I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Oxlumo 94,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekviename ml injekcinio tirpalo yra lumasirano natrio druskos, atitinkancios 189 mg lumasirano.
Kiekvieno flakono 0,5 ml yra 94,5 mg lumasirano.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas.

Skaidrus, bespalvis arba geltonos spalvos tirpalas (pH mazdaug 7; osmoliariskumas 240—

360 mOsm/kg).

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Oxlumo skirtas visy amziaus grupiy pacienty pirminés 1 tipo hiperoksalurijos (PH1) gydymui.
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma vaistiniu preparatu turi pradéti ir prizidiréti gydytojas, turintis hiperoksalurijos gydymo
patirties.

Dozavimas

Oxlumo leidZiama po oda. Rekomenduojamg Oxlumo dozg¢ sudaro jsotinamosios dozés, skiriamos
kartg per ménesj (i$ viso 3 dozés), po to, pradedant po vieno ménesio po paskutinés jsotinamosios
dozés, skiriamos palaikomosios dozés, kaip nurodyta 1 lentelé¢je. Doz¢é priklauso nuo kiino maseés.
Doze (mg) ir tirj (ml) pacientui reikia apskaiciuoti taip, kaip nurodyta toliau.

Paciento kiino masé (kg) x dozé (mg/kg) = bendras skiriamo vaistinio preparato kiekis (mg).

Bendras kiekis (mg), padalytas i$ koncentracijos (189 mg/ml) = bendras vaistinio preparato tiiris (ml),
kuris turi biti suleistas.



1 lentelé. Mase pagristas Oxlumo dozavimo reZimas
Kiino masé Isotinamoji dozé Palaikomoji dozé
(pradedama leisti praéjus vienam
ménesiui po paskutinés jsotinamosios
dozés)
Mazesné nei 10 kg 6 mg/kg karta per meénesj, i§ viso 3 mg/kg kartg per ménesj, pradedama leisti
3 dozés praéjus vienam ménesiui po paskutinés
jsotinamosios dozés
Nuo 10 kg iki maziau 6 mg/kg karta per meénesj, i§ viso 6 mg/kg kartg per 3 ménesius (kas ketvirtj),
kaip 20 kg 3 dozés pradedama leisti praé¢jus vienam ménesiui po
paskutinés jsotinamosios dozés
20 kg arba didesné 3 mg/kg karta per ménes, i§ viso 3 mg/kg kartg per 3 ménesius (kas ketvirtj),
3 dozés pradedama leisti praé¢jus vienam ménesiui po
paskutinés jsotinamosios dozés

Pacientai, kuriems taikoma hemodializé
Jei Oxlumo skiriama dializés dienomis, jj reikia leisti po hemodializés procediiros.
Praleista dozé

Praleidus ar pavélavus suvartoti doze, vaistinj preparatg reikia suleisti kaip jmanoma greiciau.
Atnaujinkite paskirta ménesing arba ketvir¢io doz¢ nuo paskutinés suleistos dozés.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
65 mety ir vyresniems pacientams dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).
Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriy sutrikusi kepeny funkcija, Oxlumo neistirtas. Pacientams, kuriems yra laikinai
padidéjes bendras bilirubino kiekis (bendras bilirubino kiekis > 1,0—1,5 x VNR [vir§utiné normos
riba]), dozés koreguoti nereikia. Reikia biiti atsargiems gydant pacientus, kuriems diagnozuotas
vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems diagnozuotas inksty funkcijos sutrikimas (apskai¢iuotasis glomeruly filtracijos
greitis (angl. estimated glomerular filtration rate, eGFR) < 90 ml/min./1,73 m?), jskaitant sergan¢ius
galutinés stadijos inksty liga (GSIL) arba tuos, kuriems taikoma dializé, dozes koreguoti nereikia.
Apie pacientus, kuriems yra GSIL arba taikoma dialize, nepakanka duomeny, todél §iuos pacientus
reikia gydyti atsargiai (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija

Apie jaunesnius kaip iki 1 mety pacientus duomeny nepakanka. Gydant $iuos pacientus reikia elgtis
atsargiai (zr. 5.2 skyriy).

Vartojimo metodas

Tik leisti po oda.
Sis vaistinis preparatas tiekiamas kaip paruostas vartoti tirpalas vienkartiniame flakone.

. Reikiamas Oxlumo tiiris apskai¢iuojamas pagal rekomenduojama doz¢ pagal kiino mase, kaip
nurodyta 1 lenteléje.



. Jeigu dozé didesné nei 0,5 ml (94,5 mg), reikés daugiau nei vieno flakono.

. Maksimalus galimas vienos injekcijos ttris yra 1,5 ml. Jei reikia suleisti didesng nei 1,5 ml
doze, ja reikia suleisti per kelis kartus (visg doze¢ padalinus vienodai keliems SvirkStams,
kiekvieng kartg suleidziant mazdaug tg patj tiirj), siekiant sumazinti galimg diskomforta
injekcijos vietoje dél didelio injekcijos tiirio.

. Vaistinio preparato neturi pasirodyti ant adatos galiuko, kol adata dar nejdurta po oda.

. Sj vaistinj preparatg reikia leisti po oda pilvo, zasty ar §launy srityse.

. LeidZiant vélesnes injekcijas arba dozes, rekomenduojama keisti injekcijos vieta.

. Sio vaistinio preparato neturi biiti leidziama j randinj audinj arba paraudusias, uzdegimo

paveiktas arba patinusias vietas.

Oxlumo turi leisti sveikatos prieziliros specialistas. Vaistinio preparato instrukcijg prie§ vartojima Zr.
6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos
Padid¢jes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
4.4 Specialiis ispéjimai ir atsargumo priemonés

Sunki arba galutinés stadijos inksty liga

Gydant lumasiranu padidéja glikolato koncentracija plazmoje, dél ko gali padidéti metabolinés
acidozes rizika arba pasunkeéti anksc¢iau buvusi metaboliné acidozé pacientams, sergantiems sunkia ar
galutinés stadijos inksty liga. Todél reikia stebéti Siuos pacientus, ar nepasireiSkia metabolinés
acidozés poZymiy ir simptomy.

Vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos sutrikimas

Pacientams, kuriems diagnozuotas vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, yra
tikimybe¢, kad vaistinio preparato veiksmingumas bus mazesnis. Todé¢l Siems pacientams reikia stebéti
vaistinio preparato veiksminguma (Zr. 5.2 skyriy).

Pagalbinés medziagos (natrio kiekis)

Sio vaistinio preparato ml yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reik§més.
4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir Kkitokia saveika
Klinikiniy vaisty sgveikos tyrimy neatlikta (zr. 5.2 skyriy).

Vartojimas kartu su piridoksinu

Vartojant kartu su piridoksinu, reikSmingos jtakos lumasirano farmakodinamikai arba
farmakokinetikai néra.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

NeéStumas

Duomeny apie lumasirano vartojima néStumo metu néra. Tyrimai su gyviinais tiesioginio ar
netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé (zr. 5.3 skyriy). Sio vaistinio

preparato vartojima néStumo metu galima apsvarstyti atsizvelgiant | laukiamg naudg moters sveikatai
ir galimg rizika vaisiui.



Zindymas
Nezinoma, ar lumasiranas iSsiskiria ] motinos pieng. Pavojaus zindomiems naujagimiams / kiidikiams

negalima atmesti. Atsizvelgiant j Zindymo nauda kiidikiui ir gydymo nauda motinai, reikia nuspresti,
ar nutraukti zindyma, ar nutraukti / susilaikyti nuo gydymo Oxlumo.

Vaisingumas

Duomeny apie lumasirano poveikj zmoniy vaisingumui néra. Atliekant tyrimus su gyviinais, poveikio
patiny arba pateliy vaisingumui nenustatyta (zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Oxlumo gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausia nurodyta nepageidaujama reakcija buvo injekcijos vietos reakcija (35 %).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Su lumasiranu susijusios nepageidaujamos reakcijos, nustatytos atliekant klinikinius tyrimus ir
remiantis spontaniniais prane$imais, pateiktos lenteléje toliau. Nepageidaujamos reakcijos koduojamos
pageidautinais terminais (PT) pagal MedDRA organy sistemy klase (OSK) ir pateikiamos pagal daznj.
Nepageidaujamy reakcijy daznis apibtidinamas 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), daznis nezinomas (negali buti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis).

