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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés
Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 21,62 mg asciminibo hidrochlorido, atitinkancio 20 mg
asciminibo (asciminibum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 43 mg laktozés monohidrato.

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 43,24 mg asciminibo hidrochlorido, atitinkancio 40 mg
asciminibo (asciminibum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas
Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 86 mg laktozés monohidrato.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Plévele dengta tableté (tableté).

Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés

Sviesiai geltonos spalvos, apvalios, abipus i§gaubtos, nuozulniais krastais, mazdaug 6 mm skersmens
plévele dengtos tabletés, kuriy vienoje puséje ispaustas bendrovés logotipas, o kitoje puséje —,,20%.

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés

Sviesiai violetinés spalvos, apvalios, abipus i§gaubtos, nuoZulniais krastais, mazdaug 8 mm skersmens
plévele dengtos tabletés, kuriy vienoje pus¢je ispaustas bendroveés logotipas, o kitoje puséje — ,,40%.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Scemblix skirtas gydyti suaugusiems pacientams, kuriems diagnozuota létinés fazés Philadelphia

chromosomai teigiama létiné mieloidiné leukemija (Ph+ LML-LF) bei kuriems anks¢iau buvo skirtas
gydymas dviem ar daugiau tirozinkinazés inhibitoriy (Zr. 5.1 skyriy).



4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma gali paskirti tik gydytojas, turintis leukemija serganciy pacienty diagnostikos ir gydymo
patirties.

Dozavimas
Rekomenduojama paros dozé yra 40 mg du kartus per parg mazdaug kas 12 valandy.

Praleista dozé
Jeigu pacientas praleido dozés vartojimg ir praéjo maziau nei 6 valandos, kitg dozg pacientas turi
vartoti jprastu metu.

Jeigu pacientas praleido dozés vartojimg ir praéjo daugiau kaip 6 valandos, Sios dozés vartoti
negalima, o kita doze¢ pacientas turi vartoti jprastu metu.

Gydymo trukmé
Gydyma asciminibu reikia testi tol, kol stebima klinikiné nauda arba kol nepasireiskia nepriimtinas

toksinis poveikis.

Dozés koregavimas pasireiskus nepageidaujamoms reakcijoms

Pradiné dozé yra 40 mg du kartus per parg, o sumazinta dozé yra 20 mg du kartus per para. Doze
galima koreguoti, atsizvelgiant  individualy sauguma ir toleravima, kaip nurodyta 1 lenteléje.
Gydymag asciminibu reikia visam laikui nutraukti, jeigu pacientas netoleruoja vartojamos 20 mg du
kartus per para dozés.

1lentelé  Asciminibo dozavimo koregavimo schema, siekiant suvaldyti nepageidaujamas
reakcijas

Nepageidaujama reakcija | Dozavimo koregavimas

Trombocitopenija ir (arba) neutropenija

ANS < 1,0 x 10%1 ir (arba) trombocity | Laikinai nutraukti asciminibo skyrimg, kol neatsistatys iki

skai¢ius < 50 x 10%I ANS > 1 x 10%I ir (arba) trombocity skai¢iaus > 50 x 109I.

Jeigu atsistato:

e per 2 savaites — atnaujinti pradinés dozés vartojima;

¢ ilgiau nei per 2 savaites — atnaujinti gydyma sumazinta
doze.

Jeigu pasikartoja sunki trombocitopenija ir (arba)

neutropenija, reikia laikinai nutraukti asciminibo skyrima,

kol neatsistatys iki ANS > 1 x 10%1 ir trombocity skai¢iaus

> 50 x 10%1, tuomet atnaujinti gydyma sumazinta doze.

Asimptominis amilazés ir (arba) lipazés aktyvumo padidéjimas

Padidéjimas > 2,0 x VNR Laikinai nutraukti asciminibo skyrima, kol neatsistatys iki

<15x VNR.

e Jeigu atsistato, atnaujinti gydyma sumazinta doze. Jeigu
reiSkinys pasikartoja skiriant sumazintg dozg, visam
laikui nutraukti gydyma.

e Jeigu neatsistato, visam laikui nutraukti gydyma. Atlikti
diagnostinius tyrimus siekiant atmesti pankreatita.

Nehematologinés nepageidaujamos reakcijos

3-i0jo ar didesnio laipsnio* Laikinai nutraukti asciminibo skyrima, kol neatsistatys iki
nepageidaujamos reakcijos 1-0jo ar mazesnio laipsnio.

e Jeigu atsistato, atnaujinti gydyma sumazinta doze.

e Jeigu neatsistato, visam laikui nutraukti gydyma.

ANS — absoliutusis neutrofily skaic¢ius; VNR — virSutiné normos riba.
! Remiantis Nacionalinis véZio instituto (NVI) Nepageidaujamy reiskiniy bendryjy terminologijos kriterijy
(angl. Common Terminology Criteria for Adverse Events, CTCAE) 4.03 versija.
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Ypatingos populiacijos
Senyvi pacientai
65 mety ar vyresniems pacientams dozés koreguoti nereikia.

Sutrikusi inksty funkcija
Pacientams, kuriems yra nesunkus, vidutinio sunkumo ar sunkus inksty funkcijos sutrikimas, dozés
koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Sutrikusi kepeny funkcija
Pacientams, kuriems yra nesunkus, vidutinio sunkumo ar sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, dozés

koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Scemblix saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 18 mety vaikams neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Scemblix skirtas vartoti per burng. Plévele dengtas tabletes reikia nuryti nepaZzeistas, uzgeriant stikline
vandens; jy negalima lauzyti, smulkinti ar kramtyti.

Tabletes reikia vartoti per burng nevalgius. Bent 2 valandas prie§ asciminibo vartojimg ir 1 valandg po
to reikia vengti valgyti maisto (zr. 5.2 skyriy).

4.3 Kontraindikacijos

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

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Mielosupresija

Asciminibo vartojusiems pacientams pasireiské trombocitopenija, neutropenija ir anemija. Gydymo
asciminibu metu buvo nustatyta sunkios (3-4-ojo laipsniy pagal Nacionalinio véZio instituto CTCAE
kriterijus) trombocitopenijos ir neutropenijos atvejy (zr. 4.8 skyriy). Mielosupresija paprastai buvo
griZztama ir praeidavo laikinai nutraukus gydymg. Gydymo metu pirmuosius 3 ménesius kas dvi

savaites ir véliau kas ménesj arba kai kliniskai indikuotina reikia atlikti bendrajj kraujo tyrima.
Pacienty biikle reikia stebéti dél mielosupresijos poZymiy ir simptomy pasireiskimo.

Atsizvelgiant  trombocitopenijos ir (arba) neutropenijos sunkumag, reikia vaistinio preparato doze
laikinai nutraukti, sumazinti arba visam laikui nutraukti gydyma, kaip nurodyta 1 lenteléje (Zr.
4.2 skyriy).

Toksinis poveikis kasali

Asciminibo vartojusiems pacientams pasireiSké pankreatitas bei asimptominis lipazés ir amilazés
aktyvumo serume padidéjimas, jskaitant ir sunkias reakcijas (zr. 4.8 skyriy).

Gydymo asciminibu metu karta per ménesj arba kai kliniskai indikuotina reikia tirti lipazés ir amilazés
aktyvumg serume. Pacienty bukle reikia stebéti dél toksinio poveikio kasai poZymiy ir simptomy
pasireiSkimo. Pacienty biikle reikia stebéti dazniau, jeigu jiems ankséiau yra buves pankreatitas. Jeigu
padidéjusj lipazes ir amilazés aktyvuma serume lydi virskinimo trakto sutrikimo simptomai, gydyma
reikia laikinai nutraukti ir apsvarstyti atitinkamy diagnostiniy tyrimy atlikimo poreikj, siekiant atmesti
pankreatito galimybe (Zr. 4.2 skyriy).



Atsizvelgiant | lipazés ir amilazés aktyvumo serume padidéjimo sunkuma, reikia vaistinio preparato
doze laikinai nutraukti, sumazinti arba visam laikui nutraukti gydyma, kaip nurodyta 1 lenteléje (Zr.
4.2 skyriy).

QT intervalo pailgéjimas

Asciminibo vartojusiems pacientams nustatyta QT intervalo pailgéjimo atvejy (Zr. 4.8 skyriy).

Rekomenduojama prie§ pradedant gydyma asciminibu uzregistruoti elektrokardiograma bei ja
kartotinai registruoti gydymo metu, kai kliniskai indikuotina. Prie§ pradedant skirti asciminibo reikia
koreguoti galimg hipokalemijg ir hipomagnezemija, o gydymo metu $iy elektrolity koncentracijas
reikia tirti kai kliniskai indikuotina.

Asciminibo reikia atsargiai skirti kartu su vaistiniais preparatais, kurie Zinomai kelia polimorfinés
skilveliy tachikardijos (torsades de pointes) pasireiskimo rizikg (zr. 4.5 ir 5.1 skyrius).

Hipertenzija

Asciminibo vartojusiems pacientams pasireiSké hipertenzijos, iskaitant sunkia hipertenzija, atvejy (Zr.
4.8 skyriy).

Gydymo asciminibu metu pacienty buikle reikia reguliariai stebéti dél hipertenzijos pasireiskimo bei
kity Sirdies ir kraujagysliy sistemos rizikos veiksniy ir prireikus gydyti jprastiniais vaistiniais

preparatais.

Hepatito B reaktyvacija

Hepatito B viruso (HBV) reaktyvacijos atvejy nustatyta pacientams, kurie yra ilgalaikiai $io viruso
nesiotojai, po to, kai Siems pacientams buvo skirta BCR::ABL1 tirozinkinazés inhibitoriy (TKI). Pries
pradedant gydyma asciminibu, reikia iStirti, ar pacientas neuzsikrétes HBV. Visu gydymo laikotarpiu
ir kelis ménesius po gydymo pabaigos reikia atidziai stebéti, ar HBV neSiotojams, kuriems reikalingas
gydymas asciminibu, nepasireiskia aktyvios HBV infekcijos pozymiy ir simptomy.

