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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vazkepa 998 mg minkstosios kapsulés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekvienoje kapsuléje yra 998 mg ikozapento etilo.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Kiekvienoje kapsuléje yra 30 mg maltitolio (E965 ii), 83 mg sorbitolio (E420 ii) ir sojy lecitino.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Minkstoji kapsulé (kapsulé)
Pailga, minkstoji kapsulé, 25 mm x 10 mm, su balto rasalo atspaudu ,,IPE*, su gelsvos arba gintarinés
spalvos apvalkalu, kapsuléje yra bespalvio arba gelsvo skyscio.
4, KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos
Vazkepa skirtas Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizikai sumazinti suaugusiems statinais gydomiems
pacientams, kuriems yra didelé Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizika bei padidéjes trigliceridy kiekis
(> 150 mg/dl [> 1,7 mmol/1]) ir

e nustatytos Sirdies ir kraujagysliy ligos arba

e cukrinis diabetas ir bent vienas kitas Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizikos veiksnys.

I$samia tyrimy informacija, iskaitant Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksnius, ir poveikio Sirdies ir
kraujagysliy reiskiniams rezultatus zr. 5.1 skyriuje.

4.2 Deozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas

Rekomenduojama paros dozé vartojant per burng yra 4 kapsulés, po dvi 998 mg kapsules du kartus per
para.

Praleide dozg, pacientai turi ja suvartoti, kai tik prisimena. Taciau, praleidus doze viena diena,
negalima vartoti dvigubai didesnés kitos dozés.

Senyvi pacientai (= 65 mety)
Dél amziaus dozés keisti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Inksty funkcijos sutrikimas
Dozés mazinti nerekomenduojama (taip pat zr. 5.2 skyriy).



Kepeny funkcijos sutrikimas
Dozés mazinti nerekomenduojama (taip pat zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija

Ikozapento etilas néra skirtas Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizikai sumazinti statinais gydomiems

< 18 mety vaikams, kuriems yra didelé Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizika bei padidéjes trigliceridy
kiekis ir kuriems yra kity Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos veiksniy.

Vartojimo metodas

Vartoti per burng.
Vazkepa reikia vartoti valgio metu arba po jo.

Kad btity suvartota visa numatyta doz¢é, pacientams reikia patarti kapsules nuryti visas, jy nelauzyti,
netraiSkyti, neiStirpinti ir nekramtyti.

4.3 Kontraindikacijos

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

4.4, Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés

Alergija zuvims ir (arba) véziagyviams

Ikozapento etilas gaunamas i§ zuvy tauky. Nezinoma, ar zuvims ir (arba) véziagyviams alergiSkiems
pacientams yra padidéjusi alerginés reakcijos i ikozapento etilg rizika. Pacientams, kuriems padidéjes
jautrumas zuvims ir (arba) véziagyviams, ikozapento etilg reikia vartoti atsargiai.

Kepeny funkcijos sutrikimas

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, pries pradedant gydyma ir atitinkamais intervalais
gydymo metu reikia pagal klinikines indikacijas stebéti alanino aminotransferazés (ALT) ir aspartato
aminotransferazés (AST) koncentracija.

PrieSirdziy virpéjimas ar plazdéjimas

Dvigubai koduoto, placebu kontroliuojamo tyrimo metu ikozapento etilas buvo siejamas su
padidéjusia priesirdziy virp€jimo ar plazdéjimo, dél kurio reikéjo hospitalizacijos, rizika. Priesirdziy
virpéjimas dazniau pasireiské pacientams, kurie anksc¢iau buvo sirge priesirdziy virpéjimu ar
plazdéjimu (zr. 4.8 skyriy). Reikia stebéti, ar pacientams, ypac kurie yra sirge atitinkamomis ligomis,
nepasireiskia priesirdziy virpéjimo ar prieSirdziy plazdéjimo klinikiniai pozymiai (pvz., dispnéja,
palpitacijos, sinkopé ir (arba) svaigulys, diskomfortas kriitinéje, pakites kraujospudis arba nereguliarus
pulsas). Jei yra klinikiniy indikacijy, reikia atlikti elektrokardiografinj tyrima.

