncentracija plazmoje AUCins ir
Cmax atitinkamai iki 16 % ir 52 %. Sis pokytis nelaikomas kliniskai reik§mingu.

CYP2C19 ir CYP3A4 induktoriai

Klinikinés sgveikos tyrimy, kuriy metu biity tiriama, kokj poveikj turi vartojimas kartu su stipriais
CYP3A4 ir CYP2C19 induktoriais, neatlikta. Mavakamtena skiriant kartu su stipriu tiek CYP2C19,
tiek CYP3A4 induktoriumi (pvz., rifampicinu), tikétinas stiprus poveikis mavakamteno
farmakokinetikai (FK), todél Sio vaistinio preparato veiksmingumas sumazgs, taigi vartoti kartu su
stipriais tiek CYP2C19, tiek CYP3A4 induktoriais nerekomenduojama. Jei nutraukiamas gydymas
stipriu CYP2C19 arba CYP3 A4 induktoriumi, reikia dazniau atlikti klinikinius vertinimus ir sumazinti
mavakamteno doze (Zr. 4.2 skyriy).
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2 lentelé.

preparaty

Mavakamteno dozés keitimas / stebéjimas, kai kartu vartojama Kkity vaistiniy

Kartu vartojamas
vaistinis preparatas

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipas*

CYP2C19 vidutinio,
normalaus, greito ir itin greito
metabolizmo fenotipas

Inhibitoriai

Vartojimas kartu su
stipriu CYP2C19
inhibitoriumi ir stipriu
CYP3A4 inhibitoriumi

Kontraindikuotina (zr. 4.3 skyriy)

Kontraindikuotina
(zr. 4.3 skyriy)

Stiprus CYP2C19
inhibitorius

(pvz., tiklopidinas,
flukonazolas,
fluvoksaminas)

Dozés keisti nereikia. Stebéti KSIF po

4 savaiciy, paskui toliau laikytis pacienty
steb¢jimo ir dozés titravimo tvarkara$cio
(zr. 4.2 skyriy).

Jei CYP2C19 fenotipas dar nenustatytas:
Pradinés 2,5 mg dozés keisti nereikia.

Doze reikia sumazinti nuo 5 mg iki 2,5 mg
arba laikinai sustabdyti gydyma, jei vartojama
2,5 mg dozé.

Stebéti KSIF po 4 savaiéiy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara$cio (zr. 4.2 skyriy).

Pradéti vartoti mavakamteng

2,5 mg doze.

Dozg reikia sumazinti nuo 15 mg
iki 5 mg ir nuo 10 mg ir 5 mg iki
2,5 mg arba laikinai nutraukti
gydyma, jei vartojama 2,5 mg.
Stebéti KSIF po 4 savailiy,
paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara$cio (Zr. 4.2 skyriy).

Stiprus CYP3A4
inhibitorius (pvz.,
klaritromicinas,
itrakonazolas,
ketokonazolas,
vorikonazolas,
ritonaviras, kobicistatas,
ceritinibas, idelalisibas,
tukatinibas)

Kontraindikuotina (zr. 4.3 skyriy)

Dozés keisti nereikia. Stebéti
KSIF po 4 savaiciy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio

(zr. 4.2 skyriy).

Vidutinio stiprumo
CYP2C19 inhibitorius
(pvz., flukonazolas,
fluoksetinas,
omeprazolas?)

Dozés keisti nereikia. Stebéti KSIF po

4 savaiCiy, paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo tvarkarascio.
Koreguoti mavakamteno doze¢ pagal klinikinj
vertinima (zr. 4.2 skyriy).

Jei CYP2C19 fenotipas dar nenustatytas:
Pradinés 2,5 mg dozés keisti nereikia.

Doze reikia sumazinti nuo 5 mg iki 2,5 mg
arba laikinai sustabdyti gydyma, jei vartojama
2,5 mg dozé. Stebéti KSIF po 4 savaiciy,
paskui toliau laikytis pacienty stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio. Koreguoti
mavakamteno doz¢ pagal klinikinj vertinimag
(zr. 4.2 skyriy).

Pradinés 5 mg dozés keisti
nereikia.

Vidutinio stiprumo inhibitoriaus
vartojimo pradzia arba dozés
didinimas vartojant
mavakamteng:

Dozg reikia sumazinti vienu
lygiu arba laikinai sustabdyti
gydyma, jei vartojama 2,5 mg
dozé. Stebéti KSIF po 4 savaiciy,
paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara§cio (Zr. 4.2 skyriy).

11




Kartu vartojamas
vaistinis preparatas

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipas*

CYP2C19 vidutinio,
normalaus, greito ir itin greito
metabolizmo fenotipas

Vidutinio stiprumo
CYP3A4 inhibitorius
(pvz., eritromicinas,
greipfruty sultys,
verapamilis,
diltiazemas)

Jei pradéjus vartoti mavakamteng vartojama
kity vaistiniy preparaty, pradinés 2,5 mg dozés
keisti nereikia.

Vidutinio stiprumo inhibitoriaus vartojimo
pradzia arba dozés didinimas vartojant
mavakamteng:

Jeigu pacientai vartoja 5 mg mavakamteno
doze, jiems reikia doz¢ sumazinti iki 2,5 mg
arba, jei vartoja 2,5 mg dozg, laikinai
sustabdyti gydyma 4 savaitéms.

Stebéti KSIF po 4 savaiciy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara$cio (zr. 4.2 skyriy).

Dozés keisti nereikia. Stebéti
KSIF po 4 savaiciy, paskui toliau
laikytis pacienty steb&jimo ir
dozés titravimo tvarkarascio

(zr. 4.2 skyriy).

Silpnas CYP2C19
inhibitorius

(pvz., cimetidinas,
citalopramas,
omeprazolas?,
ezomeprazolas)

Dozés keisti nereikia. Stebéti KSIF po

4 savaiCiy, paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo tvarkarascio.
Koreguoti mavakamteno doze pagal klinikinj
vertinima (zr. 4.2 skyriy).

Silpno inhibitoriaus vartojimo
pradzia arba dozés didinimas
vartojant mavakamteng:
Stebéti KSIF po 4 savailiy,
paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara$cio. Koreguoti
mavakamteno dozg pagal
klinikinj vertinima

(zr. 4.2 skyriy).

Silpnas CYP3A4
inhibitorius

(pvz., cimetidinas,
ezomeprazolas,
omeprazolas,
pantoprazolas)

Jei pradéjus vartoti mavakamteng vartojama
kity vaistiniy preparaty, pradinés 2,5 mg dozés
keisti nereikia.

Silpno inhibitoriaus vartojimo pradzia arba
dozés didinimas vartojant mavakamteng:
Jeigu pacientai vartoja 5 mg mavakamteno
dozg, jiems reikia doz¢ sumazinti iki 2,5 mg
arba, jei vartoja 2,5 mg dozg, laikinai
sustabdyti gydyma 4 savaitéms.

Stebéti KSIF po 4 savaiéiy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara$cio (Zr. 4.2 skyriy).

Silpno inhibitoriaus vartojimo
pradzia arba dozés didinimas
vartojant mavakamteng:

Dozés keisti nereikia. Stebéti
KSIF po 4 savaiciy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio.
Koreguoti mavakamteno doze
pagal klinikinj vertinima

(zr. 4.2 skyriy).
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Kartu vartojamas
vaistinis preparatas

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipas*

CYP2C19 vidutinio,
normalaus, greito ir itin greito
metabolizmo fenotipas

Induktoriai

Stiprus CYP2C19
induktorius ir stiprus
CYP3A4 induktorius
(pvz., rifampicinas,
apalutamidas,
enzalutamidas,
mitotanas, fenitoinas,
karbamazepinas,
efavirenzas, jonazol¢)

Stipraus induktoriaus vartojimo pradzia arba
dozés didinimas vartojant mavakamtenq:

Stebeti KSIT gradientg ir KSIF po 4 savaiciy.

Koreguoti mavakamteno doze¢ pagal klinikinj
vertinima ir tada toliau laikytis paciento
stebéjimo ir dozés titravimo tvarkarascio

(zr. 4.2 skyriy). Maksimali doz¢ yra 5 mg.

Stipraus induktoriaus vartojimo nutraukimas
arba dozés mazinimas vartojant
mavakamteng:

Sumazinti mavakamteno doze nuo 5 mg iKi
2,5 mg arba laikinai sustabdyti gydyma, jei
vartojama 2,5 mg dozé. Stebéti KSIF po

4 savaiCiy, paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo tvarkaras$cio

(zr. 4.2 skyriy).

Stipraus induktoriaus vartojimo
pradzia arba dozés didinimas
vartojant mavakamteng:

Stebéti KSIT gradienta ir KSIF
po 4 savaiciy. Koreguoti
mavakamteno dozg pagal
klinikinj vertinimg ir tada toliau
laikytis paciento steb&jimo ir
dozés titravimo tvarkarascio
(zr. 4.2 skyriy).

Stipraus induktoriaus vartojimo
nutraukimas arba dozés
mazinimas vartojant
mavakamteng:

Sumazinti mavakamteno doze
vienu lygiu, jei vartojama 5 mg
arba didesné dozé. I8laikyti
mavakamteno dozg, jei
vartojama 2,5 mg dozé. Stebéti
KSIF po 4 savaiciy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio
(zr. 4.2 skyriy).
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Kartu vartojamas
vaistinis preparatas

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipas*

CYP2C19 vidutinio,
normalaus, greito ir itin greito
metabolizmo fenotipas

Vidutinio stiprumo arba
silpnas CYP2C19
induktorius (pvz.,
letermoviras,
noretindronas,
prednizonas)

Dozés keisti nereikia. Stebéti KSIF po

4 savaiciy, paskui toliau laikytis pacienty
steb¢jimo ir dozés titravimo tvarkarascio.
Koreguoti mavakamteno doze¢ pagal klinikinj
vertinima (zr. 4.2 skyriy).

Vidutinio stiprumo arba silpno
induktoriaus dozés vartojimo
pradzia vartojant mavakamteng:
Stebéti KSIT gradienta ir KSIF
po 4 savaiciy. Koreguoti
mavakamteno dozg pagal
klinikinj vertinima ir tada toliau
laikytis paciento stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio

(zr. 4.2 skyriy).

Vidutinio stiprumo arba silpno
induktoriaus vartojimo
nutraukimas vartojant
mavakamteng:

Sumazinti mavakamteno doz¢
vienu lygiu, jei vartojama 5 mg
arba didesné dozé. Palikti tg
pacia mavakamteno doze, jeigu
jiyra2,5mg.

Stebéti KSIF po 4 savailiy,
paskui toliau laikytis pacienty
stebéjimo ir dozés titravimo
tvarkara$cio. Koreguoti
mavakamteno dozg pagal
klinikinj vertinima

(zr. 4.2 skyriy).

Vidutinio stiprumo arba
silpnas CYP3A4
induktorius

(pvz., fenaobarbitalis,
primidonas)

Vidutinio stiprumo arba silpno induktoriaus
vartojimo pradzia arba dozés didinimas
vartojant mavakamtenq:

Stebéti KSIT gradientg ir KSIF po 4 savaiciy.
Koreguoti mavakamteno doze¢ pagal klinikinj
vertinimg ir tada toliau laikytis paciento
steb¢jimo ir dozés titravimo tvarkarascio

(zr. 4.2 skyriy).

Vidutinio stiprumo arba silpno induktoriaus
vartojimo nutraukimas arba dozés mazinimas
vartojant mavakamteng:

Sumazinti mavakamteno doze iki 2,5 mg arba
laikinai sustabdyti gydyma, jei vartojama

2,5 mg dozé. Stebéti KSIF po 4 savaiciy,
paskui toliau laikytis pacienty stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio (zr. 4.2 skyriy).