Laktozé

Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams, kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas —
galaktozés netoleravimas, visiskas laktazés stygius arba gliukozés ir galaktozés malabsorbcija.

Natris

Sio vaistinio preparato plévele dengtoje tabletéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis
beveik neturi reikSmés.



4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir Kitokia saveika

Vaistiniai preparatai, kurie Zinomai kelia polimorfinés skilveliy tachikardijos (torsades de pointes)
pasireiSkimo rizika

Asciminibo reikia atsargiai skirti kartu su vaistiniais preparatais, kurie Zinomai kelia polimorfinés
skilveliy tachikardijos (torsades de pointes) pasireiskimo rizika, jskaitant toliau nurodytus (taciau
neapsiribojant tik Siais): bepridiliu, chlorokvinu, klaritromicinu, halofantrinu, haloperidoliu, metadonu,
moksifloksacinu ar pimozidu (zr. 5.1 skyriy).

Vaistiniai preparatai, kurie gali mazinti asciminibo koncentracija plazmoje

Stiprits CYP3A4 induktoriai

Sveikiems tiriamiesiems asmenims, kurie vartojo vienkarting 40 mg asciminibo dozg ir kuriems kartu
buvo paskirta stipraus CYP3A4 induktoriaus (rifampicino), asciminibo AUCins rodmuo sumazéjo

15 %, 0 Cpmax rodmuo padidéjo 9 %.

Asciminibo reikia atsargiai skirti kartu su stipriais CYP3A4 induktoriais, jskaitant toliau nurodytus
(ta¢iau neapsiribojant tik Siais): karbamazepinu, fenobarbitaliu, fenitoinu ar jonazolés (Hypericum
perforatum) preparatais, dél kuriy gali sumazéti asciminibo veiksmingumas.

Vaistiniai preparatai, kuriy koncentracija plazmoje gali pakisti dél asciminibo poveikio

CYP3A4 substratai su siauru terapinio poveikio indeksu

Sveikiems tiriamiesiems asmenims, kurie vartojo 40 mg asciminibo doz¢ du kartus per parg ir kuriems
kartu buvo paskirta CYP3A4 substrato (midazolamo), pastarojo AUCins ir Cmax rodmenys padidéjo
atitinkamai 28 % ir 11 %.

Asciminibo reikia atsargiai skirti kartu su CYP3 A4 substratais, kurie Zinomai pasizZymi siauru
terapinio poveikio indeksu, jskaitant toliau nurodytus (taciau neapsiribojant tik Siais): CYP3A4
substratais fentaniliu, alfentaniliu, dihidroergotaminu ar ergotaminu (zr. 5.2 skyriy). Asciminibo dozés
koreguoti nereikia.

CYP2C9 substratai

Sveikiems tiriamiesiems asmenims, kurie vartojo 40 mg asciminibo doz¢ du kartus per parg ir kuriems
kartu buvo paskirta CYP2C9 substrato (varfarino), S-varfarino AUCixs ir Cmax rodmenys padidéjo
atitinkamai 41 % ir 8 %.

Asciminibo reikia atsargiai skirti kartu su CYP2C9 substratais, kurie zinomai pasiZymi siauru
terapinio poveikio indeksu, jskaitant toliau nurodytus (taciau neapsiribojant tik Siais): fenitoinu ar
varfarinu (zr. 5.2 skyriy). Asciminibo dozés koreguoti nereikia.

OATPI1B, BCRP substratai arba abiejy nesikliy substratai

FSPFM analizé parodé, kad asciminibo derinyje su OATP1B, BCRP substratais arba abiejy neSikliais
reikia vartoti atsargiai, jskaitant, bet neapsiribojant sulfasalazinu, metotreksatu, pravastatinu,
atorvastatinu, pitavastatinu, rozuvastatinu ir simvastatinu. Klinikiniy vaistinio preparato sgveikos
tyrimy neatlikta.




4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingos moterys / kontracepcija

Prie§ pradedant gydyma asciminibu reikia tyrimais nustatyti, ar vaisingos moterys néra néscios.

Lytiniy santykiy turin¢ios vaisingos moterys turi naudoti labai veiksmingg kontracepcijos metoda
(metoda, kurj naudojant pastojimo daznis yra mazesnis kaip 1 %) gydymo asciminibu metu ir dar bent
3 dienas po gydymo pabaigos.

Néstumas

Duomeny apie asciminibo vartojima néstumo metu néra arba jy nepakanka. Su gyvinais atlikti tyrimai
parodé toksinj poveikj reprodukeijai (zr. 5.3 skyriy). Asciminibo nerekomenduojama vartoti néStumo
metu ir vaisingoms moterims, kurios nevartoja kontracepcijos priemoniy. Pacientei reikia nurodyti
galimg asciminibo keliama rizika vaisiui, jeigu vaistinio preparato vartojama néStumo metu arba jeigu
pacienté pastoty asciminibo vartojimo metu.

~

Zindymas

Nezinoma, ar asciminibas / metabolitai i$siskiria j motinos pieng. Neturima duomeny apie galima
asciminibo poveikj Zindomam naujagimiui ar kiidikiui arba pieno gamybai. Kadangi zindomam
naujagimiui ar kadikiui gali pasireiksti sunkiy nepageidaujamy reakcijy, gydymo asciminibu metu ir
dar bent 3 dienas po gydymo pabaigos zindyti negalima.

Vaisingumas

Duomeny apie galimg asciminibo poveikj Zmoniy vaisingumui néra. Poveikio ziurkiy vislumui tyrimy
duomenimis, asciminibas neveiké Ziurkiy patiny ir pateliy reprodukcijos funkcijos. Taciau
nepageidaujamas poveikis spermatozoidy judrumui ir skaiciui pastebétas Ziurkéms vartojant

200 mg/kg per parg dozes (Zr. 5.3 skyriy). Poveikis Zmonéms nezinomas.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Asciminibas gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai. Ta¢iau
rekomenduojama, kad pacientai, kuriems pasireiskia svaigulys, nuovargis ar kitoks nepageidaujamas
poveikis (zr. 4.8 skyriy), kurie gali jtakoti gebéjimg saugiai vairuoti ar valdyti mechanizmus,
susilaikyty nuo tokiy veiksmy, kol nepageidaujamas poveikis neisnyks.



4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausiai asciminibo vartojusiems pacientams pasireiskusios bet kurio sunkumo laipsnio
nepageidaujamos reakcijos (kuriy pasireiskimo daznis > 20 %) buvo skeleto raumeny skausmas
(37,1 %), virsutiniy kvépavimo taky infekcijos (28,1 %), trombocitopenija (27,5 %), nuovargis
(27,2 %), galvos skausmas (24,2 %), artralgija (21,6 %), padidéjes kasos fermenty aktyvumas
(21,3 %), pilvo skausmas (21,3 %), diar¢ja (20,5 %) ir pykinimas (20,2 %).

Dazniausiai asciminibo vartojusiems pacientams pasireiSkusios > 3-i0jo laipsnio nepageidaujamos
reakcijos (kuriy pasireiSkimo daznis > 5 %) buvo trombocitopenija (18,5 %), neutropenija (15,7 %),
padidéjes kasos fermenty aktyvumas (12,4 %), hipertenzija (8,7 %) ir anemija (5,3 %).

Sunkiy nepageidaujamy reakcijy buvo nustatyta 12,4 % asciminibo vartojusiy pacienty. Dazniausiai
pasireiSkusios sunkios nepageidaujamos reakcijos (kuriy pasireiskimo daznis > 1 %) buvo skysciy
susikaupimas pleuros ertméje (2,5 %), apatiniy kvépavimo taky infekcijos (2,2 %), trombocitopenija
(1,7 %), kars¢iavimas (1,4 %), pankreatitas (1,1 %), ne kardialinés kilmés kriitinés skausmas (1,1 %) ir
vémimas (1,1 %).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Bendrasis asciminibo saugumo savybiy pobiidis buvo jvertintas 356 pacientams, kuriems buvo
nustatyta 1étinés fazés (LF) ir akceleracijos fazés (AF) Ph+ LML bei kurie dalyvavo
pagrindziamajame III fazés tyrime A2301 (ASCEMBL) ir I fazés tyrime X2101. ASCEMBL tyrimo
metu pacientams buvo skiriama asciminibo monoterapija 40 mg du kartus per parg doze. X2101
tyrimo metu pacientams buvo skiriama asciminibo monoterapija, o dozés svyravo nuo 10 mg iki
200 mg du kartus per parg ir nuo 80 mg iki 200 mg kartg per parg. Apibendrintais duomenimis,
asciminibo ekspozicijos trukmés mediana buvo 116 savaiciy (svyravimo ribos: nuo 0,1 iki

342 savaiciy).

Klinikiniy tyrimy metu nustatytos nepageidaujamos reakcijos (2 lentelé) iSvardytos pagal MedDRA
klasifikacijos organy sistemy klases. Kiekvienoje organy sistemy klaséje nepageidaujamos reakcijos
pateikiamos pagal jy pasireiskimo daznj, pirmiausia nurodant dazniausiai pasireiSkusias reakcijas.
Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazé¢jancio sunkumo tvarka. Be
to, kiekvienos nepageidaujamos reakcijos pasireiSkimo daznis nurodytas naudojant tokius
apibtidinimus: labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki

< 1/100); retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000).