Kraujavimas

Gydymas ikozapento etilu yra siejamas su padidéjusiu kraujavimo dazniu. Pacientams, vartojantiems
ikozapento etilg kartu su antitromboziniais vaistiniais preparatais, t. y., antitrombocitiniais vaistiniais
preparatais, jskaitant acetilsalicilo riigst], ir (arba) antikoaguliantais, gali padidéti kraujavimo rizika,
todél jie turi biiti periodiskai stebimi (zr. 4.8 skyriy).

Pagalbinés medziagos

Sorbitolis (E420 ii)




Kiekvienoje §io vaistinio preparato kapsuléje yra 83 mg sorbitolio. Reikia atsizvelgti j adityvy kartu
vartojamy vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra sorbitolio (ar fruktozes), ir su maistu vartojamo
sorbitolio (ar fruktozés) poveikij.

Geriamojo vaistinio preparato sudétyje esantis sorbitolis gali paveikti kity kartu vartojamy geriamyjy
vaistiniy preparaty biologinj prieinamuma.

Sio vaistinio preparato negalima vartoti ar duoti pacientams, kuriems nustatytas jgimtas fruktozeés
netoleravimas (JFN).

Maltitolis (E965 ii)
Kiekvienoje Sio vaistinio preparato kapsuléje yra 30 mg maltitolio.

Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams, kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas —
fruktozés netoleravimas.

Sojy lecitinas
Sio vaistinio preparato sudétyje yra sojy lecitino. Jei pacientai yra alergiski sojai arba Zemés rieSutams,
jiems §io vaistinio preparato vartoti negalima.

4.5. Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Ikozapento etilas buvo tiriamas vartojant keturiy 998 mg kapsuliy per parg doz¢ kartu su toliau
nurodytais vaistiniais preparatais, kurie yra tipiski citochromo P450 fermenty substratai: omeprazolas,
roziglitazonas, varfarinas ir atorvastatinas. Sgveikos nenustatyta.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Duomeny apie ikozapento etilo vartojimg néStumo metu nepakanka. Tyrimai su gyviinais tiesioginio

ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé (zr. 5.3 skyriy). NéStumo metu
ikozapento etilo geriau nevartoti, nebent vartojimo nauda yra didesné nei galima rizika vaisiui.

Zindymas
Nezinoma, ar ikozapento etilas iSsiskiria j motinos pieng. Literattiroje publikuojami tyrimai rodo, kad
aktyvaus metabolito eikozapentaeno riigsties (EPA) kiekis, iSsiskiriantis | motinos pieng, priklauso

nuo motinos mitybos. Esami toksikologiniy tyrimy su ziurkémis duomenys rodo, kad ikozapento etilas
iSsiskiria j piena (Zr. 5.3 skyriy).

Pavojaus Zindomiems naujagimiams/ kidikiams negalima atmesti.

Atsizvelgiant | Zindymo naudg ktidikiui ir gydymo nauda motinai, reikia nuspresti, ar nutraukti
zindyma ar nutraukti/ susilaikyti nuo gydymo ikozapento etilu.

Vaisingumas

Duomeny apie ikozapento etilo vartojimo poveikj zmoniy vaisingumui néra. Tyrimai su gyviinais
tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé (zr. 5.3 skyriy).

4.7  Poveikis gebéjimui vairueti ir valdyti mechanizmus
Remiantis ikozapento etilo farmakodinaminémis savybémis ir klinikiniy tyrimy duomenimis apie

nepageidaujamas reakcijas, tikétina, kad ikozapento etilas gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus
neveikia arba veikia nereikSmingai.