Dozés keisti nereikia. Stebéti
KSIF po 4 savaiciy, paskui toliau
laikytis pacienty stebéjimo ir
dozés titravimo tvarkarascio.
Koreguoti mavakamteno doze
pagal klinikinj vertinima

(zr. 4.2 skyriy).

* Iskaitant pacientus, kuriy CYP2C19 fenotipas dar nenustatytas.
2 Omeprazolas laikomas silpnu CYP2C19 inhibitoriumi, vartojant 20 mg doz¢ viena karta per pars, ir vidutinio
stiprumo CYP2C19 inhibitoriumi, vartojant bendra 40 mg paros dozg.

Mavakamteno poveikis kitiems vaistiniams preparatams

Mavakamteno in vitro duomenys rodo potencialia CYP3A4 indukcija. Asmenims, kuriy CYP2C19
metabolizmas normalus, greitas arba itin greitas, 17 dieny kurso metu, esant atitinkamoms
mavakamteno klinikinéms ekspozicijoms, etinilo estradiolio ir noretindrono ekspozicija nesumazéjo,
0 jie yra jprasty per burng vartojamy kontraceptiky komponentai ir CYP3A4 substratai. Be to,
asmenims, kuriy CYP2C19 metabolizmas normalus, 16 dieny kurso metu esant atitinkamoms
mavakamento klinikinéms ekspozicijoms, 13 % sumazéjo midazolamo koncentracija plazmoje. Sis
pokytis nelaikomas kliniskai reikSmingu.
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4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys / motery kontracepcija

CAMZYOS negalima vartoti vaisingoms moterims, nenaudojanc¢ioms veiksmingo kontracepcijos
metodo (Zr. 4.3 skyriy). Todél, prie§ pradedant vaisingy motery gydyma, turi biiti gautas neigiamas
néstumo testas, o pacientés informuojamos apie rimtg pavojy vaisiui. Vaisingos moterys gydymo
CAMZYOS metu ir 6 mén. po gydymo privalo naudoti veiksminga kontracepcijos metoda, nes
mavakamtenas po gydymo i$ organizmo pasiSalina mazdaug per 5 pusinés eliminacijos laikus (per
mazdaug 45 dienas CYP2C19 normaliai metabolizuojantiems asmenims ir 115 dieny CYP2C19 léto
metabolizmo asmenims) (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Reikia atsizvelgti | tai, kad nutraukus gydymg mavakamtenu néStumg planuojanciai moteriai gali vél
pasireiksti KSIT obstrukcija ir simptomai (Zr. 4.4 skyriy).

Néstumas

Duomeny apie mavakamteno vartojima néStumo metu néra. Su gyvinais atlikti tyrimai parodé toksinj
poveikj reprodukcijai (zr. 5.3 skyriy). [tariama, kad néStumo metu vartojamas mavakamtenas yra
toksiskas embrionui ir vaisiui. Todél CAMZYOS negalima vartoti néStumo metu (Zr. 4.3 skyriy).
CAMZYOS vartojima reikia nutraukti prie§ 6 mén. iki bandymo pastoti (Zr. 4.4 skyriy). Pacientei
pastojus biitina nutraukti mavakamteno vartojima. Jai turi biiti suteikta informacija dél zalingo
poveikio vaisiui ir atliktas ultragarsinis iStyrimas.

~

Zindymas
Nezinoma, ar mavakamtenas arba jo metabolitai iSsiskiria ] motinos pieng. Néra informacijos apie
mavakamteno arba jo metabolity i$siskyrimg j gyviiny pieng (zZr. 5.3 skyriy). Kadangi neigiamas

mavakamteno poveikis Zindomiems naujagimiams / kiidikiams nezinomas, mavakamtenu gydomoms
moterims negalima zindyti.

Vaisingumas

Duomeny apie mavakamteno poveikj Zmoniy vaisingumui néra. Nepakanka tyrimy su gyviinais, kad
bty galima nustatyti poveikj vyry ar motery vaisingumui (zr. 5.3 skyriy).

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Mavakamtenas gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus veikia silpnai. Naudojant mavakamteng
galimas svaigulys. Svaigulj patiriantiems pacientams patariama nevairuoti ir nevaldyti mechanizmy.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausiai nustatytos nepageidaujamos reakcijos j mavakamteng yra svaigulys (17 %), dusulys
(12 %), sistoliné disfunkcija (5 %) ir sinkopé (5 %).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Dviejuose 3 fazés tyrimuose (EXPLORER-HCM ir VALOR-HCM) mavakamtenu gydytiems
pacientams pasireiskusios nepageidaujamos reakcijos pateikiamos lenteléje toliau. IS viso

179 pacientams skirta 2,5 mg, 5 mg, 10 mg arba 15 mg mavakamteno dozé per parg. Mavakamtena
vartojanciy pacienty gydymo trukmés mediana buvo 30,1 savaités (diapazonas: nuo 1,6 iki

40,3 savaités).
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Nepageidaujamos reakcijos, pateikiamos 3 lenteléje, iSvardytos pagal MedDRA organy sistemy klasg.
Kiekvienos organy sistemy klasés nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio daznio ir
sunkumo tvarka. Kiekvienos nepageidaujamos reakcijos daznio kategorijos apibiidinamos taip: labai
daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo
>1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000).

3 lentelé.

Nepageidaujamos reakcijos

Organy sistemy klasé

Nepageidaujama reakcija

Daznis

Nervy sistemos sutrikimai

Svaigulys

Labai daznas

Sinkopé

Daznas

Sirdies sutrikimai

Sistoliné disfunkcija?

Daznas

Kvépavimo sistemos, kriitinés

Dusulys

Labai daznas

lastos ir tarpuplaucio
sutrikimai

@ Apibréziama kaip KSIF < 50 % su simptomais ar be jy.

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijy apibudinimas

Sistoliné disfunkcija

3 fazés klinikiniuose tyrimuose 5 % (9 i§ 179) mavakamteno grupés pacienty gydymo metu pasireiské
laikinas KSIF sumazéjimas < 50 % (mediana 45 %: diapazonas: 35-49 %). 56 % (5 i§ 9) pacienty
sumazéjimai buvo stebimi nesant klinikiniy reiSkiniy. Visiems mavakamtenu gydytiems pacientams
nutraukus mavakamteno vartojima KSIF atsistaté ir jie uzbaigé tyrimg vartodami vaistinj preparata

(1. 4.4 skyriy).

Dusulys
3 fazés klinikiniuose tyrimuose dusulys pasireiské 12,3 % pacienty, gydyty mavakamtenu, palyginti su

8,7 % pacienty placebo grup¢je. EXPLORER-HCM tyrime dauguma (67 %) dusulio atvejy pasireiské
nutraukus mavakamteno vartojima; laiko mediana iki pasireiskiant dusuliui buvo 2 savaités (nuo 0,1
iki 4,9 savaités) po paskutinés dozeés.

PraneSimas 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 prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Patirtis su mavakamtena perdozavusiais asmenimis yra ribota. Pacientams, sergantiems HKMP, buvo
skiriama viena mavakamteno dozé iki 144 mg. Vartojant tokia doze pranesta apie viena sunkia
nepageidaujamg vazovagaline reakcija, hipotenzijg ir asistolija, trukusig 38 sekundes. Sveikiems
tiriamiesiems buvo skiriamos iki 25 mg dozés iki 25 dieny. 20 % ar didesnis KSIF sumazéjimas
pasireiské 3 i§ 8 dalyviy, gydyty 25 mg doze. Labiausiai tikétinas mavakamteno perdozavimo
rezultatas yra sistoliné disfunkcija. Mavakamteno perdozavimo gydyma (jei reikalingas) sudaro
gydymo mavakamtenu nutraukimas ir pagalbinés medicinos priemonés, palaikan¢ios hemodinaming
bikle (pvz., pradedamas inotropinis palaikomasis gydymas adrenerginiais vaistiniais preparatais),
iskaitant atidy gyvybiniy pozymiy ir KSIF steb¢jima ir paciento klinikinés buklés valdyma.

Sveikiems tiriamiesiems, kurie per naktj nevalge, aktyvintosios anglies pavartojimas pra¢jus 2 val.
(mazdaug tmax) PO 15 mg mavakamteno dozés suvartojimo sumazino jo absorbcija, t. y. AUCo.72
sumazéjo 20 %. Aktyvintoji anglis, pavartota praéjus 6 val. po mavakamteno dozés, absorbcijai jtakos
neturéjo. Taigi, perdozavus arba atsitiktinai prarijus mavakamteno, galima vartoti aktyvintosios
anglies nepraéjus daug laiko (pries tmax arba netrukus po to). Tiriamajam pavalgius, aktyvintoji anglis
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gali biti veiksminga ir pragjus daugiau kaip 2 val. po mavakamteno dozés pavartojimo, nes tmax
pasiekiama véliau (zr. 5.2 skyriy).

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — Sirdj veikiantys vaistiniai preparatai, kiti Sirdj veikiantys vaistiniai
preparatai, ATC kodas — CO1EB24

Veikimo mechanizmas

Mavakamtenas yra selektyvus, alosterinis ir grjztamasis Sirdies miozino inhibitorius. Mavakamtenas
moduliuoja miozino galvuciy, galin€iy pereiti j galios generavimo biisenas, skaiCiy, todél sumazina
(arba, HKMP atveju, normalizuoja) jéga sukuriancio sistolinio ir liekamojo diastolinio skersinio
tiltelio susidarymo tikimybe. Mavakamtenas taip pat pakeicia bendra miozino populiacija j energija
tausojancia, taiau panaudojama, visisko atsipalaidavimo biisenos. Per daug intensyvus skersinio
tiltelio formavimasis ir miozino visisko atsipalaidavimo biisenos disreguliacija yra mechanistiniai
HKMP skiriamieji Zenklai, galintys sukelti didelj kontraktiluma, pablogéjusj atsipalaidavima, per
didelj energijos suvartojimg ir miokardo sieneliy jtampa. HKMP sergantiems pacientams Sirdies
miozino inhibicija mavakamtenu normalizuoja kontraktiluma, sumazina dinaming KSIT obstrukcijg ir
pagerina Sirdies prisipildymo slégius.

Farmakodinaminis poveikis

KSIF

EXPLORER-HCM tyrimo abiejose gydymo grupése vidutinis pradinis (SN) ramybés biisenos KSIF
buvo 74 % (6), KSIF vidutinio absoliu¢iojo poky¢io nuo pradinio lygio sumazéjimas per 30 savaiéiy
gydymo laikotarpj buvo —4 % (95 % PI: -5,3, —2,5) mavakamteno grupéje ir 0 % (95 % PI: -1,2, 1,0)
placebo grupéje. 38 savaite, po 8 savaifiy mavakamteno vartojimo pertraukos, vidutinis KSIF abiejose
gydymo grupése buvo panasus j pradinj lygi.

KSIT obstrukcija

EXPLORER-HCM tyrime pacienty vidutinis ramybés biisenos ir suzadintas (Valsalvos)

KSIT gradientai sumazéjo iki 4 savaités, tai isliko 30 savaiciy trukmés tyrimo metu. 30 savaite
vidutinis ramybés biisenos ir Valsalvos KSIT gradienty pokytis nuo pradinio lygio buvo atitinkamai —
39 mmHg (95 % PI: —44,0, -33,2) ir —49 mmHg (95 % PI: -55,4, —43,0) mavakamteno grupéje ir
atitinkamai -6 mmHg (95 % PI: 10,5, -0,5) ir =12 mmHg (95 % PI: -17,6, —6,6) placebo grupéje.
38 savaitg po 8 savai¢iy mavakamteno Salinimo vidutiniai KSIF ir KSIT gradientai abiejose gydymo
grupése buvo panasus j pradinj lygj.