2 lentelé

Asciminibo Klinikiniy tyrimy metu pastebétos nepageidaujamos reakcijos

Organy sistemy klasé ]k):tze I;l(;)rija Nepageidaujama reakcija

Infekcijos ir infestacijos Labai daznas Virutiniy kvépavimo taky infekcija’ _
Daznas Apatiniy kvépavimo taky infekcija?, gripas

Kraujo ir limfinés sistemos Labai daznas Trombocitopenija®, neutropenija®, anemija®

sutrikimai NedaZnas Febriliné neutropenija

Imuninés sistemos sutrikimai | Nedaznas Padidéjes jautrumas

Metabolizmo ir mitybos Labai daZnas Dislipidemija®

sutrikimai Daznas Sumazgjes apetitas, hiperglikemija

Nervy sistemos sutrikimai Labai daZnas Galvos skausmas, svaigulys

Akiy sutrikimai Daznas Akiy sausmé, neryskus matymas

Sirdies sutrikimai DaZnas Palpitacijos

Kraujagysliy sutrikimai Labai daZnas Hipertenzija’

Kvépavimo sistemos, Labai daznas Kosulys

kriitinés lgstos ir tarpuplaucio
sutrikimai

DazZnas

Skysciy susikaupimas pleuros ertméje, dusulys, ne
kardialinés kilmés kriitinés skausmas

Virskinimo trakto sutrikimai

Labai daznas

Padidéjes kasos fermenty aktyvumas®, vémimas,
viduriavimas, pykinimas, pilvo skausmas®

Daznas Pankreatitas'®
Kepeny, tulzies puslés ir Labai daznas Padidéjes kepeny fermenty aktyvumas®!
lataky sutrikimai DaZnas Padidéjusi bilirubino koncentracija kraujyje'?
Odos ir poodinio audinio Labai daznas I$bérimas®®
sutrikimai Daznas Dilgéliné

Skeleto, raumeny ir
jungiamojo audinio
sutrikimai

Labai daznas

Skeleto raumeny skausmas, artralgija

Bendrigji sutrikimai ir

Labai daznas

Nuovargis®®, niez¢jimas

vartojimo vietos pazeidimai | DaZnas Kars¢iavimas'®, edema'’
L Daznas Padidéjes kreatinfosfokinazés aktyvumas kraujyje
Tyrimai o . - o 5
NedaZnas Elektrokardiogramoje pailgéjes QT intervalas

1

rinita.
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VirSutiniy kvépavimo talky infekcija apima: virSutiniy kvépavimo talky infekcija, nazofaringita, faringita ir

Apatiniy kvépavimo talky infekcija apima: pneumonija, bronchitg ir tracheobronchita.
Trombocitopenija apima: trombocitopenijg ir sumazéjusj trombocity skaiciy.

Neutropenija apima: neutropenija ir sumazéjusj neutrofily skaiéiy.

Anemija apima: anemija, sumazéjusig hemoglobino koncentracija ir normociting anemija.
Dislipidemija apima: hipertrigliceridemija, padidéjusia cholesterolio koncentracija kraujyje,

hipercholesterolemija, padidéjusig trigliceridy koncentracija kraujyje, hiperlipidemija ir dislipidemija.

hiperlipazemija.

10
11

Hipertenzija apima: hipertenzija ir padidéjusj kraujospudi.
Padidéjes kasos fermenty aktyvumas apima: padidéjusj lipazés aktyvuma, padidéjusj amilazés aktyvumga ir

Pilvo skausmas apima: pilvo skausma ir virSutinés pilvo dalies skausma.
Pankreatitas apima: pankreatitg ir iminj pankreatita.
Padidéjes kepeny fermenty aktyvumas apima: padidéjusj alanino aminotransferazés aktyvuma, padidéjusj

aspartato aminotransferazés aktyvuma, padidéjusj gama-gliutamiltransferazés aktyvumga ir padidéjusj

transaminaziy aktyvuma.
12

Padidéjusi bilirubino koncentracija kraujyje apima: padidéjusia bilirubino koncentracija kraujyje, padidéjusia

konjuguoto bilirubino koncentracija kraujyje ir hiperbilirubinemija.

13
14

ISbérimas apima: iSbérimg ir makulopapulinj iSbérima.
Skeleto raumeny skausmas apima: galiiniy skausma, nugaros skausma, mialgija, kauly skausma, skeleto

raumeny skausma, kaklo skausma, krtitinés Iastos skeleto raumeny skausma ir skeleto raumeny diskomforto

pojtj.
15
16

17

Nuovargis apima: nuovargj ir astenija.
Karsc¢iavimas apima: kar$ciavima ir padidéjusia kiino temperatiira.
Edema apima: edemgq ir perifering edema.




Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas

Mielosupresija

Trombocitopenijos atvejy nustatyta 27,5 % asciminibo vartojusiy pacienty, o 3-i0jo ir 4-ojo laipsniy
reakcijy nustatyta atitinkamai 6,7 % ir 11,8 % pacienty. Tiems pacientams, kuriems pasireiské > 3-i0jo
laipsnio trombocitopenija, laiko iki pirmojo $ios reakcijos pasireiSkimo mediana buvo 6 savaités
(svyravimo ribos: nuo 0,14 iki 64 savai¢iy), o bet kurios pasirei§kusios reakcijos trukmés mediana
buvo 1,71 savaités (95 % PI, svyravimo ribos: nuo 1,43 iki 2 savaiciy). 2 % pacienty, kuriems buvo
skirtas gydymas asciminibu, dél pasireiskusios trombocitopenijos, visam laikui nutrauké jo vartojima,
0 12,6 % pacienty laikinai nutrauké asciminibo vartojima.

Neutropenijos atvejy nustatyta 19,4 % asciminibo vartojusiy pacienty, o 3-i0jo ir 4-ojo laipsniy
reakcijy nustatyta atitinkamai 7,3 % ir 8,4 % pacienty. Tiems pacientams, kuriems pasireiské > 3-i0jo
laipsnio neutropenija, laiko iki pirmojo Sios reakcijos pasireiskimo mediana buvo 6 savaités
(svyravimo ribos: nuo 0,14 iki 180 savaiciy), o bet kurios pasireiskusios reakcijos trukmeés mediana
buvo 1,79 savaités (95 % PI, svyravimo ribos: nuo 1,29 iki 2 savaic¢iy). Tarp ty, kuriems pasireiské
neutropenija, dél $ios nepageidaujamos reakcijos 1,1 % pacienty, kuriems buvo skirtas gydymas
asciminibu, dél pasireiskusios neutropenijos, visam laikui nutrauké jo vartojima, o 9,6 % pacienty
laikinai nutrauké asciminibo vartojima.

Anemijos atvejy nustatyta 12,9 % asciminibo vartojusiy pacienty, o 3-iojo laipsnio reakcijy nustatyta
5,3 % pacienty. Tiems pacientams, kuriems pasirei$ké > 3-iojo laipsnio anemija, laiko iki pirmojo Sios
reakcijos pasireiskimo mediana buvo 30 savaiciy (svyravimo ribos: nuo 0,4 iki 207 savaiciy), o bet
kurios pasireiSkusios reakcijos trukmés mediana buvo 0,9 savaités (95 % PI, svyravimo ribos: nuo
0,43 iki 2,14 savaités). Dél nepageidaujamos reakcijos 0,6 % pacienty laikinai nutrauké asciminibo
vartojima.

Toksinis poveikis kasai

Pankreatito atvejy nustatyta 2,5 % asciminibo vartojusiy pacienty, o 3-iojo laipsnio reakcijy nustatyta
1,1 % pacienty. Visos Sios reakcijos pasireiské I fazés tyrimo (X2101) metu. 0,6 % pacienty, kuriems
buvo skirtas gydymas asciminibu, dél pasireiskusio pankreatito, visam laikui nutrauké jo vartojima, o
1,1 % pacienty laikinai nutrauké asciminibo vartojima. Asimptominio lipazés ir amilazés aktyvumo
serume padidéjimo atvejy nustatyta 21,3 % asciminibo vartojusiy pacienty, o 3-i0jo ir 4-ojo laipsniy
reakcijy nustatyta atitinkamai 10,1 % ir 2,2 % pacienty. Tarp ty pacienty, kuriems nustatyta
padidéjusio kasos aktyvumo atvejy, del Sios nepageidaujamos reakcijos 2,2 % jy visam laikui nutrauke
gydyma asciminibu.

QT intervalo pailgéjimas

Elektrokardiogramoje pailgejusio QT intervalo atvejy nustatyta 0,8 % asciminibo vartojusiy pacienty.
ASCEMBL klinikinio tyrimo metu vienam pacientui nustatytas daugiau kaip 500 milisekundziy (ms)
pailgéjes QTcF intervalas, kai kartu QTcF intervalas pailgéjo daugiau kaip 60 ms, lyginant su tyrimo
pradzioje nustatyta reikSme, ir vienam pacientui nustatytas pailgéjes QTcF intervalas, kai QTcF
intervalas pailgéjo daugiau kaip 60 ms, lyginant su tyrimo pradzioje nustatyta reikSme.

Hipertenzija

Hipertenzijos atvejy nustatyta 18,5 % asciminibo vartojusiy pacienty, o 3-i0jo ir 4-0jo laipsniy
reakcijy nustatyta atitinkamai 8,4 % ir 0,3 % pacienty. Tiems pacientams, kuriems pasireiské > 3-iojo
laipsnio hipertenzija, laiko iki pirmojo Sios reakcijos pasireiskimo mediana buvo 14 savaiciy
(svyravimo ribos: nuo 0,1 iki 156 savaiciy). Dél nepageidaujamos reakcijos 0,8 % pacienty laikinai
nutrauké asciminibo vartojima.

Laboratoriniy tyrimy rodmeny pokyciai

Sumazé¢jusios fosfaty koncentracijos (kaip laboratoriniy tyrimy rodmeny poky¢iy) atvejy nustatyta
17,9 % (visy sunkumo laipsniy) ir 6,4 % (3/4-ojo laipsniy) pacienty i§ 156 pacienty, kurie vartojo po
40 mg asciminibo doze¢ du kartus per parg.
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PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

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

4.9 Perdozavimas

Klinikiniy tyrimy metu buvo skiriamos iki po 280 mg du kartus per parg asciminibo dozés, ir nebuvo
nustatyta padidéjusio toksinio poveikio daznio.