4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausiai nustatytos nepageidaujamos reakcijos, susijusios su ikozapento etilu, buvo kraujavimas
(11,8 %), periferin¢ edema (7,8 %), priesirdziy virp&jimas (5,8 %), viduriy uzkietéjimas (5,4 %),
skeleto ir raumeny skausmas (4,3 %), podagra (4,3 %) ir iSbérimas (3,0 %).

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

Nepageidaujamos reakcijos klasifikuojamos pagal daznj ir organy sistemy klases. Nustatyty
nepageidaujamy reakcijy daznis buvo vertinamas atliekant ilgalaikj poveikio Sirdies ir kraujagysliy
sistemos reiskiniams tyrimg, kurio tolesnio tiriamyjy stebéjimo trukmés mediana buvo 4,9 mety.
Daznio kategorijos apibréziamos pagal tokj susitarimg: 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) ir daznis nezinomas (negali biiti apskaic¢iuotas pagal turimus duomenis).

1 lenteléje pateiktos nepageidaujamos reakcijos.

1 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos

MedDRA organy sistemy klasé Nepageidaujama Daznis
reakcija
Imuninés sistemos sutrikimai Padidéjes jautrumas Nedaznas
RykKlés patinimas Daznis nezinomas
Metabolizmo ir mitybos sutrikimai Podagra Daznas
Nervy sistemos sutrikimai Disgeuzija' Nedaznas
Sirdies sutrikimai Priesirdziy virpéjimas | Daznas

arba plazdéjimas’

Kraujagysliy sutrikimai Kraujavimas® Labai daznas

Virskinimo trakto sutrikimai Viduriy uZkietéjimas® | DaZnas
Raugéjimas Daznas

Odos ir poodinio audinio sutrikimai ISbérimas Daznas

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai | Skeleto ir raumeny Daznas
skausmas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai | Periferiné edema DaZznas

1 Disgeuzija apibiidina ,,pazodinj“ terming: skonio sutrikimas
2 7r. skyriy ,,Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apradymas

Atrinkty nepageidaujamuy reakcijy apraSymas

Kraujavimas

Kraujavimas pasireiskeé 11,8 % ikozapento etilu gydomy tiriamyjy placebu kontroliuojamo Sirdies ir
kraujagysliy sistemos baig¢iy tyrimo metu, palyginti su 9,9 % placebg vartojusiy tiriamyjy. Sunkiis
kraujavimo atvejai dazniau nustatyti tiriamiesiems, gydytiems ikozapento etilo grupéje, nei gydytiems
placebu, kai kartu buvo vartojamas antitrombozinis vaistinis preparatas (3,4 %, plg. su 2,6 %), bet
pasireiské tuo paciu dazniu (0,2 %) tiriamiesiems, kurie kartu nevartojo antitrombozinio/
antitrombocitinio vaistinio preparato (zr. 4.4 skyriy).

Gydant ikozapento etilu, dazniausiai nustatyti $ie kraujavimo reiskiniai: kraujavimas i virskinimo
trakto (3,1 %), kontazija (2,5 %), hematurija (1,9 %) ir kraujavimas i$ nosies (1,5 %).

Priesirdziy virpéjimas arba priesirdziy plazdéjimas

Priesirdziy virpéjimas arba priesirdziy plazdéjimas pasireiské 5,8 % ikozapento etilu gydyty tiriamyjy
placebu kontroliuojamo Sirdies ir kraujagysliy sistemos baig¢iy tyrimo metu, palyginti su 4,5 %
placebg vartojusiy pacienty. PrieSirdziy virpéjimas ar priesirdziy plazdéjimas, dél kuriy reikéjo
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hospitalizacijos 24 ar daugiau valandoms, pasireiské 3 % tiriamyjy, gydyty ikozapento etilu, palyginti
su 2 % tiriamyjy, vartojusiy placeba. PrieSirdziy virp¢jimas ir priesirdziy plazdéjimas dazniau
nustatytas tiriamiesiems, kurie anks¢iau buvo sirge priesirdziy virpéjimu ar priesirdziy plazdéjimu,
gydytiems ikozapento etilu nei placebu (12,5 %, plg. su 6,3 %) (zr. 4.4 skyriy).