2 lentelé.  Nepageidaujamos reakcijos

Organy sistemy klasé Nepageidaujama reakcija DazZnis
Imuninés sistemos sutrikimai Padidéjes jautrumas?® Daznis nezinomas
Virskinimo trakto sutrikimai Pilvo skausmas® Labai daZznas
Bendrieji sutrikimai ir Injekcijos vietos reakcija® Labai daznas
vartojimo vietos pazeidimai

Nepageidaujama reakcija nustatyta vartojant po pateikimo rinkai.

Iskaitant pilvo skausma, skausma virSutinéje pilvo dalyje, skausma apatinéje pilvo dalyje, diskomforta pilvo srityje ir
jautruma pilvo srityje.

Iskaitant injekcijos vietos reakcija, injekcijos vietos eritema, injekcijos vietos skausma, injekcijos vietos niezéjima,
injekcijos vietos patinima, injekcijos vietos diskomforta, injekcijos vietos spalvos pakitima, injekcijos vietos gumba,
injekcijos vietos sukietéjima, injekcijos vietos isbérima, kraujosruvas injekcijos vietoje, injekcijos vietos hematomg ir
injekcijos vietos eksfoliacija.

Atrinkty nepageidaujamy reakciju apibudinimas

Injekcijos vietos reakcijos

Placebu kontroliuojamy ir atviry klinikiniy tyrimy metu injekcijos vietos reakcijos nustatytos 34 i§

98 pacienty (34,7 %). Dazniausi pasireiske simptomai buvo eritema, patinimas, skausmas, hematoma,
niez¢jimas ir spalvos pokytis. Dauguma injekcijos vietos reakcijy prasidéjo suleidimo dieng, <2 %
injekcijos vietos reakcijy pasireiské pra¢jus S-ioms ar daugiau dieny po suleidimo. Apskritai injekcijos
vietos reakcijos buvo lengvos, praéjo po dviejy dieny ir dél jy nereikéjo pertraukti ar nutraukti
gydymo.



Pilvo skausmas

Placebu kontroliuojamo tyrimo metu pilvo skausmas pasireiské 1 18 13 (7,7 %) placebu gydyty
pacienty ir 4 18 26 (15,4 %) lumasiranu gydyty pacienty. Placebu kontroliuojamy ir atviry klinikiniy
tyrimy metu 16 i§ 98 pacienty (16,3 %) nustatytas pilvo skausmas, jskaitant skausmg virSutinéje arba
apatinéje pilvo dalyje, diskomfortg pilvo srityje ar pilvo jautruma. Dauguma reiskiniy buvo lengvi,
trumpalaikiai ir praéjo negydomi. N¢é dél vienos i$ Siy reakcijy gydymas nebuvo nutrauktas.

Imunogeniskumas

Tarp PHI serganciy pacienty ir sveiky savanoriy, kurie klinikiniy tyrimy metu vartojo Oxlumo, 7 i$
120 (5,8 %) asmeny antikiiny pries vaistg (APV) tyrimai buvo teigiami. APV titrai buvo Zemi ir
apskritai trumpalaikiai, poveikio vaistinio preparato klinikiniam veiksmingumui, saugumui,

farmakokinetinéms ar farmakodinaminéms savybéms nebuvo.

Ilgalaikis saugumas

ILLUMINATE-A (tyrimo apraSymas pateikiamas toliau)

Saugumo duomenys atviro testinio tyrimo laikotarpiu (gydymo trukmés mediana buvo 55,0 ménesio)
buvo panasis j zinomus lumasirano saugumo duomenis, gautus placebu kontroliuojamu, dvigubai
koduotu tyrimo laikotarpiu.

Vaiky populiacija

Lumasirano saugumas vaiky populiacijoje (nuo 4 ménesiy iki 17 mety) ir PH1 serganciy suaugusiyjy
populiacijoje buvo panasus.

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 priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Perdozavus rekomenduojama stebéti, ar neatsiras nepageidaujamy mediciniskai nurodyty reakcijy
pozymiy ar simptomy, o jy atsiradus pradéti tinkama simptominj gydyma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — kiti virskinimo sistemg ir metabolizmg veikiantys vaistai, ATC kodas —
A16AX18.

Veikimo mechanizmas

Lumasiranas yra dvigubos grandinés mazoji interferuojanti ribonukleortigstis (angl. small interfering
ribonucleic acid, siRNA), kuri mazina fermento glikolatoksidazés (GO) kiekj nusitaikydama j
hidroksirtigsties oksidazés 1 (HAOI) geno informacing ribonukleortigst (angl. gene messenger
ribonucleic acid, mRNA) hepatocituose per RNR interferencija. Sumazéjus fermento GO kiekiui,
sumaze¢ja ir laisvo glioksilato, kuris yra oksalaty gamybos substratas. Tai lemia oksalaty
koncentracijos, kuri yra pagrindiné serganciyjy PH1 ligos apraiskos priezastis, sumazéjimg Slapime ir
plazmoje. Kadangi GO fermentas biologiniuose procesuose dalyvauja anks¢iau uz fermentg
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alaninglioksilataminotransferaz¢ (AGT), kurio stoka sukelia PH1, lumasirano veikimo mechanizmas
nepriklauso nuo pagrindinés AGXT geno mutacijos.

Klinikinis veiksmingumas

Lumasirano veiksmingumas buvo tirtas atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduotu, placebu kontroliuojamu
klinikiniu tyrimu 6 mety ir vyresniems pacientams, sergantiems PH1 (ILLUMINATE-A), vienos
grupés klinikiniu tyrimu jaunesniems kaip 6 mety pacientams, sergantiems PH1 (ILLUMINATE-B), ir
vienos grupés klinikiniu tyrimu vaikams ir suaugusiems pacientams, sergantiems PH1 ir progresavusia
inksty liga, jskaitant pacientus, kuriems taikoma hemodializé¢ (ILLUMINATE-C).

ILLUMINATE-A

I§ viso 39 pacientai, sergantys PH1, atsitiktiniy im¢iy biidu buvo suskirstyti santykiu 2:1, kad

6 ménesiy trukmés dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo laikotarpiu po oda vartoty
lumasirano arba placebo. Tyrime dalyvavo 6 mety ir vyresni pacientai, kuriy apskai¢iuotasis
glomeruly filtracijos greitis (aGFG) buvo > 30 ml/min./1,73 m?, ir gavo 3 jsotinamasias 3 mg/kg
lumasirano arba placebo dozes, leidziamas kas ménesj, o po to kas ketvirtj buvo leidziamos
palaikomosios 3 mg/kg lumasirano arba placebo dozés (zr. 4.2 skyriy). Pasibaigus 6 ménesiy trukmés
dvigubai koduoto gydymo laikotarpiui, pacientai, jskaitant i§ pradziy vartojusius placeba, pradéjo
testinj iki 54 ménesiy trukmés lumasirano kursa. Bendra lumasirano ekspozicija buvo 165,7 paciento
mety.

Per 6 ménesius trukusj dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo laikotarpj 26 pacientai gavo
lumasirano, 13 gavo placebo. Vartojant pirmajg doz¢ pacienty amziaus mediana buvo 14,9 mety (nuo
6,1 iki 61,0 mety); 66,7 % pacienty buvo vyrai, 76,9 % — baltaodZiai. 24 valandy trukmés oksalaty
i8siskyrimo su $lapimu mediana, pakoreguota pagal kiino pavirsiaus plota (KPP), buvo

1,72 mmol/24 val./1,73 m?, §lapime nustatyty oksalaty ir kreatinino santykio mediana tyrimo pradzioje
buvo 0,21 mmol/mmol, o oksalaty koncentracijos plazmoje mediana buvo 13,1 umol/l. I$ viso 33,3 %
pacienty inksty funkcija buvo normali (aGFG > 90 ml/min./1,73 m?), 48,7 % diagnozuotas lengvas
inksty funkcijos sutrikimas (aGFG nuo 60 iki < 90 ml/min./1,73 m?) ir 18 % diagnozuotas vidutinio
sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (aGFG nuo 30 iki < 60 ml/min./1,73 m?). Tyrimo pradzioje

84,6 % 18 visy tyrime dalyvavusiy pacienty nurodé, kad jiems anksciau buvo simptominiy inksty
akmenliges reiskiniy, o 53,8 % nurodé, kad anks¢iau buvo nefrokalcinozé. Pradedant tyrima gydymo
grupés buvo subalansuotos pagal amziy, oksalaty koncentracija Slapime ir aGFG.