Sirdies elektrofiziologija

HKMP atveju QT intervalas gali savaime pailgéti dél pagrindinés ligos, dél skilveliy stimuliavimo
arba vaistiniy preparaty, galin¢iy ilginti QT, paprastai vartojamy HKMP serganciyjy populiacijoje.
Visy klinikiniy tyrimy, kuriuose dalyvavo HKMP sergantys pacientai, ekspozicijos ir atsako analize
parodé nuo mavakamteno koncentracijos priklausantj QTcF intervalo sutrumpéjima. Vidutinis pagal
placebg pakoreguotas pokytis nuo pradinio lygio HOKMP sergantiems pacientams buvo —8,7 ms
(90 % PI virSutiné ir apatiné riba atitinkamai —6,7 ms ir —10,8 ms) esant pastoviosios blisenos Cmax
medianai 452 ng/ml. Pacientams kuriy QTcF intervalas pradiniame lygyje buvo ilgesnis,
sutumpéjimas buvo didZiausias.

Remiantis neklinikiniais normalios Sirdies tyrimy rezultatais, viename klinikiniame tyrime su sveikais
asmenimis mavakamteno virSterapiniy doziy ekspozicija, dél kuriy smarkiai sumazéjo sistoliné
funkcija, buvo susijusi su QTc¢ pailgéjimu (< 20 ms). Esant panasiai (ar didesnei) ekspozicijai po
vienkartiniy doziy, iminiy QTc poky¢iy nepastebéta. Sveiky SirdZiy rezultatai aiSkinami prisitaikymo
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atsaku j Sirdies mechaninius / funkcinius pokyc¢ius (Zymus mechaninis KS suspaudimas), vykstan¢ius
reaguojant ] miozino inhibicijg normalios fiziologijos ir KS kontraktilumo Sirdyse.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

EXPLORER-HCM

Mavakamteno veiksmingumas buvo vertintas dvigubai koduotu, atsitiktiniy iméiy, placebu
kontroliuojamu lygiagreciy grupiy, daugiacentriu tarptautiniu 3 fazés tyrimu, kuriame dalyvavo

251 suauggs pacientas, sergantis NYHA II ir III klasés HOKMP, kuriy KSIF > 55 % ir KSIT ramybés
biisenoje arba po suzadinimo didziausias gradientas > 50 mmHg ramybés blisenoje arba su suzadinimu
HOKMP diagnozés metu ir Valsavos KSIT gradientas > 30 mmHg atrankos metu. Daugumai pacienty
buvo taikomas pagrindinis HKMP gydymas, i$ viso 96 % mavakamteno grupéje (76 % beta
blokatoriai, 20 % kalcio kanaly blokatoriai) ir 87 % placebo grupéje (74 % beta blokatoriai, 13 %
kalcio kanaly blokatoriai).

Pacientai santykiu 1:1 buvo atsitiktinai priskirti gauti prading 5 mg mavakamteno doze (123 pacientai)
arba atitinkamai placeba (128 pacientai) vieng kartg per para 30 savaiciy. Dozé buvo periodiskai
koreguojama, sickiant optimizuoti pacienty atsaka (sumazinti KSIT gradientg atlickant Valsalvos
manevrg), palaikyti KSIF > 50 % ir atsizvelgiant j mavakamteno koncentracija plazmoje. Doziy
intervale nuo 2,5 mg iki 15 mg i viso 60 pacienty gavo 5 mg ir 40 pacienty gavo 10 mg dozes.
Tyrimo metu 3 i§ 7 pacienty, vartojan¢iy mavakamteng, KSIF buvo < 50 % pries 30 savaités vizitg ir
jie laikinai nutrauké vartojima; 2 pacientai tgs¢ gydyma tokia pacia doze, o 1 pacientui dozé buvo
sumazinta nuo 10 mg iki 5 mg.

Gydymas buvo priskirtas pagal prading NYHA klase (II arba III), esamg gydyma beta blokatoriais
(taip arba ne) ir ergometro tipa (bégimo takelis arba dviratis treniruoklis), naudota didziausiam
deguonies suvartojimui (pVO>) jvertinti. Pacientai, kuriems taikomas dvigubas pagrindinis gydymas
beta blokatoriais ir kalcio kanaly blokatoriais arba dizopiramidu, arba ranolazinu, j tyrimg nebuvo
itraukti. Pacientai, turintys zinomy infiltraciniy arba kaupimo sutrikimy, sukelian¢iy Sirdies
hipertrofija, panasiy | HOKMP, pvz., Fabri (Fabry) liga, amiloidozé arba Nunano (Noonan) sindromas
su KS hipertrofija, j tyrimg taip pat nebuvo jtraukti.

Pagrindinés demografinés ir ligy charakteristikos tarp mavakamteno ir placebo grupiy buvo
subalansuotos. Vidutinis amzius buvo 59 metai, 54 % (mavakamtenas), palyginti su 65 % (placebas),
buvo vyrai, vidutinis kiino masés indeksas (KMI) buvo 30 kg/m?, vidutinis Sirdies ritmas 63 k/min.,
vidutinis kraujospudis 128/76 mmHg ir 90 % buvo europidai. I§ pradziy mazdaug 73 % randomizuoty
tiriamyjy buvo NYHA 11 klasés ir 27 % NYHA |11 klasés. Vidutinis KSIF buvo 74 %, o vidutinis
Valsalvos KSIT grandientas buvo 73 mmHg. 8 % pries tai taikytas pertvaros mazinimo gydymas,

75 % vartojo beta blokatorius, 17 % vartojo kalcio kanaly blokatorius, 14 % anamnezéje buvo
priesirdziy virpé&jimas ir 23 % turéjo implantuojamus kardioverterius defibriliatorius (23 %).
EXPLORER-HCM 85 pacientai buvo 65 mety amzZiaus ar vyresni, 45 pacientai vartojo mavakamteng.

Pirminés vertinamosios baigtys apémé fizinio pajégumo pokytj 30 savaite, matuojama pagal pVOy, ir
simptomus, matuojamus pagal NYHA funkcing klasifikacijg, apibréziama kaip pVO: pageré¢jimg per
> 1,5 ml/kg/min ir NYHA klasés pageré¢jima bent per | ARBA pVO; pageréjima per > 3,0 ml/kg/min
ir NYHA klasés nepablogéjima.

Didesné mavakamtenu gydyty pacienty dalis pasieké pirmines ir antrines vertinamasias baigtis
30 savaite, lyginant su placebu (Zr. 4 lentelg).

18



4 lentelé. EXPLORER-HCM tyrimo pirminiy sudétiniy ir antriniy vertinamyjy baig¢iy
analizé
Mavakamtenas Placebas
N =123 N =128
Pacientai, pasieke pirmine vertinamaja baigtj 30 savaite, n (%) 45 (37 %) 22 (17 %)
Gydymo skirtumas (95 % PI) 19,4 (8,67, 30,13)
p verté 0,0005
ll:l(.)l!l(git(i)s;(l)us(; E;iat(;’il:lil(:rglggio KSIT didZziausio gradiento po fizinio N = 123 N = 128
Vidurkis (SN) —47 (40) -10 (30)
Gydymo skirtumas* (95 % PI) -35 (-43,-28)
p verté <0,0001
pVO:2 pokytis huo pradinio lygio iki 30 savaités, ml/kg/min N =123 N =128
Vidurkis (SN) 1,4 (3) -0,05 (3)
Gydymo skirtumas* (95 % PI) 1,4 (0,6, 2)
p verté < 0,0006
Pacientai, kuriems 30 savaite NYHA Kklasé pageréjo > 1 N =123 N =128
N, (%) 80 (65 %) 40 (31 %)
Gydymo skirtumas (95 % PI) 34 (22, 45)
p verté < 0,0001
KCCQ-23 CSST pokytis nuo pradinio lygio iki 30 savaités N =92 N =88
Vidurkis (SN) 14 (14) 4 (14)
Gydymo skirtumas* (95 % PI) 9 (5, 13)
p verté <0,0001
Pradinis lygis N =99 N =97
Vidurkis (SN) 71 (16) 71 (19)
g—IOCslz\l’[VSa(i)téSsoB srities jvercio pokytis nuo pradinio lygio iki N = 85 N =86
Vidurkis (SN) -2,8(2,7) -0,9 (2,4)
Gydymo skirtumas* (95 % PI) -1,8(-2,4,-1,2)
p verté <0,0001
Pradinis lygis N =108 N =109
Vidurkis (SN) 4,9 (2,5) 4,5(3,2)

*Maziausias vidutinis kvadratinis skirtumas

1 KCCQ-23 CSS = Kanzaso kardiomiopatijos klausimyno-23 klinikinés suvestinés jvertis (angl. Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire-23 Clinical Summary Score). KCCQ-23 CSS apskai¢iuojamas pagal bendryjy
simptomy jvertj (angl. Total Symptoms Score, TSS) ir KCCQ-23 fiziniy apribojimy (angl. Physical Limitations,
PL) jvertj. CSS diapazonas yra nuo 0 iki 100, aukstesni jverciai reiskia geresn¢ sveikatos bikle. Reiksmingas
teigiamas gydymo mavakamtenu poveikis KCCQ-23 CSS pirmg kartg buvo uzfiksuotas 6 savaite ir i§liko

stabilus iki 30 savaités.

1 HCMSQ SoB = hipertrofinés kardiomiopatijos simptomy klausimynas, dusulys (angl. Hypertrophic

Cardiomyopathy Symptom Questionnaire Shortness of Breath). HCMSQ SoB srities jveréiu matuojamas dusulio
daznis ir sunkumas. HCMSQ SoB srities jver¢iy intervalas yra nuo O iki 18, Zemesni jver¢iai rodo silpnesnj
dusulj. Reik§mingas teigiamas gydymo mavakamtenu poveikis HCMSQ SoB pirma kartg buvo uzfiksuotas

4 savaitg ir iSliko stabilus iki 30 savaités.

Buvo patikrinta, kokig jtakg vertinamosioms baigtims daro jvairios demografinés charakteristikos,
pagrindiniy ligy charakteristikos ir pagrindiniai kartu vartojami vaistiniai preparatai. Visy analizuoty
pogrupiy pirmings analizés rezultatai nuolat rodé mavakamteno pranasuma.
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VALOR-HCM

Mavakamteno veiksmingumas buvo vertintas 3 fazés, dvigubai koduotu, atsitiktiniy iméiy, 16 savaiciy
trukmés placebu kontroliuojamu tyrimu, kuriame dalyvavo 112 simptomine HOKMP serganciy
pacienty, kurie buvo tinkami pertvaros mazinimo gydymui (PMG). | tyrimg buvo jtraukti pacientai,
sergantys sunkia simptomine ir vaistiniams preparatams atsparia HOKMP, priklausantys I11/IV arba

Il klasei pagal NYHA ir kuriems kriivio metu pasireiské sinkopé arba beveik sinkopé. Pacienty
didziausias KSIT gradientas turéjo buti > 50 mmHg ramybés biisenoje arba su suzadinimu, o KSIF —
> 60 %. Pacientai per paskutinius 12 ménesiy turéjo buti nukreipti pertvaros mazinimo gydymui
(PMG) arba toks gydymas turéjo biti aktyviai svarstomas ir planuojama procediira.

Pacientai atsitiktiniu bidu 1:1 santykiu buvo suskirstyti j grupes, kuriy viena kartg per dieng gavo
mavakamtena, o kita — placeba. Doz¢é buvo periodiSkai koreguojama intervale nuo 2,5 mg iki 15 mg
siekiant optimizuoti paciento atsaka.

Pagrindinés demografinés ir ligy charakteristikos mavakamteno ir placebo grupése buvo
subalansuotos. Vidutinis amZius buvo 60,3 mety, 51 % buvo vyrai, vidutinis KMI buvo 31 kg/m?,
vidutinis Sirdies ritmas — 64 k/min., vidutinis kraujosptdis — 131/74 mmHg, 89 % dalyviy buvo
europidai. I8 pradziy mazdaug 7 % atsitiktiniy im¢iy tiriamyjy buvo II NYHA klasés, 0 92 % —

Il NYHA Kklasés. 46 % buvo taikomas gydymas tik beta blokatoriais, 15 % — tik kalcio kanaly
blokatoriais, 33 % — kombinuotas gydymas beta blokatoriais ir kalcio kanaly blokatoriais ir 20 % buvo
gydomi tik dizopiramidu arba dizopiramidu ir kitais vaistiniais preparatais. VALOR-HCM

45 pacientai buvo 65 mety amziaus ar vyresni, 24 pacientai vartojo mavakamtena.

