


1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 1,5 mg kietos kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkanc¢io 1,5 mg rivastigmino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA 5@
Kietos kapsulés 00

Baltas kapsulés dangtelis su jspaustu uzrasu ,,R“ ir baltas korpusas, kuriame ispa ¥,
.
4, KLINIKINE INFORMACIJA @
4.1 Terapinés indikacijos é
Lengvos ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencijos simpt@ gydymas.
Pacienty, serganciy idiopatine Parkinsono liga, lengvos ar v o sunkumo demencijos simptominis
gydymas.
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas %

liga susijusios demencijos diagnozavimo_i mo patirties. Liga diagnozuojama tik pagal nustatytus
kriterijus. Pacienta gydyti rivastigmin ima pradéti tik tada, kai yra ji globojantis Zmogus, galintis
kontroliuoti, kad vaistinis preparatas reguliariai vartojamas.

Rivastigminas vartojamas du kar. para, ryte ir vakare, valgant. Nuryjama visa kapsulé.

Pradiné dozé: @

1,5 mg du kartus per paQ
Dozés parinkimas a
Pradiné dozé & ¢ du kartus per para. Jei Si dozé gerai toleruojama, ne greiciau kaip po dvieju

Gydyma gali paskirti ir kontroliuoti tik gydéé@intis Alzheimerio demencijos ar su Parkinsono

gydymo saVai®iy j¥ gali biti padidinta iki 3 mg du kartus per para. Jei maZiausiai dvi savaites dozé
gerai tolertigjama, ji gali buti padidinama iki 4,5 mg ir iki 6 mg du kartus per para.
8

Pasi 10s nepageidaujamos reakcijos (pvz., pykinimas, vémimas, pilvo skausmas ar sumazéjes
@), kiino svorio mazéjimas ar ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas (pvz., tremoras)
ientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, gali susilpnéti praleidus viena ar
kelias vaisto dozes. Jei nepageidaujamos reakcijos neiSnyksta, paros dozg laikinai reikia sumazinti iki
ankstesniosios gerai toleruotos dozés arba galima nutraukti gydyma.

Palaikomoji dozé

Veiksminga vaisto dozé yra nuo 3 mg iki 6 mg du kartus per para. DidZiausiam gydomajam poveikiui
gauti turi biiti skiriama palaikomoji, didziausia geriausiai toleruojama, doz¢. Rekomenduojama
didziausia paros dozé yra po 6 mg du kartus per para.

Palaikomasis gydymas tgsiamas tol, kol stebimas geras gydomasis efektas. Todél rivastigmino
kliniking nauda reikia vertinti reguliariai, ypa¢ pacientams, vartojantiems mazesnes kaip 3 mg vaisto
dozes. Jeigu paciento demencijos simptomy daznis tinkamai nesikeic¢ia 3 ménesius gydant
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palaikomaja doze, gydyma reikia nutraukti. Susilpnéjus gydomajam efektui, vaisto taip pat
nebevartoti.

Atsakas | gydyma rivastigminu yra individualus ir ji sunku i§ anksto numatyti. Ta¢iau pacientams,
sergantiems Parkinsono liga su nedidele demencija, buvo stebimas geresnis efektas. Taip pat geresnis
poveikis pasirei§ké pacientams, sergantiems Parkinsono liga su regos haliucinacijomis (zr. 5.1 skyriu).

Gydymo efektas netirtas placebo kontroliuojamy tyrimy metu, trunkanciy ilgiau kaip 6 ménesius.

Gydymo atnaujinimas:
Jei gydymas nutraukiamas ilgiau kaip kelias dienas, ji reikia atnaujinti skiriant po 1,5 mg du kartus
per para. Paskui doz¢é titruojama taip kaip nurodyta auksciau. @

Inksty ir kepeny nepakankamumas:
Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo inksty arba kepeny veiklos sutrikimasydozés

koreguoti nereikia. Tac¢iau Siy grupiy pacientams padidéja vaisto ekspozicija, todél tu ikruopsciai
laikomasi dozés didinimo rekomendacijy atsizvelgiant i individualy vaisto toleravi angi
pacientams, kuriems yra kliniskai reikSmingas inksty arba kepeny veiklos sutrﬂ\ gali dazniau
pasireiksti nepageidaujamy reakciju (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). %

Pacientai, sergantys sunkiu kepeny nepakankamumu, tirti nebuvo (zr. @:

Vaikai:

Rivastigmino vaikams vartoti nerekomenduojama. Q
4.3 Kontraindikacijos Q@

Sio vaisto negalima vartoti pacientams, kuriems yr
- padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, k'gti\' amato dariniams arba bet kuriai preparato

pagalbinei medziagai;
& moneés

mas, didéjant dozei, paprastai didéja. Jei gydymas
oms, ji reikia atnaujinti, skiriant po 1,5 mg du kartus per para,
reakcijy (pvz., vémimo) tikimybé.

4.4  Specialis jspéjimai ir atsargu

Nepageidaujamy reakcijy daznisq
nutraukiamas ilgiau kaip keli
kad biity mazesné nepageidﬁ

Dozés titravimas: nepag jamos reakcijos (pvz., hipertenzija ir haliucinacijos pacientams,
sergantiems Alzhe%o demencija, ir ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas, daugiausia tremoro,
s su Parkinsono liga susijusia demencija) stebétos greitai padidinus dozg. Jos

pamentams S
gali susilpiié @azmus doze. Kitais atvejais rivastigmino vartojima teko nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

Virék'n@trakto sutrikimai (pvz., pykinimas, vémimas ir viduriavimas) priklausomai nuo vaisto
dozé ju gali pasireiksti pradéjus gydyti ir (ar) didinant vaisto doze (zr. 4.8 skyriy). Sios
daujamos reakcijos daznesnés moterims. Pacientams, kuriems dél ilgalaikio vémimo ar
uriavimo pasireiSkia dehidracijos poZzymiy ar simptomuy bei tinkamai gydant negaunama efekto,
galima skirti intraveniniy skysciy infuzijy, mazinti vaisto doze arba nutraukti jo vartojima.
Dehidracija gali sukelti sunkiy pasekmiy.

Pacientams, sergantiems Alzheimerio liga, gali sumazéti kiino svoris. Cholinesterazés inhibitoriy, taip
pat ir rivastigmino, vartojimas buvo susijgs su $iy pacienty kiino svorio mazéjimu. Todél gydant reikia
stebéti tokiy pacienty kiino svori.

Sunkaus vémimo, susijusio su rivastigmino vartojimu, atveju bitina atitinkamai parinkti doze, kaip
rekomenduojama 4.2 skyriuje. Kai kurie sunkaus vémimo atvejai buvo susijg su stemplés plySimu (zr.



4.8 skyriu). Tokie reiSkiniai atsirado tik po dozés padidinimo arba vartojant dideles rivastigmino
dozes.

AtidZiai turi bati stebimi pacientai, kuriems yra sinusinio mazgo silpnumo sindromas ar laidumo
sutrikimy (sinoatrialiné blokada, atrioventrikuliné blokada) (zr. 4.8 skyriu).

Rivastigminas gali skatinti skrandzio riigsties sekrecija. Atsargiai rivastigming skirti pacientams,
kuriems yra skrandzio ar dvylikapir§tés zarnos opaligé arba didelé opaligés tikimybé.

Cholinesterazés inhibitorius bronchine astma arba obstrukcine plauciy liga sergantiems pacientams
reikia skirti atsargiai.

Cholinomimetikai gali sukelti arba pa@iminti §lapimo taky obstrukcija ir traukulius. Siomis lig@
linkusius sirgti pacientus rivastigminu rekomenduojama gydyti atsargiai. O

Rivastigmino poveikis gydant sunkia Alzheimerio ligos ar su Parkinsono liga susij
kitas demencijos rasis ir kitokios kilmés atminties sutrikimus (pvz., su amziumi s
funkcija), netirtas, todel Siomis ligomis sergantiems pacientams jo vartoti nere?&

Rivastigminas, kaip ir kiti cholinomimetikai, gali patiminti ar sukelti ekst inius simptomus.
Pacientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, buvo s Buklés pablogéjimas
(iskaitant bradikinezija, diskinezija, eisenos sutrikimus) ir tremoro gpizody padaznéjimas arba
pasunkéjimas (Zr. 4.8 skyriy). Kai kuriais atvejais dél Siy reiskini mas rivastigminu turéjo biiti
nutrauktas (pvz., gydymo nutraukimai dél tremoro, gydant riva inu-—1,7 % ir 0 %, gydant
placebu). Rekomenduojama kliniskai stebéti Sias nepageida reakcijas.

Atskiros pacienty grupés
Pacientams, kuriems yra kliniskai reik§mingas inks
pasireiksti nepageidaujamy reakcijy (zr. 4.2 ir 5

veiklos sutrikimas, tyrimy neatlikta. Vis délé.%'

a kepeny veiklos sutrikimas, gali dazniau
us). Pacientams, kuriems yra sunkus kepeny
igmine Teva galima skirti Siems pacientams,
taCiau bitina atidziai stebéti ju bukle.

Pacientams, kuriy kiino svoris maze
ir jie gali dél to dazniau nutraukti a.

1p 50 kg, gali dazniau pasireiksti nepageidaujamy reakciju

4.5 Saveika su kitai &niais preparatais ir kitokia saveika

Rivastigminas, kai linesterazés inhibitorius, gali sustiprinti sukcinilcholino tipo miorelaksanty
poveiki anest§$d tu, todél anestetikus parinkti reikia atsargiai. Prireikus, galima apsvarstyti

dozés sur% atarba laiking gydymo nutraukima.

Del @ Inaminiy savybiy rivastigmino negalima skirti su kitomis cholinomimetinémis
me@ is. Jis taip pat galéty itakoti anticholinergiSkai veikianCiy vaistiniy preparaty poveiki.

iant sveikus savanorius, rivastigmino saveikos su digoksinu, varfarinu, diazepamu ar fluoksetinu
nenustatyta. Rivastigminas neveikia varfarino salygoto pailgéjusio protrombino laiko. Nepastebéta,
kad, vartojant rivastigming kartu su digoksinu, biity Sirdies laidZiosios sistemos sutrikimy.

Atsizvelgiant i jo metabolizma mazai tikétina, kad pasireik$ty metaboliné saveika su kitais vaistiniais
preparatais, nors rivastigminas gali slopinti nuo butirilcholinesterazés priklausoma kity medziagy

metabolizma.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis



Klinikiniy duomeny apie rivastigmino vartojima néStumo metu néra. Tiriant Ziurkes ir triusius, vaisto
poveikio vaisingumui ar embriogenezei nenustatyta, iSskyrus toksiSkas motinai vaisto dozes.
Perinataliniy ir postnataliniy tyrimuy su Ziurkémis metu stebétas pailgéjes gestacinis laikotarpis.
Rivastigmino néStumo metu vartoti negalima, i§skyrus neabejotinai biitinus atvejus.

Rivastigmino iSsiskiria | gyviiny piena. Nezinoma, ar jo patenka i moters piena. Todél moterims,
vartojan¢ioms rivastigmina, zindyti kidikio negalima.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Deél Alzheimerio ligos pamaZzu silpnéja geb¢jimas vairuoti ir valdyti mechanizmus. Be to, %
rivastigminas gali sukelti galvos svaigima ir somnolencija, ypa¢ gydymo pradzioje arba padidinu

vaisto doze, todé¢l gali daryti nedideli arba vidutiniskai iSreiksta poveikj geb¢jimui vairuoti ir V@
mechanizmus. Taigi, demencija sergan¢iy pacienty, kurie vartoja rivastigming, gebéjima th@ rba
valdyti jrenginius turi nuolat vertinti gydantis gydytojas.

4.8 Nepageidaujamas poveikis E’\&

ykinima (38 %) ir
nustatyta, kad
1r jos dazniau

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos yra virSkinimo trakto sutrikimai, is
vemima (23 %), dazniausiai pasireiSkiantys titruojant dozg. Klinikiniy tyzi
moterims dazniau negu vyrams biina nepageidaujamy vir§kinimo trakt

netenka kiino svorio. K

1 lenteléje iSvardytos nepageidaujamos reakcijos, pasirei§kusk@heimerio demencija sergantiems
ir rivastigminu gydomiems pacientams.

Nepageidaujamos reakcijos 1 lenteléje yra iSvardintos pagal MedDRA organy sistemy klases ir
poveikio daznj. Poveikio daznis apibtidinamas tai %a daznas (>1/10); daznas (>1/100 to <1/10);
nedaznas (>1/1000 to <1/100); retas (>1/10000 @ 000); labai retas (<1/10000); daznis nezinomas
(negali buti jvertintas pagal turimus duom%

1 lentelé \
(023

Infekcijos ir infestacijos Qv

Labai reti . Slapimo taky infekcija
Metabolizmo ir mitybos sdtrikimai

Labai dazni Apetito netekimas
Daznis nezinomas __ Dehidratacija

Psichikos sutrik@@ j
Dazni AZitacija
Dazni ;\\ SumiSimas

Dazni Nerimas
Neda% Nemiga
t@ Depresija
&Z eti Haliucinacijos
Znis nezinomas Agresija, neramumas
Nervy sistemos sutrikimai
Labai dazni Galvos svaigimas
Dazni Galvos skausmas
Dazni Somnolencija
Dazni Tremoras
Nedazni Alpimas
Reti Traukuliai
Labai reti Ekstrapiramidiniai simptomai (jskaitant

Parkinsono ligos pablogéjima)




Sirdies sutrikimai

Reti
Labai reti

Daznis nezinomas

Kritinés angina

Sirdies aritmija (pvz., bradikardija,
atrioventrikuliné blokada, priesirdziy virpéjimas
ir tachikardija)

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Kraujagysliy sutrikimai

Labai reti Hipertenzija

Virdkinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas C
Labai dazni Viduriavimas @,"
Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija \
Reti Skrandzio ir dvylikapir§tés zarnos op SO

Labai reti Kraujavimas i$ virskinimo trakto 6

Labai reti Pankreatitas \

NeZinomi Kai kurie sunkaus vémimo a Xb VO susij¢ su

stemplés plySimu (Zr. 4.4%

Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimai

Nedazni

Daznis nezinomas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

Dazni

Reti

Daznis nezinomas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

paZzeidimai

Dazni vargis ir astenija
Dazni \ endras negalavimas
Nedazni Kritimas

Tyrimai { "

Dazni Kiino svorio sumazéjimas

&

2 lenteléje pateiktos nepageid@ reakcijos pasireiSkusios rivastigminu gydytiems pacientams,

sirgusiems su Parkinsono Ii{ jusia demencija.

N

2 lentelé

Metabolizmo ir os sutrikimai
Dazni R

Apetito netekimas

Dazni W N" Dehidracija
Psichi ikimai
Dazail N~ Nemiga
) Nerimas

Zni Neramumas
Daznis neZzinomas Agresija
Nervy sistemos sutrikimai
Labai dazni Tremoras
Dazni Galvos svaigimas
Dazni Mieguistumas
Dazni Galvos skausmas
Dazni Parkinsono ligos pablogéjimas
Dazni Bradikinezija
Dazni Diskinezija




Dazni Distonija

Sirdies sutrikimai

Dazni Bradikardija

Nedazni PrieSirdziy virpéjimas
NedaZzni Atrioventrikuliné blokada

Daznis nezinomas

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Virskinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija
Dazni Padidéjusi seiliy sekrecija

Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimai

Daznis nezinomas

f)
L

Hepatitas o

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

Dazni

Padidéjes prakaitavimas

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio
sutrikimai

*

A
6\

N

Dazni Raumeny rigidiS§kumas
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

paZzeidimai ‘(
Dazni Nuovargis ir s mas
Dazni Eisenos stifikigal

3 lenteléje nurodytas skaicius ir procentas pacienty, ser “@
kuriems buvo i$§ anksto nustatyty nepageidaujamy reiski

simptomy pablogéjima, kurie dalyvavo 24 savai¢iy

3 lentelé

7

Parkinsono liga susijusia demencija,
alinéiy atspindéti parkinsonizmo

és rivastigmino klinikiniame tyrime.

>
>

I anksto nustatytas K

nepageidaujamas poveikis, @,

kuris gali atspindeéti

parkinsonizmo simptomy Rivastigminas Placebas

pablogéjima, pacientams@’ n (%) n (%)

sergantiems su Parkin

liga susijusia demenci}Q

Bendras tirty pacie@qkai us 362 (100) 179 (100)

Bendras pacie ems

pasireiské ﬁ@aujamas 99 (27,3) 28 (15,6)

poveikis 184US

Trem& 37 (10,2) 7 (3,9

gaWas 21 (5,8) 11 (6,1)
rKifisono liga (pablogéjimas) 12 (3,3) 2(1,1)

Seiliy hipersekrecija 5(1,4) 0

Diskinezija 5(1,4) 1(0,6)

Parkinsonizmas 8(2,2) 1(0,6)

Hipokinezija 1(0,3) 0

Judéjimo sutrikimas 1(0,3) 0

Bradikinezija 9(2,5) 3(1,7)

Distonija 3(0,8) 1(0,6)




Sutrikusi eisena 5(1,4) 0
Raumeny rigidiS§kumas 1(0,3)

Pusiausvyros sutrikimas 3(0,8) 2(1,1)
Raumeny sastingis 3(0,8)

Sustingimas 1(0,3)

Motoriné disfunkcija 1(0,3) 0

4.9 Perdozavimas

Didziajai daliai pacienty, atsitiktinai perdozavusiy rivastigmino, klini§kai jokiy simptomuy
nepasireiské ir beveik visi jie toliau vartojo §j vaista. Kitiems buvo tokiy simptomy: pykinir@
vémimas ir viduriavimas, hipertenzija ar haliucinacijos. D¢l vagotoninio cholinesterazés i rig
poveikio Sirdies ritmui gali bati bradikardija ir (arba) alpimas. Vienas pacientas, ié% g

Simpoms \(b‘b

rivastigmino, buvo gydomas konservatyviai ir pasveiko per 24 valandas.
*

Gydymas \

Rivastigmino pusinés eliminacijos periodas yra apie 1 val., o acetilcholin inhibicija trunka
mazdaug 9 valandas, todél, jei perdozavimas kliniskai nepasireiskia, re efldiojama 24 valandas
nevartoti rivastigmino. Asmenims, kuriuos dél perdozavimo stipriai ina ir kurie vemia, turi buti
skiriama vémima slopinanciy preparaty. Kitos Salutinés reakcijo eikus gydomos simptomiskai.

Kai perdozavimas sunkus, gali biiti skiriama atropino. Reko ojama pradiné 0,03 mg/kg
intraveninio atropino sulfato doz¢, kitos dozés priklauso, nikinio atsako. Nerekomenduojama
kaip priesnuod;j vartoti skopolamina.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES %
5.1 Farmakodinaminés savybés K
Farmakoterapiné grupé - anticholi @;és, ATC kodas - NO6DAO3

Rivastigminas yra karbam: g’acetilcholinesterazés ir butirilcholinesterazés inhibitorius, kuris
pagerina cholinerginio i perdavima neuronais, neleisdamas skaidyti sveiky neurony i$skirto
acetilcholino. Todél riva inas gali pagerinti nuo cholinerginio perdavimo priklausantj pazinimo
sutrikima, sergant @ncij , susijusia su Alzheimerio liga ir Parkinsono liga.

Rivastigmi @jungdamas kovalentine jungtimi, saveikauja su fermentais taikiniais, o tai laikinai
inaktyvin ntus. Sveikiems jauniems vyrams geriamoji 3 mg vaisto dozé apie 40 % sumazina
aceti mesterazés (AChE) aktyvuma likvore per pirmasias 1,5 valandas po vartojimo. Buves
fer K tyvumas sugrizta i prading bukle apytikriai po 9 valandy, kai nustatomas didziausias ji
tis poveikis. Sergantiesiems Alzheimerio liga mazéjantis acetilcholinesterazés aktyvumas

ore priklauso nuo vaisto dozés - iki didziausios tirtos po 6 mg du kartus per para dozés.
Keturiolika Alzheimerio liga serganciy ir rivastigminu gydyty pacienty butirilcholinesterazes
aktyvumas likvore buvo slopinamas panaSiai kaip ir AChE.
Klinikiniai Alzheimerio demencijos tyrimai
Rivastigmino veiksmingumas buvo nustatytas atliekant tris nepriklausomus, sri¢iai specifiskus
tyrimus. Pastarieji buvo atlickami periodisSkai per 6 ménesius trukusi gydyma. Tai buvo ADAS-Cog
(pazinimo vertinimas vykdant uzduoti), CIBIC-Plus (i8samus bendrasis vertinimas, kurj atlieka
gydytojas kartu su paciento globéju) ir PDS (globéjo pateikto paciento kasdienés veiklos - asmens
higienos, maitinimosi, apsirengimo, buitinés veiklos, pvz., prekiy isigijimo, orientacijos aplinkoje bei
dalyvavimo su finansais susijusioje veikloje ir kt., jvertinimas).
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Tirty pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State Examination, minimalus protinés biiklés jvertinimas)
rodmuo buvo 10-24.