Svarbiausia (pirming) vertinamoji baigtis buvo oksalaty kiekio, i§skiriamo su $lapimu per 24 valandas
ir pakoreguoto pagal KPP, procentinis sumazéjimas nuo tyrimo pradzios iki 3—6-o ménesiy vidurkio.
Lumasiranas buvo susietas su statistiSkai reikSmingu 65,4 % oksalaty kiekio, iSskiriamo su §lapimu
per 24 valandas ir pakoreguoto pagal KPP, sumaz¢jimu, palyginti su 11,8 % placebo grupéje, o Sis
skirtumas sudare 53,5 % (95 % PI: 44,8, 62,3; p < 0,0001). 6-3 ménesj lumasirano grupéje buvo
nustatytas 60,5 % sumazgjes oksalaty ir kreatinino santykis Slapime, palyginti su 8,5 % padidéjimu
placebo grupéje, ir tai nuosekliai atitiko svarbiausios vertinamosios baigties duomenis. Be to,
lumasiranu gydytiems pacientams oksalaty kiekis, iSskiriamas su §lapimu per 24 valandas ir
pakoreguotas pagal KPP, greitai ir nuolat mazéjo, kaip parodyta 1 pav.



1 pav. ILLUMINATE-A: oksalaty kiekio, i§skiriamo su Slapimu per 24 valandas,
pakoreguoto pagal KPP, procentinis pokytis nuo tyrimo pradzios pagal ménesius

(6 ménesiy trukmés dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo laikotarpiu)
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Santrumpos: TP = tyrimo pradzia; KPP = kfino pavirSiaus plotas; M = ménuo; SVP = standartin¢ vidurkio paklaida.
Rezultatai pazymimi diagramoje kaip procentinio poky¢io nuo tyrimo pradzios vidurkis (+ SVP).

6-3jj ménesj didesnei daliai lumasiranu gydyty pacienty buvo pasiektas normalus arba beveik
normalus per 24 valandas su §lapimu i$skiriamy oksalaty kiekis, pakoreguotas pagal KPP

(£ 1,5 x VNR), palyginti su placebu gydytais pacientais, kaip nurodyta 3 lenteléje.

3lentele. ILLUMINATE-A: antriniy vertinamyjy baig¢iy rezultatai, pasiekti per 6 ménesiy
trukmeés dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo laikotarpi

Vertinamosios baigtys

Lumasiranas
(N =26)

Placebas
(N=13)

Gydymo skirtumas
(95 % PI)

p reik§mé

Pacienty, kuriy oksalaty

0,52 (0,31, 0,72)°

0 (0, 0,25)"

0,52 (0,23; 0,70)"

0,001*

kiekis, iSskiriamas su Slapimu
per 24 valandas, yra lygus arba
maZesnis uz VNR, proporcija*

Pacienty, kuriy oksalaty
kiekis, i§skiriamas su Slapimu
per 24 valandas, yra lygus arba
mazesnis uz 1,5 x VNR,
proporcijat

0,84 (0,64, 0,95 | 0(0,0,25)" 0,84 (0,55; 0,94)" <0,00017

Oksalaty koncentracijos
plazmoje procentinis
sumazgjimas nuo tyrimo
pradZios*P

39,8 (2,9)f 0,3 (4,3)f 39,5 (28.9; 50,1) <0,0001

Santrumpos: VNR = vir§utiné normos riba; SVK = standartiné vidurkio paklaida

Rezultatal pagristi skysc¢iy chromatografijos tandemo masés spektrometrijos (LC-MS/MS) tyrimu.
Vertinimas pagrijstas vidutinio procentinio sumazgéjimo 3, 4, 5 ir 6-3 ménesiais maziausiy kvadraty (MK) vidurkiu, taikant
misry kartotiniy matavimy model;j.

T MK vidurkis (SVP).

VNR = 0,514 mmol/24 val./1,73 m?, taikoma oksalaty kiekiui, i§skiriamam su §lapimu per 24 valandas, pakoreguotam
pagal KPP.

95 % PI pagal Clopper Pearson tiksly pasikliautinajj intervala.

Apskaiciuota naudojant Newcombe metoda, pagrista Wilson vertinimo balais metodu.

p reikSmeé pagrista Cochran-Mantel-Haenszel tyrimu, stratifikuotu pagal oksalaty kiekj, iSskiriama su slapimu per

24 valandas, pakoreguota pagal KPP (< 1,70 ir > 1,70 mmol/24 val./1,73 m?).

Analizuoti 23 lumasirang ir 10 placeba vartoj¢ pacientai, kuriems tyrimo pradzioje buvo nustatyti rodikliai, galintys
sumazeti.

PH1 sergantiems pacientams, kuriems buvo skirtas lumasiranas, oksalaty kiekio, i§skiriamo su Slapimu
per 24 valandas ir pakoreguoto pagal KPP, sumaZzéjimas nuo tyrimo pradzios, palyginti su placebu,



buvo panasus visuose i§ anksto apibréZtuose pogrupiuose, jskaitant amziy, lytj, rase¢, inksty funkcijos
sutrikima, piridoksino (vitamino Bg) vartojimg tyrimo pradzioje ir simptominés inksty akmenligés
reiSkiniy anamneze (2 pav.).

2 pav. ILLUMINATE-A: oksalaty kiekio, i§skiriamo su Slapimu per 24 valandas,
pakoreguoto pagal KPP, procentinis pokytis nuo tyrimo pradzios

Pogrupis Lumasiranas — Placebas Luma(i‘i)ranas Pla(c':)bas
I8 viso s 26 13
Amgzius atrankinés patikros metu
6-<12 mety i a 7
12-<18 mety | | 5 1
218 mety L 12 ]
Lytis
Vyras —=— 18 B
Moteris | — a 5
Rasé
Baltyjy | —— 2 ]
Ne baltyjy | 5 4
Piridoksino vartojimas tyrimo pradzioje
Taip | —| 13 g
Ne P 13 4
Oksalaty kiekis, iSskiriamas su Slapi per 24 ir pakort
pagal KPP, tyrimo pradzioje || 11 7
<1.70 mmol/24 val./1.73 m? s 15 B
>1.70 mmol/24 val./1.73 m*
aGFG tyrimo pradzioje e 4 3
<60 ml/min/1.73 m? | 22 10
260 ml/min/1.73 m?
Viso gyvenimo simptominés inksty akmenligés reiskiniy anamnezé A 23 10
Taip I { 3 3
Ne
T T T T T T
-100 a0 -0 A0 -20 ] 20
Lumasirano pranaSumas Placebo pranasumas

Dvigubai koduoto tyrimo laikotarpiu nustatytas sumazéjes iSskiriamy oksalaty kiekis, tgsiant gydyma
lumasiranu, isliko ir iki 60 ménesiy trukusio testinio tyrimo laikotarpiu. 6 ménesiy trukmés dvigubai
koduoto tyrimo laikotarpiu ir tgstinio tyrimo laikotarpiu, kuris i§ viso truko iki 60 ménesiy, buvo
vertinami aGFG, inksty akmenliges reiskiniai (nurodyti kaip reiskiniy skaicius asmeniui per metus) ir
meduliné nefrokalcinozé.