Nustatyta, kad mavakamtenas buvo pranasesnis uz placeba pagal pirminés sudétinés vertinamosios
baigties atitikima 16 savaite (Zr. 5 lentele). Pirminé vertinamoji baigtis buvo sudaryta atsizvelgiant i
. pacientus, kurie nusprendé testi PMG prie§ arba 16 savaite, arba
] pacientus, kurie ir toliau atitiko PMG kriterijus (KSIT gradientas > 50 mmHg, 111 arba
IV NYHA klasé arba II NYHA klasé, kai kriivio metu pasireiské sinkopé arba beveik sinkopé)
16 savaite.

Gydymo mavakamtenu poveikis KSIT obstrukcijai, funkciniam pajégumui, sveikatos biiklei ir Sirdies
biologiniams Zymenims buvo jvertintas pagal Siuos kriterijus: KSIT gradiento pokytis po fizinio
kr@vio nuo pradinio lygio iki 16 savaités; pageréjusi NYHA klasé; KCCQ-23 CSS; NT-proBNP ir
Sirdies troponinas |. VALOR-HCM tyrime atlikus antriniy veiksmingumo vertinamyjy baig¢iy
hierarching analizg paaisSkéjo, kad mavakamteno grupés pacienty bukle reikSmingai pageréjo, palyginti
su placebo grupe (Zr. 5 lentele).

5 lentelé. VALOR-HCM tyrimo pirminiy sudétiniy ir antriniy vertinamyjy baigéiy analizé
Mavakamtenas Placebas
N =56 N =56
Pacientai, pasieke pirmine sudéting vertinamaja baigtj 16 savaite, 10 (17,9) 43 (76,8)
n (%)
Gydymo skirtumas (95 % PI) 58,9 (44,0, 73,9)
p verté < 0,0001
Paciento sprendimas testi PMG 2 (3,6) 2 (3,6)
Tinkamumas PMG pagal rekomenduojamus kriterijus 8 (14,3) 39 (69,6)
PMG nevertintas (priskirtas prie atitinkanciy pirming vertinamaja 0(0,0) 2 (3,6)
baigtj)
Pokytis nuo pradinio lygio KSIT didziausio gradiento po fizinio _ _
_7 . N =55 N =53
kriivio 16 savaite (mmHg)
Vidurkis (SN) -39,1(36,5) -1,8 (28,8)
Gydymo skirtumas* (95 % PI) -37,2 (-48,1, -26,2)
p verté <0,0001
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Mavakamtenas Placebas
N =56 N =56
Pacientai, kuriems 16 savaite¢ NYHA Kklasé pageréjo > 1 N =55 N =53

N, (%) 35 (62,5 %) 12 (21,4 %)
Gydymo skirtumas (95 % PI) 41,1 (24,5 %, 57,7 %)
p verté < 0,0001
KCCQ-23 CSS pokytis nuo pradinio lygio iki 16 savaités' N =55 N =53
Vidurkis (SN) 10,4 (16,1) 1,8 (12,0)
Gydymo skirtumas* (95 % PI) 9,5 (4,9, 14,0
p verté < 0,0001
Pradinis lygis N =56 N =56
Vidurkis (SN) 69,5 (16,3) 65,6 (19,9)
NT-proBNP pokytis nuo pradinio lygio iki 16 savaités N =55 N =53
ng/l vidutinis geometrinis santykis 0,35 1,13

Mavakamteno ir placebo vidutinis geometrinis santykis (95 % PI)

0,33 (0,27, 0,42)

p verté < 0,0001
Sirdies troponino | pokytis nuo pradinio lygio iki 16 savaités N =55 N =53
ng/l vidutinis geometrinis santykis 0,50 1,03

Mavakamteno ir placebo vidutinis geometrinis santykis (95 % PI)

0,53 (0,41, 0,70)

p verte

< 0,0001

* Maziausias vidutinis kvadratinis skirtumas.

T KCCQ-23 CSS = Kanzaso kardiomiopatijos klausimyno-23 klinikinés suvestinés jvertis (angl. Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire-23 Clinical Summary Score). KCCQ-23 CSS apskai¢iuojamas pagal bendryjy
simptomy jvertj (angl. Total Symptoms Score, TSS) ir KCCQ-23 fiziniy apribojimy (angl. Physical Limitations,
PL) jvertj. CSS diapazonas yra nuo 0 iki 100, aukstesni jverciai reiskia geresng sveikatos biikle.

VALOR-HCM tyrime NT-proBNP antriné vertinamoji baigtis 16 savaite (zr. 5 lentelg) parodé, kad po
gydymo mavakamtenu, palyginti su placebu, NT-proBNP nuolat mazéjo, palyginti su pradiniu lygiu,

panasiai kaip ir EXPLORER-HCM tyrime 30 savaite.

Tiriamoji kairiojo skilvelio masés indekso (KSMI) ir kairiojo prieSirdzio turio indekso (KPTI) analize
parodé, kad EXPLORER-HCM ir VALOR-HCM tyrimuose mavakamtenu gydytiems pacientams Sie

indeksai sumazéjo, palyginti su placebu.

Vaikuy populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti CAMZYOS tyrimy su vienu ar daugiau vaiky

populiacijos pogrupiy duomenis gydant HKMP (vartojimo vaikams informacija pateikiama

4.2 skyriuje).
5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Pavartojus per burng mavakamtenas greitai absorbuojamas, tmax mediana yra 1 val. (intervalas: nuo 0,5
iki 3 val.), apskaiciuotas biologinis priecinamumas vartojant per burng yra mazdaug 85 % klinikinés
dozés intervale. Mavakamteno ekspozicijos padidéjimas paprastai yra proporcingas dozei po vienos

mavakamteno dozés per para (nuo 2 mg iki 48 mg).

Po vienkartinés 15 mg mavakamteno dozes, Cmax ir AUCins yra atitinkamai 47 % ir 241 % didesnis
CYP2C19 léto metabolizmo asmenims, palyginti su normaliai metabolizuojanc¢iais asmenimis.
Vidutinis pusinés eliminacijos laikas CYP2C19 léto metabolizmo asmenims yra ilgesnis, palyginti su
normaliai metabolizuojanciais asmenimis (atitinkamai 23 dienos, palyginti su 6-9 dienomis).
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FK kintamumas tarp tiriamyjy yra vidutinis, poveikio variacijos koeficientas yra mazdaug 30—
50 % Chax ir AUC.

Daug riebaly ir kalorijy turintis maistas pavélino absorbcija, todél tmax mediana buvo 4 val. (intervalas:
nuo 0,5 iki 8 val.) pavalgius, lyginant su 1 val. nevalgius. Vartojant su maistu 12 % sumazéjo AUCo.inf,
taCiau §is sumazéjimas nelaikomas kliniskai reikSmingu. Mavakamtena galima vartoti su maistu arba
be jo.

Kadangi mavakamteno dozé titruojamas atsizvelgiant j klinikinj atsaka (Zr. 4.2 skyriy), sumodeliuota
pusiausvyrinés koncentracijos ekspozicija apibendrinta taikant individualy dozavima pagal fenotipa
(Zr. 6 lentele).

6 lentelé. Sumodeliuota vidutiné pusiausvyriné koncentracija pagal doze¢ ir CYP2C19
fenotipa pacientams, titruojant iki poveikio pagal Valsalvos KSIT ir KSIF

Dozé Koncentracijos mediana (ng/ml)
Létas Vidutinis Normalus Greitas Itin greitas
metabolizmas | metabolizmas | metabolizmas | metabolizmas | metabolizmas
2,5mg 451,9 274,0 204,9 211,3 188,3
5mg 664,9 397,8 295,4 311,5 300,5

Pasiskirstymas

Atliekant klinikinius tyrimus mavakamteno jungimasis prie plazmos baltymy buvo 97-98 %. Kraujo ir
plazmos koncentracijos santykis yra 0,79. Tariamasis pasiskirstymo taris (Vd/F) buvo nuo 114 | iki
206 1. Specifiniai mavakamteno pasiskirstymo tyrimai su Zzmonémis neatlikti, taciau duomenys atitinka
didelj tiirio pasiskirstyma.

Remiantis 10 vyry tiriamyjy, vartojusiy iki 28 dieny, duomenimis, spermoje pasiskirs¢iusio
mavakamteno kiekis yra nedidelis.

Biotransformacija

Mavakamtenas pla¢iai metabolizuojamas, daugiausiai CYP2C19 (74 %), CYP3A4 (18 %) ir CYP2C9
(7,6 %), vertinant pagal in vitro reakcijos fenotipavima. Tikétina, kad metabolizmas vyks visais trimis
keliais, o asmenims, kuriy CYP2C19 metabolizmas vidutinis, normalus, greitas ir itin greitas, jis vyks
daugiausia per CYP2C19. Zmogaus plazmoje aptikti trys metabolitai. Zmogaus plazmoje labiausiai
paplitusio metabolito MYK-1078 ekspozicija nesieké 4 % mavakamteno ekspozicijos, o kity dviejy
metabolity poveikis nesieké 3 % mavakamteno ekspozicijos, tai rodo, kad jy poveikis bendram
mavakamteno aktyvumui btity minimalus arba poveikio nebtity. CYP2C19 1éto metabolizmo asmeny
organizme mavakamteng daugiausiai metabolizuoja CYP3A4. Apie CYP2C19 léto metabolizmo
asmeny metabolity profilj duomeny néra.

Mavakamteno poveikis kitiems CYP fermentams

amenims ir iki 15 mg dozés asmenims, kuriy CYP2C19 metabolizmas yra nuo vidutinio iki itin greito,
mavakamtenas néra CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2D6, 2C9, 2C19 ar 3A4 inhibitorius, esant kliniSkai
reik§mingoms koncentracijoms.

Mavakamteno poveikis nesikliams

In vitro duomenys rodo, kad mavakamtenas néra pagrindiniy efliukso nesikliy inhibitorius (P-gp,
BCRP, BSEP, MATE1 arba MATE2-K) arba pagrindiniy jsisavinimo nes$ikliy (organiniy anijonus
pernesanciy polipeptidy [OAPP], organiniy katijony nesikliy [OKT] arba organiniy anijony nesikliy
[OAN)]) inhibitorius, esant terapinéms koncentracijoms, kai skiriamos iki 5 mg dozés CYP2C19 1éto
metabolizmo asmenims ir iki 15 mg dozés asmenims, kuriy CYP2C19 metabolizmas yra nuo vidutinio
iki itin greito.
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Eliminacija

Mavakamtenas i§ plazmos daugiausiai Salinamas metabolizuojant citochromo P450 fermentais.
Galutinis pusinés eliminacijos laikas yra 69 dienos CYP2C19 normaliai metabolizuojantiems
asmenims ir 23 dienos CYP2C19 léto metabolizmo asmenims.

Vertinama, kad pusinés eliminacijos laikas yra 6 dienos CYP2C19 itin greitai metabolizuojantiems
asmenims, 8 dienos CYP2C19 greitai metabolizuojantiems asmenims ir 10 dieny CYP2C19
vidutinisSkai metabolizuojantiems asmenims.

Vaistinis preparatas kaupiasi, kai kaupimosi santykis Cmax yra mazdaug 2 ir AUC mazdaug 7
CYP2C19 normaliai metabolizuojantiems asmenims. Kaupimasis yra priklausomas nuo CYP2C19
metabolizmo statuso, o didZiausias kaupimasis stebimas CYP2C19 léto metabolizmo asmenims.
Pasiekus pusiausvyring koncentracija, koncentracijos plazmoje santykis nuo maksimumo iki
minimumo vartojant vieng kartg per para yra mazdaug 1,5.