Itarus vaistinio preparato perdozavima, reikia skirti bendrasias palaikomojo gydymo ir simptominio
gydymo priemones.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — vaistiniai preparatai nuo vézio, proteinkinazés inhibitoriai, ATC kodas —
LO1EA06

Veikimo mechanizmas

Asciminibas yra stiprus ABL/BCR::ABL1 tirozinkinazés inhibitorius. Asciminibas specifiSkai jungiasi
prie ABL miristoilo kiSenés ir tokiu biidu slopina BCR::ABL1 sulietinio baltymo ABL1 kinazés
aktyvuma.

Farmakodinaminis poveikis

In vitro asciminibas slopina ABL1 tirozinkinazés aktyvuma, kai vidutiné ICso rodmens reikSmé yra
mazesné kaip 3 nM. I§ pacienty gautoje vézio lasteliy kultiiroje asciminibas specifiskai slopina
BCR::ABL1 mutacija turinciy lasteliy proliferacija, kai ICso rodmens reikSmés yra 1-25 nM ribose.
Lasteliy, kurios genetiskai sukurtos ekspresuoti nattiralaus tipo BCR::ABL1 arba §j gena su T3151
mutacija, kultirose asciminibas slopina lgsteliy dauginimasi, kai vidutinés ICsp rodmens reikSmés yra
atitinkamai 0,61 + 0,21 nM ir 7,64 + 3,22 nM.

Peliy su implantuotais ksenograftais LML modeliuose asciminibas nuo dozés priklausomu biidu
slopino naviky, kurie turi natiiralaus tipo BCR::ABL1 arba §j geng su T3151 mutacija, augima, o
naviko apimties maz¢éjimas nustatytas, kai buvo skiriamos didesnés kaip atitinkamai po 7,5 mg/kg arba
po 30 mg/kg du kartus per parg dozés.

Sirdies elektrofiziologija
Asciminibo vartojimas yra susijes su nuo ekspozicijos priklausomu QT intervalo pailgéjimu.

Koreliacija tarp asciminibo koncentracijos ir apskai¢iuotojo vidutinio QT intervalo su Fridericia
korekcija pokycio nuo pradiniy reik§miy (AQTcF) buvo jvertinta 239 pacientams, kuriems buvo
nustatyta Ph+ LML arba Ph+ Giminé limfoblastiné leukemija (ULL) bei kuriems buvo skiriama
asciminibo doziy intervale nuo po 10 mg iki po 280 mg du kartus per parg ir nuo po 80 mg iki po
200 mg kartg per parg. Apskaiciuotasis vidutinis AQTcF rodmuo buvo 3,35 ms (virSutiné 90 % Pl
riba: 4,43 ms), kai buvo skiriama po 40 mg du kartus per parg asciminibo dozé. Zr. 4.4 skyri.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Ph+ LML-LF

Klinikinis asciminibo veiksmingumas ir saugumas gydant 1étinés fazés Philadelphia chromosomai
teigiama mieloidine leukemija (Ph+ LML-LF) sergancius pacientus, kuriems anksc¢iau skirtas
gydymas dviem ar daugiau tirozinkinazés inhibitoriy buvo neveiksmingas arba kurie netoleravo $io
gydymo, buvo jvertinti atlikus daugiacentrj, atsitiktiniy im¢iy, veikliuoju vaistiniu preparatu
kontroliuojama ir atvirajj I1I fazés tyrimg ASCEMBL. Atsparumas paskutiniajam skirtam TKI buvo
apibréziamas kaip bet kuri i$ toliau nurodyty salygy: nepasiektas hematologinis arba citogenetinis
atsakas po 3 ménesiy; BCR::ABL1 (pagal Tarptauting skale, TS) kiekis > 10 % po 6 ménesiy ar
véliau; > 65 % Ph+ metafaziy po 6 ménesiy arba > 35 % po 12 ménesiy ar véliau; visisko
hematologinio atsako (angl. complete haematological response, CHR), dalinio citogenetinio atsako
(angl. partial cytogenetic response, PCyR), visisko citogenetinio atsako (angl. complete cytogenetic
response, CCyR) arba didziojo molekulinio atsako (angl. major molecular response, MMR)
praradimas bet kuriuo metu; naujai atsiradusios BCR::ABL1 mutacijos, kurios gali lemti atsparuma
tiriamajam vaistiniam preparatui, arba kloniné Ph+ metafaziy evoliucija bet kuriuo metu. Paskutiniojo
skirto TKI netoleravimas buvo apibréziamas kaip nehematologinis toksinis poveikis, nereaguojantis j
optimaly gydyma, arba kaip hematologinis toksinis poveikis, atsinaujinantis po vaistinio preparato
dozés sumazinimo iki maziausios rekomenduojamos dozés.

I §j tyrimg buvo jtraukti i§ viso 233 pacientai, kurie atsitiktine tvarka santykiu 2:1 buvo suskirstyti |
grupes ir stratifikuoti pagal didZiojo citogenetinio atsako (angl. major cytogenetic response, MCyR)
rodmens buvimg tyrimo pradZzioje. Pacientams buvo paskirta arba 40 mg asciminibo doz¢ du kartus
per parg (N = 157), arba 500 mg bozutinibo dozé kartg per parg (N = 76). | ASCEMBL tyrima nebuvo
jtraukiami pacientai, kuriems iki pradedant tyrima bet kuriuo metu buvo nustatytos T315I ir (arba)
V299L mutacijos. Gydymas pacientams buvo tesiamas iki nepriimtino toksinio poveikio pasireiskimo
arba iki gydymo nesékmés.

Ph+ LML-LF sirgusiy pacienty tarpe 51,5 % buvo moteriskosios lyties, 0 48,5 % buvo vyriskosios
lyties, pacienty amziaus mediana buvo 52 metai (svyravimo ribos: nuo 19 iki 83 mety). Tarp

233 pacienty 18,9 % buvo 65 mety ar vyresni, o 2,6 % buvo 75 mety ar vyresni. Pacientai buvo
baltaodziai (74,7 %), azijie€iai (14,2 %) ir juodaodziai (4,3 %). Tarp 233 pacienty atitinkamai 80,7 %
ir 18 % funkciné buklé pagal Ryty kooperacinés onkologijos grupés (angl. Eastern Cooperative
Oncology Group, ECOG) skale buvo jvertinta 0 arba 1 balu. Pacienty dalis, kuriai anksé¢iau buvo
skirtas 2, 3, 4, 5 arba daugiau eiliy gydymas TKI atitinkamai buvo 48,1 %, 31,3 %, 14,6 % ir 6 %
pacienty.

Gydymo trukmés mediana randomizuoto klinikinio tyrimo metu buvo 103 savaités (svyravimo ribos:
nuo 0,1 iki 201 savaité) tiems pacientams, kuriems buvo skiriama asciminibo, ir 31 savaité (svyravimo
ribos: nuo 1 iki 188 savaités) tiems pacientams, kuriems buvo skiriama bozutinibo.

Rezultatai

Pagrindiné Sio tyrimo vertinamoji baigtis buvo MMR rodmens daznis po 24 savaiciy ir antriné esming
vertinamoji baigtis buvo MMR rodmens daznis po 96 savaiciy. MMR apibréziamas kaip BCR::ABL1

TS santykis < 0,1 %. Kitos antrinés vertinamosios baigtys buvo CCyR rodmens daznis po 24 ir

96 savaiciy, apibréziamas kaip Philadelphia teigiamy metafaziy nenustatymas kauly ¢iulpy méginyje,
kai iStirta maZziausiai 20 metafaziy.

Svarbiausi ASCEMBL tyrimo metu gauti veiksmingumao rezultatai apibendrinti 3 lenteléje.
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3lentele  Veiksmingumo rezultatai pacientams, kuriems ankséiau buvo skirtas gydymas
dviem ar daugiau tirozinkinazés inhibitoriy (ASCEMBL tyrimas)

Asciminibas Bozutinibas
po 40 mg 00 500 mg Skirtumas D reikémé
du kartus per (95 % PI)?
karta per para
para
N =157 N=76 12 94
MMR daznis, % 25,48 13,16 2,19 ’22 30) 0,0292
(95 % PI) po 24 savai¢iy (18,87, 33,04) (6,49; 22,87) e
MMR daznis, % 37,58 15,79 21,74 0.0012
(95 % PI) po 96 savai¢iy  (29,99; 45,65) (8,43; 25,96) (10,53; 32,95) ’
N =103° N =62° 17,30 Formaliai
CCyR daznis, % 40,78 24,19 (3,62 ’30 99) nevertinta
(95 % PI) po 24 savai¢iy  (31,20; 50,90) (14,22; 36,74) e
CCyR daznis, % 39,81 16,13 23,87 Formaliai
(95 % PI) po 96 savai¢iy  (30,29; 49,92) (8,02; 27,67) (10,3; 37,43) nevertinta
1

Koregavus pagal svarbiausiojo citogenetinio atsako rodmens buvimg tyrimo pradzioje.
Cochran-Mantel-Haenszel dvikryptis testas, stratifikavus pagal svarbiausiojo citogenetinio atsako rodmens
buvima tyrimo pradzioje.

CCyR analizé atlikta tiems pacientams, kuriems tyrimo pradzioje nebuvo nustatyta CCyR.

2

3

Pagrinding ir antriné esminé vertinamosios baigtys buvo vienintelés, kuriy statistinis reikSmingumas
buvo oficialiai jvertintas remiantis protokolu.