Jungtiniai duomenys apie pacientus, kuriems gautas kliniSkai reikSmingas atsakas, per dvejus laisvai
pasirenkamy doziy tyrimus (i$ trijy pagrindiniy 26 savaiciy daugiacentriy klinikiniy pacienty,
sergan¢iyjy nesunkia ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencija, tyrimy) nurodyti 4
lenteléje.Pirmiausiai kliniskai reikSmingas pageréjimas vertintas, kai maziausiai 4 punktais pageréjo
ADASCog, pageréjo CIBIC-Plus ir maziausiai 10 % pageréjo PDS.

Toje pacioje lenteléje papildomai pateikiamas ir vélesnis (post-hoc) atsako apibiidinimas. Antrinio %
kliniskai reikSmingo pageréjimo vertinimo kriterijai: ADAS-Cog pageréjo 4 punktais, CIBIC-PIU%
PDS nepablogéjo. 6-12 mg vartojusiems pacientams, kuriems gautas klinikinis efektas, viduti

doz¢ buvo 9,3 mg. Svarbu pazymeéti, kad skalés, naudojamos Alzheimerio ligai vertinti, skiri

tiesioginiai rezultatai, gauti vartojant jvairius vaistus, nelyginami.

4 lentelé \&0

*

«
Pacientai, kuriems buvo Kkliniskai reikémiﬁ%‘a’kas (%)
Ketinantys gydytis Vartoj utiniaja apziiira
Klinikinio atsako | Rivastigminas Placebas Riva M'Ja? Placebas
nustatymas 6-12 mg N=472 éﬂg N=444
379

N=473
ADAS-Cog: 21%** 12 $ 25%** 12
pageréjo
maziausiai 4 Q
punktais
CIBIC-Plus: 29%** d@ 32%** 19
N

pageréjo

PDS: pageréjo 26*** 30*** 18
maziausiai 10 %

MaZiausiai 4 10* 6 12** 6

punktais pageréjo

ADAS-Cog, 0 Q
CIBIC-Plus ir @

PDS nepablogéjo

*p<0,05, **p<0,01, ** 1
Klinikiniai dem& susijusios su Parkinsono liga, tyrimai
Rivastigmipo ingumas gydant demencija, susijusia su Parkinsono liga, buvo jrodytas 24

savaiciy ntrio, dvigubai aklo, placebu kontroliuoto esminio tyrimo metu ir 24 savai¢iy atviros
pratesi %metu. Siame tyrime dalyvavusiy pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State
Exal 'r%, minimalus protinés biiklés jvertinimas) rodmuo buvo 10-24. Veiksmingumas buvo
u@s naudojant dvi nepriklausomas skales, pagal kurias buvo vertinama reguliariai per 6 ménesiy
Ad o laikotarpi, kaip parodyta 5 lenteléje zemiau: ADAS-Cog — pazinimo jvertinimas ir bendras
rtinimas ADCS-CGIC (angl. Alzheimer’s Disease Cooperative Study-Clinician’s Global
Impression of Change).

5 lentelé

Demencija, ADAS-Cog ADAS-Cog ADCS-CGIC ADCS-CGIC
susijusi su Rivastigminas Placebas Rivastigminas Placebas
Parkinsono liga

ITT + RDO (n=329) (n=161) (n=329) (N=165)
populiacija




Pradinis lygmuo +
SN

23,8+10,2 24,3+10,5

n/d

n/d

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

2,1+82 0,775

38+x14

43+15

Taikyto gydymo
skirtumas

2,88t

n/d

p-reik§mé pries
placeba

<0,001*

0,007°

ITT - LOCF
populiacija

(n=287) (n=154)

(n=289)

Pradinis lygmuo +
SN

24,0+10,3 24,5+10,6

n/d

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

25+84 -08+75

3,7+14

&

Taikyto gydymo
skirtumas

3,54}

p-reik§mé pries
placeba

<0,001*

»
2

;001

1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.
2 Patogumui pateikti viduriniai rodmenys, kategoriné anali

angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retri

LOCF - angl. Last Observation Carried Forward, paskut'¢
ios béndra populiacija, metu, duomenys rodo,
ebimas pacienty, sergantiems su Parkinsono
acientams su regos haliucinacijomis buvo

Nors gydymo efektas buvo jrodytas studijos, apima
kad geresnis gydymo efektas, susijes su placebu
liga susijusia vidutine demencija, pogrupyje.Si
stebimas panasiai geresnis gydymo efektas zr.

6 lentelé

w

entele).

>

z&

ir pradiniu ADAS-CoQWeniu kaip kovariantiniu.
i Qdoj ant van Elteren testa ITT —

@p Outs, sugrazinti iskritusieji;

tebéjimas atidétas vélesniam laikui

Su Parkinsono ADAS-(@ ADAS-Cog ADAS-Cog ADAS-Cog
liga susijusi Riva @1 Placebas Rivastigminas Placebas
demencija {

P@uﬁi su regos haliucinacijomis Pacientai be regos haliucinaciju
ITT + RDO - =107) (n=60) (n=220) (n=101)
populiacija * ‘o
Pradinis lygmyo 254 +£9.9 274104 23.1+104 225+10.1
SN g\\'
Pradlni% 2
pasik&g 24- 1.0+9.2 -21+83 26+7.6 0.1+£6.9

jofsavaite = SN
&VMO gydymo 4.27 2.09"
tumas
p-reik§mé pries 0.002* 0.015"
placeba
Pacientai su vidutinio sunkumo Pacientai su lengva demencija
demencija (MMSE 18-24)
(MMSE 10-17)

ITT + RDO (n=87) (n=44) (n=237) (n=115)
populiacija
Pradinis lygmuo + 32.6+104 33.7+£10.3 206+7.9 20.7+7.9
SN
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Pradinis
pasikeitimas 24- 26194 -1.8+7.2 1977 -0.2+£75
aja savait¢ = SN
Taikyto gydymo 4.73" 2.14
skirtumas
p-reik§mé pries 0.002* 0.010"
placeba
1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog lygmeniu kaip kovariantiniu.
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.

ITT — angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrieved Drop Outs, sugrazinti
iskritusieji

5.2 Farmakokinetinés savybés \@'
Absorbcija Q:

Rivastigminas absorbuojamas greitai ir visiSkai. DidZiausia koncentracija kraujyje bu daug po 1
valandos. D¢l vaisto saveikos su fermentu taikiniu rivastigmino biologinis priein%n padidéja

apie 1,5 karto daugiau negu tikimasi padidinus doze¢. Absoliutus biologinis prici as po 3 mg
vaisto dozés yra apie 36 % + 13 %. Rivastigmino kapsules vartojant su mais rbcija (tmax)
pailgéja 90 min., Cmax sumazéja, o AUC padidéja apie 30 %. @
Pasiskirstymas K

@atoencefalini barjerag ir

Prie baltymy rivastigmino jungiasi apie 40 %. Jis gerai praei
tariamasis jo pasiskirstymo taris yra 1,8-2,7 I/kg. %

Metabolizmas Q
Rivastigminas greitai ir ekstensyviai metabolizuojamas (pusinés eliminacijos periodas yra apie 1
valanda), daugiausia jo metabolizuojama cholinest%s katalizuojamos hidrolizés biidu iki
dekarbamilinto metabolito. In vitro nustatyta, k etabolitas labai silpnai slopina
acetilcholinesteraze (<10 %). In vitro ir tiri nus jrodyta, kad citochromo P450 izofermentai
beveik nedalyvauja rivastigmino metabo '%Paskyrus 0,2 mg intravening vaisto dozg, rivastigmino
Klirensas buvo 130 I/h, 0 po 2,7 mg i%@ ¢és dozés sumazéjo iki 70 I/h.

ISsiskyrimas
Nepakitusio rivastigmino Sla lina, metabolity iSskyrimas pro inkstus yra pagrindinis Salinimo
budas. Paskyrus “C-rivasti , nustatyta, kad beveik visas vaistas (>90 %) pasiSalina i$ organizmo
pro inkstus per 24 Vala aziau kaip 1 % vaisto dozés issiskiria su iSmatomis. Serganciyjy
Alzheimerio liga organizmg rivastigmino ar jo dekarbamilinto metabolito nesikaupia.

*

Senyvi asmen
Nors sem‘% anoriy organizme biologinis vaisto prieinamumas yra didesnis negu sveiky jauny

savanori u tiriant 50-92 mety sergancius Alzheimerio liga pacientus, biologinio pricinamumo
skirti ustatyta.

e nepakankamumas
ienty, kuriems buvo lengvas ar vidutinio sunkumo kepeny nepakankamumas, rivastigmino Cmax

buvo apie 60 % didesnis, o AUC beveik dvigubai didesnis lyginant su sveiky savanoriy.

Inksty nepakankamumas

Pacienty, kuriems buvo vidutinio sunkumo inksty nepakankamumas, rivastigmino Cmax ir AUC buvo
beveik dvigubai didesni negu sveiky savanoriuy, taciau pacienty, kuriems buvo sunkus inksty
nepakankamumas, Cmax ir AUC nepakito.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
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Kartotiniy doziy toksiSkumo tyrimy su ziurkémis, pelémis ir Sunimis metu nustatytas tik sustipréjes
farmakologinis poveikis. Nenustatyta, kad vaistas toksiskai veikty kuri nors organa. Tiriant gyviinus,
vaisto saugumo ribos zmonéms nenustatytos dél eksperimentiniy gyviiny jautrumo.

Atliekant standartinius tyrimus in vitro ir in vivo, nenustatyta mutageninio rivastigmino poveikio,
i¥skyrus zmogaus periferiniy limfocity chromosomy aberacijos tyrimus, kai buvo vartojama 10* kartus
didesné dozé uz didZiausia klinikine. Mikrobranduoliy tyrimas in vivo buvo neigiamas.

Skiriant peléms ir ziurkéms didziausia gerai toleruojama vaisto doze, kancerogeniskumo nenustatyta,
nors rivastigmino ir jo metabolity ekspozicija Ziurkéms ir peléms buvo mazesné negu zmonéms.
Rivastigmino ar jo metabolity ekspozicija, normalizuota pagal kiino pavirSiaus plota, buvo beveik %
ekvivalentiSka didziausiai rekomenduojamai 12 mg per para vaisto dozei Zzmogui, taciau, lyginan%
didziausia vaisto doze zmonéms, gyviinams skiriama doz¢ buvo 6 kartus didesné.

Rivastigmino praeina pro gyviiny placenta ir patenka i motinos pieng. Tiriant vaikingas @r
triuSiy pateles, rivastigmino teratogeniSkumo nenustatyta. \$

9
6. FARMACINE INFORMACIJA Q
6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas @
Kapsulés turinys @

Mikrokristaliné celiuliozé \Q

Hipromeliozé

Koloidinis silicio dioksidas Q
Magnio stearatas

Kapsulés korpusas @,%
Titano dioksidas (E171)

Zelatina QZ.\
Rasalas jspaudams - Juodasis S-1-178 -1+17823:

Selako glaziira 45 %
Juodasis geleZies oksidas
Amonio hidroksidas @

6.2 NesuderinamunQK
Duomenys nebﬁtin\%

6.3 Tik@ laikas
i

2 met

@pecialios laikymo salygos

Specialiy laikymo salygu nereikia.

6.5 Pakuoté ir jos turinys

- DTPE tableciy talpyklé su polipropileno dangteliu ir su vidine pirmojo atidarymo kontrole.
Kiekvienoje talpykléje yra 250 kapsuliy.

- 28, 56 arba 112 kapsuliy skaidriose PVC/Al iSspaudziamose lizdinése plokstelése.

- 50x1 kapsuliy perforuotose PVC/Al vienadozése lizdinése plokstelése.

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

Specialiy reikalavimy néra.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10

3542 DR Utrecht %
Nyderlandai @

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al) 00
EU/1/09/513/001 ’\&
EU/1/09/513/002 . 6
EU/1/09/513/003 Y
EU/1/09/513/004 g
EU/1/09/513/005 @

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJII@ DATA

17/04/2009 Q

10. TEKSTO PERZIUROS DATA 6

O

Naujausia iSsamia informacija apie §i pr galite rasti Europos vaisty agenttiros (EMA) interneto
svetainéje http://www.ema.europa.eu/

L
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 3 mg kietos kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkanc¢io 3 mg rivastigmino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA 5@
Kietos kapsulés 00

Raudonas kapsulés dangtelis su ispaustu uzrasu ,,R“ ir raudonas korpusas, kuriam ta,, 3%
.
4, KLINIKINE INFORMACIJA @
4.1 Terapinés indikacijos é
Lengvos ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencijos simpt@ gydymas.
Pacienty, serganciy idiopatine Parkinsono liga, lengvos ar v o sunkumo demencijos simptominis
gydymas.
4.2. Dozavimas ir vartojimo metodas %

liga susijusios demencijos diagnozavimo_i mo patirties. Liga diagnozuojama tik pagal nustatytus
kriterijus. Pacienta gydyti rivastigmin pradéti tik tada, kai yra ji globojantis Zmogus, galintis
kontroliuoti, kad vaistinis preparatas reguliariai vartojamas.

Rivastigminas vartojamas du kar. para, ryte ir vakare, valgant. Nuryjama visa kapsulé.

Pradin¢ dozé: @
1,5 mg du kartus per paQ

Dozes arinkimas

Gydyma gali paskirti ir kontroliuoti tik gydfié&s@;intis Alzheimerio demencijos ar su Parkinsono

Pradlne dozé g du kartus per para. Jei §i dozé gerai toleruojama, ne greiciau kaip po dvieju
gydymo s % gah biti padidinta iki 3 mg du kartus per para. Jei maziausiai dvi savaites dozé
geral tole ' , ji gali bati padidinama iki 4,5 mg ir iki 6 mg du kartus per para.

10s nepageidaujamos reakcijos (pvz., pykinimas, vémimas, pilvo skausmas ar sumazéjes
kuno svorio mazeéjimas ar ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas (pvz., tremoras)
1entams sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, gali susilpnéti praleidus viena ar
kelias vaisto dozes. Jei nepageidaujamos reakcijos neiSnyksta, paros dozg laikinai reikia sumazinti iki
ankstesniosios gerai toleruotos dozés arba galima nutraukti gydyma.

Palaikomoji dozé

Veiksminga vaisto dozé yra nuo 3 mg iki 6 mg du kartus per para. DidZiausiam gydomajam poveikiui
gauti turi biiti skiriama palaikomoji, didziausia geriausiai toleruojama, dozé¢. Rekomenduojama
didziausia paros dozé yra po 6 mg du kartus per para.

Palaikomasis gydymas tgsiamas tol, kol stebimas geras gydomasis efektas. Todél rivastigmino
kliniking nauda reikia vertinti reguliariai, ypa¢ pacientams, vartojantiems mazesnes kaip 3 mg vaisto
dozes. Jeigu paciento demencijos simptomy daznis tinkamai nesikeicia 3 ménesius gydant
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palaikomaja doze, gydyma reikia nutraukti. Susilpnéjus gydomajam efektui, vaisto taip pat
nebevartoti.

Atsakas | gydyma rivastigminu yra individualus ir ji sunku i§ anksto numatyti. Taciau pacientams,
sergantiems Parkinsono liga su nedidele demencija, buvo stebimas geresnis efektas. Taip pat geresnis
poveikis pasireiSké pacientams, sergantiems Parkinsono liga su regos haliucinacijomis (Zr. 5.1 skyriy).

Gydymo efektas netirtas placebo kontroliuojamy tyrimy metu, trunkanciy ilgiau kaip 6 ménesius.

Gydymo atnaujinimas:
Jei gydymas nutraukiamas ilgiau kaip kelias dienas, ji reikia atnaujinti skiriant po 1,5 mg du kartus

per para. Paskui dozé titruojama taip kaip nurodyta auksciau. %
Inksty ir kepeny nepakankamumas: \
Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo inksty arba kepenu veiklos sutrikimasy’dozés
koreguoti nereikia. Tac¢iau Siy grupiy pacientams padidéja vaisto ekspozicija, todél tu ikruopsciai
laikomasi dozés didinimo rekomendacijy atsizvelgiant | individualy vaisto toleravi angi
pacientams, kuriems yra kliniskai reikSmingas inksty arba kepeny veiklos sutrﬂ\ gali dazniau
pasireiksti nepageidaujamy reakciju (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). %

Pacientai, sergantys sunkiu kepeny nepakankamumu, tirti nebuvo (Zr. @

Vaikai:

Rivastigmino vaikams vartoti nerekomenduojama. Q
4.3 Kontraindikacijos Q@

Sio vaisto negalima vartoti pacientams, kuriems yr
- padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, k'gti\' amato dariniams arba bet kuriai preparato

pagalbinei medziagai;
& moneés

mas, didéjant dozei, paprastai didéja. Jei gydymas
oms, ji reikia atnaujinti, skiriant po 1,5 mg du Kkartus per para,
reakcijy (pvz., vémimo) tikimybeé.

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargu

Nepageidaujamy reakcijy daznisd
nutraukiamas ilgiau kaip keli
kad biity mazesné nepageidﬁ

sergantiems Alzheitnesio demencija, ir ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas, daugiausia tremoro,
s su Parkinsono liga susijusia demencija) stebétos greitai padidinus dozg. Jos

Dozés titravimas: neEag jamos reakcijos (pvz., hipertenzija ir haliucinacijos pacientams,

pacientams, se

gali susil@iinus doze. Kitais atvejais rivastigmino vartojima teko nutraukti (zr. 4.8 skyriu).
rakto sutrikimai (pvz., pykinimas, vémimas ir viduriavimas) priklauso nuo vaisto dozés

1 pasireiksti pradéjus gydyti ir (ar) didinant vaisto dozg (zr. 4.8 skyriy). Sios

daujamos reakcijos daznesnés moterims. Pacientams, kuriems dél ilgalaikio vémimo ar

uriavimo pasireiskia dehidracijos pozymiy ar simptomy bei tinkamai gydant negaunama efekto,
galima skirti intraveniniy skysciuy infuzijy, mazinti vaisto dozg arba nutraukti jo vartojima.
Dehidracija gali sukelti sunkiy pasekmiy.

Virskin

Pacientams, sergantiems Alzheimerio liga, gali sumazéti kiino svoris. Cholinesterazés inhibitoriy, taip
pat ir rivastigmino, vartojimas buvo susij¢s su $iy pacienty kiino svorio maz¢jimu. Todél gydant reikia
stebéti tokiy pacienty kiino svori.

Sunkaus vémimo, susijusio su rivastigmino vartojimu, atveju bitina atitinkamai parinkti doze, kaip
rekomenduojama 4.2 skyriuje. Kai kurie sunkaus vémimo atvejai buvo susijg su stemplés plySimu (zZr.
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4.8 skyriu). Tokie reiSkiniai atsirado tik po dozés padidinimo arba vartojant dideles rivastigmino
dozes.

Atidziai turi biiti stebimi pacientai, kuriems yra sinusinio mazgo silpnumo sindromas ar laidumo
sutrikimy (sinoatrialiné blokada, atrioventrikuliné blokada) (zr. 4.8 skyriu).

Rivastigminas gali skatinti skrandzio riig§ties sekrecija. Atsargiai rivastigming skirti pacientams,
kuriems yra skrandzio ar dvylikapirstés zZarnos opaligé arba didelé opaligés tikimybeé.

Cholinesterazés inhibitorius bronchine astma arba obstrukcine plauciy liga sergantiems pacientams
reikia skirti atsargiai.