Po vienos 25 mg dozés C zyméto mavakamteno CYP2C19 normaliai metabolizuojantiems asmenims
7 % ir 85 % bendro radioaktyvumo buvo rasta CYP2C19 normaliai metabolizuojan¢iy asmeny
atitinkamai iSmatose ir Slapime. Nepakitusi veiklioji medziaga atitinkamai iSmatose ir $lapime sudaré
mazdaug 1 % ir 3 % vartotos dozés.

CYP2C19 fenotipas

Polimorfinis CYP2C19 yra pagrindinis fermentas, dalyvaujantis mavakamteno metabolizme. Asmuo,
turintis du normaliai funkcionuojancius alelius, yra CYP2C19 normaliai metabolizuojantis asmuo
(pvz., *1/*1). Asmuo, turintis du nefunkcionuojancius alelius, yra CYP2C19 1éto metabolizmo asmuo
(pvz., *2/*2, *2/*3, *3/*3).

CYP2C19 léto metabolizmo fenotipo paplitimas yra nuo mazdaug 2 % europidy populiacijoje iki 18 %

.....

Tiesinis / netiesinis pobudis

Mavakamteno ekspozicija nuo 2 mg iki 48 mg didéjo mazdaug proporcingai dozei, ir dozei
proporcingas ekspozicijos didéjimas tikétinas terapiniame intervale nuo 2,5 mg iki 5 mg CYP2C19
léto metabolizmo asmenims ir nuo 2,5 mg iki 15 mg asmenims, kuriy CYP2C19 metabolizmas yra
nuo vidutinio iki itin greito.

Ypatingos populiacijos

Kliniskai reik§mingy mavakamteno FK skirtumy, naudojant populiacijos FK modeliavima pagal
amziy, lytj, rase ar etning kilme, nepastebéta.

Kepeny funkcijos sutrikimas

Vienkartinés dozés FK tyrimas buvo atliktas su pacientais, turin¢iais lengva (Child-Pugh A klasé) arba
vidutinio sunkumo (Child-Pugh B klasé) kepeny funkcijos sutrikima, taip pat su kontroline grupe,
kurios tiriamyjy kepeny funkcija buvo normali. Pacientams, turintiems lengva ir vidutinio sunkumo
funkcijos sutrikima, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija buvo normali, mavakamteno
ekspozicija (AUC) padidéjo atitinkamai 3,2 Karto ir 1,8 karto. Kepeny funkcija neturéjo poveikio Cmax,
tai atitinka absorbcijos greiio ir (arba) pasiskirstymo tirio poky¢iy nebuvima. ] §lapima i$skirto
mavakamteno kiekis visose 3 tirtose grupése buvo 3 %. Pacientams, kuriems yra sunkus (Child-Pugh
C klasés) kepeny funkcijos sutrikimas, specialus FK tyrimas neatliktas.

Inksty funkcijos sutrikimas

Mazdaug 3 % mavakamteno dozés i$skiriama su Slapimu kaip pradiné medziaga. Populiacijos FK
analiz¢, kai GFG buvo sumazéjes iki 29,5 ml/min/1,73 m?, neparodé jokios koreliacijos tarp inksty
funkcijos ir ekspozicijos. Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (GFG

< 30 ml/min/1,73 m?), specialus FK tyrimas neatliktas.
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5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksiskumo ir galimo
kancerogeniskumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus zmogui nerodo. Toksikologiniai
rezultatai paprastai buvo susije su Sirdies funkcijos pablogéjimu, tai atitinka patologiskai sustiprinta
pagrindinj farmakologinj poveikj sveikiems gyviinams. Sis poveikis pasireiské esant klinigkai
reik§mingoms ekspozicijoms.

Toksinis poveikis reprodukcijai ir vaisingumui

Visy tirty doziy toksinio poveikio reprodukcijai tyrimai neparodé mavakamteno poveikio Ziurkiy
patiny ir pateliy poravimuisi ir vaisingumui bei pateliy palikuoniy i§gyvenamumui ir vaisingumui.
Taciau mavakamteno ekspozicija plazmoje (AUC), esant didziausioms tirtoms dozéms, buvo mazesné
nei zmonéms, esant didZiausiai zmogui rekomenduojamai dozei (DZRD).

Embriono ir vaisiaus ir postnatalinis vystymasis

Mavakamtenas neigiamai paveike ziurkiy ir triusiy embriony ir vaisiy vystymasi. Vaikingoms
ziurkéms duodant mavakamteno per burng organogenezés metu, vaisiaus kiino masé sumazéjo,
padaznéjo vaisiaus praradimas po implantacijos ir vaisiaus formavimosi ydos (visceralinés ir skeleto),
esant kliniskai reikSmingoms ekspozicijoms. Visceralinés formavimosi ydos apémé vaisiaus Sirdies
formavimosi yda, jskaitant vieng visiskai atvirksting padétj, o skeleto formavimosi ydos daugiausia
pasireiské kaip padaznéje kriitinkaulio segmenty suaugimo atvejai.

Vaikingoms triusiy pateléms duodant mavakamteno per burng organogenezes metu, pastebétos
visceralings ir skeleto formavimosi ydos, apimancios didziyjy kraujagysliy formavimosi ydas
(plautinio kamieno ir (arba) aortos lanko iSsiplétimas), nesuauges gomurys ir dazniau pasireiskiantys
suauge kriitinkaulio segmentai. Motinos ekspozicijos plazmoje koncentracijos (AUC), esant embriono
ir vaisiaus vystymuisi jtakos nedaranciai dozei, abiems rusims buvo mazesnes nei Zmoniy, esant
DZRD.

Prenatalinés ir postnatalinés raidos tyrime vaikingoms ziurkéms skiriant mavakamteng nuo

6 gestacijos dienos iki 20 laktacijos dienos / dienos po gimdymo nebuvo neigiamo poveikio pateléms
arba jaunikliams, kurie patyré kasdieng ekspozicija pries gimdami (gimdoje) ir laktacijos metu.
Ekspozicija motinai buvo mazesné nei DZRD. Néra duomeny apie mavakamteno iSsiskyrima j gyviny
piena.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Kapsulés turinys

Koloidinis hidratuotas silicio dioksidas
Manitolis (E421)

Hipromeliozé (E464)

Kroskarmeliozés natrio druska (E468)
Magnio stearatas

Kapsulés apvalkalas

Visi stiprumai
Zelatina
Titano dioksidas (E171)
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CAMZYQS 2,5 mg kietosios kapsulés
Juodasis gelezies oksidas (E172)
Raudonasis gelezies oksidas (E172)

CAMZYOS 5 mg kietosios kapsules
Geltonasis gelezies oksidas (E172)

CAMZYOS 10 mg kietosios kapsules
Raudonasis gelezies oksidas (E172)

CAMZYQS 15 mg kietosios kapsulés
Juodasis gelezies oksidas (E172)

Spausdinimo rasalas

Juodasis gelezies oksidas (E172)
Selakas (E904)

Propileno glikolis (E1520)
Koncentruotas amoniako tirpalas (E527)
Kalio hidroksidas (E525)

6.2  Nesuderinamumas

Duomenys nebitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Siam vaistiniam preparatui specialiy laikymo salygy nereikia.

6.5 Talpyklés pobiidis ir jos turinys

Polivinilchlorido (PVC) / polichlorotrifluoroetileno (PCTFE) / aliuminio folijos lizdiné plokstelé su
14 kietyjy kapsuliy.

14, 28 arba 98 kietyjy kapsuliy pakuoté.
Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6 Specialuis reikalavimai atlieckoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Airija
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI

EU/1/23/1716/001-012

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2023 m. birzelio 26 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMAL SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo, atsakingo uz seriju i$leidima, pavadinimas ir adresas

Swords Laboratories Unlimited Company T/A Bristol-Myers Squibb Pharmaceutical Operations,
External Manufacturing

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15, D15 T867

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 i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio
7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmajj $io vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

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 iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi buti pateiktas:

. pareikalavus Europos vaisty agentirai;

. kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

. Papildomos rizikos maZinimo priemonés

Prie$ pradedant prekyba CAMZYOS kiekvienoje valstybéje naréje, registruotojas turi susitarti dél
edukacinés programos turinio ir formato, jskaitant komunikacijos medziaga, platinimo tvarka, ir kity
programos aspekty su nacionaline kompetentinga institucija.

Edukaciné programa skirta sveikatos prieziiiros specialistams ir pacientams $viesti apie svarbig su
CAMZYOS susijusig rizikg.

Registruotojas privalo uztikrinti, kad visose valstybése narése, kuriose parduodamas CAMZY OS, visi
CAMZYOS israsantys sveikatos priezitiros specialistai turéty prieiga prie sveikatos priezitiros
specialistams skirto informacinio paketo:

] Informacija, kur gauti naujausig preparato charakteristiky santraukg (PCS)
- Sveikatos priezitiros specialisto kontrolinis sgrasas

. Paciento vadovas

] Paciento kortelé
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Sveikatos prieziiiros specialisto kontroliniame sarase bus toliau pateikti pranesimai.

Pries pradedant gydyma
Vaisingos moterys

Isitikinkite, kad néStumo testas yra neigiamas.

Paaiskinkite, kad CAMZYOS gali biiti toksiskas embrionui ir vaisiui.

Vaisingas moteris informuokite, kad gydymo CAMZYQOS metu ir 6 mén. po gydymo turi vengti
pastoti, todél turi naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda.

Nurodykite pacientéms pastojus arba jtarus, kad galéjo pastoti, nedelsiant susisiekti su Jumis
arba kitu Jusy komandos nariu.

Visi pacientai

Prie§ pradédami gydyma atlikite echokardiogramg ir jsitikinkite, kad paciento kairiojo skilvelio
i§stimimo frakcija (KSIF) yra > 55 %.

Reikia nustatyti pacienty CYP2C19 fenotipa, kad buty galima nustatyti tinkamg CAMZYOS
doze.

Ivertinkite galimg CAMZYOS ir bet kurio kito vaistinio preparato (jskaitant receptinius ir
nereceptinius vaistinius preparatus), augaliniy papildy ir greipfruty sulCiy saveika. [Ssamios
rekomendacijos dél dozés keitimo ir (arba) kontraindikacijy, susijusiy su kartu vartojamais
vaistiniais preparatais, atsizvelgiant j pacienty CYP2C19 fenotipo statusg, pateiktos preparato
charakteristiky santraukoje (1 lentelé ir 2 lentelé 4 skyriuje).

Informuokite pacientg apie su CAMZYOS susijusia Sirdies nepakankamumo rizika ir
nurodykite, kad jis turi nedelsdamas kreiptis j sveikatos prieziiiros specialistg arba vykti i
ligoning, jei pasunkéja, nepraeina ar atsiranda naujas dusulys, kratinés skausmas, nuovargis,
palpitacija ar kojy tinimas.

Informuokite pacientg apie galimag CAMZYOS ir kity vaistiniy preparaty saveika ir nurodykite
pacientui nepradéti ar nenustoti vartoti jokiy vaistiniy preparaty bei nekeisti vartojamy vaistiniy
preparaty dozés i$ anksto nepasitarus su Jumis.

Duokite pacientui paciento vadova ir atkreipkite jo démesj i paciento kortele tame vadove.

Gydymo metu kiekvieno klinikinio apsilankymo metu (kaip aprasyta preparato charakteristiky
santraukoje)
Vaisingos moterys

Priminkite pacientéms, kad CAMZYOS gali buti toksiskas embrionui ir vaisiui.
Informuokite apie biitinybe vengti néStumo ir naudoti veiksminga kontracepcijos metoda
gydymo metu ir 6 mén. po gydymo nutraukimo.

Gydymo metu periodiskai tikrinkite, ar pacienté ne néscia.