Pacientams, kuriems buvo skiriama lumasirano, aGFG isliko stabilus. Vidutinis metinis pokytis nuo
tyrimo pradzios gydant lumasiranu iki 60 ménesiy laikotarpiu buvo -0,63 ml/min./1,73 m? per metus.

Inksty akmenligés reiskiniy daznis asmeniui per metus, nustatytas pacientams, kuriems
ILLUMINATE-A tyrimo metu atsitiktiniy im¢iy buidu buvo paskirta vartoti lumasirano arba placebo,
pateiktas 4 lenteléje.

4 lentelé. Inksty akmenligés reiSkiniy daZnis asmeniui per metus, nustatytas lumasirano ir

placebo grupéje
Laikotarpis Lumasiranas Placebas
DazZnis (95% PI) Daznis (95% PI)
12 ménesiy iki 3,19 (2,57; 3,96) 0,54 (0,26; 1,13)
sutikimo dalyvauti
tyrime
6 ménesiy dvigubai 1,09 (0,63; 1,88) 0,66 (0,25; 1,76)
koduoto tyrimo
laikotarpis

Testinio atvirojo gydymo lumasiranu laikotarpiu, trukusiu iki 60 ménesiy, inksty akmenligés reiskiniy
daznis buvo 0,49 asmeniui per metus, 53,8 % pacienty inksty akmenligés reiskiniy nebuvo.



Inksty ultragarso tyrimu nustatytos medulinés nefrokalcinozés duomenys, gauti nuo 6-to ménesio,
palyginti su pradiniu vertinimu, pateikti 5 lenteléje.

S5lentelée. ILLUMINATE-A: pacientai, kurie 6 ménesiu trukmés dvigubai koduoto, placebu
kontroliuojamo tyrimo laikotarpiusirgo meduline nefrokalcinoze, palyginti su
pradiniu vertinimu*

Laiko Gydymas Pageréjimas Be pokyciu Pablogéjimas
momentas (n)
Luma_suanas 3 19 0
) (n=22)
6-as ménuo
Placebas 0 1 1
(n=12)

*  Buvo vertinami pacientai, kuriems i§ pradziy ir reikiamu laiko momentu véliau atliktas inksty ultragarso tyrimas.

Meduliné nefrokalcinozé buvo vertinama tik daliai tyrimo populiacijos (buvo vertinami 17 i$

26 lumasirano /lumasirano grupés pacienty ir 6 i§ 13 placebo / lumasirano grupés pacienty pradinio
vertinimo metu ir 54 ménesiy testinio tyrimo laikotarpio pabaigoje). Siai subpopuliacijai nustatyta
bendra biiklés geréjimo bégant laikui tendencija.

ILLUMINATE-B

IS viso j testinj vienos grupés tyrima keliuose centruose buvo jtraukta ir gydyta lumasiranu

18 pacienty, sergan¢iy PH1 (ILLUMINATE-B). Tyrime dalyvavo jaunesni nei 6 mety pacientai:

12 ménesiy arba vyresniy pacienty aGFR turéjo biiti > 45 ml/min./1,73 m?, o jaunesniy nei 12 ménesiy
pacienty kreatinino koncentracija serume tur¢jo biti normali. Atlikus 6 ménesiy pirming analize
nustatyta, kad gaudami pirmaja doze, 3 pacientai svéré maziau nei 10 kg, 12 pacienty —nuo 10 iki
maziau kaip 20 kg, o 3 pacientai svéré 20 kg arba daugiau. Skiriant pirmajg dozg, pacienty amziaus
mediana buvo 51,4 ménesio (nuo 4,0 iki 74,0 ménesio); 55,6% pacienty buvo moteriskos lyties,
88,9% — baltaodziai. Slapime nustatyty oksalaty ir kreatinino santykio mediana tyrimo pradZioje buvo
0,47 mmol/mmol.

Per 6 ménesius lumasiranu gydytiems pacientams Slapime nustatyty oksalaty ir kreatinino santykis
sumazéjo 72,0 % (95 % PI: 66,4; 77,5) nuo tyrimo pradzios (apskaic¢iavus vidurkj nuo 3 iki

6 ménesio), taigi buvo pasiekta svarbiausia (pirminé) vertinamoji baigtis. Lumasiranas buvo susij¢s su
greitu ir nuolatiniu §lapime nustatomy oksalaty ir kreatinino santykio maz¢jimu (3 pav.), kuris buvo
panaSus visose grupése pagal kiino masg. Oksalaty i$siskyrimo su §lapimu procentinis sumazéjimas
isliko tesiant gydymga lumasiranu iki 12-o0 ménesio ir atitiko ILLUMINATE-A duomenis.

3 pav. ILLUMINATE-B: Slapime nustatyty oksalaty ir kreatinino santykio procentinis
pokytis nuo tyrimo pradZios pagal ménesius

0
-10 §
204
304
40}
50
Rall] -
704

(mmol/mmol)ine Ratio (mmol/mmol)

80 -

90

Slapime nustatyty oksalaty ir kreatinino santykio
procentinis pokytis nuo pradinio vertinimo

Tyrimo vizitas

Pacienty skaicius: ILLUMINATE-B grupé pagal pradinj svorj - - #--<10kg —e— I’E’f;g ifg — & —220kg  ---3k--- Visi gydyti lumasiranu
] N= 3 3 3 3 3 3 3
L ] N= 12 12 12 12 12 12 12
A N= 3 3 3 3 3 3 3
* N= 18 18 18 18 18 18 18
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6-3 ménesj devyniems i§ 18 pacienty buvo pasiektas beveik normalus oksalaty ir kreatinino santykis
Slapime (< 1,5 x VNR), jskaitant 1 pacientg, kuriam $is rodiklis tapo visiSskai normalus (< VNR). 12-3
ménes] deSimt i§ 18 pacienty buvo pasiektas beveik normalus oksalaty ir kreatinino santykis Slapime
(£ 1,5 x VNR), jskaitant 2 pacientus, kuriems §is rodiklis tapo visis$kai normalus (< VNR).

Be to, nuo tyrimo pradzios iki 6 ménesio (skaiciuojant vidurkj nuo 3-o iki 6-0 ménesio) oksalaty
koncentracija plazmoje sumazéjo vidutiniskai 31,7 % (95 % PI: 23,9; 39,5). Atliekant pirmine analize
nustatytas sumazéjusi plazmos oksalaty koncentracija isliko ir tesiant gydyma lumasiranu. Tesiant
dozavima, visy pacienty aGFR isliko stabilus.

12 ménesiy laikotarpiu iki sutikimo dalyvauti tyrime ir 6 ménesiy laikotarpiu, kai buvo atliekama
pirminé analizé, inksty akmenligés reiskiniy daznis pacientui per metus buvo atitinkamai 0,24 (95 %
PI: 0,09, 0,63) ir 0,24 (95 % PI: 0,06, 0,96). Reiskiniy daznis nuo 6 iki 12 ménesio buvo 0,12 (95 %
PI: 0,02, 0,84).

Inksty ultragarso tyrimu nustatytos medulinés nefrokalcinozés duomenys, gauti 6-3 ir 12-3 ménesiais,
palyginti su pradiniu vertinimu, pateikti 6 lenteléje.

6 lentelé. ILLUMINATE-B: pacientai, kurie 6-3 ir 12-3 ménesiais sirgo meduline
nefrokalcinoze, palyginti su pradiniu vertinimu®

Laiko momentas Pageréjimas Be pokyc¢iu Pablogéjimas
6-as ménuo

(n=18) 8 10 0

12-as ménuo

(n=17) 11 6 0

*  Buvo vertinami pacientai, kuriems i§ pradziy ir reikiamu laiko momentu véliau atliktas inksty ultragarso tyrimas.
ILLUMINATE-C

I tebevykstantj, daugiacentrj, vienos grupés tyrima, skirta pacientams, sergantiems PH1 ir
progresavusia inksty liga (12 ménesiy ir vyresniy pacienty aGFR < 45 ml/min./1,73 m?, jaunesniy nei
12 ménesiy pacienty — padidéjes kreatinino kiekis serume) i§ viso yra jtrauktas ir gydomas lumasiranu
21 pacientas, jskaitant pacientus, kuriems atlickama hemodializé. Tyrime ILLUMINATE-C dalyvavo
2 grupés: A grupe sudaré 6 pacientai, kuriems jtraukimo j tyrimg metu nereikéjo dializés, o B grupe
sudaré 15 pacienty, kuriems buvo stabiliai taikoma hemodializé. Pacientams buvo paskirtas
rekomenduojamas lumasirano dozavimas pagal kiino svori (zr. 4.2 skyriy).