ASCEMBL tyrimo duomenimis, 12,7 % asciminibo vartojusiy pacienty ir 13,2 % bozutinibo
vartojusiy pacienty tyrimo pradZioje buvo nustatyta viena ar daugiau BCR::ABL1 mutacijy. MMR po
24 savaiciy buvo nustatytas atitinkamai 35,3 % ir 24,8 % asciminibo vartojusiy pacienty, kuriems
tyrimo pradzioje buvo nustatytos kokis nors BCR::ABL1 mutacijos arba kuriems mutacijy nebuvo
nustatyta. MMR po 24 savaiciy buvo nustatytas atitinkamai 25 % ir 11,1 % bozutinibo vartojusiy
pacienty, kuriems tyrimo pradZioje buvo nustatyta kokia nors mutacija arba kuriems mutacijy nebuvo
nustatyta. MMR rodmens daznis po 24 savaiciy pacientams, kuriems atsitiktine tvarka paskirtas
tiriamasis gydymas buvo trecioji, ketvirtoji arba penktoji ir didesné gydymo TKI eilé, buvo
atitinkamai 29,3 %, 25 % ir 16,1 % asciminibo vartojusiy pacienty tarpe bei 20 %, 13,8 % ir 0 %
bozutinibo vartojusiyjy tarpe.

Apskaiciuotoji Kaplan-Meier pacienty, kuriems buvo skiriama asciminibo bei kuriems MMR rodmuo
iSliko bent 72 savaites, dalis buvo 96,7 % (95 % PI: 87,4; 99,2).

Vaikuy populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti Scemblix tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis LML indikacijai (vartojimo vaikams informacija pateikiama
4.2 skyriuje).

5.2  Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Asciminibas greitai absorbuojamas, o po vaistinio preparato pavartojimo per burng laiko iki
didziausiosios koncentracijos plazmoje susidarymo (Tmax) mediana yra 2-3 valandos, nepriklausomai
nuo vartotos dozés. Nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai Cmax it AUCry rodmeny geometrinis
vidurkis (geoCV%) yra 793 ng/ml (49 %) ir 5 262 ng*h/ml (48 %), atitinkamai, kai buvo vartotos
40 mg du kartus per para asciminibo dozés. Remiantis FSPFM apskaiciuota, kad asciminibo
absorbcija yra mazdaug 100 %, o biologinis priecinamumas yra mazdaug 73 %.
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Biologinj asciminibo pricinamumg gali mazinti kartu per burng vartojami vaistiniai preparatai, kuriy
sudétyje kaip pagalbinés medziagos yra hidroksipropil-p-ciklodekstrino. Sveikiems tiriamiesiems
asmenims kartu su kartotinémis itrakonazolo geriamojo tirpalo dozémis (kai kiekvienoje dozéje yra i§
viso 8 g hidroksipropil-p-ciklodekstrino) paskyrus 40 mg asciminibo doze, pastarojo AUCis rodmuo
sumazgjo 40,2 %.

Maisto jtaka

Maistas sumazina biologinj asciminibo prieinamuma, o daug riebaly turintis maistas turi didesnés
jtakos asciminibo farmakokinetikai nei mazai riebaly turintis maistas. Asciminibo AUC rodmuo
sumazgja 62,3 %, vartojant kartu su daug riebaly turin¢iu maistu, ir 30 %, vartojant kartu su mazai
riebaly turin¢iu maistu, lyginant su Siuo rodmeniu, nustatytu vaistinio preparato vartojant nevalgius,
nepriklausomai nuo vartotos dozeés (zr. 4.2 skyriy).

Pasiskirstymas

Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai nustatytas
menamas asciminibo pasiskirstymo ttiris yra 111 litry. Remiantis in vitro atlikty tyrimy duomenimis,
asciminibas daugiausia pasiskirsto plazmoje, o vidutinis pasiskirstymo kraujyje ir plazmoje santykis
yra 0,58, nepriklausomai nuo vartotos dozés. 97,3 % asciminibo prisijungia prie zmogaus plazmos
baltymy, nepriklausomai nuo vartotos dozés.

Biotransformacija

Asciminibas daugiausia metabolizuojamas vykstant CYP3A4 Kkatalizuojamai oksidacijai bei
UGT2B7 ir UGT2B17 katalizuojamai gliukuronidacijai. Asciminibas yra svarbiausia plazmoje
cirkuliuojanti vaistinio preparato dalis (sudaro 92,7 % vartotos dozés).

Eliminacija

Asciminibas daugiausia eliminuojamas su iSmatomis, ir tik nedidelé jo dalis iSskiriama su $lapimu.
Sveikiems tiriamiesiems asmenims per burng suvartojus vienkarting 80 mg [**C] Zymétg asciminibo
dozg, atitinkamai aStuoniasde$imt ir 11 % asciminibo dozés buvo aptikta iSmatose ir §lapime.
Eliminacija su iSmatomis nepakitusio asciminibo pavidalu sudaro 56,7 % suvartotos dozés.

Asciminibas paSalinamas su tulzimi dalyvaujant kriities véziui atspariam baltymui (BCRP).
Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, asciminibo bendrasis klirensas (CL/F) yra 6,31 | per
valanda, vartojant 40 mg doze du kartus per parg. Asciminibo pusinés eliminacijos laikas yra nuo 7 iki

15 valandy, vartojant 40 mg doze¢ du kartus per para.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Nusistovéjus pusiausvyrinei apykaitai nustatyta, kad asciminibui biidingas Siek tiek didesnis nei biity
proporcinga dozei ekspozicijos (AUC ir Cnax) didéjimas, kai buvo tirtos nuo 10 mg iki 200 mg dozés,
skirtos karta arba du kartus per para.

Akumuliacijos santykio geometrinis rodiklis yra mazdaug 2 kartai. Skiriant po 40 mg du kartus per
para doze, pusiausvyriné apykaita pasiekiama per 3 dienas.

In vitro vaistiniy preparaty saveikos vertinimas

Asciminibas metabolizuojamas keliais budais, jskaitant CYP3A4, UGT2B7 ir UGT2B17 fermentus
bei nesiklio BCRP isskiriamas per tulzj. Vaistiniai preparatai, slopinantys arba indukuojantys
CYP3A4, UGT ir (arba) BCRP, gali keisti asciminibo ekspozicijg.
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CYP450 ir UGT fermentai

In vitro duomenimis, asciminibas grjztamai slopina CYP3A4/5, CYP2C9 ir UGT1Al, kai susidaro
tokios jo koncentracijos plazmoje, prilygstancios nustatomoms vartojant 40 mg du kartus per parg
dozg. Asciminibas gali padidinti vaistiniy preparaty, kurie yra CYP3A4/5 ir CYP2C9 substratai,
ekspozicija (zr. 4.5 skyriy).

Nesikliai
Asciminibas yra BCRP ir P-gp substratas.
Asciminibas slopina BCRP, P-gp ir OATP1B, Kkai Ki reik§més yra atitinkamai 24, 22 ir 2 mikromoliai.

FSPFM analizé parodé, kad asciminibas gali padidinti vaistiniy preparaty, kurie yra Siy nesikliy
substratai, ekspozicija.

Ypatingos populiacijos

Lytis, rasé, kiino svoris
Sisteminei asciminibo ekspozicijai kliniskai reik§mingos jtakos pacienty lytis, rasé ar kiino svoris
neturi.

Sutrikusi inksty funkcija

Atliktas specifinis inksty funkcijos sutrikimo jtakos tyrimas, kuriame dalyvavo 6 tiriamieji asmenys su
normalia inksty funkcija (absoliutusis glomeruly filtracijos greitis [aGFG] > 90 ml/min.) ir 8 tiriamieji
asmenys su sunkiu inksty funkecijos sutrikimu, kai dar nereikéjo dializés (aGFG nuo 15 iki

< 30 ml/min.). Per burng pavartojus vienkarting 40 mg asciminibo dozg, tiriamiesiems asmenims,
kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas, asciminibo AUCinf it Cmax rodmenys padidéjo
atitinkamai 56 % ir 8 %, lyginant su nustatytaisiais rodmenimis asmenims su normalia inksty funkcija
(zr. 4.2 skyriy). Populiacijos farmakokinetikos modeliavimo duomenys rodo, kad asciminibo
pusiausvyrinés apykaitos AUCo.24n rodmens mediana yra 11,5 % didesné tiriamiesiems asmenims,
kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas, lyginant su nustatytuoju
rodmeniu asmenims su normalia inksty funkcija.

Sutrikusi kepeny funkcija

Atliktas specifinis kepeny funkcijos sutrikimo jtakos tyrimas, kuriame dalyvavo po 8 tiriamuosius
asmenis kiekvienoje i§ grupiy, kai buvo normali kepeny funkcija, nesunkus kepeny funkcijos
sutrikimas (A klasés pagal Child-Pugh, 5-6 balai), vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (B
klasés pagal Child-Pugh, 7-9 balai) arba sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (C klasés pagal
Child-Pugh, 10-15 baly). Per burng pavartojus vienkarting 40 mg asciminibo dozg, asciminibo AUCiqs
rodmuo padidéjo atitinkamai 22 %, 3 % ir 66 % tiriamiesiems asmenims, kuriems buvo nesunkus,
vidutinio sunkumo ir sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, lyginant su nustatytuoju rodmeniu
asmenims su normalia kepeny funkcija (Zr. 4.2 skyriy).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Farmakologinis saugumas

Su Sunimis atlikty tyrimy metu vertinant saugumo savybes ir poveikj Sirdies funkcijai nustatytas
vidutinio stiprumo poveikis Sirdies ir kraujagysliy sistemai (padidéjes Sirdies susitraukimy daznis,
sumazgjes sistolinis kraujospiidis, sumazéjes vidutinis arterinis kraujospiidis ir sumazgéjes arterinis
pulsinis spaudimas), tikétina, kai AUC ekspozicija yra 12 karty didesné nei pacientams, vartojantiems
rekomenduojamag 40 mg dozg (RD) du kartus per pars.