Nurodykite pacientéms pastojus arba jtarus, kad galéjo pastoti, nedelsiant susisiekti su Jumis
arba kitu Jusy komandos nariu.

Visi pacientali

Atlikite echokardiogramg ir jsitikinkite, kad KSIF yra > 50 %. Jei bet kurio apsilankymo metu
nustatysite, kad KSIF yra < 50 %, sustabdykite gydyma bent 4 savaitéms ir kol KSIF vél

taps > 50 %.

Ivertinkite KSIT gradienta atlikdami Valsalvos manevra ir pakoreguokite doze pagal preparato
charakteristiky santraukoje, 4.2 skyriuje, pateiktus nurodymus.

Ivertinkite, ar pacientui nepasireiskia Sirdies nepakankamumo pozymiy, simptomy ir klinikiniy
radiniy, pagal preparato charakteristiky santraukoje, 4.2 ir 4.4 skyriuose, pateiktus nurodymus.
Ivertinkite, ar pacientas neserga gretutinémis ligomis, pavyzdziui, infekcija ar aritmija
(pavyzdziui, priesirdziy virpéjimu ar kita nekontroliuojama tachiaritmija).

Ivertinkite CAMZY OS ir bet kurio kito vaistinio preparato (jskaitant receptinius ir nereceptinius
vaistinius preparatus), augaliniy papildy ir greipfruty sulCiy, kuriuos pacientas pradéjo vartoti,
pakeité dozg ar planuoja vartoti ateityje, saveika. ISsamios rekomendacijos dé¢l dozés keitimo ir
(arba) kontraindikacijy, susijusiy su kartu vartojamais vaistiniais preparatais, atsizvelgiant j
pacienty CYP2C19 fenotipo statusa, pateiktos preparato charakteristiky santraukoje (1 lentelé ir
2 lentelé 4 skyriuje).
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= Priminkite pacientui apie su CAMZYOS susijusig rizikg ir nurodykite, kad jis turi nedelsdamas
kreiptis j sveikatos priezitiros specialistg arba vykti j ligoning, jei pasunkéja, nepraeina ar
atsiranda dusulys, kriitinés skausmas, nuovargis, palpitacija ar kojy tinimas.

. Informuokite pacientg apie galimg sgveikos su CAMZYOS rizika.

. Nurodykite pacientui, kuriy veiksmy imtis perdozavimo atveju, praleidus ar pavélavus iSgerti
doze.

. Jei reikia, duokite pacientui paciento vadovg ir paciento kortele.

Po gydymo

Vaisingos moterys

. Informuokite apie biitinybe vengti néStumo ir naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda bent

6 mén. nutraukus gydymg CAMZYOS.
Paciento korteléje bus pateikiami toliau nurodyti pagrindiniai praneSimai.

. Nurodymai pacientui: $ig kortele visada turékite su savimi. Visiems sveikatos priezitiros
specialistams, pas kuriuos lankysités, nurodykite, kad vartojate CAMZYOS.

= CAMZYOS skirtas simptominei hipertrofinei obstrukcinei kardiomiopatijai gydyti. Daugiau
informacijos rasite paciento vadove ir pakuotés lapelyje arba kreipkités <jrasykite vietinio BMS
kontakta>.

Saugumo informacija vaisingoms moterims (pateikti kortelés pradzioje):
. Néstumo metu vartojamas CAMZYOS gali pakenkti negimusiam kaidikiui.

] CAMZYOS draudziama vartoti néscioms arba vaisingoms moterims, kurios nenaudoja
veiksmingo kontracepcijos metodo.
. Jei galite pastoti, privalote naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda gydymo metu ir 6 mén.

po paskutinés dozés.

. Jei planuojate pastoti, pasitarkite su gydytoju.

. Jei jtariate, kad galite biiti nésc¢ia arba esate néscia, nedelsdama apie tai informuokite vaistus
iSraSantjjj specialistg arba savo gydytoja.

Saugumo informacija visiems pacientams:

. Jei patiriate naujy Sirdies nepakankamo simptomy, jskaitant dusulj, kriitinés skausma, nuovargj,
pagreitéjusj Sirdies plakimg (palpitacijg) ar kojy tinima, arba jie pablogéja, nedelsdami
informuokite vaistus iSrasantj specialista arba gydytoja arba kreipkités medicininés pagalbos.

. Informuokite vaistus iSrasantjjj specialista arba gydytoja apie visas naujas arba esamas ligas.

. Informuokite vaistus iSrasantj specialista, gydytoja arba vaistininkg apie tai, kad gydotés
CAMZYOS, pries pradédami vartoti bet kokius naujus vaistus (jskaitant receptinius ir
nereceptinius) ar augalinius papildus, nes kai kurie i8 jy gali padidinti CAMZY OS kiekj Jusy
organizme ir taip padidinti tikimybeg patirti Salutinio poveikio reiskiniy (kai kurie 18 jy gali buti
sunkiis). Nenustokite vartoti ir nekeiskite vartojamy vaisty ar augaliniy papildy dozés pries tai
nepasitare su gydytoju ar vaistininku, nes kiti vaistai gali turéti jtakos CAMZYOS veikimui.

Uzpildykite Sig dalj patys arba paprasykite, kad ja uzpildyty CAMZYOS paskyres specialistas.
Paciento vardas, pavardé:

Vaistg paskyrusio specialisto vardas, pavardé:

Kabineto telefono numeris:

Telefono numeris po darbo valandy:

Ligoninés pavadinimas (jei taikoma):

Paciento vadove bus pateikiami toliau nurodyti pagrindiniai pranesimai.

Pranesimai apie toksiskumo rizikq embrionui ir vaisiui pateikiami pirmieji nuplésiamajame lape

Jei esate vaisinga moteris, prie§ pradédama gydyma CAMZYOS, perskaitykite toliau pateikta

informacijg ir iSsaugokite §j lapa, kad galétuméte pasiziiiréti ateityje.

- CAMZYOS draudziama vartoti, jei esate néScia arba vaisinga moteris ir nenaudojate
veiksmingo kontracepcijos metodo, nes CAMZYOS gali pakenkti negimusiam kiidikiui.
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Jei esate vaisinga moteris, prie§ pradédama vartoti CAMZYOS, turésite gauti neigiamg néStumo
testo rezultata.

Privalote naudoti veiksmingg kontracepcijos metoda viso gydymo metu ir 6 mén. po paskutinés
CAMZYOS dozés. Aptarkite su savo gydytoju, kuris (-ie) kontracepcijos metodas (-ai) Jums
tinka labiausiai.

Jei svarstote galimybe pastoti, pasitarkite su gydytoju.

Jei jtariate, kad galite biiti néscCia, arba esate néscia ir vartojate CAMZYOS, nedelsdama apie tai
informuokite vaistus iSraSantjjj specialista arba gydytoja. Vaistus iSraSantis specialistas arba
gydytojas aptars su Jumis gydymo galimybes.

Kituose puslapiuose

Visada su savimi turékite paciento kortelg ir visiems sveikatos priezitiros specialistams, pas

kuriuos lankysités, nurodykite, kad vartojate CAMZYOS.

Trumpas echokardiogramy aprasSymas ir kodél jos yra svarbios.

CAMZYOS ir sirdies nepakankamumas

o Sirdies nepakankamumas dél sistolinés disfunkcijos yra rimta ir kartais mirtina liga.

o Jei patiriate naujy Sirdies nepakankamumo simptomy, jskaitant dusulj, kriitinés skausma,
nuovargj, pagreitéjusj Sirdies plakima (palpitacijg) ar kojy tinima, arba jie pablogéja,
nedelsdami kreipkités j vaistus iSrasantj specialistg arba gydytoja arba kreipkités
medicininés pagalbos.

o Informuokite vaistus iSrasantjjj specialista arba gydytoja apie visas naujas arba esamas
ligas, kurios pasireiské prie§ gydyma CAMZYOS arba jo metu.
CAMZYOS ir sgveikos

o Kai kurie vaistai (tiek receptiniai, tiek nereceptiniai) ir kai kurie augaliniai papildai gali
turéti jtakos CAMZYOS kiekiui Jiisy organizme ir padidinti tikimybe patirti Salutinio
poveikio reiskiniy (kai kurie i$ jy gali buti sunkiis).

o Nurodykite vaistus iSraSan¢iajam specialistui, gydytojui arba vaistininkui visus
vartojamus receptinius ir nereceptinius vaistus bei augalinius papildus, net jei jy
nevartojate kasdien.

o Nepradékite vartoti ir nenustokite vartoti jokiy vaisty ar augaliniy papildy ir nekeiskite jy
dozés pries tai nepasitare su vaistus iSraSan¢iuoju specialistu, gydytoju ar vaistininku.

o Kai kurie vaisty, galin¢iy paveikti CAMZYOS koncentracijg Jiisy organizme, pavyzdziai
nurodyti 1 lenteléje. Atkreipkite démesj, kad tai néra i§samus visy vaisty, galinéiy patekti
1 Sig kategorija, sarasas. Taip pat nerekomenduojama net ir retkarciais vartoti vaisty,
iskaitant receptinius vaistus, nereceptinius vaistus, augalinius papildus ir greipfruty sultis,
kurie gali turéti jtakos CAMZYOS kiekiui Jusy organizme.

Vaistai, iSvardyti 1 lenteléje ,,Vaisty, galin¢iy paveikti CAMZYOS, pavyzdziai®:
- omeprazolas, ezomeprazolas;

- verapamilis, diltiazemas;

- klaritromicinas, rifampicinas;

- flukonazolas, itrakonazolas, ketokonazolas, pozakonazolas, vorikonazolas;
- fluoksetinas, fluvoksaminas;

- ritonaviras, kobicistatas;

- greipfruty sultys.

Kada kreiptis medicininés pagalbos

o Bet kuriam sveikatos priezitiros specialistui, pas kurj apsilankysite, papasakokite apie bet
kokj patiriamg CAMZYOS $alutinj poveikj, net jei jis néra nurodytas paciento vadove.

o Jei patiriate naujy Sirdies nepakankamumo simptomy, jskaitant dusulj, kriitinés skausma,

nuovargj, pagreitéjusj Sirdies plakima (palpitacija) ar kojy tinima, arba jie pablogéja,
nedelsdami kreipkités j vaistus iSrasant] specialistg arba gydytojg arba kreipkités
medicininés pagalbos.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 2,5 mg kietosios kapsulés
mavacamtenum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 2,5 mg mavakamteno.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Kietosios kapsulés

14 kietyjy kapsuliy
28 kietosios kapsulés
98 kietosios kapsulés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti per burna.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI

EU/1/23/1716/001 (14 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/002 (28 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/009 (98 kietyjy kapsuliy pakuoté)

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

CAMZYOS 2,5 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briuksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 2,5 mg kapsulés
mavacamtenum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Bristol-Myers Squibb

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 5 mg kietosios kapsulés
mavacamtenum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 5 mg mavakamteno.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Kietosios kapsulés

14 kietyjy kapsuliy
28 kietosios kapsulés
98 kietosios kapsulés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti per burna.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI

EU/1/23/1716/003 (14 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/004 (28 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/010 (98 kietyjy kapsuliy pakuoté)

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

CAMZYQOS 5 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briuksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 5 mg kapsulés
mavacamtenum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Bristol-Myers Squibb

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 10 mg kietosios kapsulés
mavacamtenum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 10 mg mavakamteno.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Kietosios kapsulés

14 kietyjy kapsuliy
28 Kkietosios kapsulés
98 kietosios kapsulés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti per burna.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI

EU/1/23/1716/005 (14 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/006 (28 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/011 (98 kietyjy kapsuliy pakuoté)

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

CAMZYOS 10 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briuksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 10 mg kapsulés
mavacamtenum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Bristol-Myers Squibb

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 15 mg kietosios kapsulés
mavacamtenum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra 15 mg mavakamteno.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Kietosios kapsulés

14 kietyjy kapsuliy
28 kietosios kapsulés
98 kietosios kapsulés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti per burna.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIAI

EU/1/23/1716/007 (14 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/008 (28 kietyjy kapsuliy pakuoté)
EU/1/23/1716/012 (98 kietyjy kapsuliy pakuoté)

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

CAMZYOS 15 mg

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briuksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CAMZYOS 15 mg kapsulés
mavacamtenum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Bristol-Myers Squibb

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

CAMZYOS 2,5 mg kietosios kapsulés
CAMZYOS 5 mg kietosios kapsulés
CAMZYOS 10 mg kietosios kapsulés
CAMZYOS 15 mg Kkietosios kapsulés
mavakamtenas (mavacamtenum)

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.