Vartojant pirmgja dozg, pacienty amziaus mediana buvo 8,9 mety (nuo 0 iki 59 mety), 57,1 % buvo
vyrai ir 76,2 % — baltyjy rasés. A grupés pacienty oksalaty koncentracijos plazmoje mediana buvo
57,94 umol/l. B grupés pacienty oksalaty koncentracijos plazmoje mediana buvo 103,65 umol/I.

Tyrimo pagrindiné vertinamoji baigtis buvo A grupés (N=6) procentinis oksalaty koncentracijos
plazmoje pokytis nuo pradinio vertinimo iki 6-o0 ménesio (vidutiniskai nuo 3-o ménesio iki 6-0
ménesio) ir B grupés (N=15) procentinis oksalaty koncentracijos, nustatytos pries atliekant dializg,
pokytis nuo pradinio vertinimo iki 6-0 ménesio (vidutiniskai nuo 3-o iki 6-0 ménesio).

Vertinant 6 ménesiy laikotarpj, kai buvo atliekama pirminé analiz¢, jau 1-3 ménesj sumaz¢jo abiejy
grupiy pacienty oksalaty koncentracija plazmoje. A grupéje procentinio oksalaty koncentracijos
plazmoje poky¢io nuo pradinio vertinimo iki 6-0 ménesio (vidutini$kai nuo 3-o iki 6-0 ménesio) MK
vidurkiy skirtumas buvo -33.,3 % (95 % PI: -81,82; 15,16), o B grupéje MK vidurkiy skirtumas buvo
-42.4 % (95 % PI: -50,71; -34,15).
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4 pav. ILLUMINATE-C: plazmos oksalaty (umol/l) procentinis pokytis nuo pradinio
vertinimo iki kiekvieno apsilankymo pirminés analizés laikotarpiu

B0 -

I
=1
1

[
[=]
1

=]
1

_nuo pradinio vertinimo (umol/l)

Slapime nustatyty oksalaty procentinis pokytis

Tyrimo vizitas
Gydymo grupé —&— A grupé(N = 6) — # — Bgrupé (N=15)
Pacienty skaicius:
A N= [ [ [ g g 3 3
® N= 15 15 15 15 12 14 15

Rezultatai pateikiami kaip procentinio poky¢io vidurkis (+ SVP) nuo pradinio vertinimo.

Santrumpos: BL = baziné linija; M = ménuo; SVP = standartiné vidurkiy paklaida.

A grupés pradinis vertinimas apibréziamas kaip visy plazmos oksalaty méginiy, paimty prie§ vartojant pirmaja lumasirano
doze, vidurkis; B grupés pradinis vertinimas apibréziamas kaip paskutiniai keturi plazmos oksalaty méginiai, paimti prie§
dializes ir prie§ vartojant pirmaja lumasirano doze. B grupés méginiai buvo imami tik pries dialize.

Atliekant pradinj vertinimg, A grupés vidutinis (SN) aGFR buvo 19,85 (9,6) ml/min./1,73 m?, o 6-3
ménesj — 16,43 (9,8) ml/min./1,73 m?.

A grupéje inksty akmenligés reiskiniy daznis pacientui per metus, nustatytas 12 ménesiy laikotarpiu
iki sutikimo dalyvauti tyrime ir 6 ménesiy pirminés analizés laikotarpiu, atitinkamai buvo 3,20 (95 %

PI: 1,96; 5,22) ir 1,48 (95 % PI: 0,55; 3,92).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojimg pateikti Oxlumo tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy gydant hiperoksalurijg duomenis (vartojimo vaikams informacija pateikiama
4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Po oda leidziamas lumasiranas greitai absorbuojamas, laiko mediana (intervalas) (tmax), kai pasiekiama
didziausia koncentracija kraujo plazmoje yra 4,0 (nuo 0,5 iki 12,0) valandos. PH1 sergantiems > 20 kg
sveriantiems vaikams ir suaugusiesiems didziausia lumasirano koncentracija plazmoje (Cmax) ir plotas
po koncentracijos kreive nuo nulinio laiko iki paskutinés iSmatuojamos koncentracijos (AUCo-jast),
pavartojus rekomenduojama 3 mg/kg lumasirano dozg, buvo atitinkamai 529 (205-1130) ng/ml ir
7400 (289010 700) ng-val./ml. Maziau nei 20 kg sveriantiems vaikams lumasirano Cmax it AUCo_jast,
pavartojus rekomenduojamg 6 mg/kg lumasirano doze, buvo 912 (523—-1760) ir 7960 (5920—13 300).
Lumasirano koncentracija buvo iSmatuojama iki 2448 valandy po dozés suleidimo.

Pasiskirstymas

Sveiky suaugusiyjy plazmos méginiuose, esant kliniskai reik§mingoms koncentracijoms, lumasirano
jungimasis su baltymais yra vidutinis arba didelis (77-85 %). Suaugusiy pacienty, serganciy PH1,
populiacijoje nustatyta, kad lumasirano tariamasis centrinis pasiskirstymo tris (Vqr) yra 4,9 1.
Suleidus po oda, lumasiranas pirmiausia pasiskirsto kepenyse.
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Biotransformacija

Lumasirang metabolizuoja endonukleazés ir egzonukleazés iki trumpesniy oligonukleotidy. In vitro
tyrimai rodo, kad CYP450 fermentai lumasirano nemetabolizuoja.

Eliminacija

Jungtiniai duomenys, gauti sveikiems suaugusiesiems ir PH1 sergantiems pacientams, kuriy

amzius > 6 metai, rodo, kad lumasiranas pirmiausia pasalinamas i§ plazmos per kepenis, tik 7-26 %
suvartotos dozés issiskiria su §lapimu lumasirano pavidalu. Vidutinis (%CV) galutinis lumasirano
pusinés eliminacijos laikas plazmoje yra 5,2 (47,0 %) valandos. Apskaiciuotas populiacijos tipinio
70 kg suaugusiojo tariamasis plazmos klirensas buvo 26,5 I/val. Vaiky ir suaugusiy pacienty,
serganciy PH1, vidutinis inksty lumasirano klirensas buvo mazas ir svyravo nuo 2,0 iki 3,4 1/val.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Suleidus vienkartines poodines dozes (nuo 0,3 iki 6 mg/kg) ir kartotines dozes (po 1 ir 3 mg/kg kartg
per ménesj arba 3 mg/kg kas ketvirtj), nustatyta tiesiné ir Siek tiek netiesiné, nuo laiko nepriklausoma
lumasirano farmakokinetika plazmoje. Suleidus kartotines dozes karta per ménesj arba kas ketvirtj,
lumasirano kaupimosi plazmoje nenustatyta.

Santykis tarp farmakokinetikos ir farmakodinamikos

Lumasirano koncentracija plazmoje nerodo lumasirano farmakodinaminio veikimo apimties ar
trukmés. Greitas ir tikslingas lumasirano pasisavinimas kepenyse lemia greitg koncentracijos
sumazéjima plazmoje. Kepenyse lumasirano pusinés eliminacijos laikas yra ilgas ir palaiko
farmakodinaminj poveikj, taikant dozavima kas ménesj arba kas ketvirt;.

Saveikos
In vitro tyrimai rodo, kad lumasiranas néra citochromo P450 (CYP) fermenty substratas ar
inhibitorius. Nesitikima, kad lumasiranas slopinty arba suzadinty CYP fermentus arba moduliuoty

vaisty nesikliy veikima.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai

Tyrimy su 65 mety ir vyresniais pacientais neatlikta. Amzius nebuvo reik§minga lumasirano
farmakokinetikos kovarianté.