Cholinomimetikai gali sukelti arba paiiminti §lapimo taky obstrukcija ir traukulius. Siomis hg(@'
linkusius sirgti pacientus rivastigminu rekomenduojama gydyti atsargiai.

Rivastigmino poveikis gydant sunkia Alzheimerio ligos ar su Parkinsono liga susij
kitas demencijos rasis ir kitokios kilmés atminties sutrikimus (pvz., su amZiumi s
funkcija), netirtas, todél Siomis ligomis sergantiems pacientams jo vartoti nerek\

Rivastigminas, kaip ir kiti cholinomimetikai, gali patiminti ar sukelti ekst inius simptomus.
Pacientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, buvo s buklés pablogéjimas
(iskaitant bradikinezija, diskinezija, eisenos sutrikimus) ir tremoro y padaznéjimas arba
pasunkéjimas (Zr. 4.8 skyriy). Kai kuriais atvejais dél Siy reiskini mas rivastigminu turéjo biiti
nutrauktas (pvz., gydymo nutraukimai dél tremoro, gydant riva inu—1,7 % ir 0 %, gydant
placebu). Rekomenduojama kliniskai stebéti Sias nepageida reakcijas.

Atskiros pacienty grupés
Pacientams, kuriems yra kliniskai reikSmingas inks
pasireiksti nepageidaujamy reakcijy (zr. 4.2 ir 5

veiklos sutrikimas, tyrimy neatlikta. Vis délé%'

a kepenu veiklos sutrikimas, gali dazniau
us). Pacientams, kuriems yra sunkus kepenuy
igmine Teva galima skirti Siems pacientams,
taCiau bitina atidziai stebéti ju bukle.

Pacientams, kuriy kiino svoris maze
ir jie gali dél to dazniau nutraukti

1p 50 kg, gali dazniau pasireiksti nepageidaujamy reakciju

4.5 Sgveika su kitais vaﬁ@s preparatais ir kitokia sgveika

Rivastigminas, kaip cho terazés inhibitorius, gali sustiprinti sukcinilcholino tipo miorelaksanty

poveiki anestezijo u, todél anestetikus parinkti reikia atsargiai. Prireikus, galima apsvarstyti

dozés sumaiin' laiking gydymo nutraukima.

Dél farm miniy savybiy rivastigmino negalima skirti su kitomis cholinomimetinémis

medzi és Jis taip pat galéty itakoti anticholinergiskai veikianciy vaistiniy preparaty poveiki.
I®Svelkus savanorius, rivastigmino saveikos su digoksinu, varfarinu, diazepamu ar fluoksetinu

ustatyta. Rivastigminas neveikia varfarino salygoto pailgéjusio protrombino laiko. Nepastebéta,
kad, vartojant rivastigming kartu su digoksinu, biity Sirdies laidZiosios sistemos sutrikimy.

Atsizvelgiant | jo metabolizma mazai tikétina, kad pasireiks$ty metaboliné saveika su kitais vaistiniais
preparatais, nors rivastigminas gali slopinti nuo butirilcholinesterazés priklausoma kity medziagy
metabolizma.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Klinikiniy duomeny apie rivastigmino vartojima néStumo metu néra. Tiriant Ziurkes ir triusius, vaisto
poveikio vaisingumui ar embriogenezei nenustatyta, iSskyrus toksiSkas motinai vaisto dozes.
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Perinataliniy ir postnataliniy tyrimy su ziurkémis metu stebétas pailgéjes gestacinis laikotarpis.
Rivastigmino néStumo metu vartoti negalima, i§skyrus neabejotinai biitinus atvejus.

Rivastigmino iSsiskiria | gyviiny piena. Nezinoma, ar jo patenka | moters piena. Todél moterims,
vartojanc¢ioms rivastigming, zindyti kadikio negalima.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Deél Alzheimerio ligos pamaZzu silpnéja geb¢jimas vairuoti ir valdyti mechanizmus. Be to,

rivastigminas gali sukelti galvos svaigima ir somnolencija, ypa¢ gydymo pradzioje arba padidinus

vaisto doze, todé¢l gali daryti nedideli arba vidutiniskai iSreiksta poveikj geb¢jimui vairuoti ir Valdyti%
mechanizmus. Taigi, demencija sergan¢iy pacienty, kurie vartoja rivastigming, gebéjima Vaimoti%
valdyti jrenginius turi nuolat vertinti gydantis gydytojas.

4.8 Nepageidaujamas poveikis 00

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos yra virskinimo trakto sutrikimai, jskaitant inima (38 %) ir
vémima (23 %), dazniausiai pasireiskiantys titruojant dozg. Klinikiniy tyrimq?\ statyta, kad
moterims dazniau negu vyrams biina nepageidaujamy virSkinimo trakto rea Jos dazniau
netenka kiino svorio. KQ

1 lenteléje iSvardytos nepageidaujamos reakcijos, pasireiSkusios Al erio demencija sergantiems
ir rivastigminu gydomiems pacientams.

Nepageidaujamos reakcijos 1 lentel¢je yra iSvardintos paga ;RA organy sistemy klases ir
poveikio daznj. Poveikio daznis apibiidinamas taip: labi s (=1/10); daznas (=1/100 to <1/10);
nedaznas (>1/1000 to <1/100); retas (=1/10000 to <1/1008); labai retas (<1/10000); daznis nezinomas
(negali buti jvertintas pagal turimus duomenis).

1 lentelé 5@

Infekcijos ir infestacijos \ Y

Labai reti m‘ Slapimo taky infekcija
Metabolizmo ir mitybos sutrikifnai) ~

Labai dazni s Apetito netekimas
Daznis nezinomas { Dehidatacija
Psichikos sutrikimai « § *

Dazni X Afitacija

Dazni ¢ % SumiSimas

Dazni . \ Nemiga

Nedazni Q Nerimas

Nedazni \ Depresija

Labdi@ Haliucinacijos

% Zinomas Agresija, neramumas
€

sistemos sutrikimai

“eabai dazni Galvos svaigimas
Dazni Galvos skausmas
Dazni Somnolencija
Dazni Tremoras
Nedazni Alpimas
Reti Traukuliai
Labai reti Ekstrapiramidiniai simptomai (jskaitant

Parkinsono ligos pablogéjima)

Sirdies sutrikimai
Reti Kriitinés angina
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Labai reti

Daznis nezinomas

Sirdies aritmija (pvz., bradikardija,
atrioventrikuliné blokada, priesirdziy virpéjimas
ir tachikardija)

Sinusinio mazgo sindromas

Kraujagysliy sutrikimai

Labai reti Hipertenzija

Virdkinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Labai dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija G
Reti Skrandzio ir dvylikapirStés Zarnos opos @:‘
Labai reti Kraujavimas i$ virskinimo trakto \
Labai reti Pankreatitas Q
Nezinomi Kai kurie sunkaus vémimo atveja1 sijg su

stemplés plySimu (zr. 4.4 skyri

Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimai

Nedazni

Padidéje kepeny funkcijos

Daznis neZzinomas Hepatitas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai .
Dazni Padidéjes prakaitalimas’
Reti Bérimas .

Daznis nezinomas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

NieiulysQ

paZzeidimai

Dazni Nu&r is ir astenija
Dazni ndras negalavimas
Nedazni imas

Tyrimai

Dazni Kiino svorio sumazéjimas

’b

2 lenteléje pateiktos nepageldaUJam

sirgusiems su Parkinsono liga suw emencija.

ijos pasireiskusios rivastigminu gydytiems pacientams,

2 lentelé

Metabolizmo ir mitbelrlklmal

Dazni . Apetito netekimas

Dazni RN Dehidracija

Psichikos sutfikimai

Dazni ¥ N\, Nemiga

Dazni v Nerimas

Dazai N\ Neramumas
%ﬁeiinomas Agresija

r\fvlg sistemos sutrikimai

Labai dazni Tremoras

Dazni Galvos svaigimas

Dazni Mieguistumas

Dazni Galvos skausmas

Dazni Parkinsono ligos pablogéjimas

Dazni Bradikinezija

Dazni Diskinezija

Dazni Distonija

Sirdies sutrikimai
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Dazni Bradikardija
Nedazni PrieSirdziy virpéjimas
Nedazni Atrioventrikuliné blokada

Daznis nezinomas

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Virskinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija

Dazni Padidéjusi seiliy sekrecija P
Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimai i
DaZnis neZzinomas Hepatitas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai P

Dazni Padidéjes prakaitavimas \\ 2
Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio \)
sutrikimai X\

Dazni Raumeny rigidiskumas o Q\\'v

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

paZzeidimai

\J

Dazni

g o

Nuovargis ir silpn

Dazni

Eisenos sutriki%
hZ
3 lenteléje nurodytas skaicius ir procentas pacienty, serganéiy insono liga susijusia demencija,
kuriems buvo i$§ anksto nustatyty nepageidaujamy reiskiniy, @ah
simptomy pablogéjima, kurie dalyvavo 24 savai¢iy trukmé

atspindéti parkinsonizmo
tigmino klinikiniame tyrime.

3 lentelé g

1§ anksto nustatytas 5@

nepageidaujamas poveikis, %

kuris gali atspindeéti K

parkinsonizmo simptomy % Rivastigminas Placebas

pablogéjima, pacientams, n (%) n (%)

sergantiems su Parkinsono

liga susijusia demencija

Bendras tirty pacienty skai¢ 362 (100) 179 (100)

Bendras pacienty, kurie

pasireiské nepageidaujama 99 (27,3) 28 (15,6)

poveikis, skaii

Tremoras ¢ ,* - 37 (10,2) 7 (3,9)

Pargriuvignas % 21 (5,8) 11 (6,1)

Parkil&diga (pablogéjimas) 12 (3,3) 2(1,1)
etliy hipersekrecija 5(1,4) 0

kinezija 5(1,4) 1(0,6)

Parkinsonizmas 8(2,2) 1(0,6)

Hipokinezija 1(0,3) 0

Judéjimo sutrikimas 1(0,3) 0

Bradikinezija 9(2,5) 3(1,7)

Distonija 3(0,8) 1(0,6)

Sutrikusi eisena 5(1,4) 0

Raumeny rigidiS§kumas 1(0,3) 0
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Pusiausvyros sutrikimas 3(0,8) 2(1,1)
Raumeny sastingis 3(0,8) 0
Sustingimas 1(0,3) 0
Motoriné disfunkcija 1(0,3) 0

4.9 Perdozavimas

Simptomai

Didziajai daliai pacienty, atsitiktinai perdozavusiy rivastigmino, kliniskai jokiy simptomu

nepasireiske ir beveik visi jie toliau vartojo §j vaista. Kitiems buvo tokiy simptomu: pykinimas, %
vémimas ir viduriavimas, hipertenzija ar haliucinacijos. D¢l vagotoninio cholinesterazés inhibit

poveikio Sirdies ritmui gali biiti bradikardija ir (arba) alpimas. Vienas pacientas, iSgéres 46 &
rivastigmino, buvo gydomas konservatyviai ir pasveiko per 24 valandas. 6

Gydymas KO
Rivastigmino pusinés eliminacijos periodas yra apie 1 val., 0 acetilcholinesterazéssnhibicija trunka
mazdaug 9 valandas, todél, jei perdozavimas kliniskai nepasireiskia, rekomen @ 24 valandas

nevartoti rivastigmino. Asmenims, kuriuos dél perdozavimo stipriai pykina i vemia, turi biiti
skiriama vémima slopinanciy preparaty. Kitos Salutinés reakcijos prirei os simptomiskai.

Kai perdozavimas sunkus, gali biiti skiriama atropino. Rekomendu@ radiné 0,03 mg/kg
intraveninio atropino sulfato doz¢, kitos dozés priklauso nuo ki atsako. Nerekomenduojama
kaip priesnuodij vartoti skopolamina. @

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES %Q

5.1 Farmakodinaminés savybés \'@o

Farmakoterapiné grupé - anticholinester( C kodas - NO6DAO3

olinesterazés ir butirilcholinesterazés inhibitorius, kuris

avima neuronais, neleisdamas skaidyti sveiky neurony i$skirto
ali pagerinti nuo cholinerginio perdavimo priklausanti pazinimo

Rivastigminas yra karbamato tipo 2
pagerina cholinerginio impulso p

inaktyvina fermﬁx veikiems jauniems vyrams geriamoji 3 mg vaisto dozé apie 40 % sumazina

Rivastigminas, susijungdamas kovalentine jungtimi, sgveikauja su fermentais taikiniais, o tai laikinai
acetilcholiges ;AChE) aktyvuma likvore per pirmasias 1,5 valandas po vartojimo. Buves

a Alzheimerio liga serganciy ir rivastigminu gydyty pacienty butirilcholinesterazes

&mas likvore buvo slopinamas panaSiai kaip ir AChE.

Klinikiniai Alzheimerio demencijos tyrimai

Rivastigmino veiksmingumas buvo nustatytas atliekant tris nepriklausomus, sri¢iai specifiskus
tyrimus. Pastarieji buvo atlickami periodisSkai per 6 ménesius trukusi gydyma. Tai buvo ADAS-Cog
(paZinimo vertinimas vykdant uzduotj), CIBIC-Plus (i8samus bendrasis vertinimas, kurj atlieka
gydytojas kartu su paciento globéju) ir PDS (globéjo pateikto paciento kasdienés veiklos - asmens
higienos, maitinimosi, apsirengimo, buitinés veiklos, pvz., prekiy isigijimo, orientacijos aplinkoje bei
dalyvavimo su finansais susijusioje veikloje ir kt., jvertinimas).
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Tirty pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State Examination, minimalus protinés biiklés jvertinimas)
rodmuo buvo 10-24.

Jungtiniai duomenys apie pacientus, kuriems gautas kliniSkai reikSmingas atsakas, per dvejus laisvai
pasirenkamy doziy tyrimus (i8 trijy pagrindiniy 26 savaiciy daugiacentriy klinikiniy pacienty,
sergan¢iyjy nesunkia ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencija, tyrimy) nurodyti 4
lenteléje.Pirmiausiai kliniskai reikSmingas pageré¢jimas vertintas, kai maziausiai 4 punktais pageréjo
ADASCog,pageréjo CIBIC-Plus ir maziausiai 10 % pageréjo PDS.

Toje pacioje lenteléje papildomai pateikiamas ir vélesnis (post-hoc) atsako apibiidinimas. Antrinio
kliniskai reik§mingo pageréjimo vertinimo kriterijai: ADAS-Cog pageréjo 4 punktais, CIBIC-Plus ir%
PDS nepablogéjo. 6-12 mg vartojusiems pacientams, kuriems gautas klinikinis efektas, vidutiné %
dozé buvo 9,3 mg. Svarbu pazyméti, kad skalés, naudojamos Alzheimerio ligai vertinti, Skiriastiir

O
4 lentelé \gg

tiesioginiai rezultatai, gauti vartojant jvairius vaistus, nelyginami.

Pacientai, kuriems buvo Kkliniskai relksmlngag&@(as (%)
Ketinantys gydytis Vartojo p \mtmuyq apZiiira
Klinikinio atsako | Rivastigminas Placebas Rivastigmi Placebas
nustatymas 6-12 mg N=472 6— % N=444
N=473 9
ADAS-Cog: 21%** 12 12
pageréjo Q
maziausiai 4 Q?)
punktais
CIBIC-Plus: 29%** 1 \ 32x** 19
pageréjo
PDS: pageréjo 26*** (b’ 30*** 18
maziausiai 10 %
MaZiausiai 4 10* 6 12** 6
punktais pageréjo
ADAS-Cog, 0o
CIBIC-Plus ir Q
PDS nepablogéjo @

*p<0,05, **p<0,01, ***p<

Klinikiniai demencijos, susijusios su Parkinsono liga, tyrimai
Rivastigmino Veﬂ@umas gydant demencija, susijusia su Parkinsono liga, buvo jrodytas 24

savaiciy daug@ 0, dvigubai aklo, placebu kontroliuoto esminio tyrimo metu ir 24 savaiciy atviros

pratesim etu. Siame tyrime dalyvavusiy pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State
Examin inimalus protinés buklés jvertinimas) rodmuo buvo 10-24. Veiksmingumas buvo
nusta@udq ant dvi nepriklausomas skales, pagal kurias buvo vertinama reguliariai per 6 ménesiy
aikotarpi, kaip parodyta 5 lentel¢je Zemiau: ADAS-Cog — pazinimo jvertinimas ir bendras
S mas ADCS-CGIC (angl. Alzheimer’s Disease Cooperative Study-Clinician’s Global
ression of Change).

7 lentelé

Demencija, ADAS-Cog ADAS-Cog ADCS-CGIC ADCS-CGIC
susijusi su Rivastigminas Placebas Rivastigminas Placebas
Parkinsono liga

ITT + RDO (n=329) (n=161) (n=329) (N=165)
populiacija

Pradinis lygmuo + 23,8 +10,2 24,3 +10,5 n/d n/d
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SN

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

2,1+82

0,775

38+x14

43+15

Taikyto gydymo
skirtumas

2,88t

n/d

p-reik§mé pries
placeba

<0,001*

0,007°

ITT - LOCF
populiacija

(n=287)

(n=154)

(n=289)

(n=158)

Pradinis lygmuo +
SN

24,0+ 10,3

24,5+10,6

n/d

n/d

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

25+84

-08+75

3,7+14

4,3 £

<

Taikyto gydymo
skirtumas

3,54}

/ o\
n
N

p-reik§mé pries

placeba

<0,001*

1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog |
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.

2 Patogumui pateikti viduriniai rodmenys, kategoriné analiz¢é atlikt
angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrie

LOCF - angl. Last Observation Carried Forward, paskutini

Nors gydymo efektas buvo irodytas studijos, aplmancm

stebimas panasiai geresnis gydymo efektas (

@K&ip kovariantiniu.

jant van Elteren testg ITT —
uts, sugrazinti iskritusieji;

b
%mas atidétas velesniam laikui

ra popuhacuao metu, duomenys rodo,

kad geresnis gydymo efektas, susijes su placebu ste mas pacienty, sergantiems su Parkinsono
liga susijusia vidutine demencija, pogrupyje. Sl@entams su regos haliucinacijomis buvo

8 lentelé
Su Parkinsono ADAS -Cog ADAS-Cog ADAS-Cog
liga susijusi Placebas Rivastigminas Placebas
demencija

ai su regos haliucinacijomis Pacientai be regos haliucinacijy
ITT + RDO (n=60) (n=220) (n=101)
populiacija y
Pradlnls lygmuo \‘ﬁ 274+ 104 231+ 104 225+ 10.1

s
Pradlnls Q
pasikeiti 1.0+£9.2 -2.1+£83 2676 0.1+6.9
SN

aja sa
@ydymo 4.27 2.09
&ir as
~¥eiksmé prics 0.002" 0.015"
placeba
Pacientai su vidutinio sunkumo Pacientai su lengva demencija
demencija (MMSE 18-24)
(MMSE 10-17)
ITT + RDO (n=87) (n=44) (n=237) (n=115)
populiacija
Pradinis lygmuo + 32.6+104 33.7+£10.3 206+7.9 20.7+7.9

SN

Pradinis
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pasikeitimas 24- 26194 -1.8+7.2 1977 -0.2+£75
aja savait¢ = SN

Taikyto gydymo 4.73" 2.14
skirtumas

p-reik§mé pries 0.002* 0.010"
placeba

1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog lygmeniu kaip kovariantiniu.
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.

ITT — angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrieved Drop Outs, sugrazinti
iskritusieji

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija
Rivastigminas absorbuojamas greitai ir visiSkai. DidZiausia koncentracija kraujyje btin

valandos. D¢l vaisto saveikos su fermentu taikiniu rivastigmino biologinis prieina
apie 1,5 karto daugiau negu tikimasi padidinus doz¢. Absoliutus biologinis prieing po 3 mg

vaisto dozés yra apie 36 % + 13 %. Rivastigmino kapsules vartojant su maistu? cija (tmax)
pailgéja 90 min., Cmax sumazéja, o AUC padidéja apie 30 %.