Kartotinés dozés toksiSkumas

Poveikis kasai (amilazés ir lipazés rodikliy padidéjimas serume, acinariniy lgsteliy pazeidimai)
pasireiske Sunims, kai AUC ekspozicija buvo mazesné nei nustatoma pacientams, vartojantiems RD
po 40 mg du kartus per parg. Pastebéta pokyciy atsistatymo tendencija.
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Ziurkéms, $unims ir bezdzionéms buvo pastebétas kepeny fermenty ir (arba) bilirubino koncentracijos
padidéjimas. Tyrimy metu ziurkéms ir bezdZionéms buvo nustatyta histopatologiniy kepeny poky¢iy
(centriniy sri¢iy hepatocity hipertrofija, nedidelé tulZies taky hiperplazija, padaznéjusi atskiry
hepatocity nekrozé ir difuziné kepeny Igsteliy hipertrofija). Siy poky¢iy nustatyta, kai vaistinio
preparato ekspozicijos (AUC rodmuo) buvo arba panasios (tyrimy su ziurkémis metu), arba nuo 12 iki
18 karty didesnés (atitinkamai tyrimy su Sunimis ir bezdzionémis metu) nei nustatoma ekspozicija
pacientams, vartojantiems RD po 40 mg du kartus per para. Sie poky¢iai buvo visikai grjztami.

Poveikis hematopoetinei sistemai (raudonyjy kraujo kiineliy masés sumazéjimas, bluznies ar kauly
¢iulpy pigmento ir retikulocity padidéjimas) atitiko lengva ir regeneracing, ekstravaskuling hemolizing
anemijg visy rasiy gyviinams. Sie poky¢iai pasireidke, kai AUC ekspozicija buvo lygiaverté
(ziurkéms) arba 12—-14 karty didesné (atitinkamai Sunims ir bezdzionéms) nei nustatoma ekspozicija
pacientams, vartojantiems RD po 40 mg du kartus per para. Sie poky¢iai buvo visikai grjztami.

Ziurkiy dvylikapirstéje Zarnoje buvo nustatyta minimali gleivinés hipertrofija / hiperplazija (padidéjes
gleivinés storis su daznu gaureliy pailgéjimu), kai vaistinio preparato ekspozicijos (AUC rodmuo)
buvo atitinkamai 30 karty ir 22 kartus didesnés nei nustatoma ekspozicija pacientams, vartojantiems
RD po 40 mg du kartus per para. Sie poky&iai buvo visiskai grjZtami.

Nustatyta minimali ar nezymi antinks¢iy hipertrofija bei neZymiai ar vidutiniskai sumazéjusi
antinkséiy zona fasciculata sluoksnio vakuolizacija, kai vaistinio preparato ekspozicijos (AUC
rodmuo) buvo arba panasios (tyrimy su bezdzionémis metu), arba atitinkamai 13 karty ir 19 karty
didesnés (tyrimy su ziurkémis metu) nei nustatoma ekspozicija pacientams, vartojantiems RD po
40 mg du kartus per para. Sie poky&iai buvo visiskai grjztami.

KancerogeniSkumas ir mutageni§kumas

Tyrimy in vitro ir in vivo duomenimis, nebuvo nustatyta mutageninio, klastogeninio ar aneugeninio
asciminibo poveikio savybiy.

2 mety kancerogeniskumo klinikinio tyrimo su ziurkémis metu, ziurkiy pateléms, vartojusioms

30 mg/kg per para arba didesnes dozes, buvo pastebéti ne navikiniai proliferaciniai pokyc¢iai, kuriuos
sudaré kiausidziy Sertolio lasteliy hiperplazija. Ziurkiy pateléms, kurioms didziausia skirta dozé buvo
66 mg/kg per para, kiausidése pastebéti gerybiniai Sertoli Igsteliy navikai. Ziurkiy pateliy asciminibo
AUC ekspozicija, vartojant 66 mg/kg per para, paprastai buvo 8 kartus didesné uz tg, kuri buvo
pasiekta pacientams, vartojusiems 40 mg doze du kartus per para.

Klinikiné §iy rezultaty reik§mé Siuo metu nezinoma.

Toksinis poveikis reprodukcijai

Su vaikingomis ziurkiy ir triusiy patelémis atlikto poveikio reprodukcijai tyrimy duomenimis
nustatyta, kad organogenezés laikotarpiu per burng skiriamas asciminibas sukélé toksinj poveikj
embrionams ir vaisiams bei teratogeninj poveik].

Poveikio embriony ir vaisiy vystymuisi tyrimy metu ziurkéms buvo nustatyta neZymiai padaznéjusiy
vaisiy formavimosi ydy (anasarka ir Sirdies formavimosi ydos) bei padidéjes vidaus organy ir skeleto
varianty kiekis. Triusiy pateléms buvo nustatytas padidéjes rezorbceijy daznis, rodantis embriony ir
vaisiy ziitis, bei nedaug padidéjes Sirdies formavimosi ydy daznis, rodantis teratogeninj poveikij.
Ziurkéms nenustatytas vaisiams nepageidaujamo poveikio nesukéles (NOAEL) rodmuo buvo

25 mg/kg per para, kai ekspozicijos AUC rodmuo atitinkamai buvo panasus j nustatomg ekspozicija
pacientams, vartojantiems RD po 40 mg du kartus per para. Triusiy pateléms nustatytas NOAEL
rodmuo vaisiams buvo 15 mg/kg per para, ekspozicijos AUC rodmuo atitinkamai buvo panasus j
nustatomg ekspozicija pacientams, vartojantiems RD po 40 mg du kartus per parg.
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Su ziurkémis atlikto poveikio vislumui tyrimo duomenimis, nebuvo nustatyta asciminibo poveikio
ziurkiy patiny ir pateliy reprodukcijos funkcijai. Buvo nustatytas nezZymus poveikis patiny spermos
judrumui ir spermatozoidy kiekiui, kai gyviinams buvo skiriamos 200 mg/kg per para dozés,
nulémusios ekspozicijos AUC rodmenj, kuris buvo atitinkamai 19 karty didesnis nei nustatoma
ekspozicija pacientams, vartojantiems RD po 40 mg du kartus per para.

Prenatalinio ir postnatalinio toksiSkumo vystymuisi tyrimas nebuvo atliktas.

Fototoksinis poveikis

Peléms nustatytas nuo dozés priklausomas fototoksinis asciminibo poveikis, pradedant nuo 200 mg/kg
per para dozés. Nustatytas NOAEL rodmuo buvo 60 mg/kg per para, kai susidariusi ekspozicija (pagal
Cmax rodmenj plazmoje) buvo atitinkamai 15 karty didesné nei nustatoma ekspozicija pacientams,
vartojantiems RD po 40 mg du kartus per parg.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Scemblix 20 mqg ir 40 mg plévele dengtos tabletés

Laktozé monohidratas
Mikrokristaling celiuliozé (E460i)
Hidroksipropilceliulioze (E463)
Kroskarmeliozés natrio druska (E468)
Polivinilo alkoholis (E1203)

Titano dioksidas (E171)

Magnio stearatas

Talkas (E553b)

Koloidinis silicio dioksidas
Lecitinas (E322)

Ksantano lipai (E415)

Raudonasis gelezies oksidas (E172)

Tik Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés

Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Tik Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés

Juodasis gelezies oksidas (E172)
6.2  Nesuderinamumas
Duomenys nebiitini.

6.3  Tinkamumo laikas

3 metai

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistinispreparatas biity apsaugotas nuo drégmés.
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6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

Scemblix tiekiamas PCTFE/PVC/Aliuminio lizdinése plokstelése, kuriose yra 10 plévele dengty
tableciy.

Tiekiamos toliau nurodyty dydziy pakuotés:
Pakuotés, kuriose yra 20 arba 60 plévele dengty tableciy.

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés taip pat gali biiti tickiamos sudétinése pakuotése, kuriose yra
180 (3 pakuotés po 60) plévele dengty tableciy.

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

Nesuvartotg vaistinj preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/22/1670/001-005

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

2022 m. rugpjicio 25 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMALIL SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-y), atsakingo (-y) uz serijy iSleidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Novartis Farmacéutica SA

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Ispanija

Novartis Pharma GmbH

Roonstrasse 25

90429 Nirnberg

Vokietija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos]

4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodi$kai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai isdéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio
7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje.

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

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

o Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi buti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentirai;

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

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés
asciminibum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra asciminibo hidrochlorido, atitinkan¢io 20 mg asciminibo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

20 plévele dengty tableciy
60 plévele dengty tableciy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/22/1670/001 20 plévele dengty tableéiy po 20 mg
EU/1/22/1670/002 60 plévele dengty tableéiy po 20 mg

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Scemblix 20 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi

‘ 18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 20 mg tabletés
asciminibum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Novartis Europharm Limited

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés
asciminibum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra asciminibo hidrochlorido, atitinkan¢io 40 mg asciminibo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

20 plévele dengty tableciy
60 plévele dengty tableciy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/22/1670/003 20 plévele dengty tableéiy po 40 mg
EU/1/22/1670/004 60 plévele dengty tableéiy po 40 mg

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Scemblix 40 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi

‘ 18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE SUDETINEI PAKUOTEI (ISKAITANT MELYNAJ] LANGELJ)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés
asciminibum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra asciminibo hidrochlorido, atitinkan¢io 40 mg asciminibo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

Sudétiné pakuoté: 180 (3 X 60) plévele dengty tableciy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burna

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas bty apsaugotas nuo drégmés.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/22/1670/005 180 (3 x 60) plévele dengty tableéiy po 40 mg

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Scemblix 40 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briikSninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi

‘ 18.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN

29



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

TARPINE ISORINE DEZUTE SUDETINEI PAKUOTEI (BE MELYNOJO LANGELIO)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés
asciminibum

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

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra asciminibo hidrochlorido, atitinkan¢io 40 mg asciminibo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. Daugiau informacijos zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

60 plévele dengty tableciy
Sudétinés pakuotés dalis. Neparduodamos atskirai.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Vartoti per burng

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ne aukStesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/22/1670/005 180 (3 x 60) plévele dengty tableéiy po 40 mg

13.  SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Scemblix 40 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Scemblix 40 mg tabletés
asciminibum

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Novartis Europharm Limited

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

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

Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés
Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés
asciminibas (asciminibum)

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

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- NeisSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

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

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

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

Apie ka rasSoma Siame lapelyje?