Lytis ir rase

Klinikiniy tyrimy metu lumasirano ekspozicijos plazmoje arba farmakodinamikos skirtumy tarp
skirtingy lyCiy ar rasiy nenustatyta.

Sutrikusi kepeny funkcija

Tyrimy su pacientais, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, neatlikta (zr. 4.2 skyriy). Riboti
farmakokinetikos duomenys rodo, kad pacienty, kuriems nezymiai ir laikinai padidéjes bilirubino
kiekis (bendras bilirubinas > 1,0-1,5 x VNR), lumasirano ekspozicija plazmoje ir farmakodinamika
buvo panasios kaip ir pacienty, kuriy kepeny funkcija normali. Publikuotos literatiiros duomenimis
pacienty, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, kepenyse esanciy asialoglikobaltymy receptoriy, t. y. uz
lumasirano jsisavinima atsakingy receptoriy, ekspresija yra mazesné . Ikiklinikiniai duomenys rodo,
kad tai gali neturéti jtakos jsisavinimui kepenyse arba farmakodinamikai vartojant gydomasias dozes.
Siy duomeny klinikiné svarba yra neZinoma.
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Sutrikusi inksty funkcija

Pacienty, kuriems diagnozuotas lengvas (aGFG nuo 60 iki < 90 ml/min./1,73 m?) inksty funkcijos
sutrikimas, lumasirano ekspozicija plazmoje buvo panasi | pacienty, kuriy inksty funkcija yra normali
(aGFG> 90 ml/min./1,73 m?). Remiantis ribotais duomenimis, pacienty, kuriems yra vidutinio
sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (aGFG nuo 30 iki < 60 ml/min./1,73 m?), Cimax buvo panasi |
pacienty, kuriy inksty funkcija normali; AUC buvo 25 % didesné. Pacientams, kuriems yra sunkus
inksty funkcijos sutrikimas (aGFG nuo 15 iki < 30 ml/min./1,73 m?), GSIL (aGFG

< 15 ml/min./1,73 m?) arba kurie yra dializuojami (zr. 4.2 skyriy) tos pacios kiino masés kategorijos
pacientai, buvo nustatyta laikinai 1,8-3,6 kartus padidéjusi Cmax ir 1,6-3,1 karto padidéjes AUCo jast
(2r. 5.2 skyriy). Sie padidéjimai yra laikini ir koncentracija plazmoje per 2448 val. sumazéja iki
Zzemesnés uz nustatoma, panasiai kaip ir pacientams, kuriy inksty funkcija nesutrikusi (zZr. 5.2 skyriy
,Farmakokinetikos ir farmakodinamikos santykis (-iai)*). Farmakodinamika pacientams, kuriy inksty
funkcija sutrikusi (aGFG < 90 ml/min./1,73 m?), jskaitant GSIL (aGFG < 15 ml/min./1,73 m?) arba
kuriems atlickama dializé, buvo panasi | pacienty, kuriy inksty funkcija normali (aGFG

> 90 ml/min./1,73 m?) (zr. 4.2 skyriy).

Vaiky populiacija

Duomeny apie jaunesnius nei 1 mety vaikus nepakanka. < 20 kg sveriantiems vaikams lumasirano
Crmax buvo du kartus didesné dél nominaliai didesnés 6 mg/kg dozés ir didesnio absorbcijos greicio.
Vaiky (nuo 4 ménesiy iki 17 mety) lumasirano farmakodinamika buvo panasi j suaugusiyjy, nepaisant,
kad < 20 kg sveriantiems vaikams koncentracija plazmoje laikinai biina didesné dél greito ir
vyraujancio lumasirano pasiskirstymo kepenyse.

Kiino masé

< 20 kg sveriantiems vaikams taikant rekomenduojamus dozavimo rezimus, buvo gauta 2 kartus
didesné Cpax, 0 AUC buvo panasi, kaip ir istirtiems kitokios kiino masés zmonéms (6,2—110 kg).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, genotoksiskumo ir kancerogeniskumo ikiklinikiniy tyrimy
duomenys specifinio pavojaus zmogui nerodo.

Ziurkéms buvo nustatyti mikroskopiniai pakitimai kepenyse (pvz., hepatoceliuliné vakuolizacija,
mitoz¢ ir kariomegalija), sumaZzéjes fibrinogeno kiekis plazmoje ir kiti laboratoriniai pakitimai, taciau
Siy pokyc¢iy nenustatyta bezdzionéms. Akivaizdaus specifinio poveikio grauzikams priezastis
nezinoma ir jo svarba zmonéms neaiski.

Lumasiranas nesukélé nepageidaujamo poveikio ziurkiy patiny ir pateliy vaisingumui bei
prenataliniam ir postnataliniam vystymuisi. Ziurkiy ir triu§iy embriony-vaisiaus vystymosi tyrimais
buvo nustatyta skeleto apsigimimy, bet toks poveikis buvo pastebétas tik tada, kai didelé ekspozicija
buvo tokia, kuri laikoma daug karty virSijancia teraping Zmogui.

Nepastebéto nepageidaujamo poveikio ribos (NNPR) buvo mazdaug 20—70 karty didesnés (remiantis
ménesio ekspozicija).

Dozés intervalo nustatymo toksinio poveikio tyrimas su naujagimémis ziurkémis neparod¢, kad

besivystancios ziurkés biity jautresnés lumasirano toksiniam ar farmakologiniam poveikiui, esant
2 kartais didesnei ekspozicijai nei terapiné ekspozicija zmonéms (remiantis ménesio ekspozicija).
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6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZziagy saraSas

Natrio hidroksidas (pH koregavimui)

Fosfato riigstis (pH koregavimui)

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todé¢l Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

Atidarius flakona, vaistinis preparatas turi biiti suvartotas i$ karto.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukStesn¢je kaip 30 °C temperatiiroje.

Flakong laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.
6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

Stiklinis flakonas su fluoropolimeru dengtu guminiu kams¢iu ir aliuminio dangteliu su nupléSiama
virSutine dalimi. Kiekviename flakone yra 0,5 ml injekcinio tirpalo.

Pakuotéje yra vienas flakonas.
6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Sis vaistinis preparatas yra paruostas vartoti ir skirtas vartoti tik viena karta.

Tik leisti po oda.

. Pries leisdami, pasiimkite reikmenis, kuriy néra pakuotéje ir kurie reikalingi leidZiant vaista,
iskaitant sterily $virkstg (0,3 ml, 1 ml arba 3 ml), 18 dydzio (G) adatg ir 25-31 G adata.

. Reikiamas Oxlumo tiiris apskai¢iuojamas pagal rekomenduojama doze pagal kiino mase (Zr.
4.2 skyriy).

. Oxlumo 18 flakono iStraukti turi biiti naudojama 18 dydzio adata. Flakonas turi biiti laikomas
vertikaliai arba pakreiptas nedideliu kampu, o plok$cias adatos krastas turi biiti nukreiptas
zemyn.

. Jeigu turis maZzesnis nei 0,3 ml, rekomenduojama naudoti sterily 0,3 ml Svirksta.

. Vaistin] preparatg reikia leisti sterilia nuo 25 G iki 31 G, 13 mm arba 16 mm ilgio adata, skirta
injekcijoms po oda.

. Pastaba. Sio vaistinio preparato negalima stumti j 25-31 G adata.

. Svirkstai, adatos vaistui i§ flakono i$siurbti ir injekcinés adatos turi biiti naudojamos tik vieng
kartg.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
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7. REGISTRUOTOJAS
Alnylam Netherlands B.V.
Antonio Vivaldistraat 150

1083 HP Amsterdam
Nyderlandai

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2020 m. lapkricio 19 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.
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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 (-u), atsakingo (-u) uz seriju i§leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Alnylam Netherlands B.V.
Antonio Vivaldistraat 150
1083 HP Amsterdam
Nyderlandai

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSrasymo receptinis vaistinis preparatas (zZr. 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 iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio

7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD saras$e), kuris skelbiamas Europos

vaisty tinklalapyje.