Pasiskirstymas @
Prie baltymy rivastigmino jungiasi apie 40 %. Jis gerai praeina pro @i\oencefalini barjera ir

tariamasis jo pasiskirstymo taris yra 1,8-2,7 I/kg. Q

Metabolizmas

Rivastigminas greitai ir ekstensyviai metabolizuojamas @es eliminacijos periodas yra apie 1
valanda), daugiausia jo metabolizuojama cholinesterazés Katalizuojamos hidrolizés budu iki
dekarbamilinto metabolito. In vitro nustatyta, kad é%ﬂtabolitas labai silpnai slopina
acetilcholinesteraze (<10 %). In vitro ir tiriant s jrodyta, kad citochromo P450 izofermentai
beveik nedalyvauja rivastigmino metabolizmé: yrus 0,2 mg intravening vaisto dozg, rivastigmino
klirensas buvo 130 I/h, 0 po 2,7 mg intra{ dozés sumazéjo iki 70 I/h.

ISsiskyrimas
Nepakitusio rivastigmino §1apim%una, metabolity iSskyrimas pro inkstus yra pagrindinis Salinimo

budas. Paskyrus **C-rivastig tatyta, kad beveik visas vaistas (>90 %) pasi3alina i$ organizmo
pro inkstus per 24 valanda ziau kaip 1 % vaisto dozés iSsiskiria su iSmatomis. Serganciyjy

Alzheimerio liga organi rivastigmino ar jo dekarbamilinto metabolito nesikaupia.

Senyvi asmenys® %
Nors senyvy s | organizme biologinis vaisto prieinamumas yra didesnis negu sveiky jauny

savanori Crau tiriant 50-92 mety sergancius Alzheimerio liga pacientus, biologinio priecinamumo

skirtum atyta.
*

epakankamumas
4, kuriems buvo lengvas ar vidutinio sunkumo kepenu nepakankamumas, rivastigmino Cmax
0 apie 60 % didesnis, o AUC beveik dvigubai didesnis lyginant su sveiky savanoriy.

Inksty nepakankamumas

Pacienty, kuriems buvo vidutinio sunkumo inksty nepakankamumas, rivastigmino Cmax ir AUC buvo
beveik dvigubai didesni negu sveiky savanoriy, ta¢iau pacienty, kuriems buvo sunkus inksty
nepakankamumas, Cmax ir AUC nepakito.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
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Kartotiniy doziy toksiSkumo tyrimy su ziurkémis, pelémis ir Sunimis metu nustatytas tik sustipréjes
farmakologinis poveikis. Nenustatyta, kad vaistas toksiskai veikty kurj nors organa. Tiriant gyviinus,
vaisto saugumo ribos zmonéms nenustatytos dél eksperimentiniy gyviiny jautrumo.

Atliekant standartinius tyrimus in vitro ir in vivo, nenustatyta mutageninio rivastigmino poveikio,
i¥skyrus zmogaus periferiniy limfocity chromosomy aberacijos tyrimus, kai buvo vartojama 10* kartus
didesné dozé uz didZiausia klinikine. Mikrobranduoliy tyrimas in vivo buvo neigiamas.

Skiriant peléms ir ziurkéms didziausia gerai toleruojama vaisto doze, kancerogeniskumo nenustatyta,
Nors rivastigmino ir jo metabolity ekspozicija zZiurkéms ir peléms buvo mazesné negu Zmonéms.
Rivastigmino ar jo metabolity ekspozicija, normalizuota pagal kiino pavirSiaus plota, buvo beveik %
ekvivalentiSka didziausiai rekomenduojamai 12 mg per para vaisto dozei Zmogui, taciau, lyginan%
didziausia vaisto doze zmonéms, gyviinams skiriama doz¢ buvo 6 kartus didesné.

Rivastigmino praeina pro gyviiny placenta ir patenka i motinos pieng. Tiriant vaikingas @r
triuSiy pateles, rivastigmino teratogeniSkumo nenustatyta. \$

9
6. FARMACINE INFORMACIJA Q
6.1 Pagalbiniy medzZiagy sarasas @
Kapsulés turinys @

Mikrokristaliné celiuliozé \Q

Hipromeliozé
Koloidinis silicio dioksidas Q
Magnio stearatas

Kapsulés korpusas @,%
Raudonasis geleZies oksidas (E172) \

Geltonasis geleZies oksidas (E172)
Titano dioksidas (E 171)

Zelatina @S

Rasalas jspaudams - Juodasis S- /S-1-17823:
Selako glaziira 45 % @

Juodasis geleZies oksidas K

Amonio hidroksidas Q

6.2 Nesuderina\@las

Duomeny@.

6.3 0\1®mumo laikas

6.4  Specialios laikymo salygos
Specialiy laikymo salygu nereikia.
6.6 Pakuoté ir jos turinys

- DTPE tableciy talpyklé su polipropileno dangteliu ir su vidine pirmojo atidarymo kontrole.
Kiekvienoje talpykléje yra 250 kapsuliy.

- 28, 56 arba 112 kapsuliy skaidriose PVC/Al iSspaudziamose lizdinése plokstelése.

- 50x1 kapsuliy perforuotose PVC/Al vienadozése lizdinése plokstelése.

24



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

Specialiy reikalavimy néra.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

3542 DR Utrecht
Nyderlandai

Teva Pharma B.V. %
Computerweg 10 @

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/513/006

EU/1/09/513/007 Q
EU/1/09/513/008 @
EU/1/09/513/009 K
EU/1/09/513/010 @

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAU@ DATA

17/04/2009 Q
10. TEKSTO PERZIUROS DATA \'@.

Naujausia iSsamia informacija apie §® rata galite rasti Europos vaisty agentiiros (EMA) interneto
svetaingéje http://www.ema.europs % .
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 4,5 mg kietos kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkancio 4,5 mg rivastigmino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA 5@

Kietos kapsulés

OranZinés spalvos kapsulés dangtelis su {spaustu uzrasu ,,R“ ir oranzinés spalvos gas kuriame
ispausta ,,4.5%.

4. KLINIKINE INFORMACIJA @

Z

4.1 Terapinés indikacijos

Lengvos ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencijos sim |;|s gydymas.

Pacienty, serganciy idiopatine Parkinsono liga, lengvos idtitinio sunkumo demencijos simptominis
gydymas.

4.2. Dozavimas ir vartojimo metodas @9

Gydyma gali paskirti ir kontroliuoti tik @s, turintis Alzheimerio demencijos ar su Parkinsono
liga susijusios demencijos diagnozavi dymo patirties. Liga diagnozuojama tik pagal nustatytus
kriterijus. Pacienta gydyti rivastigmi 1ma pradéti tik tada, kai yra ji globojantis Zzmogus, galintis
kontroliuoti, kad vaistinis prepara @\ y reguliariai vartojamas.

Rivastigminas vartojamas du @ per para, ryte ir vakare, valgant. Nuryjama visa kapsulé.

L 2

Dozés parinki
Pradiné d 2;’ g P,S mg du kartus per para. Jei $i dozé gerai toleruojama, ne greiciau kaip po dvieju
gydymo & ji gali biti padidinta iki 3 mg du kartus per para. Jei maziausiai dvi savaites dozé

gerar\ jama, ji gali btti padidinama iki 4,5 mg ir iki 6 mg du kartus per para.

Pradiné dozg:
1,5 mg du kartus per éar

s1os nepageidaujamos reakcijos (pvz., pykinimas, vémimas, pilvo skausmas ar sumazejgs
tltas) kiino svorio mazéjimas ar ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas (pvz., tremoras)
pacientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, gali susilpnéti praleidus viena ar
kelias vaisto dozes. Jei nepageidaujamos reakcijos neiSnyksta, paros dozg laikinai reikia sumazinti iki
ankstesniosios gerai toleruotos dozés arba galima nutraukti gydyma.

Palaikomoji dozé

Veiksminga vaisto dozé yra nuo 3 mg iki 6 mg du kartus per para. DidZiausiam gydomajam poveikiui
gauti turi bati skiriama palaikomoji, didZiausia geriausiai toleruojama, dozé. Rekomenduojama
didziausia paros dozé yra po 6 mg du kartus per para.

Palaikomasis gydymas tgsiamas tol, kol stebimas geras gydomasis efektas. Todél rivastigmino
kliniking nauda reikia vertinti reguliariai, ypa¢ pacientams, vartojantiems mazesnes kaip 3 mg vaisto
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dozes. Jeigu paciento demencijos simptomy daznis tinkamai nesikeicia 3 ménesius gydant
palaikomaja doze, gydyma reikia nutraukti. Susilpnéjus gydomajam efektui, vaisto taip pat
nebevartoti.

Atsakas | gydyma rivastigminu yra individualus ir ji sunku i§ anksto numatyti. Taciau pacientams,
sergantiems Parkinsono liga su nedidele demencija, buvo stebimas geresnis efektas. Taip pat geresnis

poveikis pasireiSké pacientams, sergantiems Parkinsono liga su regos haliucinacijomis (Zr. 5.1 skyriy).

Gydymo efektas netirtas placebo kontroliuojamy tyrimy metu, trunkanciy ilgiau kaip 6 ménesius.

Gydymo atnaujinimas: %
Jei gydymas nutraukiamas ilgiau kaip kelias dienas, ji reikia atnaujinti skiriant po 1,5 mg du kart%
per para. Paskui dozé titruojama taip kaip nurodyta auksciau.

Inksty ir kepeny nepakankamumas: . :O
Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo inksty arba kepenu veiklos sufrikimtas, dozés
koreguoti nereikia. Taciau Siy grupiu pacientams padidéja vaisto ekspozicija, todéLfus Biiti S¢iai
laikomasi dozés didinimo rekomendacijy atsizvelgiant i individualy vaisto tolt,’rx'q
pacientams, kuriems yra kliniskai reikSmingas inksty arba kepenuy veiklos sugriki
pasireiksti nepageidaujamy reakcijy (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). %

s, gali daZniau

Pacientai, sergantys sunkiu kepeny nepakankamumu, tirti nebuvo (@skyriu).

Vaikai: Q
Rivastigmino vaikams vartoti nerekomenduojama. @

4.3 Kontraindikacijos Q

Sio vaisto negalima vartoti pacientams, kuriem
- padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, arbamato dariniams arba bet kuriai preparato
pagalbinei medZiagai;

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsar @priemonés

Nepageidaujamy reakcijy dazni®irstinkumas, didéjant dozei, paprastai didéja. Jei gydymas
nutraukiamas ilgiau kaip kelio ienoms, ji reikia atnaujinti, skiriant po 1,5 mg du kartus per para,
jamy reakcijy (pvz., vémimo) tikimybeé.

kad bty mazesné nepaQ

Dozés titravimas: eidaujamos reakcijos (pvz., hipertenzija ir haliucinacijos pacientams,
sergantiems A 10 demencija, ir ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas, daugiausia tremoro,
pacientams’, antiems su Parkinsono liga susijusia demencija) stebétos greitai padidinus dozg. Jos
gali susilpneg mazinus doze. Kitais atvejais rivastigmino vartojima teko nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

trakto sutrikimai (pvz., pykinimas, vémimas ir viduriavimas) priklauso nuo vaisto dozés,
gali pasireiksti pradéjus gydyti ir (ar) didinant vaisto doze (Zr. 4.8 skyriy). Sios

ageidaujamos reakcijos daznesnés moterims. Pacientams, kuriems dél ilgalaikio vémimo ar
viduriavimo pasireiskia dehidracijos pozymiy ar simptomy bei tinkamai gydant negaunama efekto,
galima skirti intraveniniy skysciy infuziju, mazinti vaisto dozg arba nutraukti jo vartojima.
Dehidracija gali sukelti sunkiy pasekmiy.

Pacientams, sergantiems Alzheimerio liga, gali sumazéti kino svoris. Cholinesterazés inhibitoriy, taip
pat ir rivastigmino, vartojimas buvo susijes su $iy pacienty kiino svorio maz¢jimu. Todél gydant reikia
stebéti tokiy pacienty kiino svori.

Sunkaus vémimo, susijusio su rivastigmino vartojimu, atveju bitina atitinkamai parinkti doze, kaip
rekomenduojama 4.2 skyriuje. Kai kurie sunkaus vémimo atvejai buvo susijg su stemplés plySimu (zZr.
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4.8 skyriu). Tokie reiSkiniai atsirado tik po dozés padidinimo arba vartojant dideles rivastigmino
dozes.

Atidziai turi biiti stebimi pacientai, kuriems yra sinusinio mazgo silpnumo sindromas ar laidumo
sutrikimy (sinoatrialiné blokada, atrioventrikuliné blokada) (zr. 4.8 skyriy).

Rivastigminas gali skatinti skrandzio riigsties sekrecija. Atsargiai rivastigming skirti pacientams,
kuriems yra skrandzio ar dvylikapirstés zZarnos opaligé arba didelé opaligés tikimybeé.

Cholinesterazés inhibitorius bronchine astma arba obstrukcine plauciy liga sergantiems pacientams
reikia skirti atsargiai.

Cholinomimetikai gali sukelti arba paiiminti §lapimo taky obstrukcija ir traukulius. Siomis hg(@'
linkusius sirgti pacientus rivastigminu rekomenduojama gydyti atsargiai.

Rivastigmino poveikis gydant sunkia Alzheimerio ligos ar su Parkinsono liga susij
kitas demencijos risis ir kitokios kilmés atminties sutrikimus (pvz., su amziumi s
funkcija), netirtas, todél Siomis ligomis sergantiems pacientams jo vartoti nere?&

Rivastigminas, kaip ir kiti cholinomimetikai, gali patiminti ar sukelti ekst inius simptomus.
Pacientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, buvo s buklés pablogéjimas
(iskaitant bradikinezija, diskinezija, eisenos sutrikimus) ir tremoro y padaznéjimas arba
pasunkéjimas (Zr. 4.8 skyriy). Kai kuriais atvejais dél Siy reiskini as rivastigminu turéjo biti
nutrauktas (pvz., gydymo nutraukimai dél tremoro, gydant riva inu—1,7 % ir 0 %, gydant
placebu). Rekomenduojama kliniskai stebéti Sias nepageida reakcijas.

Atskiros pacienty grupés
Pacientams, kuriems yra kliniskai reikémingas inks
pasireiksti nepageidaujamy reakcijy (Zr. 4. 2

veiklos sutrikimas, tyrimy neatlikta. Vis dé :

a kepenu veiklos sutrikimas, gali dazniau
us). Pacientams, kuriems yra sunkus kepenu
igmine Teva galima skirti Siems pacientams,
taCiau bitina atidziai stebéti ju bukle.

Pacientams, kuriy kiino svoris maze
ir jie gali dél to dazniau nutraukti

p 50 kg, gali dazniau pasireiksti nepageidaujamy reakcijy

4.5 Sagveika su kitais vaﬁ@s preparatais ir kitokia sgveika

Rivastigminas, kaip cho terazés inhibitorius, gali sustiprinti sukcinilcholino tipo miorelaksanty
poveiki anestezijo u, todél anestetikus parinkti reikia atsargiai. Prireikus, galima apsvarstyti
dozés sumaiin' laiking gydymo nutraukima.

Dél farm miniy savybiy rivastigmino negalima skirti su kitomis cholinomimetinémis

medzi és Jis taip pat galéty itakoti anticholinergiskai veikianciy vaistiniy preparaty poveiki.
11@%Velkus savanorius, rivastigmino saveikos su digoksinu, varfarinu, diazepamu ar fluoksetinu

ustatyta. Rivastigminas neveikia varfarino salygoto pailgéjusio protrombino laiko. Nepastebéta,
kad, vartojant rivastigming kartu su digoksinu, biity Sirdies laidZiosios sistemos sutrikimy.

Atsizvelgiant | jo metabolizma mazai tikétina, kad pasireiks$ty metaboliné saveika su kitais vaistiniais
preparatais, nors rivastigminas gali slopinti nuo butirilcholinesterazés priklausoma kity medziagy
metabolizma.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Klinikiniy duomeny apie rivastigmino vartojima néStumo metu néra. Tiriant Ziurkes ir triusius, vaisto
poveikio vaisingumui ar embriogenezei nenustatyta, iSskyrus toksiSkas motinai vaisto dozes.
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Perinataliniy ir postnataliniy tyrimy su ziurkémis metu stebétas pailgéjes gestacinis laikotarpis.
Rivastigmino néStumo metu vartoti negalima, i§skyrus neabejotinai buitinus atvejus.

Rivastigmino iSsiskiria | gyviiny piena. Nezinoma, ar jo patenka | moters piena. Todél moterims,
vartojanc¢ioms rivastigmina, zindyti kiidikio negalima.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Deél Alzheimerio ligos pamaZzu silpnéja geb¢jimas vairuoti ir valdyti mechanizmus. Be to,

rivastigminas gali sukelti galvos svaigima ir somnolencija, ypa¢ gydymo pradzioje arba padidinus

vaisto doze, todél gali daryti nedidelj arba vidutiniSkai iSreik$ta poveiki gebé&jimui vairuoti ir valdyti %
mechanizmus. Taigi, demencija sergan¢iy pacienty, kurie vartoja rivastigming, gebéjima Vaimoti%
valdyti {renginius turi nuolat vertinti gydantis gydytojas.

4.8 Nepageidaujamas poveikis 00

DaZniausios nepageidaujamos reakcijos yra virskinimo trakto sutrikimai, jskaitant pykinima (38 %) ir
vemima (23 %), dazniausiai pasireiskiantys titruojant dozg. Klinikiniy tyrimq?\ statyta, kad
moterims dazniau negu vyrams biina nepageidaujamy virSkinimo trakto rea Jos dazniau
netenka kiino svorio. KQ

1 lenteléje iSvardytos nepageidaujamos reakcijos, pasireiskusios Al erio demencija sergantiems
ir rivastigminu gydomiems pacientams.

Nepageidaujamos reakcijos 1 lentel¢je yra iSvardintos paga ;RA organy sistemy klases ir
poveikio daznj. Poveikio daznis apibtidinamas taip: labi s (=1/10); daznas (=1/100 to <1/10);
nedaznas (>1/1000 to <1/100); retas (=1/10000 to <1/1000); labai retas (<1/10000); daznis nezinomas
(negali buti jvertintas pagal turimus duomenis).

1 lentelé 5@

Infekcijos ir infestacijos \ Y

Labai reti m‘ Slapimo taky infekcija
Metabolizmo ir mitybos sutrikifnai) ~

Labai dazni s Apetito netekimas
Daznis nezinomas { Dehidratacija
Psichikos sutrikimai « § *

Dazni X Afitacija

Dazni ¢ % SumiSimas

Dazni . \ Nerimas

Nedazni Q Nemiga

Nedazni \ Depresija

Labdi@ Haliucinacijos

% Zinomas Agresija, neramumas
€

sistemos sutrikimai

“eabai dazni Galvos svaigimas
Dazni Galvos skausmas
Dazni Somnolencija
Dazni Tremoras
Nedazni Alpimas
Reti Traukuliai
Labai reti Ekstrapiramidiniai simptomai (jskaitant

Parkinsono ligos pablogéjima)

Sirdies sutrikimai
Reti Kriitinés angina

29



Labai reti

Daznis nezinomas

Sirdies aritmija (pvz., bradikardija,
atrioventrikuliné blokada, priesirdziy virpéjimas
ir tachikardija)

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Kraujagysliy sutrikimai

Labai reti Hipertenzija

Virdkinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Labai dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija G
Reti Skrandzio ir dvylikapirStés Zarnos opos @:‘
Labai reti Kraujavimas i$ virskinimo trakto \
Labai reti Pankreatitas Q
Nezinomi Kai kurie sunkaus vémimo atveja1 sijg su

stemplés plySimu (zr. 4.4 skyri

Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimai

Nedazni

Padidéje kepeny funkcijos

Daznis neZzinomas Hepatitas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai .
Dazni Padidéjes prakaitalimas’
Reti Bérimas .