Kas yra Scemblix ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ vartojant Scemblix
Kaip vartoti Scemblix

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Scemblix

Pakuotés turinys ir kita informacija

U wd P

1. Kas yra Scemblix ir kam jis vartojamas

Kas yra Scemblix
Scemblix sudétyje yra veikliosios medziagos asciminibo, kuris priklauso proteinkinazés inhibitoriais
vadinamai vaisty grupei.

Kam Scemblix vartojamas

Scemblix yra vaistas nuo vézio vartojamas gydyti suaugusiems pacientams, kuriems diagnozuotas tam
tikro tipo kraujo vézys (leukemija), vadinamas létinés fazés Philadelphia chromosomai teigiama létine
mieloidine leukemija (Ph+ LML-LF). Jis skiriamas pacientams, kuriems anks¢iau buvo skirtas
gydymas dviem ar daugiau vaisty nuo véZzio, vadinamy tirozinkinazés inhibitoriais.

Kaip veikia Scemblix

Sergant Ph+ LML, organizmas gamina didelj kiekj nenormaliy baltyjy kraujo Iasteliy. Scemblix
blokuoja nenormaliy baltyjy kraujo lasteliy gaminamo baltymo (BCR::ABL1) poveikj bei tokiu biidu
sustabdo $iy lasteliy dalijimasi ir vézio augima.

Jeigu kilty bet kokiy klausimy apie tai, kaip Sis vaistas veikia ar kodél §is vaistas buvo Jums paskirtas,
kreipkités  gydytoja arba vaistininkg.
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2. Kas Zinotina pries vartojant Scemblix

Scemblix vartoti draudZiama
- jeigu yra alergija asciminibui arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku prie§ pradédami vartoti Scemblix, jeigu Jums tinka bet kuri i§

toliau nurodyty salygy:

- jeigu Jums yra arba kada nors anksc¢iau buvo stiprus virsutinés pilvo dalies skausmas, kuris gali
biti susijes su kasos problemomis (kasos uzdegimas, pankreatitas);

- jeigu Jums kada nors anks¢iau buvo arba $iuo metu gali buti hepatito B infekcija. Taip yra dél to,
kad Scemblix gali vel suaktyvinti hepatito B virusa. Prie§ pradedant gydyma, gydytojas atidziai
patikrins, ar Jus neturite Sios infekcijos poZymiy.

Nedelsdami pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jeigu gydymosi Scemblix metu Jums

pasireiksty bet kuris i$ toliau nurodyty reiskiniy:

- jeigu Jums pasireiksty silpnumas, atsirasty savaiminis kraujavimas ar kraujosruvy bei dazny
infekcijy su tokiais pozymiais kaip kar§¢iavimas, Saltkrétis, gerklés skausmas ar opos burnos
ertméje. Tai gali biti susilpnéjusios kauly Ciulpy veiklos pozymiai, mielosupresija (sumazéje
baltyjy kraujo lasteliy, raudonyjy kraujo lasteliy ir trombocity skaiciai)mielosupresija,
pozymiai,

- jeigu Jasy kraujo tyrimai rodyty, kad yra padidéjes lipaze ir amilaze vadinamy fermenty
aktyvumas kraujyje (tai kasos pazeidimo, dar vadinamo toksiniu poveikiu kasai, pozymiai);

- jeigu Jums atsirasty Sirdies sutrikimy arba Sirdies ritmo sutrikimy, tokiy kaip nereguliarus
Sirdies susitraukimy ritmas arba pakitusi elektriné Sirdies veikla, vadinama pailgé¢jusiu QT
intervalu, kurj galima pamatyti elektrokardiogramoje (EKG);

- jeigu Jasy kraujo tyrimai rodyty, kad yra sumazéjes kalio ar magnio kiekis kraujyje
(hipokalemija ar hipomagnezemija);

- jeigu Jums bty skiriama vaisty, kurie gali sukelti nepageidaujama poveikj Sirdies veiklai
(vadinamajg polimorfing skilveliy tachikardija [torsades de pointes]) (Zr. poskyrj ,,Kiti vaistai ir
Scemblix®);

- jeigu Jums pasireiksty galvos skausmas, svaigulys, krutinés skausmas ar dusulys (galimi
padidéjusio kraujospiidzio, dar vadinamo hipertenzija, poZymiai).

Jiisy biiklés stebéjimas gydymosi Scemblix metu

Gydytojas reguliariai stebés Jusy bikle siekdamas jsitikinti, kad gydymas sukelia reikiamg poveikj.
Gydymo metu Jums reguliariai atlickami tyrimai, jskaitant kraujo tyrimus. Siais tyrimais bus stebima:
- kraujo Igsteliy (baltyjy kraujo lasteliy, raudonyjy kraujo lgsteliy ir trombocity) skai¢ius;

- kasos fermenty (amilazés ir lipazés) aktyvumas kraujyje;

- elektrolity (kalio ir magnio) kiekis kraujyje;

- Jusy Sirdies susitraukimy daznis ir kraujospudis.

Vaikams ir paaugliams
Sio vaisto negalima skirti vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams.
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Kiti vaistai ir Scemblix

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

arba vaistininkui. Ypatingai svarbu, kad pasakytuméte gydytojui arba vaistininkui, jeigu vartojate:

- dazniausiai priepuoliams (traukuliams) gydyti vartojamy vaisty, tokiy kaip karbamazepinas,
fenobarbitalis ar fenitoinas;

- skausmui gydyti ir (arba) raminamajam poveikiui prie$ medicinines ar chirurgines procediiras
arba jy metu sukelti vartojamy vaisty, tokiy kaip alfentanilis ar fentanilis;

- migrenai ar demencijai gydyti vartojamy vaisty, tokiy kaip dihidroergotaminas ar ergotaminas;

- vaisty, kurie gali sukelti nepageidaujama poveikj elektrinei Sirdies veiklai (vadinamaja
polimorfing skilveliy tachikardija [torsades de pointes]), tokiy kaip bepridilis, chlorokvinas,
Klaritromicinas, halofantrinas, haloperidolis, metadonas, moksifloksacinas ar pimozidas;

- kraujo kreséjimui slopinti vartojamy vaisty, tokiy kaip varfarinas;

- sunkiam Zarnyno uzdegimui arba sunkiam reumatiniam sanariy uzdegimui gydyti vartojamy
vaisty, tokiy kaip sulfasalazinas;

- véziui, sunkiam reumatiniam sanariy uzdegimui arba psoriazei gydyti vartojamy vaisty, tokiy
kaip metotreksatas;

- cholesterolio kiekiui kraujyje mazinti vartojamy vaisty, tokiy kaip pravastatinas, atorvastatinas,
pitavastatinas, rozuvastatinas ir simvastatinas;

- jonazolés (dar vadinamos Hypericum perforatum) preparaty, t. y. augaliniy vaisty, vartojamy
depresijai gydyti.

Jeigu jau vartojate Scemblix, pasakykite gydytojui, jei Jums bus paskirtas koks nors naujas vaistas.

Kreipkités | gydytoja arba vaistininka, jeigu nesate tikri, ar Jiisy vartojami vaistai priklauso kuriems
nors i$ anksc¢iau nurodyty vaisty.

Scemblix vartojimas su maistu ir gérimais

Sio vaisto negalima vartoti valgio metu. Vaisto vartokite praéjus bent 2 valandoms po valgio ir likus
bent 1 valandai iki valgio. Daugiau informacijos pateikiama 3 skyriaus poskyryje ,,Kada vartoti
Scemblix“.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Néstumas
Scemblix gali pakenkti Jiisy negimusiam kiidikiui. Jeigu esate pastoti galinti moteris, gydytojas aptars
su Jumis galima jo vartojimo néStumo metu ar Zindymo laikotarpiu rizika.

Jeigu esate pastoti galinti moteris, prie$ paskirdamas gydyma Scemblix gydytojas gali nurodyti atlikti
néstumo testa.

Jeigu pradéjusi vartoti Scemblix pastojote arba manote, kad galbiit esate néscia, nedelsdama
pasakykite apie tai gydytojui.

Kontracepcijos patarimai moterims

Jeigu esate pastoti galinti moteris, gydymosi Scemblix metu ir dar bent 3 dienas po vaisto vartojimo
pabaigos turite naudoti veiksmingas kontracepcijos priemones, kad i§vengtumeéte néStumo. Kreipkités
1 gydytoja patarimo dél veiksmingo kontracepcijos metodo pasirinkimo.

~

Zindymas
Nezinoma, ar Scemblix iSsiskiria | motinos pieng. Dél to rekomenduojama nezindyti gydymosi metu ir
dar bent 3 dienas po vaisto vartojimo pabaigos.
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Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Sis vaistas gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai. Jeigu
pavartojus Sio vaisto Jums pasireiksty Salutinis poveikis (pavyzdziui, svaigulys ar sutrikes regéjimas),
kuris gali jtakoti Jusy geb¢jima saugiai vairuoti ar valdyti mechanizmus ir jrankius, turétuméte
susilaikyti nuo tokiy veiksmy, kol poveikis neiSnyks.

Scemblix sudétyje yra laktozés ir natrio
Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkites j ji pries
pradédami vartoti §j vaista.

Kiekvienoje $io vaisto tabletéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reikSmés.

3. Kaip vartoti Scemblix

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytoja arba vaistininka.

Kokia Scemblix doze vartoti
Gydytojas Jums nurodys, kiek tiksliai table¢iy turétuméte vartoti per para ir kokiu biidu jas vartoti.