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

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

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

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti 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) etapg.
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ITII PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Oxlumo 94,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
lumasiranas

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

Kiekviename ml injekcinio tirpalo yra lumasirano natrio druskos, atitinkancios 189 mg lumasirano.

Kiekvieno flakono 0,5 ml yra 94,5 mg lumasirano.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medZziagos:

Natrio hidroksidas

Fosforo riigstis

Injekcinis vanduo

Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas
94,5 mg/0,5 ml
1 flakonas

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Tik vienkartiniam vartojimui.
Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti po oda.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne auksStesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
Flakong laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Alnylam Netherlands B.V.
Antonio Vivaldistraat 150
1083 HP Amsterdam
Nyderlandai

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/20/1496/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Oxlumo

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Oxlumo 94,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
lumasiranas

2. VARTOJIMO METODAS

Leisti po oda.

3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

S. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

94,5 mg/0,5 ml

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

Oxlumo 94,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
lumasiranas

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

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

. Neismeskite §io lapelio, nes v¢él gali prireikti jj perskaityti.
. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytojg arba slaugytoja.
. Jeigu pasireiks koks nors Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités

i gydytoja arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.
Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra Oxlumo ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie$ vartojant Oxlumo
Kaip vartoti Oxlumo

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Oxlumo

Pakuotés turinys ir kita informacija

AN

1. Kas yra Oxlumo ir kam jis vartojamas

Kas yra Oxlumo

Oxlumo sudétyje yra veikliosios medziagos lumasirano.
Kam Oxlumo vartojamas

Oxlumo yra vartojamas suaugusiyjy ir bet kokio amziaus vaiky pirminés 1 tipo hiperoksalurijos (PH1)
gydymui.

Kas yra PH1

PHI yra reta liga, dél kurios kepenys gamina per daug medziagy, vadinamy oksalatais. Jusy inkstai
Salina oksalatus i§ organizmo, taigi jie pasiSalina su Slapimu. PH1 sergantiems Zmonéms oksalaty
perteklius gali kauptis inkstuose ir sukelti inksty akmenlige, todél inkstai gali nustoti funkcionuoti taip
gerai, kaip turéty. Be to, oksalaty kaupimasis gali pazeisti kitas organizmo dalis, pvz., akis, §irdj, oda
ir kaulus. Tai vadinama oksaloze.

Kaip veikia Oxlumo
Veiklioji Oxlumo medziaga lumasiranas sumazina kepeny gaminamo fermento glikolatoksidazés
kiekj. Glikolatoksidazé yra vienas i§ fermenty, dalyvaujanciy oksalaty gamyboje. Sumazinus fermento

kiekj, kepenys gamina maziau oksalaty ir dél to sumazéja oksalaty kiekis Slapime bei kraujyje. Tai gali
padéti sumazinti ligos poveikj.
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2. Kas Zinotina pries§ vartojant Oxlumo
Oxlumo vartoti draudZiama

. jeigu yra sunki alergija lumasiranui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju prie§ pradédami vartoti §j vaista.

Jeigu Jums yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas, Jsy gydytojas gali stebéti, ar néra metabolinés
acidozés (rugsties kaupimosi organizme) pozZymiy.

Kiti vaistai ir Oxlumo

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

Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néscia, arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j
vaistg pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju. Gydytojas nuspres, ar reikia vartoti Oxlumo,
atsizvelgdamas j tikéting nauda Jusy sveikatai bei rizika negimusiam kadikiui.

Zindymas

Sis vaistas gali patekti j motinos piena ir paveikti Jisy kidikj. Jeigu Zindote kiidikj, prie§ vartodama §j
vaista pasitarkite su gydytoju. Gydytojas padés jums nuspresti, ar nutraukti zindyma, ar nutraukti
gydyma.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Nesitikima, kad §is vaistas paveikty geb¢jima vairuoti ar valdyti mechanizmus.

Oxlumo sudétyje yra natrio

Sio vaisto ml yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikimés.

3. Kaip vartoti Oxlumo
Kokia Oxlumo dozé skiriama

Gydytojas sprgs, kiek vaisto suleisti. Skiriama dozé priklausys nuo Jiisy kiino masés (svorio).
Gydytojas koreguos dozg pagal jiisy kiino masés pokycius.

Pirmasias dozes (jsotinamasias dozes) Jums leis karta per ménesj (i§ viso 3 dozes). Suleidus paskuting
jsotinamaja doze, po ménesio pradésite vartoti palaikomgsias dozes.

Kiino masé, mazesné nei 10 kg

. Isotinamosios dozes: 6 mg kiekvienam Jusy masés kilogramui, vartojamos kartg per ménesj (i$
viso 3 dozés).
. Palaikomoji dozé: 3 mg kiekvienam Jiisy masés kilogramui, vartojama kartg per ménesj,

pradedant po vieno ménesio po paskutinés jsotinamosios dozés.
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Kino masé nuo 10 kg iki maziau kaip 20 kg

. Isotinamosios dozés: 6 mg kiekvienam Jiisy masés kilogramui, vartojamos karta per ménesj (i$
viso 3 dozés).
. Palaikomoji dozé: 6 mg kiekvienam Jiisy masés kilogramui, vartojama kartg per 3 ménesius,

pradedant po vieno ménesio po paskutinés jsotinamosios dozés.

20 kg kiino masé arba didesné

. Isotinamosios dozés: 3 mg kiekvienam Jiisy masés kilogramui, vartojamos karta per ménesj (i$
viso 3 dozés).
. Palaikomoji dozé: 3 mg kiekvienam Jiisy masés kilogramui, vartojama kartg per 3 ménesius,

pradedant po vieno ménesio po paskutinés jsotinamosios dozés.
Kaip vartoti Oxlumo

Sj vaista Jums suleis gydytojas arba slaugytojas.

. Jis leidziamas po oda j pilvo sritj arba kai kuriais atvejais — j zastg ar $launj. Kiekviena paskesné
injekcija bus leidziama j skirtingg vieta.

. Atsizvelgiant | doze, gali tekti suleisti daugiau nei vieng injekcijg po oda.

. Jusy gydytojas ar slaugytojas neleis vaisto j randuotas, paraudusias, uzdegimo pozymiy

turincias ar patinusias odos sritis.
Ka daryti pavartojus per didele Oxlumo doze?

Mazai tikétinu atveju, jei gydytojas ar slaugytojas suleisty per didele doze (perdozuoty), jie stebés, ar
néra $alutinio poveikio.

PamirSus pavartoti Oxlumo

Jei pamirSote pavartoti Oxlumo, kuo grei¢iau pasitarkite su gydytoju arba slaugytoju, kada vartoti kitg
doze.

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

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems zmonéms.
Vartojant Oxlumo gali pasireiksti toliau nurodytas Salutinis poveikis.

Labai daZnas: gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny:

. paraudimas, skausmas, niezéjimas, patinimas, diskomfortas, spalvos poky¢iai, gumbas,
sukietéjimas, i§bérimas, kraujosruvos ar eksfoliacija (odos lupimasis) vaisto suleidimo vietoje
(injekcijos vietos reakcija);

. pilvo skausmas arba diskomfortas.

Daznis neZinomas (negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis):
o tam tikra alerginé reakcija (padidéjes jautrumas) — su tokiais simptomais kaip iSbérimas, gerklés
dirginimas ir vandeningos akys.

PraneSimas apie Salutinj poveiki
Jeigu pasireiks$ koks nors Salutinis poveikis, kreipkités j gydytoja arba slaugytoja. Tai apima bet kokj
galimg Salutinj poveikj, nenurodytg Siame lapelyje. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti

tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema. Pranesdami apie Salutinj
poveikj galite mums padéti gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti Oxlumo

Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Sis vaistas skirtas vienkartiniam vartojimui. Atidarius flakona, vaista reikia i§ karto suvartoti.

Laikyti ne aukstesn¢je kaip 30 °C temperattroje.