Daznis nezinomas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

NieiulysQ

paZzeidimai

Dazni Nu&r is ir astenija
Dazni ndras negalavimas
Nedazni imas

Tyrimai

Dazni Kiino svorio sumazéjimas

’b

2 lenteléje pateiktos nepageldaUJam

sirgusiems su Parkinsono liga suw emencija.

ijos pasireiskusios rivastigminu gydytiems pacientams,

2 lentelé

Metabolizmo ir mitbelrlklmal

Dazni . Apetito netekimas

Dazni RN Dehidracija

Psichikos sutfikimai

Dazni ¥ N\, Nemiga

Dazni v Nerimas

Dazai N\ Neramumas
%ﬁeiinomas Agresija

r\fvlg sistemos sutrikimai

Labai dazni Tremoras

Dazni Galvos svaigimas

Dazni Mieguistumas

Dazni Galvos skausmas

Dazni Parkinsono ligos pablogéjimas

Dazni Bradikinezija

Dazni Diskinezija

Dazni Distonija

Sirdies sutrikimai
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Dazni Bradikardija
Nedazni PrieSirdziy virpéjimas
Nedazni Atrioventrikuliné blokada

Daznis nezinomas

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Virskinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija

Dazni Padidéjusi seiliy sekrecija P
Kepenuy, tulZies pislés ir lataky sutrikimai i
DaZnis neZzinomas Hepatitas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai P

Dazni Padidéjes prakaitavimas \\ 2
Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio \)
sutrikimai X\

Dazni Raumeny rigidiskumas o Q\\'v

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

paZzeidimai

\J

Dazni

g o

Nuovargis ir silpn

Dazni

Eisenos sutriki%
hZ
3 lenteléje nurodytas skaicius ir procentas pacienty, serganéiy insono liga susijusia demencija,
kuriems buvo i$§ anksto nustatyty nepageidaujamy reiskiniy, @ah
simptomuy pablogéjima, kurie dalyvavo 24 savai¢iy trukmé

atspindéti parkinsonizmo
tigmino klinikiniame tyrime.

3 lentelé g

1§ anksto nustatytas 5@

nepageidaujamas poveikis, %

kuris gali atspindeéti K

parkinsonizmo simptomy % Rivastigminas Placebas

pablogéjima, pacientams, n (%) n (%)

sergantiems su Parkinsono

liga susijusia demencija

Bendras tirty pacienty skai¢ 362 (100) 179 (100)

Bendras pacienty, kurie

pasireiské nepageidaujama 99 (27,3) 28 (15,6)

poveikis, skaii

Tremoras ¢ ,* - 37 (10,2) 7 (3,9)

Pargriuvignas % 21 (5,8) 11 (6,1)

Parkil&diga (pablogéjimas) 12 (3,3) 2(1,1)
etliy hipersekrecija 5(1,4) 0

kinezija 5(1,4) 1(0,6)

Parkinsonizmas 8(2,2) 1(0,6)

Hipokinezija 1(0,3) 0

Judéjimo sutrikimas 1(0,3) 0

Bradikinezija 9(2,5) 3(1,7)

Distonija 3(0,8) 1(0,6)

Sutrikusi eisena 5(1,4) 0

Raumeny rigidiS§kumas 1(0,3) 0
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Pusiausvyros sutrikimas 3(0,8) 2(1,1)
Raumeny sastingis 3(0,8) 0
Sustingimas 1(0,3) 0
Motoriné disfunkcija 1(0,3) 0

4.9 Perdozavimas

Simptomai

Didziajai daliai pacienty, atsitiktinai perdozavusiy rivastigmino, kliniskai jokiy simptomu

nepasireiske ir beveik visi jie toliau vartojo §j vaista. Kitiems buvo tokiy simptomu: pykinimas, %
vémimas ir viduriavimas, hipertenzija ar haliucinacijos. Dél vagotoninio cholinesterazés inhibit

poveikio Sirdies ritmui gali biiti bradikardija ir (arba) alpimas. Vienas pacientas, iSgéres 46 K
rivastigmino, buvo gydomas konservatyviai ir pasveiko per 24 valandas. 6

Gydymas &0

Rivastigmino pusinés eliminacijos periodas yra apie 1 val., o acetilcholinesterazé cija trunka
mazdaug 9 valandas, todél, jei perdozavimas kliniskai nepasireiskia, rekomen @ 24 valandas

nevartoti rivastigmino. Asmenims, kuriuos dél perdozavimo stipriai pykina i vemia, turi biiti
skiriama vémima slopinanciy preparaty. Kitos Salutinés reakcijos prirei os simptomiskai.

Kai perdozavimas sunkus, gali biiti skiriama atropino. Rekomendu &)radme 0,03 mg/kg
intraveninio atropino sulfato doz¢, kitos dozés priklauso nuo ki atsako Nerekomenduojama
kaip priesnuodij vartoti skopolamina. @

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES Q

5.1 Farmakodinaminés savybés \'@o

Farmakoterapiné grupé - antlcholmester @F C kodas - NO6DAO3

Rivastigminas yra karbamato tipo a 11nesterazés ir butirilcholinesterazés inhibitorius, kuris
pagerina cholinerginio impulso perd neuronais, neleisdamas skaidyti sveiky neurony isskirto
acetilcholino. Todél rlvastlgmmc* pagerinti nuo cholinerginio perdavimo priklausantj pazinimo
sutrikima, sergant demencu{ a su Alzheimerio liga ir Parkinsono liga.

Rivastigminas, susuun kovalentine jungtimi, saveikauja su fermentais taikiniais, o tai laikinai
inaktyvina fermentus, Sveikiems jauniems vyrams geriamoji 3 mg vaisto dozé apie 40 % sumazina
acet1lchohnestef ChE) aktyvuma likvore per pirmasias 1,5 valandas po vartojimo. Buves
fermento al‘dyw sugrizta { prading bukle apytikriai po 9 valandy, kai nustatomas didziausias ji
slopinant kis. Sergantiesiems Alzheimerio liga mazéjantis acetilcholinesterazés aktyvumas
likvore %o nuo vaisto dozés - iki didZiausios tirtos po 6 mg du kartus per para dozés.

Ketu?§ fka’Alzheimerio liga serganciy ir rivastigminu gydytu pacienty butirilcholinesterazés

k s likvore buvo slopinamas panaSiai kaip ir AChE.
énikiniai Alzheimerio demencijos tyrimai
Rivastigmino veiksmingumas buvo nustatytas atliekant tris nepriklausomus, sri¢iai specifiSkus
tyrimus. Pastarieji buvo atlickami periodisSkai per 6 ménesius trukusi gydyma. Tai buvo ADAS-Cog
(pazinimo vertinimas vykdant uzduotj), CIBIC-Plus (i§samus bendrasis vertinimas, kurj atlicka
gydytojas kartu su paciento globéju) ir PDS (globéjo pateikto paciento kasdienés veiklos - asmens

higienos, maitinimosi, apsirengimo, buitinés veiklos, pvz., prekiy isigijimo, orientacijos aplinkoje bei
dalyvavimo su finansais susijusioje veikloje ir kt., jvertinimas).

Tirty pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State Examination, minimalus protinés biiklés jvertinimas)
rodmuo buvo 10-24.
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Jungtiniai duomenys apie pacientus, kuriems gautas kliniskai reikSmingas atsakas, per dvejus laisvai
pasirenkamy doziy tyrimus (i$ trijuy pagrindiniy 26 savaiciy daugiacentriy klinikiniy pacienty,
serganciyjy nesunkia ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencija, tyrimy) nurodyti 4
lenteléje.Pirmiausiai kliniskai reikSmingas pageré¢jimas vertintas, kai maziausiai 4 punktais pageréjo
ADASCog,pageréjo CIBIC-Plus ir maziausiai 10 % pageréjo PDS.

Toje pacioje lenteléje papildomai pateikiamas ir vélesnis (post-hoc) atsako apibiidinimas. Antrinio
kliniskai reik§mingo pageréjimo vertinimo kriterijai: ADAS-Cog pageréjo 4 punktais, CIBIC-Plus ir
PDS nepablogéjo. 6-12 mg vartojusiems pacientams, kuriems gautas klinikinis efektas, vidutiné paros
doz¢ buvo 9,3 mg. Svarbu pazyméti, kad skalés, naudojamos Alzheimerio ligai vertinti, skiriasi, ir %

tiesioginiai rezultatai, gauti vartojant jvairius vaistus, nelyginami. %

4 lentelé O\'
Pacientai, kuriems buvo Kkliniskai reikSmingas at: Q
Ketinantys gydytis Vartojo per pa%al j

Klinikinio atsako | Rivastigminas Placebas Rivastigmind:

nustatymas 6-12 mg N=472 6-12 m N=444

N=473 N=
ADAS-Cog: 21%** 12 2@ 12
pageréjo
maziausiai 4 @
punktais
CIBIC-Plus: 29%** 18 {\ 32%** 19

pageréjo
PDS: pageréjo 26*** 1 N 30*** 18
maziausiai 10 %
MaZiausiai 4 10* (b»v 12%* 6
punktais pageréjo \,

ADAS-Cog, 0o @'
CIBIC-Plus ir &
PDS nepablogéjo

*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001Q'

Klinikiniai demencijos, s @su Parkinsono liga, tyrimai

Rivastigmino veiksmin gydant demencija, susijusia su Parkinsono liga, buvo jrodytas 24
savaiciy daugiacentgio, dvigubai aklo, placebu kontroliuoto esminio tyrimo metu ir 24 savaiciy atviros
pratesimo fazés e%lame tyrime dalyvavusiy pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State
Examinatiqn, lus protinés biklés jvertinimas) rodmuo buvo 10-24. Veiksmingumas buvo
nustatyta ant dvi nepriklausomas skales, pagal kurias buvo vertinama reguliariai per 6 ménesiy
gydym %rpl, kaip parodyta 5 lenteléje zemiau: ADAS-Cog — pazinimo jvertinimas ir bendras
1vert1@ADCS CGIC (angl. Alzheimer’s Disease Cooperative Study-Clinician’s Global

\g@ n of Change).
lentelé
Demencija, ADAS-Cog ADAS-Cog ADCS-CGIC ADCS-CGIC
susijusi su Rivastigminas Placebas Rivastigminas Placebas
Parkinsono liga
ITT + RDO (n=329) (n=161) (n=329) (N=165)
populiacija
Pradinis lygmuo + 23,8 +£10,2 24,3+10,5 n/d n/d
SN
Pradinis 2,1+£8.2 -0,7+75 3814 43+15
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pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

Taikyto gydymo
skirtumas

2,88t

p-reik§mé pries
placeba

<0,001*

ITT - LOCF
populiacija

(n=287)

(n=154)

(n=289)

Pradinis lygmuo +
SN

24,0+ 10,3

24,5+10,6

n/d

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

25+84

-08+75

3,7+14

Taikyto gydymo
skirtumas

3,54}

n/d

p-reik§mé pries
placeba

<0,001*

A

1 ANCOVA su gydymu ir dalimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog lygmeni ‘@ kovariantiniu.

Teigiamas pokytis

rodo pageréjima.

2 Patogumui pateikti viduriniai rodmenys, kategoriné analiz¢é atlikta nau

angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrieved Dro
LOCF - angl. Last Observation Carried Forward, paskutinis stebéj

Nors gydymo efektas buvo jrodytas studijos, apimancios be

kad geresnis gydymo efektas, susijgs su placebu, buvo
liga susijusia vidutine demencija, pogrupyje. Siems pacient

stegi
stebimas panasiai geresnis gydymo efektas (zr. 6 16%1@).

10  lentelé

X

Elteren testg ITT —

ugrazinti iskritusieji;
tidétas vélesniam laikui

uliacija, metu, duomenys rodo,
s)pacienty, sergantiems su Parkinsono
S su regos haliucinacijomis buvo

Su Parkinsono ADAS-Cog %AS-Cog ADAS-Cog ADAS-Cog
liga susijusi Rivastigmina Placebas Rivastigminas Placebas
demencija
Pacientai Su regos haliucinacijomis Pacientai be regos haliucinacijy

ITT + RDO (n= (n=60) (n=220) (n=101)
populiacija
Pradinis lygmuo + '+9.9 274+10.4 23.1+104 225+10.1
SN P
Pradinis '\‘ﬁ
pasikeitimas > 1.0+£9.2 -21+83 26+7.6 0.1+6.9
aja savait
Taikyt 4.27 2.09*
skirtu

qﬁ‘s‘e prics 0.002" 0.015"
B

~ Pacientai su vidutinio sunkumo Pacientai su lengva demencija

demencija (MMSE 18-24)
(MMSE 10-17)

ITT + RDO (n=87) (n=44) (n=237) (n=115)
populiacija
Pradinis lygmuo + 32.6+104 33.7+£10.3 206+7.9 20.7+7.9
SN
Pradinis
pasikeitimas 24- 26194 -1.8+£7.2 1977 -0.2+£75
aja savait¢ = SN
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Taikyto gydymo 4.73" 2.14
skirtumas

p-reik§mé pries 0.002* 0.010"
placeba

1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog lygmeniu kaip kovariantiniu.
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.

ITT —angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrieved Drop Outs, sugraZinti
iskritusieji

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija %
Rivastigminas absorbuojamas greitai ir visiskai. Didziausia koncentracija kraujyje biina mazd
valandos. D¢l vaisto saveikos su fermentu taikiniu rivastigmino biologinis prieinamumas ja
apie 1,5 karto daugiau negu tikimasi padidinus doz¢. Absoliutus biologinis prieinamum% g
vaisto dozés yra apie 36 % + 13 %. Rivastigmino kapsules vartojant su maistu, abs j ax)
pailgéja 90 min., Cmax sumazeja, o AUC padidéja apie 30 %.

.

&9

Pasiskirstymas
Prie baltymy rivastigmino jungiasi apie 40 %. Jis gerai praeina pro hema inj barjera ir

tariamasis jo pasiskirstymo taris yra 1,8-2,7 I/kg. K

Metabolizmas
Rivastigminas greitai ir ekstensyviai metabolizuojamas (pusi @ninacijos periodas yra apie 1
valanda), daugiausia jo metabolizuojama cholinesterazés ka jamos hidrolizés budu iki
dekarbamilinto metabolito. In vitro nustatyta, kad Sis m s labai silpnai slopina
acetilcholinesteraze (<10 %). In vitro ir tiriant gyvanus jrodyta, kad citochromo P450 izofermentai
beveik nedalyvauja rivastigmino metabolizme. Pas 0,2 mg intravening vaisto dozg, rivastigmino
Klirensas buvo 130 I/h, 0 po 2,7 mg intraveni@ sumazéjo iki 70 I/h.

ISsiskyrimas @»
Nepakitusio rivastigmino slapime nebjii tabolity iSskyrimas pro inkstus yra pagrindinis Salinimo
budas. Paskyrus C-rivastigmino, n@a, kad beveik visas vaistas (>90 %) pasi3alina i$ organizmo
pro inkstus per 24 valandas. Mazi 1 % vaisto dozés iSsiskiria su iSmatomis. Serganciyjy
Alzheimerio liga organizme r@ ino ar jo dekarbamilinto metabolito nesikaupia.

Senyvi asmenys
Nors senyvy savanoié'q 0 izme biologinis vaisto prieinamumas yra didesnis negu sveiky jauny

savanoriy, taciaa titi
skirtumo nenu

50-92 mety sergancius Alzheimerio liga pacientus, biologinio priecinamumo

amumas
riems buvo lengvas ar vidutinio sunkumo kepeny nepakankamumas, rivastigmino Cmax
0 % didesnis, o AUC beveik dvigubai didesnis lyginant su sveiky savanoriuy.

sty nepakankamumas
Pacienty, kuriems buvo vidutinio sunkumo inksty nepakankamumas, rivastigmino Cmax ir AUC buvo
beveik dvigubai didesni negu sveiky savanoriuy, ta¢iau pacienty, kuriems buvo sunkus inksty
nepakankamumas, Cmax ir AUC nepakito.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
Kartotiniy doziy toksiskumo tyrimy su ziurkémis, pelémis ir Sunimis metu nustatytas tik sustipréjes

farmakologinis poveikis. Nenustatyta, kad vaistas toksiSkai veikty kurj nors organa. Tiriant gyviinus,
vaisto saugumo ribos Zmonéms nenustatytos dél eksperimentiniy gyviny jautrumo.

35



Atliekant standartinius tyrimus in vitro ir in vivo, nenustatyta mutageninio rivastigmino poveikio,
isskyrus zmogaus periferiniy limfocity chromosomy aberacijos tyrimus, kai buvo vartojama 10* kartus
didesné dozé uz didZiausia klinikine. Mikrobranduoliy tyrimas in vivo buvo neigiamas.

Skiriant peléms ir ziurkéms didziausia gerai toleruojama vaisto doze, kancerogeniskumo nenustatyta,
nors rivastigmino ir jo metabolity ekspozicija ziurkéms ir peléms buvo mazesné negu Zzmonéms.
Rivastigmino ar jo metabolity ekspozicija, normalizuota pagal kiino pavirSiaus plota, buvo beveik
ekvivalentiSka didziausiai rekomenduojamai 12 mg per para vaisto dozei Zmogui, taciau, lyginant su
didziausia vaisto doze zmonéms, gyviinams skiriama doz¢ buvo 6 kartus didesné.

Rivastigmino praeina pro gyviiny placenta ir patenka i motinos piena. Tiriant vaikingas ziurkiy ir %
triuSiy pateles, rivastigmino teratogeniSkumo nenustatyta. ®.

6. FARMACINE INFORMACIJA 00

*

Kapsulés turinys
Mikrokristaliné celiuliozé @

Hipromeliozé

Koloidinis silicio dioksidas é

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas E

Magnio stearatas

Kapsulés korpusas @ :
Raudonasis geleZies oksidas (E172) Q
Geltonasis geleZies oksidas (E172)

Titano dioksidas (E171)

Zelatina @,6
Rasalas jspaudams Juodasis S-1-17822/S-1-é&

Selako glaziira 45 %
Juodasis geleZies oksidas

Amonio hidroksidas @S
6.2 Nesuderinamumas @Q
Duomenys nebitini. Q&

6.3 Tinkamumdlaikas

2 metai ‘\Q
6.4 O@Hos laikymo salygos

@q laikymo salygu nereikia.
6. Pakuoté ir jos turinys
- DTPE tableciy talpyklé su polipropileno dangteliu ir su vidine pirmojo atidarymo kontrole.
Kiekvienoje talpykléje yra 250 kapsuliy.
- 28, 56 arba 112 kapsuliy skaidriose PVC/Al iSspaudziamose lizdinése plokstelése
- 50x1 kapsuliy perforuotose PVC/AIl vienadozése lizdinése plokstelése.
Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti
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Specialiy reikalavimy néra.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht

Nyderlandai

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al) \(’b'
EU/1/09/513/011 00
EU/1/09/513/012 K
EU/1/09/513/013 X

EU/1/09/513/014 . \6

EU/1/09/513/015 Q

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAUJINIM%’A

17/04/2009 \Q

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Naujausia iSsamia informacija apie $i prepar@sti Europos vaisty agentiiros (EMA) interneto

svetainéje http://www.ema.europa.eu/.
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 6 mg kietos kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkanc¢io 6 mg rivastigmino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA 5@
Kietos kapsulés 00

OranZinés spalvos kapsulés dangtelis su ispaustu uzrasu ,,R* ir raudonas korpusa 13me {spausta
”6‘l. ‘

4. KLINIKINE INFORMACIJA @

Z

4.1 Terapinés indikacijos

Lengvos ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencijos sim |;|s gydymas.

Pacienty, serganciy idiopatine Parkinsono liga, lengvos idtitinio sunkumo demencijos simptominis
gydymas.

4.2. Dozavimas ir vartojimo metodas @9

Gydyma gali paskirti ir kontroliuoti tik g @as, turintis Alzheimerio demencijos ar su Parkinsono
liga susijusios demencijos diagnozavimonair gydymo patirties. Liga diagnozuojama tik pagal nustatytus
kriterijus. Pacienta gydyti rivastigmi 1ma pradéti tik tada, kai yra ji globojantis Zmogus, galintis
kontroliuoti, kad vaistinis prepara @‘ y reguliariai vartojamas.

Rivastigminas vartojamas du @ per para, ryte ir vakare, valgant. Nuryjama visa kapsulé.

L 2

Dozés parinki
Pradiné d 2;’ g P,S mg du kartus per para. Jei $i dozé gerai toleruojama, ne greiciau kaip po dvieju
gydymo & ji gali buti padidinta iki 3 g du kartus per para. Jei maziausiai dvi savaites dozé gerai

toleM& J1 gali biti padidinama iki 4,5 mg ir iki 6 mg du kartus per para.