AtidZiai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

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

- Gydytojas jteiks Jums paciento kortele ir paciento vadova. AtidZiai juos perskaitykite ir
laikykités juose pateikty nurodymy.

- Paciento kortele visada parodykite gydytojui, vaistininkui arba slaugytojui, kai pas juos lankotés
arba kai nuvykstate j ligoning.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jiisy).

- Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra CAMZYOS ir kam jis vartojamas
Kas zinotina pries vartojant CAMZYOS
Kaip vartoti CAMZYQOS

Galimas $alutinis poveikis

Kaip laikyti CAMZYOS

Pakuotés turinys ir kita informacija

ook wnE

1. Kas yra CAMZYOS ir kam jis vartojamas

Kas yra CAMZYOS
CAMZYOS sudétyje yra veikliosios medziagos mavakamteno. Mavakamtenas yra laikinas Sirdies
miozino inhibitorius, t. y. jis kei¢ia raumeny baltymo miozino veikimg Sirdies raumens Igstelése.

Kam vartojamas CAMZYOS
CAMZYOS vartojamas suaugusiems pacientams, sergantiems §Sirdies liga, vadinama hipertrofine
obstrukcine kardiomiopatija (HOKMP), gydyti.

Apie hipertrofine obstrukcine kardiomiopatija

Hipertrofiné kardiomiopatija (HKMP) yra bukl¢, kai kairiosios Sirdies ertmés (skilvelio) sienelés
susitraukia stipriau ir sustor¢ja labiau, nei jprasta. Kadangi sienelés sustor¢ja, jos gali uzblokuoti
kraujo srautg i$ Sirdies, taip pat gali sustandéti Sirdis. Dél Sios obstrukcijos su kiekvienu Sirdies diiziu
kraujui darosi sunkiau jtekéti i Sirdj ir iStekeéti i$ jos bei cirkuliuoti kiine, $i liga yra vadinama
hipertrofine obstrukcine kardiomiopatija (HOKMP). HOKMP simptomai: kriitinés skausmas ir
dusulys (ypac po fizinés veiklos), nuovargis, nenormalus §irdies ritmas, galvos svaigimas, alpimo
pojiitis, alpimas (sinkopé) ir kulksniy, pédy, kojy, pilvo ir (arba) kaklo veny tinimas.

Kaip CAMZYOS veikia
CAMZYOS veikia sumazindamas per didelj Sirdies susitraukima ir kliitis kraujui cirkuliuoti kiine.
Taip jis gali palengvinti simptomus ir pagerinti fizinj pajéguma.
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2. Kas Zinotina prie§ vartojant CAMZYOS

CAMZYOS vartoti draudZiama

. jeigu yra alergija mavakamtenui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);
. jeigu esate néscia arba vaisinga moteris, nenaudojanti veiksmingos kontracepcijos;

. Jelgu vartojate vaistus, kurie gali padidinti CAMZYOS kiekj kraujyje, pavyzdziui:
grybelinéms infekcijoms gydyti skirtus geriamuosius vaistus, tokius kaip itrakonazolas,
ketokonazolas, pozakonazolas, vorikonazolas;
- tam tikrus vaistus bakterinéms infekcijoms gydyti, pavyzdziui, antibiotika klaritromicina;
- tam tikrus vaistus ZIV infekcijai gydyti, pavyzdziui, kobicistatg, ritonavira;
- tam tikrud vaistus véziui gydyti, pavyzdziui, ceritinibg, idelalisibg, tukatiniba.
Pasitarkite su gydytoju, ar dél vartojamo vaisto negalite vartoti mavakamteno. Zr. skyriy ,,Kiti vaistai
ir CAMZYOS*.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Reguliariis tyrimai

Jusy gydytojas vertins Jusy Sirdies veikla (Sirdies funkcija) atlikdamas echokardiograma (ultragarso
tyrima, kurio metu gaunami Jusy Sirdies vaizdai) pries§ pirmaja CAMZYOS doze ir reguliariai viso
gydymo metu. Labai svarbu atlikti Sias echokardiogramas, nes Jiisy gydytojas turi jvertinti
CAMZYOS poveikj Jusy Sirdziai. Norint pagerinti Jusy atsakg j vaista ar sumazinti Salutinj poveikj
gali prireikti pakoreguoti Jusy dozg.

Jei esate galinti pastoti moteris, gydytojas, prie§ pradédamas gydyma CAMZYOS, gali atlikti néStumo
testa.

Gydytojas gali atlikti tyrima, kad patikrinty, kaip $is vaistas skaidomas (metabolizuojamas) Jusy
organizme, nes tai gali biti reikalinga gydant CAMZYOS (zr. 3 skyriy).

Nedelsdami informuokite gydytojq arba vaistininkg:
= jei gydant CAMZYOS patiriate bet kuriuos i$ $iy simptomy:
- naujai pasireiskes arba pasunkéjes dusulys,
- krutinés skausmas,
- nuovargis,
- palpitacijos (Sirdies plakimas, kuris gali biiti greitas arba nereguliarus) arba
- kojy tinimas.
Sie pozymiai ir simptomai gali reiksti sistolinés funkcijos sutrikima, kai $irdis negali
pakankamai stipriai varinéti kraujo, tai gali kelti pavojy gyvybei ir sukelti Sirdies
nepakankamuma;
. atsiradus sunkiai infekcijai arba netolygiam $irdies plakimui (aritmijai), nes tai gali padidinti
Sirdies nepakankamumo atsiradimo rizika.
Jasy gydytojui gali prireikti atlikti papildomy Sirdies funkcijos tyrimy, nutraukti gydyma arba pakeisti
doze, priklausomai nuo Jusy savijautos.

Vaisingos moterys

Néstumo metu vartojamas CAMZYOS gali pakenkti negimusiam kiidikiui. Prie§ pradedant gydyma
CAMZYOS, Jusy gydytojas paaiskins Jums gresian¢ig rizika ir paprasys atlikti néStumo testa,
siekdamas jsitikinti, kad nesate néscia. Jusy gydytojas duos Jums kortele, kurioje paaiSkinama, kodel
negalima pastoti vartojant CAMZYOS. Joje taip pat paaiskinama, kaip i§vengti néStumo vartojant
CAMZYQOS. Gydymo metu ir 6 mén. po gydymo privalote naudoti veiksmingg kontracepcijos metodg
(zr. skyriy ,,Néstumas ir zindymo laikotarpis®).

Jei vartodama CAMZY OS pastojote, iskart informuokite gydytoja. Jusy gydytojas nutrauks gydyma
(Zr. ,Nustojus vartoti CAMZYOS* 3 skyriuje).
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Vaikams ir paaugliams
Neduokite $io vaisto vaikams (iki 18 mety), nes CAMZYOS veiksmingumas ir saugumas nebuvo
tirtas su vaikais ir paaugliais.

Kiti vaistai ir CAMZYOS

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui. Tai reikalinga todél, kad kai kurie kiti vaistai gali daryti jtaka CAMZYOS veikimui.
Kai kurie vaistai gali padidinti CAMZYOS kiekj Jisy organizme ir gali padidéti sunkiy Salutiniy
poveikiy tikimybé. Kiti vaistai gali sumazinti CAMZYOS kiekj Jisy organizme ir gali susilpninti jo
teigiama poveik].

Pries vartodami CAMZYOS informuokite gydytoja arba vaistininka, jei vartojate, neseniai vartojote
bet kuriuos i$ toliau nurodyty vaisty arba pakeitéte jy dozes:

. kai kurie skrandzio iSskiriamos rugsties kiekj mazinantys vaistai (cimetidinas, omeprazolas,
ezomeprazolas, pantoprazolas);

. bakterinéms infekcijoms gydyti skirti antibiotikai (pvz., klaritromicinas, eritromicinas);

. grybelinéms infekcijoms gydyti skirti vaistai (pvz., itrakonazolas, flukonazolas, ketokonazolas,

pozakonazolas ir vorikonazolas);

= depresijai gydyti skirti vaistai (pvz., fluoksetinas, fluvoksaminas, citalopramas);

. ZIV infekcijoms gydyti skirti vaistai (pvz., ritonaviras, kobicistatas, efavirenzas);

. rifampicinas (bakterinéms infekcijoms, pavyzdziui, tuberkuliozei, gydyti skirtas antibiotikas);

. apalutamidas, enzalutamidas, mitotanas, ceritinibas, idelalisibas, ribociklibas, tukatinibas (tam
tikriems vézio tipams gydyti skirti vaistai);

. priepuoliams (traukuliams) arba epilepsijai gydyti skirti vaistai (pvz., karbamazepinas ir
fenitoinas, fenobarbitalis, primidonas);

. jonazolé (augalinis vaistas depresijai gydyti);

. sirdj veikiantys vaistai (pavyzdziui, beta blokatoriai ir kalcio kanaly blokatoriai, tokie kaip
verapamilis ir diltiazemas);

. vaistai, didinantys Sirdies atsparumg nenormaliai veiklai (pvz., natrio kanaly blokatoriai, tokie
kaip dizopiramidas);

] tiklopidinas (vaistas Sirdies priepuolio ir insulto prevencijai);

. letermoviras (vaistas citomegaloviruso infekcijoms gydyti);

. noretindronas (vaistas jvairiems menstruacijy sutrikimams gydyti);

= prednizonas (steroidas).

Jei vartojate,vartojote bet kuriuos i$ $iy vaisty arba pakeitéte jy doze, gydytojas turi atidziai Jus stebéti.
Prireikus jis gali pakoreguoti CAMZYOS dozg arba apsvarstyti alternatyvius gydymo metodus.

Jeigu abejojate, ar vartojate anksciau iSvardytus vaistus, prie$ vartodami CAMZYOS pasitarkite su
gydytoju arba vaistininku. Informuokite gydytoja arba vaistininka prie§ nutraukdami vaisty vartojima
arba keisdami jy doze, arba pradédami vartoti naujus vaistus.

Nevartokite jokiy pirmiau iSvardyty vaisty nei kartais, nei retkarciais (nereguliariai), nes jie gali
pakeisti CAMZYOS kiekj Jisy organizme.

CAMZYOS vartojimas su maistu ir gérimais
Turékite omenyje, kad geriant greipfruty sultis, kai vartojate CAMZYOS, gali pakisti CAMZYOS
kiekis Jusy organizme.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néséia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néséia, arba planuojate pastoti, tai prie$
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju.

NéStumas

Nevartokite CAMZYOS néStumo metu, 6 mén. prie$ pastojant arba jei esate vaisinga moteris ir
nevartojate veiksmingy kontracepcijos priemoniy. CAMZYOS gali pakenkti negimusiam kudikiui. Jei
esate galinti pastoti moteris, Jusy gydytojas informuos Jus apie $ig rizikg ir prie§ pradédamas gydyma
bei reguliariai gydymo metu tikrins, ar nesate néscia. Jisy gydytojas duos Jums kortele, kurioje
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paaiSkinama, kodél negalima pastoti vartojant CAMZYOS. Jei vartodama CAMZY OS pastojote,
manote, kad galéjote pastoti, arba planuojate pastoti, iskart informuokite gydytoja.