Flakona laikykite iSorinéje dézutéje, kad vaistas bility apsaugotas nuo $viesos.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacijg arba su buitinémis atlieckomis. Jtsy gydytojas arba slaugytojas
iSmes visus daugiau nebevartotinus vaistus. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Kokia yra Oxlumo sudétis

. Veiklioji medziaga yra lumasiranas.
. Kiekviename flakone yra lumasirano natrio druskos, atitinkancios 94,5 mg lumasirano.
. Pagalbinés medZziagos yra vanduo injekcijoms, natrio hidroksidas ir fosforo rugstis (zr. 2 skyriy

,»Oxlumo sudétyje yra natrio®).

Oxlumo iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Sis vaistas yra skaidrus, bespalvis iki geltonos spalvos tirpalas injekcijai po oda.

Kiekvienoje pakuotéje yra vienas vienkartinio naudojimo flakonas, kuriame yra 0,5 ml tirpalo.

Registruotojas ir gamintojas

Alnylam Netherlands B.V.
Antonio Vivaldistraat 150
1083 HP Amsterdam
Nyderlandai

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

Belgié/Belgique/Belgien

Alnylam Netherlands B.V.

Tél/Tel: 0800 81 443 (+32 234 208 71)
medinfo@alnylam.com

Bbbarapus

Genesis Pharma Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 969 3227
medinfo@genesispharmagroup.com

Ceska republika

Medison Pharma s.r.o.

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.czechia@medisonpharma.com

Luxembourg/Luxemburg

Alnylam Netherlands B.V.

Tél/Tel: 80085235 (+352 203 014 48)
medinfo@alnylam.com

Lietuva

Medison Pharma Lithuania UAB

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.lithuania@medisonpharma.com

Magyarorszag

Medison Pharma Hungary Kft

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.hungary@medisonpharma.com
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Danmark

Alnylam Sweden AB

TIf: 433 105 15 (+45 787 453 01)
medinfo@alnylam.com

Deutschland

Alnylam Germany GmbH

Tel.: 08002569526 (+49 8920190112)
medinfo@alnylam.com

Eesti

Medison Pharma Estonia OU

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.estonia@medisonpharma.com

EArada

I'ENEXIX ®APMA A.E

TnA: +30 210 87 71 500
medinfo@genesispharmagroup.com

Espaiia

Alnylam Pharmaceuticals Spain SL
Tel: 900810212 (+34 910603753)
medinfo@alnylam.com

France

Alnylam France SAS

Tél: 0805542656 (+33 187650921)
medinfo@alnylam.com

Hrvatska

Genesis Pharma Adriatic d.o.o

Tel: +385 1 5530 011
medinfo@genesispharmagroup.com

Ireland

Alnylam Netherlands B.V.

Tel: 1800 924260 (+353 818 882213)
medinfo@alnylam.com

island

Alnylam Netherlands B.V.
Simi: +31 20 369 7861
medinfo@alnylam.com

Italia

Alnylam Italy S.r.l.

Tel: 800 90 25 37 (+39 02 89 73 22 91)
medinfo@alnylam.com

Kvnpog

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd

TmA: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Malta

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd

Tel: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Nederland

Alnylam Netherlands B.V.

Tel: 08002820025 (+31 203697861)
medinfo@alnylam.com

Norge

Alnylam Sweden AB

TIf: 800 544 00 (+472 1405 657)
medinfo@alnylam.com

Osterreich

Alnylam Austria GmbH

Tel: 0800070339 (+43 720 778 072)
medinfo@alnylam.com

Polska

Medison Pharma Sp. z o.0.

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.poland@medisonpharma.com

Portugal

Alnylam Portugal

Tel: 707201512 (+351 21 269 8539)
medinfo@alnylam.com

Roménia

Genesis Biopharma Romania SRL
Tel: +40 21 403 4074
medinfo@genesispharmagroup.com

Slovenija

Genesis Biopharma SL d.o.o

Tel: +386 1 292 70 90
medinfo@genesispharmagroup.com

Slovenska republika

Medison Pharma s.r.0.

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.slovakia@medisonpharma.com

Suomi/Finland
Alnylam Sweden AB

Puh/Tel: 0800 417 452 (+358 942 727 020)

medinfo@alnylam.com

Sverige

Alnylam Sweden AB

Tel: 020109162 (+46 842002641)
medinfo@alnylam.com
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Latvija

Medison Pharma Latvia SIA

Tel: +31 20 369 7861
medinfo.latvia@medisonpharma.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas .

Kiti informacijos $altiniai

I$sami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.

<

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams.

Vartojimo instrukcija

Tik leisti po oda.

Pasiimkite reikmenis, kuriy néra pakuotéje ir kurie reikalingi leidziant vaista, jskaitant sterily
svirksta (0,3 ml, 1 ml arba 3 ml), 18 dydzio (G) adatg ir 25-31 G adata.

Apskaiciuokite reikiamg Oxlumo tirj pagal rekomenduojamg doze¢ pagal kiino masg. Jei doze
yra didesné kaip 0,5 ml, reikés naudoti daugiau kaip vieng flakong. Maksimalus leidziamas
vienos injekcijos taris yra 1,5 ml. Jei reikia daugiau kaip 1,5 ml, gali prireikti leisti daugiau kaip
vieng injekcija po oda.

Norédami istraukti Oxlumo i§ flakono, laikykite flakong vertikaliai arba pakreipkite nedideliu
kampu ir jsitikinkite, kad ploksc¢ias adatos krastas nukreiptas zemyn.

Nukreipkite adatg ir Svirkstg tiesiai aukStyn ir pabaksnokite $virksta, kad oro burbuliukai pakilty
1 virSy. Kai burbuliukai bus virSuje, Svelniai paspauskite stimoklj, kad oras iseity i$ Svirksto.
Patikrinkite, ar Svirkste yra tinkamas vaisto kiekis.

Vaistg leiskite sterilia nuo 25 G iki 31 G, 13 mm arba 16 mm ilgio adata, skirta injekcijai po
oda. Jeigu tiiris mazesnis nei 0,3 ml, rekomenduojama naudoti sterily 0,3 ml Svirksta.

Pastaba. Nestumkite $io vaisto ] 25-31 G adata. Jei naudojate 0,3 ml (insulino) §virkstus,
neisstumkite i Svirksto burbuliuko.

Vaista galima leisti j pilvo, Zasto arba Slauny sritj. Stenkites keisti leidimo vieta. Neleiskite
vaisto j randinj audinj arba paraudusias, uzdegimo paveiktas arba patinusias vietas.

Pastaba. Leisdami vaista po oda j pilva, venkite 2,0 cm skersmens srities aplink bamba.
Spiritu suvilgytu tamponu nuvalykite vieta, kur ketinate leisti vaista, ir palaukite, kol vieta
visiskai i8dzius.

Naudokite tinkamg injekcijos technikg. Neleiskite j veng ar raumentis.

Idurkite adata staciu kampu (90 laipsniy), kad vaistg suleistuméte tiesiai po oda. Pacientams,
kuriy poodinio audinio nedaug, adata reikia durti 45 laipsniy kampu.

Kol duriate per oda, stimoklio nespauskite. Kai adata perduria oda, paleiskite j rauksle suimta
oda ir létai bei tolygiai leiskite dozg. Suleide vaisto, palaukite bent 5 sekundes, tada iStraukite
adatg i$ odos. Jei reikia, lengvai prispauskite marle arba vatos gabalélj injekcijos vietoje.
Neuzdékite adatos dangtelio atgal.

Pastaba. ]diir¢ adata, netraukite stimoklio atgal, kad nepaZeistuméte audiniy, nesusidaryty
hematomos ir kraujosruvy.

Jei vienai Oxlumo dozei suleisti reikia daugiau nei vienos injekcijos, injekcijos vietos turi biiti
bent 2 cm atstumu viena nuo kitos.

Flakong naudokite tik vienam kartui. Suleide doze, nepanaudotg vaisto likutj flakone tvarkykite
pagal vietinius reikalavimus.

Svirkstus, adatas vaistui i flakono i§traukti ir injekcines adatas naudokite tik viena karta.
Panaudotus Svirkstus ir adatas tvarkykite pagal vietinius reikalavimus.
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