Pradiné dozg:
1,5 mg du kartus per éar

asi sios nepageidaujamos reakcijos (pvz., pykinimas, vémimas, pilvo skausmas ar sumazejes
titas), kiino svorio mazéjimas ar ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas (pvz., tremoras)
pacientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, gali susilpnéti praleidus viena ar
kelias vaisto dozes. Jei nepageidaujamos reakcijos neiSnyksta, paros dozg laikinai reikia sumazinti iki
ankstesniosios gerai toleruotos dozés arba galima nutraukti gydyma.

Palaikomoji dozé

Veiksminga vaisto dozé yra nuo 3 mg iki 6 mg du kartus per para. DidZiausiam gydomajam poveikiui
gauti turi biiti skiriama palaikomoji, didziausia geriausiai toleruojama, doz¢. Rekomenduojama
didziausia paros dozé yra po 6 mg du kartus per para.

Palaikomasis gydymas tgsiamas tol, kol stebimas geras gydomasis efektas. Todél rivastigmino
kliniking nauda reikia vertinti reguliariai, ypa¢ pacientams, vartojantiems mazesnes kaip 3 mg vaisto
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dozes. Jeigu paciento demencijos simptomy daznis tinkamai nesikeicia 3 ménesius gydant
palaikomaja doze, gydyma reikia nutraukti. Susilpnéjus gydomajam efektui, vaisto taip pat
nebevartoti.

Atsakas | gydyma rivastigminu yra individualus ir ji sunku i§ anksto numatyti. Taciau pacientams,
sergantiems Parkinsono liga su nedidele demencija, buvo stebimas geresnis efektas. Taip pat geresnis

poveikis pasireiSké pacientams, sergantiems Parkinsono liga su regos haliucinacijomis (Zr. 5.1 skyriy).

Gydymo efektas netirtas placebo kontroliuojamy tyrimy metu, trunkanciy ilgiau kaip 6 ménesius.

Gydymo atnaujinimas: %
Jei gydymas nutraukiamas ilgiau kaip kelias dienas, ji reikia atnaujinti skiriant po 1,5 mg du kart%
per para. Paskui dozé titruojama taip kaip nurodyta auksciau.

Inksty ir kepeny nepakankamumas: . :O
Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo inksty arba kepenuy veiklos sufrikimtas, dozés
koreguoti nereikia. Taciau Siy grupiu pacientams padidéja vaisto ekspozicija, todéLfus Biiti s¢iai
laikomasi dozés didinimo rekomendacijy atsizvelgiant i individualy vaisto tolér&
pacientams, kuriems yra kliniskai reikSmingas inksty arba kepenuy veiklos sugriki
pasireiksti nepageidaujamy reakciju (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). %

s, gali dazniau

Pacientai, sergantys sunkiu kepeny nepakankamumu, tirti nebuvo (@skyriu‘).

Vaikai: Q
Rivastigmino vaikams vartoti nerekomenduojama. @

4.3 Kontraindikacijos Q

Sio vaisto negalima vartoti pacientams, kuriem
- padidéjes jautrumas veikliajai medziagai, arbamato dariniams arba bet kuriai preparato
pagalbinei medZiagai;

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsar @priemonés

Nepageidaujamy reakcijy dazpi®irstinkumas, didéjant dozei, paprastai didéja. Jei gydymas
nutraukiamas ilgiau kaip kelio ienoms, ji reikia atnaujinti, skiriant po 1,5 mg du kartus per para,
jamy reakcijy (pvz., vémimo) tikimybeé.

kad bty mazesné nepaQ

Dozés titravimas: eidaujamos reakcijos (pvz., hipertenzija ir haliucinacijos pacientams,
sergantiems A 10 demencija, ir ekstrapiramidiniy simptomy pablogéjimas, daugiausia tremoro,
pacientams’, antiems su Parkinsono liga susijusia demencija) stebétos greitai padidinus dozg. Jos
gali susilpneg mazinus doze. Kitais atvejais rivastigmino vartojima teko nutraukti (zr. 4.8 skyriy).

trakto sutrikimai (pvz., pykinimas, vémimas ir viduriavimas) priklauso nuo vaisto dozés,
gali pasireiksti pradéjus gydyti ir (ar) didinant vaisto doze (7r. 4.8 skyriy). Sios

ageidaujamos reakcijos daznesnés moterims. Pacientams, kuriems dél ilgalaikio vémimo ar
viduriavimo pasireiSkia dehidracijos pozymiy ar simptomy bei tinkamai gydant negaunama efekto,
galima skirti intraveniniy skysciy infuzijy, mazinti vaisto doze arba nutraukti jo vartojima.
Dehidracija gali sukelti sunkiy pasekmiy.

Pacientams, sergantiems Alzheimerio liga, gali sumazéti kiino svoris. Cholinesterazés inhibitoriy, taip
pat ir rivastigmino, vartojimas buvo susij¢s su $iy pacienty kiino svorio maz¢jimu. Todél gydant reikia
stebéti tokiy pacienty kiino svori.

Sunkaus vémimo, susijusio su rivastigmino vartojimu, atveju bitina atitinkamai parinkti doze, kaip
rekomenduojama 4.2 skyriuje. Kai kurie sunkaus vémimo atvejai buvo susijg su stemplés plySimu (zZr.
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4.8 skyriu). Tokie reiSkiniai atsirado tik po dozés padidinimo arba vartojant dideles rivastigmino
dozes.

AtidZiai turi bati stebimi pacientai, kuriems yra sinusinio mazgo silpnumo sindromas ar laidumo
sutrikimy (sinoatrialiné blokada, atrioventrikuliné blokada) (zr. 4.8 skyriu).

Rivastigminas gali skatinti skrandzio riigties sekrecija. Atsargiai rivastigming skirti pacientams,
kuriems yra skrandzio ar dvylikapirstés zZarnos opaligé arba didelé opaligés tikimybeé.

Cholinesterazés inhibitorius bronchine astma arba obstrukcine plauciy liga sergantiems pacientams
reikia skirti atsargiai.

Cholinomimetikai gali sukelti arba pa@iminti §lapimo taky obstrukcija ir traukulius. Siomis llg(@'
linkusius sirgti pacientus rivastigminu rekomenduojama gydyti atsargiai.

Rivastigmino poveikis gydant sunkia Alzheimerio ligos ar su Parkinsono liga susij
kitas demencijos risis ir kitokios kilmés atminties sutrikimus (pvz., su amziumi s
funkcija), netirtas, todél Siomis ligomis sergantiems pacientams jo vartoti nerek\

Rivastigminas, kaip ir kiti cholinomimetikai, gali patiminti ar sukelti ekst inius simptomus.
Pacientams, sergantiems su Parkinsono liga susijusia demencija, buvo s buklés pablogéjimas
(iskaitant bradikinezija, diskinezija, eisenos sutrikimus) ir tremoro y padaznéjimas arba
pasunkéjimas (Zr. 4.8 skyriy). Kai kuriais atvejais dél Siy reiskini mas rivastigminu turéjo biiti
nutrauktas (pvz., gydymo nutraukimai dél tremoro, gydant riva inu—1,7 % ir 0 %, gydant
placebu). Rekomenduojama kliniskai stebéti Sias nepageida reakcijas.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kito&veika

Rivastigminas, kaip cholinesterazés inhibitor'us@ stiprinti sukcinilcholino tipo miorelaksanty
poveiki anestezijos metu, tod¢l anestetikus pati eikia atsargiai. Prireikus, galima apsvarstyti
dozés sumazinima arba laiking gydymo

ima.

D¢l farmakodinaminiy savybiy rivas@m negalima skirti su kitomis cholinomimetinémis
medziagomis. Jis taip pat galéty i nticholinergiSkai veikianciy vaistiniy preparaty poveiki.

Tiriant sveikus savanorius,&&mmo saveikos su digoksinu, varfarinu, diazepamu ar fluoksetinu
nenustatyta. Rivastigm eikia varfarino salygoto pailgéjusio protrombino laiko. Nepastebéta,
kad, vartojant rivastigmingKartu su digoksinu, biity Sirdies laidZiosios sistemos sutrikimuy.

*
Atsizvelgiant i4 olizma mazai tikétina, kad pasireiks$ty metaboliné saveika su kitais vaistiniais
preparataj s %astigmmas gali slopinti nuo butirilcholinesterazés priklausoma kity medziagy

ms, kuriems yra kliniskai reikSmingas inksty arba kepenu veiklos sutrikimas, gali dazniau
ireiksti nepageidaujamy reakceiju (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius). Pacientams, kuriems yra sunkus kepenu
veiklos sutrikimas, tyrimy neatlikta. Vis délto Rivastigmine Teva galima skirti Siems pacientams,
taCiau bitina atidziai stebéti ju bukle.

Pacientams, kuriy kiino svoris mazesnis kaip 50 kg, gali dazniau pasireiksti nepageidaujamy reakciju
ir jie gali dél to dazniau nutraukti gydyma.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Klinikiniy duomeny apie rivastigmino vartojima néStumo metu néra. Tiriant Ziurkes ir triusius, vaisto
poveikio vaisingumui ar embriogenezei nenustatyta, iSskyrus toksiSkas motinai vaisto dozes.
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Perinataliniy ir postnataliniy tyrimy su ziurkémis metu stebétas pailgéjes gestacinis laikotarpis.
Rivastigmino néStumo metu vartoti negalima, i§skyrus neabejotinai biitinus atvejus.

Rivastigmino iSsiskiria | gyviiny piena. Nezinoma, ar jo patenka | moters piena. Todél moterims,
vartojanc¢ioms rivastigming, zindyti kiidikio negalima.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Deél Alzheimerio ligos pamaZzu silpnéja geb¢jimas vairuoti ir valdyti mechanizmus. Be to,

rivastigminas gali sukelti galvos svaigima ir somnolencija, ypa¢ gydymo pradzioje arba padidinus

vaisto doze, todé¢l gali daryti nedideli arba vidutiniskai iSreiksta poveikj geb¢jimui vairuoti ir Valdyti%
mechanizmus. Taigi, demencija sergan¢iy pacienty, kurie vartoja rivastigming, gebéjima Vaimoti%
valdyti jrenginius turi nuolat vertinti gydantis gydytojas.

4.8 Nepageidaujamas poveikis 00

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos yra virskinimo trakto sutrikimai, jskaitant inima (38 %) ir
vemima (23 %), dazniausiai pasireiskiantys titruojant dozg. Klinikiniy tyrimq?\ statyta, kad
Moterims dazniau negu vyrams biina nepageidaujamy vir§kinimo trakto rea Jos dazniau
netenka kiino svorio. KQ

1 lenteléje iSvardytos nepageidaujamos reakcijos, pasireiSkusios Al erio demencija sergantiems
ir rivastigminu gydomiems pacientams.

Nepageidaujamos reakcijos 1 lenteléje yra iSvardintos paga ;RA organy sistemy klases ir
poveikio daznj. Poveikio daznis apibiidinamas taip: labi s (=1/10); daznas (=1/100 to <1/10);
nedaznas (>1/1000 to <1/100); retas (=1/10000 to <1/1000); labai retas (<1/10000); daznis nezinomas
(negali buti jvertintas pagal turimus duomenis).

1 lentelé 5@

Infekcijos ir infestacijos \ Y

Labai reti m‘ Slapimo taky infekcija
Metabolizmo ir mitybos sutrikifnai) ~

Labai dazni s Apetito netekimas
Daznis nezinomas { Dehidratacija
Psichikos sutrikimai « § *

Dazni X Afitacija

Dazni ¢ % SumiSimas

Daznis . \ Nerimas

Nedazni Q Nemiga

Nedazni \ Depresija
Labdi@ Haliucinacijos
% Zinomas Agresija, neramumas
€

sistemos sutrikimai

~‘b§bai dazni Galvos svaigimas
Dazni Galvos skausmas
Dazni Somnolencija
Dazni Tremoras
Nedazni Alpimas
Reti Traukuliai
Labai reti Ekstrapiramidiniai simptomai (jskaitant

Parkinsono ligos pablogéjima)

Sirdies sutrikimai
Reti Kriitinés angina
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Labai reti

Daznis nezinomas

Sirdies aritmija (pvz., bradikardija,
atrioventrikuliné blokada, prieSirdziy virpéjimas
ir tachikardija)

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Kraujagysliy sutrikimai

Labai reti Hipertenzija

Virdkinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Labai dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija G
Reti Skrandzio ir dvylikapirStés Zarnos opos @:‘
Labai reti Kraujavimas i$ virskinimo trakto \
Labai reti Pankreatitas Q
Nezinomi Kai kurie sunkaus vémimo atveja1 sijg su

stemplés plySimu (zr. 4.4 skyri

Kepenuy, tulZies piislés ir lataky sutrikimai

Nedazni

Padidéje kepeny funkcijos

Daznis neZzinomas Hepatitas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai .
Dazni Padidéjes prakaitalimas’
Reti Bérimas .

Daznis nezinomas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

NieiulysQ

paZzeidimai

Dazni Nu&r is ir astenija
Dazni ndras negalavimas
Nedazni imas

Tyrimai

Dazni Kiino svorio sumazéjimas

’b

2 lenteléje pateiktos nepageldaUJam

sirgusiems su Parkinsono liga suw emencija.

ijos pasireiskusios rivastigminu gydytiems pacientams,

2 lentelé

Metabolizmo ir mitbelrlklmal

Dazni . Apetito netekimas

Dazni RN Dehidracija

Psichikos sutfikimai

Dazni ¥ N\, Nemiga

Dazni v Nerimas

Dazai N\ Neramumas
%ﬁeiinomas Agresija

r\fvlg sistemos sutrikimai

Labai dazni Tremoras

Dazni Galvos svaigimas

Dazni Mieguistumas

Dazni Galvos skausmas

Dazni Parkinsono ligos pablogéjimas

Dazni Bradikinezija

Dazni Diskinezija

Dazni Distonija

Sirdies sutrikimai
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Dazni Bradikardija
Nedazni PrieSirdziy virpéjimas
Nedazni Atrioventrikuliné blokada

Daznis nezinomas

Sinusinio mazgo silpnumo sindromas

Virskinimo trakto sutrikimai

Labai dazni Pykinimas

Labai dazni Vémimas

Dazni Viduriavimas

Dazni Pilvo skausmas ir dispepsija

Dazni Padidéjusi seiliy sekrecija P
Kepeny, tulZies pislés ir lataky sutrikimai i
DaZnis neZzinomas Hepatitas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai P

Dazni Padidéjes prakaitavimas \\ 2
Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio \)
sutrikimai X\

Dazni Raumeny rigidiskumas o Q\\'v

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos

paZzeidimai

\J

Dazni

g o

Nuovargis ir silpn

Dazni

Eisenos sutriki%
hZ
3 lenteléje nurodytas skaicius ir procentas pacienty, serganéiy insono liga susijusia demencija,
kuriems buvo i$§ anksto nustatyty nepageidaujamy reiskiniy, @ah
simptomy pablogéjima, kurie dalyvavo 24 savai¢iy trukmé

atspindéti parkinsonizmo
tigmino klinikiniame tyrime.

3 lentelé g

1§ anksto nustatytas 5@

nepageidaujamas poveikis, %

kuris gali atspindéti K

parkinsonizmo simptomy % Rivastigminas Placebas

pablogéjima, pacientams, n (%) n (%)

sergantiems su Parkinsono

liga susijusia demencija

Bendras tirty pacienty skai¢ 362 (100) 179 (100)

Bendras pacienty, kurie

pasireiské nepageidaujama 99 (27,3) 28 (15,6)

poveikis, skaii

Tremoras ¢ ,* - 37 (10,2) 7 (3,9)

Pargriuvignas % 21 (5,8) 11 (6,1)

Parki&diga (pablogéjimas) 12 (3,3) 2(1,1)
etliy hipersekrecija 5(1,4) 0

kinezija 5(1,4) 1(0,6)

Parkinsonizmas 8(2,2) 1(0,6)

Hipokinezija 1(0,3) 0

Judéjimo sutrikimas 1(0,3) 0

Bradikinezija 9(2,5) 3(1,7)

Distonija 3(0,8) 1(0,6)

Sutrikusi eisena 5(1,4) 0

Raumeny rigidiS§kumas 1(0,3) 0
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Pusiausvyros sutrikimas 3(0,8) 2(1,1)
Raumeny sastingis 3(0,8) 0
Sustingimas 1(0,3) 0
Motoriné disfunkcija 1(0,3) 0

4.9 Perdozavimas

Simptomai

Didziajai daliai pacienty, atsitiktinai perdozavusiy rivastigmino, kliniskai jokiy simptomu

nepasireiske ir beveik visi jie toliau vartojo §j vaista. Kitiems buvo tokiy simptomu: pykinimas, %
vémimas ir viduriavimas, hipertenzija ar haliucinacijos. Dél vagotoninio cholinesterazés inhibit

poveikio Sirdies ritmui gali biiti bradikardija ir (arba) alpimas. Vienas pacientas, iSgéres 46 K
rivastigmino, buvo gydomas konservatyviai ir pasveiko per 24 valandas. 6

Gydymas @

Rivastigmino pusinés eliminacijos periodas yra apie 1 val., 0 acetilcholinesterazé ibiCija trunka
mazdaug 9 valandas, todél, jei perdozavimas kliniskai nepasireiskia, rekomen @ 24 valandas

nevartoti rivastigmino. Asmenims, kuriuos dél perdozavimo stipriai pykina i vemia, turi biiti
skiriama vémima slopinanciy preparaty. Kitos Salutinés reakcijos prirei os simptomiskai.

Kai perdozavimas sunkus, gali biiti skiriama atropino. Rekomendu@ radiné 0,03 mg/kg
intraveninio atropino sulfato doz¢, kitos dozés priklauso nuo ki atsako. Nerekomenduojama
kaip prieSnuodj vartoti skopolamina. @

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES %Q

5.1 Farmakodinaminés savybés \@o

Farmakoterapiné grupé - anticholinester( C kodas - NO6DAO3

olinesterazés ir butirilcholinesterazés inhibitorius, kuris

1ma neuronais, neleisdamas skaidyti sveiky neurony i$skirto
acetilcholino. Todél rivastig g gali pagerinti nuo cholinerginio perdavimo priklausanti pazinimo

Rivastigminas yra karbamato tipo 2

Rivastigminas, susijungdamas kovalentine jungtimi, sgveikauja su fermentais taikiniais, o tai laikinai
inaktyvina fermEx. veikiems jauniems vyrams geriamoji 3 mg vaisto dozé apie 40 % sumazina
acetilcholiges AChE) aktyvuma likvore per pirmasias 1,5 valandas po vartojimo. Buves

a Alzheimerio liga serganciy ir rivastigminu gydyty pacienty butirilcholinesterazes

&mas likvore buvo slopinamas panaSiai kaip ir AChE.

Klinikiniai Alzheimerio demencijos tyrimai

Rivastigmino veiksmingumas buvo nustatytas atliekant tris nepriklausomus, sri¢iai specifiskus
tyrimus. Pastarieji buvo atlickami periodisSkai per 6 ménesius trukusi gydyma. Tai buvo ADAS-Cog
(pazinimo vertinimas vykdant uzduotj), CIBIC-Plus (i$samus bendrasis vertinimas, kurj atlieka
gydytojas kartu su paciento globéju) ir PDS (globéjo pateikto paciento kasdienés veiklos - asmens
higienos, maitinimosi, apsirengimo, buitinés veiklos, pvz., prekiy isigijimo, orientacijos aplinkoje bei
dalyvavimo su finansais susijusioje veikloje ir kt., jvertinimas).
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Tirty pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State Examination, minimalus protinés biiklés jvertinimas)
rodmuo buvo 10-24.

Jungtiniai duomenys apie pacientus, kuriems gautas kliniSkai reikSmingas atsakas, per dvejus laisvai
pasirenkamy doziy tyrimus (i8 trijy pagrindiniy 26 savaiciy daugiacentriy klinikiniy pacienty,
sergan¢iyjy nesunkia ar vidutinio sunkumo Alzheimerio demencija, tyrimy) nurodyti 4
lenteléje.Pirmiausiai kliniskai reikSmingas pageréjimas vertintas, kai maziausiai 4 punktais pageréjo
ADASCog,pageréjo CIBIC-Plus ir maziausiai 10 % pageréjo PDS.