Rekomenduojama dozé yra 1 Scemblix tableté po 40 mg du kartus per para.
Vartokite 1 tablete, tuomet vartokite kitg tablete mazdaug po 12 valandy.

Priklausomai nuo Jusy organizmo atsako j gydyma ir nuo galimo Salutiniy reiskiniy pasireiskimo,
gydytojas gali Jums nurodyti vartoti mazesn¢ doze arba laikinai ar visam laikui nutraukti gydyma.

Kada vartoti Scemblix

Vartokite Scemblix:

- praéjus bent 2 valandoms po bet kurio valgio;

- tuomet palaukite ir vaisto vartokite likus bent 1 valandai iki kito valgio.

Sio vaisto vartojimas kasdien tuo paciu laiku padés Jums geriau prisiminti, kada reikia jo vartoti.

Kaip vartoti Scemblix
Nurykite tabletes nepazeistas, uzgerdami stikline vandens. TableCiy negalima lauzyti, smulkinti ar
kramtyti, kad suvartotuméte tinkamg doze.

Kaip ilgai vartoti Scemblix

Sio vaisto vartokite tol, kol gydytojas nurodo tai daryti. Tai ilgalaikis gydymas, galimai trunkantis
keletag ménesiy ar mety. Gydytojas reguliariai stebés Juisy bukle, kad jsitikinty, jog vaistas tinkamai
veikia.

Jeigu kilty klausimy dél to, kaip ilgai vartoti Sio vaisto, kreipkités | gydytoja arba vaistininka.

Ka daryti pavartojus per didele Scemblix doze?

Jei iSgéréte daugiau tableciy nei reikéjo arba kas nors kitas atsitiktinai i§géré Sio vaisto, nedelsiant
kreipkités j gydytoja patarimo. Parodykite gydytojui Sio vaisto pakuote. Jums gali prireikti medicininio
gydymo.

PamirSus pavartoti Scemblix

Jei iki kitos dozés yra lik¢ maziau nei 6 valandos, pamir$tajg doze praleiskite, o kitg dozg vartokite
jprastu metu.

Jei iki kitos dozés yra like daugiau nei 6 valandos, vartokite praleista doze, o kita doze vartokite
jprastu metu.
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Nustojus vartoti Scemblix
Nenustokite vartoti $io vaisto, nebent tai padaryti nurodé gydytojas.

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

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

Kai kurie Salutiniai reiSkiniai gali buti sunkis
Jeigu Jums pasireiksty bet koks sunkus Salutinis poveikis, nedelsdami nutraukite Sio vaisto vartojimg ir
kreipkités j gydytoja.

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

- savaiminis kraujavimas ar kraujosruvos (sumazéjusio trombocity skai¢iaus, trombocitopenijos,
pozymiai);

- karsciavimas, gerklés skausmas, daznis infekcijos (sumazéjusio baltyjy kraujo lasteliy skaiciaus,
neutropenijos, poZymiai).

NedaZnas (gali pasireiksti reciau kaip 11§ 100 asmeny):

- nereguliarus §irdies susitraukimy ritmas, pakitusi elektriné Sirdies veikla (pailgéjes QT
intervalas);

- karsciavimas vir§ 38 °C, susijes su sumazéjusiu baltyjy kraujo lasteliy skaic¢iumi (febriliné
neutropenija).

Kitas galimas Salutinis poveikis
Kiti galimi Salutiniai reiskiniai iSvardyti toliau. Jeigu §ie $alutiniai reiSkiniai tampa sunkiais,
pasakykite apie tai gydytojui arba vaistininkui.

Labai daZnas (gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):

- nosies ir gerklés infekcijos (virSutiniy kvépavimo taky infekcija);

- nuovargis, silpnumas, blyski oda (sumazéjusio raudonyjy kraujo lasteliy skaiciaus, anemijos,
pozymiai);

- galvos skausmas, svaigulys, kriitinés skausmas, dusulys (padidéjusio kraujospudzio,
hipertenzijos, pozymiai);

- galvos skausmas;

- svaigulys;

- kosulys;

- vémimas;

- viduriavimas;

- pykinimas;

- pilvo (skrandzio) skausmas;

- iSbérimas;

- raumeny, kauly ar sgnariy skausmas (skeleto raumeny skausmas);

- sanariy skausmas (artralgija);

- nuovargis;

- niezéjimas (niezulys).
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Daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 1§ 10 asmeny):

- kars¢iavimas, kosulys, pasunkéjes kvépavimas, $vokstimas (apatiniy kvépavimo taky infekcijos
pozymiai);

- gripas;

- apetito praradimas;

- neryskus matymas;

- akiy sausme;

- Sirdies plakimo pojiitis (palpitacijos);

- kriitinés skausmas, kosulys, zagséjimas, greitas kvépavimas, skysciy susikaupimas tarp plauciy
ir kriitinés lgstos sienos, kuris sunkiais atvejais gali sukelti dusulj (skysc¢iy susikaupimas pleuros
ertmeéje);

- oro tritkumas, pasunkejes kvépavimas (dusulio pozymiai);

- kriitinés skausmas (ne kardialinés kilmés kriitinés skausmas);

- stiprus virSutinés pilvo dalies skausmas (kasos uzdegimo, pankreatito, poZymis);

- nieztintis iSbérimas (dilgéliné);

- karsc¢iavimas;

- iSplites patinimas (edema).

NedaZnas (gali pasireiksti reciau kaip 11§ 100 asmeny):
- alerginé reakcija, kuri gali biiti i§bérimas, dilgéliné, pasunkéjes kvépavimas arba Zemas
kraujospiidis (padidéjes jautrumas).

Pakite kraujo tyrimy rodmenys
Gydymo metu gali pakisti kraujo tyrimy rodmenys, o tai gali suteikti gydytojui informacijos apie
pakitusig Jusy organy veikla. Pavyzdziai nurodyti toliau.

Labai daznas (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

- padidéjes lipaze ir amilaze vadinamy fermenty aktyvumas kraujyje (rodo kasos funkcija);

- padidéj¢s transaminazémis vadinamy fermenty, jskaitant alanino aminotransferazés (ALT),
aspartato aminotransferazés (AST) ir gama-gliutamiltransferazés (GGT), aktyvumas kraujyje
(rodo kepeny funkcija);

- padidéjes riebaly ar lipidy kiekis kraujyje.

Daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i$ 10 asmeny):

- padidéjes bilirubino kiekis kraujyje (rodo kepeny funkcijg);

- padidéjes kreatinfosfokinazés aktyvumas kraujyje (rodo raumeny funkcija);
- didelis cukraus kiekis kraujyje.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveik] taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V. priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti Scemblix
Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Laikyti ne aukstesnéje kaip 25 °C temperatiiroje.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmés.
Pastebéjus vaisto pakuotés pazeidimo ar sugadinimo zymiy, §io vaisto vartoti negalima.

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

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Scemblix sudétis

- Veiklioji medziaga yra asciminibas.
Kiekvienoje 20 mg plévele dengtoje tabletéje yra asciminibo hidrochlorido, atitinkan¢io 20 mg
asciminibo.
Kiekvienoje 40 mg plévele dengtoje tabletéje yra asciminibo hidrochlorido, atitinkan¢io 40 mg
asciminibo.

- Pagalbinés medziagos yra:
20 mg ir 40 mg plévele dengtos tabletés: laktozé monohidratas, mikrokristaliné celiuliozé
(E4601), hidroksipropilceliuliozé (E463), kroskarmeliozés natrio druska (E468), polivinilo
alkoholis (E1203), titano dioksidas (E171), magnio stearatas, talkas (E553b), koloidinis silicio
dioksidas, lecitinas (E322), ksantano lipai (E415), raudonasis gelezies oksidas (E172).
Tik 20 mg plévele dengtos tabletés: geltonasis gelezies oksidas (E172)
Tik 40 mg plévele dengtos tabletés: juodasis gelezies oksidas (E172).
Zr. 2 skyriaus poskyrj ,,Scemblix sudétyje yra laktozés ir natrio.

Scemblix iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Scemblix 20 mg plévele dengtos tabletés (tabletés): Sviesiai geltonos spalvos, apvalios, abipus
i8gaubtos, nuozulniais krastais, mazdaug 6 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispaustas
bendrovés logotipas, o kitoje puséje —,,20%.

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés (tabletés): Sviesiai violetinés spalvos, apvalios, abipus
i8gaubtos, nuozulniais krastais, mazdaug 8 mm skersmens tabletés, kuriy vienoje puséje ispaustas
bendrovés logotipas, o kitoje puséje —,,40%.

Scemblix tiekiamas lizdinése plokstelése, kuriose yra 10 plévele dengty tableciy.

Tiekiamos toliau nurodyty dydziy pakuotés:
Pakuotés, kuriose yra 20 arba 60 plévele dengty tableciy.

Scemblix 40 mg plévele dengtos tabletés taip pat gali buti tiekiamos sudétinése pakuotése, kuriose yra
180 (3 pakuotés po 60) plévele dengty tableciy.

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
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Registruotojas

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Airija

Gamintojas
Novartis Farmacéutica SA

Gran Via de les Corts Catalanes, 764

08013 Barcelona
Ispanija

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nurnberg
Vokietija

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

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Temn.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

E\\aoa
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30210 281 17 12

Espaiia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00

France
Novartis Pharma S.A.S.
Tél: +33 1 55 47 66 00
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5 269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 8804 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 375 4888

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600



Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Novartis Farma S.p.A.
Tel: +3902 96 54 1

Kvbmpog

Novartis Pharma Services Inc.

TnA: +357 22 690 690

Latvija
SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

Kiti informacijos Saltiniai

Romania

Novartis Pharma Services Romania SRL

Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50

Slovenska republika
Novartis Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 5542 5439

Suomi/Finland
Novartis Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200

Sverige
Novartis Sverige AB
Tel: +46 8 732 32 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Novartis Ireland Limited
Tel: +44 1276 698370

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

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