~

Zindymas
Nezinoma, ar CAMZYOS patenka | motinos pieng. Vartojant CAMZYOS zindyti negalima.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Mavakamtenas gali turéti nedidelj poveikj gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus. Jei vartodami §j
vaista jauciate svaigulj, nevairuokite transporto priemoniy, nevaziuokite dviraciu ir nesinaudokite
jokiais jrankiais ar mechanizmais.

CAMZYOS sudétyje yra natrio
Sio vaisto vienoje kapsuléje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

3. Kaip vartoti CAMZYOS
Visada vartokite §j vaista tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités j gydytoja.

Koki kiekj vartoti

Rekomenduojama pradiné dozé yra 2,5 mg arba 5 mg per burng vieng karta per para. Gydytojas gali
atlikti tyrima, kad patikrinty, kaip §is vaistas skaidomas (metabolizuojamas) Jisy organizme. Sio
tyrimo rezultatais gali buiti vadovaujamasi gydant CAMZYOS. Jei turite kepeny problemy, gydytojas
irgi gali paskirti mazesng¢ prading doze.

Jisy gydytojas pagal atliekamas echokardiogramas stebés, kaip CAMZYOS vartojimo metu veikia
Jusy sirdis, ir remdamasis rezultatais gali keisti dozg (padidinti, sumazinti, laikinai nutraukti).

Jisy gydytojas pasakys, koki CAMZYOS kiekj vartoti.
Jasy gydytojas paskirs vieng 2,5 mg, 5 mg, 10 mg arba 15 mg doze per para. Didziausia vienkartiné
dozé yra 15 mg kartg per para.

CAMZYOS visada vartokite taip, kaip paskyré gydytojas.

Pirmoji echokardiograma bus atlikta pries pradedant gydyma, o po to stebéjimo apsilankymy metu 4, 8
ir 12 savaite siekiant jvertinti Jusy atsakg ] CAMZYOS. Véliau echokardiogramos bus reguliariai
atliekamos kas 3 ménesius arba 6 ménesius. Jisy gydytojui bet kuriuo metu pakeitus CAMZYOS
dozg, praéjus 4 savaitéms bus atlikta echokardiograma, norint jsitikinti, kad Jums skirta dozé yra
tinkama.

Sio vaisto vartojimas
. Prarykite visa kapsule uzsigerdami stikline vandens kiekvieng dieng mazdaug tuo pat metu.

w

= Si vaistg galite vartoti su maistu arba tarp valgymuy.

Ka daryti pavartojus per didele CAMZYOS doze¢?

Jei pavartojote per daug kapsuliy, nedelsdami kreipkités j gydytoja arba vykite j ligonine, jei iSgéréte
3-5 kartus didesne doze, nei rekomenduojama. Jei jmanoma, su savimi pasiimkite vaisto pakuotg ir §j
lapel;.

Pamirsus pavartoti CAMZYOS

Jei pamirSote pavartoti CAMZYOS jprastu laiku, doze¢ suvartokite, kai tik atsiminsite, tg pacig diena, o
kita dozg vartokite kita dieng jprastu metu. Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti
praleistg kapsule.

Nustojus vartoti CAMZYQOS

Nenustokite vartoti CAMZY OS, nebent taip nurodé gydytojas. Jei norite nustoti vartoti CAMZYOS,
kreipkités j gydytoja ir aptarkite geriausig nutraukimo buida.
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Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja.

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

Sunkus $alutinis poveikis

Nedelsdami informuokite gydytoja arba vaistininka, jei gydymo CAMZYOS metu pasireiske bet

kurie i§ Siy simptomy:

. naujai pasireiskes arba pasunkéjes dusulys, kritinés skausmas, nuovargis, palpitacija (stiprus
Sirdies plakimas, kuris gali bati greitas arba nereguliarus) arba kojy tinimas. Sie pozymiai ir
simptomai gali reiksti sistolinés funkcijos sutrikimg (biikle, kai Sirdis negali pakankamai stipriai
varinéti kraujo), kuris gali sukelti Sirdies nepakankamuma ir kelti pavojy gyvybei. (Daznas
Salutinis poveikis)

Labai daZnas (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmenuy):
= galvos svaigimas;
] pasunkéjes kvépavimas.

DazZnas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmenu):
. alpimas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. Apie
Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta nacionaline
pranesSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau informacijos
apie $io vaisto saugumg.

5. Kaip laikyti CAMZYQOS

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant lizdinés plokstelés ir dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Siam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

CAMZYOS sudétis

] Veiklioji (-iosios) medZiaga (-os) yra mavakamtenas. Kiekvienoje kietojoje kapsuléje yra
2,5 mg, 5 mg, 10 mg arba 15 mg mavakamteno.

] Pagalbinés medZziagos yra:

- kapsulés turinys: koloidinis hidratuotas silicio dioksidas, manitolis (E421), hipromeliozé
(E464), kroskarmeliozés natrio druska (E468, zr. 2 skyriy ,,CAMZYOS sudétyje yra
natrio‘), magnio stearatas;
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- kapsulés apvalkalas:
CAMZYQS 2,5 mg kietosios kapsulés
zelatina, titano dioksidas (E171), juodasis gelezies oksidas (E172), raudonasis gelezies
oksidas (E172);
CAMZYQS 5 mg kietosios kapsulés
zelatina, titano dioksidas (E171), geltonasis gelezies oksidas (E172);
CAMZYQOS 10 mg kietosios kapsulés
Zelatina, titano dioksidas (E171), raudonasis gelezies oksidas (E172);
CAMZYQS 15 mg kietosios kapsulés
zelatina, titano dioksidas (E171), juodasis gelezies oksidas (E172);
- spausdinimo rasalas: gelezies oksido juoda (E172), Selakas (E904), propileno glikolis
(E1520), koncentruotas amoniako tirpalas (E527), kalio hidroksidas (E525).

CAMZYOS isvaizda ir kiekis pakuotéje

. CAMZYOS 2,5 mg, mazdaug 18,0 mm ilgio kietosios kapsulés (kapsulés) dangtelis yra Sviesiai
violetinis ir neskaidrus, o korpusas baltas ir neskaidrus, juodu rasalu ant dangtelio i§spausdinta
,»2.5 mg*“, o ant korpuso —,,Mava“.

. CAMZYOS 5 mg, mazdaug 18,0 mm ilgio kietosios kapsulés (kapsulés) dangtelis yra geltonas
ir neskaidrus, o korpusas baltas ir neskaidrus, juodu rasalu ant dangtelio iSspausdinta ,,5 mg®, o
ant korpuso — ,,Mava“.

. CAMZYOS 10 mg, mazdaug 18,0 mm ilgio kietosios kapsulés (kapsulés) dangtelis yra roZinis
ir neskaidrus, o korpusas baltas ir neskaidrus, juodu rasalu ant dangtelio i§spausdinta ,,10 mg*, o
ant korpuso — ,,Mava“.

. CAMZYOS 15 mg, mazdaug 18,0 mm ilgio kietosios kapsulés (kapsulés) dangtelis yra pilkas ir
neskaidrus, o korpusas baltas ir neskaidrus, juodu rasalu ant dangtelio i§spausdinta ,,15 mg*, o
ant korpuso — ,,Mava“.

Kietosios kapsulés yra supakuotos aliuminio folijos lizdinése plokstelése po 14 kietyjy kapsuliy.

Kiekvienoje pakuotéje yra 14, 28 arba 98 kietosios kapsulés. Gali biti tiekiamos ne visy dydziy
pakuotés.

Registruotojas

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15, D15 T867

Airija

Gamintojas

Swords Laboratories Unlimited Company T/A Bristol-Myers Squibb Pharmaceutical Operations,
External Manufacturing

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15, D15 T867

Airija

Jeigu apie $§] vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Swixx Biopharma UAB

Tél/Tel: + 32235276 11 Tel: + 370 52 369140
medicalinfo.belgium@bms.com medinfo.lithuania@swixxbiopharma.com
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Bbbarapus

Swixx Biopharma EOOD

Tein.: + 359 2 4942 480
medinfo.bulgaria@swixxbiopharma.com

Ceska republika

Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.
Tel: + 420 221 016 111
medinfo.czech@bms.com

Danmark

Bristol-Myers Squibb Denmark
TIf: + 45 45 93 05 06
medinfo.denmark@bms.com

Deutschland

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA

Tel: 0800 0752002 (+ 49 89 121 42 350)
medwiss.info@bms.com

Eesti

Swixx Biopharma OU

Tel: + 372 640 1030
medinfo.estonia@swixxbiopharma.com

EALGda

Bristol-Myers Squibb A.E.
TnA: +30 210 6074300
medinfo.greece@bms.com

Espafia

Bristol-Myers Squibb, S.A.
Tel: + 34 91 456 53 00
informacion.medica@bms.com

France

Bristol-Myers Squibb SAS
Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96
infomed@bms.com

Hrvatska

Swixx Biopharma d.o.o.

Tel: + 385 1 2078 500
medinfo.croatia@swixxbiopharma.com

Ireland

Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals uc
Tel: 1 800 749 749 (+ 353 (0)1 483 3625)
medical.information@bms.com
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Luxembourg/Luxemburg

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: + 32235276 11
medicalinfo.belgium@bms.com

Magyarorszag
Bristol-Myers Squibb Kft.
Tel.: + 36 1 301 9797
Medinfo.hungary@bms.com

Malta

A.M. Mangion Ltd
Tel: + 356 23976333
pv@ammangion.com

Nederland

Bristol-Myers Squibb B.V.
Tel: + 31 (0)30 300 2222
medischeafdeling@bms.com

Norge

Bristol-Myers Squibb Norway AS
TIf: + 47 67 55 53 50
medinfo.norway@bms.com

Osterreich

Bristol-Myers Squibb GesmbH
Tel: +4316014 30
medinfo.austria@bms.com

Polska

Bristol-Myers Squibb Polska Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 2606400
informacja.medyczna@bms.com

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,

S.A.
Tel: + 351 21 440 70 00
portugal.medinfo@bms.com

Romania

Bristol-Myers Squibb Marketing Services S.R.L.

Tel: + 40 (0)21 272 16 19
medinfo.romania@bms.com

Slovenija

Swixx Biopharma d.o.o.

Tel: + 386 1 2355 100
medinfo.slovenia@swixxbiopharma.com



mailto:medinfo.bulgaria@swixxbiopharma.com
mailto:medicalinfo.belgium@bms.com
mailto:medinfo.czech@bms.com
mailto:Medinfo.hungary@bms.com
mailto:medinfo.denmark@bms.com
mailto:pv@ammangion.com
mailto:medwiss.info@bms.com
mailto:medischeafdeling@bms.com
mailto:medinfo.estonia@swixxbiopharma.com
mailto:medinfo.norway@bms.com
mailto:medinfo.greece@bms.com
mailto:medinfo.austria@bms.com
mailto:informacion.medica@bms.com
mailto:informacja.medyczna@bms.com
mailto:infomed@bms.com
mailto:portugal.medinfo@bms.com
mailto:medinfo.croatia@swixxbiopharma.com
mailto:medinfo.romania@bms.com
mailto:medical.information@bms.com
mailto:medinfo.slovenia@swixxbiopharma.com

Island

Vistor ehf.

Simi: + 354 535 7000
medical.information@bms.com

Italia

Bristol-Myers Squibb S.r.1.

Tel: + 39 06 50 39 61
medicalinformation.italia@bms.com

Kvzpog

Bristol-Myers Squibb A.E.

TnA: 800 92666 (+ 30 210 6074300)
medinfo.greece@bms.com

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel: + 371 66164750

medinfo.latvia@swixxbiopharma.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai

Slovenské republika

Swixx Biopharma s.r.o.

Tel: + 421 2 20833 600
medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com

Suomi/Finland

Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230
medinfo.finland@bms.com

Sverige

Bristol-Myers Squibb Aktiebolag
Tel: +46 8704 71 00
medinfo.sweden@bms.com

Issami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

https://www.ema.europa.eu.
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