Toje pacioje lenteléje papildomai pateikiamas ir vélesnis (post-hoc) atsako apibiidinimas. Antrinio
kliniskai reik§mingo pageréjimo vertinimo kriterijai: ADAS-Cog pageréjo 4 punktais, CIBIC-Plus ir%
PDS nepablogéjo. 6-12 mg vartojusiems pacientams, kuriems gautas klinikinis efektas, vidutiné %
dozé buvo 9,3 mg. Svarbu pazyméti, kad skalés, naudojamos Alzheimerio ligai vertinti, skiriasPiir

O
4 lentelé \gg

tiesioginiai rezultatai, gauti vartojant jvairius vaistus, nelyginami.

Pacientai, kuriems buvo Kkliniskai relksmlngag&@(as (%)
Ketinantys gydytis Vartojo p \mtmuyq apZiiira
Klinikinio atsako | Rivastigminas Placebas Rivastigmi Placebas
nustatymas 6-12 mg N=472 6— % N=444
N=473 9
ADAS-Cog: 21%** 12 12
pageréjo Q
maziausiai 4 Q?)
punktais
CIBIC-Plus: 29%** 1 \ 32x** 19
pageréjo
PDS: pageréjo 26*** (b’ 30*** 18
maziausiai 10 %
MaZiausiai 4 10* 6 12** 6
punktais pageréjo
ADAS-Cog, 0o
CIBIC-Plus ir Q
PDS nepablogéjo @

*p<0,05, **p<0,01, ***p<

Klinikiniai demencijos, susijusios su Parkinsono liga, tyrimai
Rivastigmino Veﬂ@umas gydant demencija, susijusia su Parkinsono liga, buvo jrodytas 24

savaiciy daug@ 0, dvigubai aklo, placebu kontroliuoto esminio tyrimo metu ir 24 savaiciy atviros

pratesim etu. Siame tyrime dalyvavusiy pacienty MMSE (angl. Mini-Mental State
Examin inimalus protinés buklés jvertinimas) rodmuo buvo 10-24. Veiksmingumas buvo
nusta@udq ant dvi nepriklausomas skales, pagal kurias buvo vertinama reguliariai per 6 ménesiy
aikotarpi, kaip parodyta 5 lentel¢je Zemiau: ADAS-Cog — pazinimo jvertinimas ir bendras
S mas ADCS-CGIC (angl. Alzheimer’s Disease Cooperative Study-Clinician’s Global
ression of Change).

11  lentelé

Demencija, ADAS-Cog ADAS-Cog ADCS-CGIC ADCS-CGIC
susijusi su Rivastigminas Placebas Rivastigminas Placebas
Parkinsono liga

ITT + RDO (n=329) (n=161) (n=329) (N=165)
populiacija

Pradinis lygmuo + 23,8 +10,2 24,3 +10,5 n/d n/d
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SN

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

2,1+82

0,775

38+x14

43+15

Taikyto gydymo
skirtumas

2,88t

n/d

p-reik§mé pries
placeba

<0,001*

0,007°

ITT - LOCF
populiacija

(n=287)

(n=154)

(n=289)

(n=158)

Pradinis lygmuo +
SN

24,0+ 10,3

24,5+10,6

n/d

n/d

Pradinis
pasikeitimas 24-
aja savait¢ = SN

25+84

-08+75

3,7+14

4,3 £

<

Taikyto gydymo
skirtumas

3,54}

/ o\
n
N

p-reik§mé pries

placeba

<0,001*

1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog |
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.

2 Patogumui pateikti viduriniai rodmenys, kategoriné analiz¢é atlikt
angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrie

LOCF - angl. Last Observation Carried Forward, paskutini

Nors gydymo efektas buvo irodytas studijos, aplmancm

stebimas panasiai geresnis gydymo efektas (

@(&ip kovariantiniu.

jant van Elteren testg ITT —
uts, sugrazinti iskritusieji;

b
%mas atidétas velesniam laikui

ra popuhacuao metu, duomenys rodo,

kad geresnis gydymo efektas, susijes su placebu ste mas pacienty, sergantiems su Parkinsono
liga susijusia vidutine demencija, pogrupyje. Sl@entams su regos haliucinacijomis buvo

12 lentelé
Su Parkinsono ADAS -Cog ADAS-Cog ADAS-Cog
liga susijusi Placebas Rivastigminas Placebas
demencija

ai su regos haliucinacijomis Pacientai be regos haliucinacijy
ITT + RDO (n=60) (n=220) (n=101)
populiacija y
Pradlnls lygmuo \‘ﬁ 274+ 104 231+ 104 225+ 10.1

s
Pradlnls Q
pasikeiti 1.0+£9.2 -2.1+£83 2676 0.1+6.9
SN

aja sa
@ydymo 4.27 2.09
&ir as
~¥eiksmé prics 0.002" 0.015"
placeba
Pacientai su vidutinio sunkumo Pacientai su lengva demencija
demencija (MMSE 18-24)
(MMSE 10-17)
ITT + RDO (n=87) (n=44) (n=237) (n=115)
populiacija
Pradinis lygmuo + 32.6+104 33.7+£10.3 206+7.9 20.7+7.9

SN

Pradinis
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pasikeitimas 24- 26194 -1.8+7.2 1977 -0.2+£75
aja savait¢ = SN

Taikyto gydymo 4.73" 2.14
skirtumas

p-reik§mé pries 0.002* 0.010"
placeba

1 ANCOVA su gydymu ir Salimi kaip faktoriais ir pradiniu ADAS-Cog lygmeniu kaip kovariantiniu.
Teigiamas pokytis rodo pageréjima.

ITT — angl. Intent-To-Treat, ketinimas gydytis; RDO — angl. Retrieved Drop Outs, sugrazinti
iskritusieji

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija
Rivastigminas absorbuojamas greitai ir visiSkai. DidZiausia koncentracija kraujyje btin

valandos. D¢l vaisto saveikos su fermentu taikiniu rivastigmino biologinis prieina
apie 1,5 karto daugiau negu tikimasi padidinus doz¢. Absoliutus biologinis prieing po 3 mg

vaisto dozés yra apie 36 % + 13 %. Rivastigmino kapsules vartojant su maistu? cija (tmax)
pailgéja 90 min., Cmax sumazéja, o AUC padidéja apie 30 %.

Pasiskirstymas @
Prie baltymy rivastigmino jungiasi apie 40 %. Jis gerai praeina pro @i\oencefalini barjera ir

tariamasis jo pasiskirstymo taris yra 1,8-2,7 I/kg. Q

Metabolizmas

Rivastigminas greitai ir ekstensyviai metabolizuojamas @es eliminacijos periodas yra apie 1
valanda), daugiausia jo metabolizuojama cholinesterazés Katalizuojamos hidrolizés budu iki
dekarbamilinto metabolito. In vitro nustatyta, kad é%ﬂtabolitas labai silpnai slopina
acetilcholinesteraze (<10 %). In vitro ir tiriant s irodyta, kad citochromo P450 izofermentai
beveik nedalyvauja rivastigmino metabolizmé: yrus 0,2 mg intravening vaisto dozg, rivastigmino
Klirensas buvo 130 I/h, 0 po 2,7 mg intra{ dozés sumazéjo iki 70 I/h.

ISsiskyrimas
Nepakitusio rivastigmino §1apim%una, metabolity iSskyrimas pro inkstus yra pagrindinis Salinimo

budas. Paskyrus **C-rivastig tatyta, kad beveik visas vaistas (>90 %) pasi3alina i$ organizmo
pro inkstus per 24 valanda ziau kaip 1 % vaisto dozés issiskiria su iSmatomis. Serganciyjy

Alzheimerio liga organi rivastigmino ar jo dekarbamilinto metabolito nesikaupia.

Senyvi asmenys® %
Nors senyvy s | organizme biologinis vaisto prieinamumas yra didesnis negu sveiky jauny

savanori Crau tiriant 50-92 mety sergancius Alzheimerio liga pacientus, biologinio priecinamumo

skirtum atyta.
*

epakankamumas
4, kuriems buvo lengvas ar vidutinio sunkumo kepenu nepakankamumas, rivastigmino Cmax
0 apie 60 % didesnis, 0 AUC beveik dvigubai didesnis lyginant su sveiky savanoriy.

Inksty nepakankamumas

Pacienty, kuriems buvo vidutinio sunkumo inksty nepakankamumas, rivastigmino Cmax ir AUC buvo
beveik dvigubai didesni negu sveiky savanoriuy, taciau pacienty, kuriems buvo sunkus inksty
nepakankamumas, Cmax ir AUC nepakito.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
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Kartotiniy doziy toksiSkumo tyrimy su ziurkémis, pelémis ir Sunimis metu nustatytas tik sustipréjes
farmakologinis poveikis. Nenustatyta, kad vaistas toksikai veikty kurj nors organa. Tiriant gyviinus,
vaisto saugumo ribos zmonéms nenustatytos dél eksperimentiniy gyviiny jautrumo.

Atliekant standartinius tyrimus in vitro ir in vivo, nenustatyta mutageninio rivastigmino poveikio,
i¥skyrus zmogaus periferiniy limfocity chromosomy aberacijos tyrimus, kai buvo vartojama 10* kartus
didesné dozé uz didZiausia klinikine. Mikrobranduoliy tyrimas in vivo buvo neigiamas.

Skiriant peléms ir ziurkéms didziausia gerai toleruojama vaisto doze, kancerogeniskumo nenustatyta,
nors rivastigmino ir jo metabolity ekspozicija Ziurkéms ir peléms buvo mazesné negu zmonéms.
Rivastigmino ar jo metabolity ekspozicija, normalizuota pagal kiino pavirSiaus plota, buvo beveik %
ekvivalentiSka didziausiai rekomenduojamai 12 mg per para vaisto dozei Zmogui, taciau, lyginan%
didziausia vaisto doze zmonéms, gyviinams skiriama doz¢ buvo 6 kartus didesné.

Rivastigmino praeina pro gyviiny placenta ir patenka i motinos pieng. Tiriant vaikingas @r
triuSiy pateles, rivastigmino teratogeniSkumo nenustatyta. \$

9
6. FARMACINE INFORMACIJA Q
6.1 Pagalbiniy medzZiagy sarasas @
Kapsulés turinys @

Mikrokristaliné celiuliozé \Q

Hipromeliozé
Koloidinis silicio dioksidas Q
Magnio stearatas

Kapsulés korpusas @,%
Raudonasis geleZies oksidas (E172) \

Geltonasis geleZies oksidas (E172)
Titano dioksidas (E171)

Zelatina @S

Rasalas jspaudams - Juodasis S- /S-1-17823:
Selako glaziira 45 % @

Juodasis geleZies oksidas K

Amonio hidroksidas Q

6.2 Nesuderina\@las

Duomeny@.

6.3 0\1®mumo laikas

6.4  Specialios laikymo salygos
Specialiy laikymo salygu nereikia.
6.8 Pakuoté ir jos turinys

- DTPE tableciy talpyklé su polipropileno dangteliu ir su vidine pirmojo atidarymo kontrole.
Kiekvienoje talpykléje yra 250 kapsuliy.

- 28, 56 arba 112 kapsuliy skaidriose PVC/Al iSspaudziamose lizdinése plokstelése.

- 50x1 kapsuliy perforuotose PVC/AIl vienadozése lizdinése plokstelése.
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Gali biiti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Specialiy reikalavimy néra.

7. RINKODAROS TEISES TURETOJAS

Teva Pharma B.V. %
Computerweg 10 @»
3542 DR Utrecht \

Nyderlandai

8. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/09/513/016

EU/1/09/513/017 Q
EU/1/09/513/018 @
EU/1/09/513/019 K
EU/1/09/513/020 @

9. RINKODAROS TEISES SUTEIKIMO / ATNAU@ DATA

17/04/2009 Q
10. TEKSTO PERZIUROS DATA ’@6

svetainéje http://www.ema.europa.e

R

Naujausia iSsamia informacija apie %& galite rasti Europos vaisty agentiiros (EMA) interneto
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A.

B.

GAMINTOJAI IR GAMYBOS L
ATSAKINGI UZ SERIJU ISLEID

RINKODAROS TEISEK oS

JOS TURETOJAL



A.  GAMYBOS LICENCIJOS TURETOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-1) UZ SERIJU
ISLEIDIMA

Gamintoju, atsakingy uZ seriju i§leidima, pavadinimai ir adresai

TEVA Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi Ut 13

4042 Debrecen,

Vengrija

TEVA Pharmaceutical Works Private Limited Company %

H-2100 Godolls, @
Téancsics Mihaly ut 82 \

Vengrija O
TEVA UK Ltd \0
Brampton Road, \

Hampden Park, ¢ %
Eastbourne, \
East Sussex, g
BN22 9AG @
Jungtiné Karalysté é
Pharmachemie B.V. Q

Swensweg 5, @

2031 GA Haarlem Q

Nyderlandai

TEVA Santé, @,
Rue Bellocier, 89100, \
Sens, @.
Pranciizija K

Teva Czech Industries s.r.o.
Ostravska 29, c.p. 305 @

747 70 Opava-Komarov K

Cekijos Respublika Q
Su pakuote pateiki e lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir,

0\
B. o @DAROS TEISES SALYGOS

%KIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI, TAIKOMI RINKODAROS
TEISES TURETOJUI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo ,,Preparato charakteristiky santrauka‘ 4.2
skyriy).

e SALYGOS AR APRIBOJIMAL SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

Nebitini.
e KITOS SALYGOS
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Farmakologinio budrumo sistema

Rinkodaros teisés turétojas turi uztikrinti, kad prie§ preparato pateikima i rinka bei jo buvimo rinkoje
metu bty ir funkcionuoty farmakologinio budrumo sistema, kaip aprasyta paraiskos rinkodaros teisei
gauti 1.8.1 modulyje.

PeriodiSkai atnaujinami saugumo protokolai

Rivastigmine Teva kiety kapsuliy periodiskai atnaujinamy saugumo protokoly pateikimo
grafikas turi buti derinamas su referentinio vaistinio preparato periodiskai atnaujinamy %

saugumo protokoly pateikimo grafiku. \@
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11l PRIEDAS \Q

ZENKLINIMAS IR PAK APELIS






INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 1,5 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkan¢io 1,5 mg rivastig éo

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . O,"
o

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

Lizdinés plokstelés @
28 kietos kapsulés Q

50 x 1 kiety kapsuliy
56 kietos kapsulés Q
112 kiety kapsuliy

Buteliukai @'
250 kiety kapsuliy ®\.

5. VARTOJIMO METODA DAS (-Al)
Vartoti per burna.

Kapsulg nurykite visa, ne a ir neatidaryta.
Pries vartojima perskal akuotés lapeli.

6. SPEC I@ISPEJ IMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
SN

Vﬁ% EPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

LalkS ams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

\

KITAS (1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Nyderlandai %

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS \J |
EU/1/09/513/001 \‘g
EU/1/09/513/002

EU/1/09/513/003 §

EU/1/09/513/004
EU/1/09/513/005

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija Q

Cn

\

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARK

Receptinis vaistinis preparatas. @

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCI |

Y

| 16. INFORMACIJ/S@A‘ILIO RASTU |

Rivastigmine Tg\%ﬂg

*
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIY PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS |

Rivastigmine Teva 1,5 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

| 2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS

Teva Pharma B.V. @

~
[3. TINKAMUMO LAIKAS ’\‘3 |

| 4. SERIJOS NUMERIS </ |

5. KITA § |
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

LIPNI POPIERINE BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 1,5 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkancio 1,5 mg rivastigmiéao

x\

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . CAY
\"

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

250 kiety kapsuliuy QQ

g )
5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)
N

Vartoti per burna.

Kapsulg nurykite visa, nekramtyta ir neatidal@

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lape

3

6. SPECIALUS JSPEJIMA
VAIKAMS NEPASIEKI

AISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

Ir nepastebimoje vietoje.

Laikyti vaikams nepasie& &I
ol

7. KITAS CBHSBECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

N\

8. o MUMO LAIKAS
=
4®ki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS
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Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nyderlandai

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/09/513/001
EU/1/09/513/002
EU/1/09/513/003
EU/1/09/513/004
EU/1/09/513/005

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RAS

\ >4
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 3 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkan¢io 3 mg rivastigmi 60

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . G,"
o

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

Lizdinés plokstelés @
28 kietos kapsulés Q

50 x 1 kiety kapsuliy
56 kietos kapsulés Q
112 kiety kapsuliuy

Buteliukai ®~
250 kiety kapsuliy ®\.

‘ 5. VARTOJIMO METODA DAS (-Al)
Vartoti per burna.
Kapsulg nurykite visa, ne a ir neatidaryta.
Pries vartojima perskal akuotés lapeli.

6. SPEC @ISPEJ IMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
SN

Vﬁ% EPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

LalkS ams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

\

KITAS (1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Nyderlandai %

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS \J |
EU/1/09/513/006 \‘g
EU/1/09/513/007

EU/1/09/513/008 §

EU/1/09/513/009
EU/1/09/513/010

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija Q

Cn

\

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARK

Receptinis vaistinis preparatas. @

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCI |

Y

| 16. INFORMACIJ/S@A‘ILIO RASTU |

. . . *
Rivastigmine Te\%g

*
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIY PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS |

Rivastigmine Teva 3 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

| 2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS

Teva Pharma B.V. @

~
[3. TINKAMUMO LAIKAS ’\‘3 |

| 4. SERIJOS NUMERIS </ |

5. KITA § |
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

LIPNI POPIERINE BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 3 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkanc¢io 3 mg rivastigmi%O

x\

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . CAY
\"

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

250 kiety kapsuliuy QQ

g )
5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)
N

Vartoti per burna.
Kapsulg nurykite visa, nekramtyta ir neatida @0
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lape K

3

6. SPECIALUS JSPEJIMA
VAIKAMS NEPASIEKI

AISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

Ir nepastebimoje vietoje.

Laikyti vaikams nepasie& &I
ol

7. KITAS CHSBECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

N\

8. o MUMO LAIKAS
=
4®ki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS
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Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nyderlandai

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/09/513/006
EU/1/09/513/007
EU/1/09/513/008
EU/1/09/513/009
EU/1/09/513/010

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RAS

\ >4
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 4,5 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkancio 4,5 mg rivastig éo

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . G,"
o

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

Lizdinés plokstelés @
28 kietos kapsulés Q

50 x 1 kiety kapsuliy
56 kietos kapsulés Q
112 kiety kapsuliuy

Buteliukai ®~
250 kiety kapsuliy ®\.

‘ 5. VARTOJIMO METODA DAS (-Al)
Vartoti per burna.
Kapsulg nurykite visa, ne a ir neatidaryta.
Pries vartojima perskal akuotés lapeli.

6. SPEC @ISPEJ IMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
SN

Vﬁ% EPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

LalkS ams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

\

KITAS (1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Nyderlandai %

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS \J |
EU/1/09/513/011 \‘g
EU/1/09/513/012

EU/1/09/513/013 §

EU/1/09/513/014
EU/1/09/513/015

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija Q

Cn

\

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARK

Receptinis vaistinis preparatas. @

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCI |

Y

| 16. INFORMACIJ/S@A‘ILIO RASTU |

Rivastigmine Tg\%ﬂg

*
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIY PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS |

Rivastigmine Teva 4,5 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

| 2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS

Teva Pharma B.V. @

~
[3. TINKAMUMO LAIKAS ’\‘3 |

| 4. SERIJOS NUMERIS </ |

5. KITA § |
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

LIPNI POPIERINE BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 4,5 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkancio 4,5 mg rivastigmiéao

x\

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . CAY
\"

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

250 kiety kapsuliuy QQ

g )
5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)
N

Vartoti per burna.

Kapsulg nurykite visa, nekramtyta ir neatidal@

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lape

3

6. SPECIALUS ISPEJIMA
VAIKAMS NEPASIEKI

AISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

Ir nepastebimoje vietoje.

Laikyti vaikams nepasie& &I
ol

7. KITAS CHSBECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

N\

8. o MUMO LAIKAS
=
4®ki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS
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Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nyderlandai

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/09/513/011
EU/1/09/513/012
EU/1/09/513/013
EU/1/09/513/014
EU/1/09/513/015

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RAS

\ >4
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 6 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkan¢io 6 mg rivastigmi 60

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . G,"
o

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

Lizdinés plokstelés @
28 kietos kapsulés Q

50 x 1 kiety kapsuliy
56 kietos kapsulés Q
112 kiety kapsuliuy

Buteliukai ®~
250 kiety kapsuliy ®\.

‘ 5. VARTOJIMO METODA DAS (-Al)
Vartoti per burna.
Kapsulg nurykite visa, ne a ir neatidaryta.
Pries vartojima perskal akuotés lapeli.

6. SPEC @ISPEJ IMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
SN

Vﬁ% EPASIEKIAMOJE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

LalkS ams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje.

\

KITAS (1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Teva Pharma B.V.
Computerweg 10

3542 DR Utrecht
Nyderlandai %

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS \J |
EU/1/09/513/016 \‘g
EU/1/09/513/017

EU/1/09/513/018 §

EU/1/09/513/019
EU/1/09/513/020

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija Q

Cn

\

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARK

Receptinis vaistinis preparatas. @

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCI |

Y

| 16. INFORMACIJ/S@A‘ILIO RASTU |

. . . *
Rivastigmine Te\\%g

*
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIY PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS |

Rivastigmine Teva 6 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

| 2. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS

Teva Pharma B.V. @

~
[3. TINKAMUMO LAIKAS ’\‘3 |

| 4. SERIJOS NUMERIS </ |

5. KITA § |
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INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

LIPNI POPIERINE BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Rivastigmine Teva 6 mg kietos kapsulés
Rivastigminum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje kapsuléje yra rivastigmino vandenilio tartrato, atitinkanc¢io 6 mg rivastigmi%O

x\

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS . CAY
\"

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE <

250 kiety kapsuliuy QQ

g )
5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)
N

Vartoti per burna.
Kapsulg nurykite visa, nekramtyta ir neatida @0
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lape K

3

6. SPECIALUS JSPEJIMA
VAIKAMS NEPASIEKI

AISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
JE IR NEPASTEBIMOJE VIETOJE

Ir nepastebimoje vietoje.

Laikyti vaikams nepasie& &I
ol

7. KITAS CHSBECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

N\

8. o MUMO LAIKAS
=
4®ki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

11. RINKODAROS TEISES TURETOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS
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Teva Pharma B.V.
Computerweg 10
3542 DR Utrecht
Nyderlandai

12. RINKODAROS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/09/513/016
EU/1/09/513/017
EU/1/09/513/018
EU/1/09/513/019
EU/1/09/513/020

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas.

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RAS

\ >4
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PAKUOTES LAPELIS: INFORMACIJA VARTOTOJUI

Rivastigmine Teva 1,5 mg kietos kapsulés
Rivastigmine Teva 3 mg kietos kapsulés
Rivastigmine Teva 4,5 mg kietos kapsulés
Rivastigmine Teva 6 mg kietos kapsulés
Rivastigminas

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista.

- NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimuy, kreipkités i gydytoja arba vaistininka. %

- Sis vaistas skirtas Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pake:%
(net tiems, kuriy ligos simptomai yra tokie patys kaip Jisu).

- Jeigu pasireiské sunkus Salutinis poveikis arba pastebéjote Siame lapelyje nenurodyta 1nj
poveiki, pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Lapelio turinys ’\g

1. Kas yra Rivastigmine Teva ir kam jis vartojamas ¢ 6
2. Kas zinotina pries vartojant Rivastigmine Teva \

3. Kaip vartoti Rivastigmine Teva Q

4, Galimas Salutinis poveikis @

5. Kaip laikyti Rivastigmine Teva K

3 %,

Kita informacija | :

1. KAS YRA RIVASTIGMINE TEVA IR KAM TOJAMAS

Veiklioji Rivastigmine Teva medZiaga yra rivastiir@.

Rivastigminas priklauso medziagy, vadina esterazés inhibitoriais, grupei.

Rivastigmine Teva yra vartojamas paci 1% rganciy Alzheimerio demencija, atminties sutrikimams
gydymui. Vaistas taip pat yra vartoj acienty, serganciy Parkinsono liga, silpnaprotystés

gydymui.
<

2. KAS ZINOTIN@@ VARTOJANT RIVASTIGMINE TEVA

.
@rtoti NEGALIMA

Rivastigmine
- jei ergija (padidéjes jautrumas) rivastigminui (vekliajai Rivastigmine Teva
ai) arba bet kuriai pagalbinei Rivastigmine Teva medZiagai, nurodytai Sio lapelio 6

ecialiy atsargumo priemoniy reikia

- jeigu Jums yra ar kada nors buvo nereguliarus Sirdies ritmas;

- jeigu Jums yra ar kada nors buvo aktyvi skrandZio opa;

- jeigu Jums yra ar kada nors buvo apsunkintas Slapinimasis;

- jeigu Jums yra ar kada nors buvo traukuliy;

- jeigu Jums yra ar kada nors buvo astma ar sunki kvépavimo sistemos liga;
- jeigu Jums yra ar kada nors buvo sutrikusi inksty veikla;

- jeigu Jums yra ar kada nors buvo sutrikusi kepeny veikla;

- jeigu Jums pasireiskia drebéjimas;

- Jeigu Jusy kiino svoris yra maZas.
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- jeigu Jums yra virSkinimo trakto sutrikimuy, tokiy kaip $leikstulio jausmas (pykinimas), noras
vemti (vémimas) ir viduriavimas. Jeigu vémimas ar viduriavimas t¢siasi ilgai, Jums gali pasireiksti
dehidracija (didelio kiekio skys¢iy netekimas).

Jei bent viena 18 Siy salygy Jums tinka, gydytojui gali prireikti atidziau Jus stebéti, kol vartojate Sio
vaisto.

Jeigu Rivastigmine Teva nevartojote keleta dieny, kitos dozés nevartokite prie§ tai nepasitares su
gydytoju.

Rivastigmine Teva vartoti vaikams ir paaugliams (jaunesniems negu 18 mety) nerekomenduojama. %

Kity vaisty vartojimas @

Jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, iskaitant jsigytus be recepto, pasakykite ojui

arba vaistininkui. ’\g

Rivastigmine Teva negalima vartoti kartu su kitais panasSiai kaip pastarasis ve '%s vaistais.
i iegliams ar

Rivastigmine Teva gali saveikauti su anticholinerginiais vaistais (vartojamai
Jeigu, vartojant Rivastigmine Teva, Jums bitina atlikti operacija, p@&[iriant bet kokiy anestetikuy,

spazmams lengvinti, Parkinsono ligai gydyti arba apsaugoti nuo supimo lj
pasakykite apie tai savo gydytojui, nes Rivastigmine Teva gali s i kai kuriy raumenis
atpalaiduojanciy vaisty poveiki anestezijos metu.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis QQ

Jei vartodama vaista pastojote, pasakykite apie tai %ojui. Rekomenduojama vengti vartoti
Rivastigmine Teva néStumo metu, jeigu tai n& Ciai batina.
1

Rivastigmine Teva vartojimo metu, Zind @a ma.

Pries vartojant bet kokj vaista, bﬁtin@'s{arti su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy as

Gydytojas Jums pasaky. | savo ligos galite saugiai vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Rivastigmine Teva gali stk€lti galvos svaigima ir mieguistuma, dazniausiai pradéjus gydyma arba

padidinus doze.4Jeigugauciate svaigima ar mieguistuma, negalima vairuoti ir nevaldyti mechanizmy
ar atlikti kitus dé reikalaujancius veiksmus.

0\
3. O@ARTOTI RIVASTIGMINE TEVA

i mine Teva visada vartokite tiksliai, kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i
ytoja arba vaistininka.

Kaip pradéti gydyma

Gydytojas Jums pasakys, kokia Rivastigmine Teva doze vartoti.

. Gydymas paprastai pradedamas nuo nedidelés dozés.

o Gydytojas létai didins dozg, atsizvelgdamas i vaisto poveiki Jums.

o Didziausia doz¢, kuria galima vartoti, yra po 6,0 mg du kartus per para.

Jasu gydytojas reguliariai tikrins vaisto poveiki Jums. Kai vartosite §io vaisto, gydytojas taip pat
stebés Jusy kiino svorij.
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Jei Rivastigmine Teva nevartojote keleta dieny, kitos dozés nevartokite pries tai nepasitarg su
gydytoju.

Kaip vartoti Sio vaisto

Pasakykite Jus priziairin¢iam asmeniui, kad vartojate Rivastigmine Teva.
Kad vaisto poveikis biity palankus, jo vartokite kiekviena diena.
Rivastigmine Teva vartokite du kartus per para, ryte ir vakare, valgio metu.
Nurykite visa kapsule uzgerdami gérimu.

Kapsulés negalima atidaryti ar trupinti.

Pavartojus per didel¢ Rivastigmine Teva dozg %
Jeigu atsitiktinai pavartojote per didele Rivatigmine Teva doze, apie tai pasakykite gydytojui. r@.
gali reikéti medicininés pagalbos. Zmonéms, atsitiktinai i§gérusiems per daug Rivastigmine

pasireiskeé $leikStulio pujitis (pykinimas), vémimas, viduriavimas, padidéjes kraujospudis 'ré
haliucinacijos. Taip pat galimas retas pulsas ir samonés praradimas.

Pamirsus pavartoti Rivastigmine Teva . ’\&
Jei pamirSote iSgerti Rivastigmine Teva doze, palaukite ir kita doze gerkite ipra\ u.

Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista dozeg.
4. GALIMAS SALUTINIS POVEIKIS é

Rivastigmine Teva, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti Salutinj p Q\ors jis pasireiskia ne visiems
Zmonéms. @

Salutiniy reiskiniy daZniau pasireiskia pradéjus vartgti & ar padidinus jo doze. Kai Jiisy
organizmas pripras prie vaisto, Salutiniai reiskiniai %astai i§ léto iSnyks.

Salutiniy reiskiniy daZnis apibidinamas kaj &t.a toliau:

labai dazni (pasireiSkia daugiau kaip 1 p i i$10);

dazni (pasireiskia nuo 1 iki 10 pacie 00);

nedazni (pasireiSkia nuo 1 iki 10 z § 1 000);

reti (pasireiskia nuo 1 iki 10 pac?@ais 10 000);

labai reti (pasireiSkia mazia cientui i$ 10 000);

daznis nezinomas (negali b{L rtintas pagal turimus duomenis).

Labai dazni:
. Galvos S\k‘@
. Apeg‘tq@ imas

° Sk@ utrikimai, pavyzdziui, pykinimas (§$leikStulio jausmas) ar vémimas, viduriavimas

.o
Dazn 6

rimas
A rakaitavimas

Galvos skausmas
Rémuo

Sumazéjes kiino svoris
Pilvo skausmas
Sujaudinimas
Nuovargis ar silpnumas
Bendras negalavimas
Drebulys ar sumiSimas

Nedazni:
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o Depresija

o Sutrikes miegas

o Alpimas arba atsitiktinis kritimas
° Pakitusi kepeny veikla

Reti:

. Kriitinés Igstos skausmas

. Bérimas, niezulys

. Traukuliai (priepuoliai)

. SkrandZio ir Zarnyno opos

Labai reti: @9
Padidéjes kraujospudis \

Slapimo taky infekcija O
Nesamy daikty matymas (haliucinacijos) 0
Sutrikes Sirdies ritmas (pavyzdziui, pagreitéjes ar sulétéjes) K
Kraujavimas i§ vir§kinimo trakto (atsiranda kraujas iSmatose ar vémimas s u)
Kasos uzdegimas (pasireiskia tokiais pozymiais kaip stiprus Vir‘siutinés@ lies skausmas,

p

daznai su pykinimu ir vémimu)
Pasunkéje Parkinsono ligos simptomai ar atsirade | Parkinsono ligos p @
sastingis, pasunkéjes judéjimas 6{

Daznis nezinomas: Q

Daznis nezinomas

. Labai stiprus vémimas, dél kurio gali atsirasti stemplé rng su skrandziu jungian¢io
vamzdelio) plySimas

. Dehidracija (didelio kiekio skyséiu netekima%

° Kepeny veiklos sutrikimas (pageltusi da@ ¢ akiy baltymai, nejprastai patamséjes Slapimas
arba nepaaiSkinami pykinimas, vémim vargis ir aptetito netekimas)

° Agresija, neramumo pojiitis @
. Nereguliarus $irdies susitrauki & S

Demencija (silpnaprotyste) ir D@ ono liga sergantys pacientai
C

miai, kaip raumeny

Kai kuriy $alutiniy reiskiniy $i ientams pasireiskia dazniau. Jiems taip pat pasireiskia kai kuriy
papildomy Salutiniy reiskindy.

Labai dazni
o Drebéj ima\%
Dazni ,* Q

¢étéjes Sirdies ritmas
4 utrikes miegas
Seiliy perteklius ir dehidracija
o Nejprastai sulétinti ar nekontroliuojami judesiai
o Pasunkéje Parkinsono ligos simptomai ar atsiradg i Parkinsono ligos panasiis pozymiai, kaip
raumeny sastingis, pasunkéjes judéjimas

NedaZni
o Netolygus Sirdies ritmas ir blogai kontroliuojami judesiai

Kiti Salutiniai reiSkiniai, kuriy pastebéta vartojant rivastigmino transderminiy pleistry ir kuriy gali
pasireiksti vartojant kiety kapsuliy:
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Dazni
° Karséiavimas
. Sunkus sumiSimas

Kreipkités i gydytoja, jeigu Jums pasireik$ty bet kuriy i$ $iy $alutiniy rei$kiniy, nes Jums gali prireikti
medicinos pagalbos.

Jeigu pasireiSké sunkus Salutinis poveikis arba pasteb&jote Siame lapelyje nenurodyta Salutini poveiki,
pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

5. KAIP LAIKYTI RIVASTIGMINE TEVA ’@
Laikyti vaikams nepasiekiamoje ir nepastebimoje vietoje. 00
Ant dézutés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Rivastigmine Teva vartoti ima. Vaistas

*

tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Specialiy laikymo salygu nereikia. @Q

iekomis. Kaip tvarkyti
goti aplinka.

Vaisty negalima iSpilti { kanalizacijg arba iSmesti kartu su buitiné
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padé

6. KITA INFORMACIJA Q
Rivastigmine Teva sudétis %

Veiklioji medZiaga yra rivastigminas. 5\'@'

Rivastigmine Teva 1,5 mg kietose kapsu @a 1,5 mg rivastigmino (rivastigmino vandenilio tartrato
pavidalu).

Rivastigmine Teva 3 mg kietose k: yra 3 mg rivastigmino (rivastigmino vandenilio tartrato
pavidalu).

Rivastigmine Teva 4,5 mg k1

pavidalu).

Rivastigmine Teva 6 m@ e kapsulése yra 6 mg rivastigmino (rivastigmino vandenilio tartrato

sulése yra 4,5 mg rivastigmino (rivastigmino vandenilio tartrato

pavidalu).

ako glaziira 45 % etanolyje, kurios sudétyje yra juodojo gelezies oksido, N-butilo

0, izopropilo alkoholio, propilenglikolio ir amonio hidroksido). Be to, Rivastigmine Teva
g, 4,5 mg ir 6 mg kietose kapsulése yra raudonojo gelezies oksido (E172) ir geltonojo gelezies

oksido (E172).

Rivastigmine Teva iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Kieta kapsulé

- Rivastigmine Teva 1,5 mg kietos kapsulés: baltas dangtelis su jspaustu uZrasu ,,R* ir baltas
korpusas, kuriame ispausta ,,1.5%.

- Rivastigmine Teva 3 mg kietos kapsulés: raudonas dangtelis su jspaustu uzra$u ,,R* ir raudonas
korpusas, kuriame ispausta ,,3.
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- Rivastigmine Teva 4,5 mg kietos kapsulés: oranzinés spalvos kapsulés dangtelis su jspaustu
uzraSu ,,R* ir oranzinés spalvos korpusas, kuriame ispausta ,,4.5%.

- Rivastigmine Teva 6 mg kietos kapsulés: oranzinés spalvos kapsulés dangtelis su jspaustu uzra$u
,R* ir raudonas korpusas, kuriame jspausta ,,6.

Rivastigmine Teva kietos kapsulés tickiamos pakuotémis, kuriose yra 28, 56 arba 112 kapsuliy
lizdinése plokstelése, 50 x 1 kapsuliy perforuotose lizdinése plokstelése arba buteliukuose, kuriuose
yra 250 kapsuliy.

Rinkodaros teisés turétojas

Teva Pharma B.V. @9
Computerweg 10 \

3542 DR Utrecht

Nyderlandai 00
Gamintojai ’\&
>
&

TEVA Pharmaceutical Works Private Limited Company
Pallagi ut 13, @

4042 Debrecen,

Vengrija é

Arba Q
TEVA Pharmaceutical Works Private Limited Company @

H-2100 Godolls, Q
Tancsics Mihaly at 82

Vengrija %
Arba @

TEVA UK Ltd @»

Brampton Road, Hampden Park, K

Eastbourne, East Sussex, BN22 9AC®.
Jungtiné Karalysté

Arba K@
Pharmachemie B. V.
Swensweg 5, Q
2031 GA Haarlem
Nydelandai Q\
L 4
Arba ’\\

TEVA )

Ru ler,
ens
nciizija

arba

Teva Czech Industries s.r.o.
Ostravska 29, c.p. 305

747 70 Opava-Komarov
Cekijos Respublika

Jeigu apie §i vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités i vietini rinkodaros teisé€s turétojo atstova.

81



Belgié/Belgique/Belgien
Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG
Tel/Tél: +323 820 73 73

Bbbarapus

Tesa ®apmacrotukbiic benrapus EOO/]
Ten: +359 2 489 95 82

Ceska republika

Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.
Tel: +420 251 007 111
Danmark

Teva Denmark A/S

TIf: +4544 98 55 11
Deutschland

Teva GmbH

Tel: (49) 073140208

Eesti

Teva Eesti esindus UAB Sicor Biotech Eesti

filiaal

Tel: +372 6610801

E)M\ado

Teva EALGG ALE.

TnA: +30 210 72 79 099
Espafia

Teva Pharma, S.L.U

Tél: +(34) 91 387 32 80
France

Teva Santé

Tél: +(33) 1 5591 7800
Ireland

Teva Pharmaceuticals Ireland K
Tel: +353 (0)42 9395 892
Island

Teva UK Limited @
Simi: +(44) 1323 50111

Italia
Teva ltalia S.r
Tel: +(39)‘®9805
Kﬁngo
Tewv A.E.
‘T%&lo 7279099

a
@B Sicor Biotech filidle Latvija
A el: +371 67 784 980

Lietuva

UAB “Sicor Biotech”
Tel: +370 5 266 02 03

Sis pakuotés lapelis paskutinj kart patvirtintas

Luxembourg/Luxemburg
Teva Pharma Belgium S.A.
Tél/Tel: +323 82073 73

Magyarorszag
Teva Magyarorszag Zrt
Tel.: +36 1 288 64 00

Malta

Drugsales Itd.

Tel: +35621419070/1/2
Nederland

Teva Nederland B.V.

Tel: +31 (0) 800 0228400
Norge

Teva Norway AS

TIf: +47 66 77 55 90

Osterreich o %
ratiopharm Arzneimitte&' s-GmbH

Tel: +43 1 97 007

Polska SIQ

Teva Pharmai s Polska Sp. z o.0.
Tel.: +(4 9300

Portu

Tev, a - Produtos Farmacéuticos Lda
Tel: ) 214 235 910

%Vménia
% a Pharmaceuticals S.R.L

Tel: +4021 230 65 24

Slovenija

Pliva Ljubljana d.o.o.

Tel: +386 1 58 90 390
Slovenska republika

Teva Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +(421) 2 5726 7911
Suomi/Finland

ratiopharm Oy

Puh/Tel: + 358 20 180 5900
Sverige

Teva Sweden AB

Tel: +(46) 42 12 11 00
United Kingdom

Teva UK Limited

Tel: +(44) 1323 501 111

Naujausia iSsamia informacija apie §i vaista galite rasti Europos vaisty agentiiros (EMA) interneto

svetainéje http://www.ema.europa.eu/.
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