Viduriy uzkietéjimas

Placebu kontroliuojamo $irdies ir kraujagysliy sistemos baigciy tyrimo metu viduriy uzkietéjimas
pasireiske 5,4 % tiriamyjy, gydyty ikozapento etilu, palyginti su 3,6 % tiriamyjy, vartojusiy placeba.
Sunkus viduriy uzkietéjimas re¢iau pasireiSké vartojant ikozapento etilg (0,1 %) ir placebg (0,2 %).
Sio tyrimo metu santykinis viduriy uzkietéjimo daznis galéjo biiti painiojamas su likutiniu vidurius
laisvinanciu poveikiu vartojant placeba, kurj sudaré subterapiné lengvo mineralinio aliejaus dozé

(4 ml).

Toliau nurodytos nepageidaujamos reakcijos nustatytos ikozapento etilg pateikus j rinka. Kadangi apie
Sias reakcijas pranesa savanoriskai neaiSkaus dydzio populiacija, paprastai nejmanoma patikimai
jvertinti jy daznio ar nustatyti priezastinio ry$io su vaistinio preparato ekspozicija: padidéjes
trigliceridy kiekis kraujyje, artralgija, viduriavimas, pilvo diskomfortas ir galiiniy skausmas.

Prane$imas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

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

4.9 Perdozavimas

Specifinio gydymo perdozavus ikozapento etilg néra. Perdozavus pacienta reikia gydyti simptomiskai
ir, prireikus, skirti palaikomasias priemones.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — lipidus modifikuojantys vaistiniai preparatai, kiti lipidus modifikuojantys
vaistiniai preparatai, ATC kodas — C10AX06

Veikimo mechanizmas

Ikozapento etilas yra stabilus omega-3 riebaly rtigsties eikozapentaeno rugsties (EPA) etilo esteris.
Veikimo mechanizmai, padedantys mazinti Sirdies ir kraujagysliy reiskinius vartojant ikozapento etila,
néra visiskai aiskis. Sie mechanizmai greiGiausiai yra susije su keliais veiksniais, jskaitant
lipoproteiny balanso pageréjima dél sumazéjusio lipoproteiny su didele trigliceridy koncentracija
kiekio, prieSuzdegiminj ir antioksidacinj poveikj, makrofagy kaupimosi sumazéjima, pageréjusia
endotelio funkcija, padidéjus] fibrozinio stogelio storj/ stabiluma ir antitrombocitinj poveikj.
Kiekvienas i§ §iy mechanizmy gali naudingai pakeisti ateroskleroziniy ploksteliy vystymasi,

tyrimai patvirtina tokig EPA nauda. Sisteminj ir lokalizuota prieSuzdegiminj EPA poveikj gali sukelti
prouzdegiminés arachidono rugsties (AA) vietos pakeitimas, katabolizmo nukreipimas nuo
eikosanoidy (2-osios serijos prostaglandiny ir tromboksany bei 4-osios serijos leukotrieny) i
neuzdegiminius ar prieSuzdegiminius mediatorius. Tac¢iau atskiry duomeny klinikiné reikSmé néra
aiski.

Farmakodinaminis poveikis



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

Ikozapento etilas pagerina lipoproteiny balansa, slopindamas cholesterolj, riebaly ragstis ir
trigliceridus (TG) sintezuojancius fermentus, didindamas riebaly riigs¢iy B oksidacija ir mazindamas
mikrosominiy trigliceridy pernasos (MTP) baltymy kiekj, todél sumazéja kepeny TG ir labai mazo
tankio lipoproteiny (LMTL) sintezé ir atpalaidavimas. Ikozapento etilas taip pat padidina lipoproteiny
lipazés raiska, dél to padidéja TG Salinimas i§ cirkuliuojan¢iy LMTL ir chilomikrono daleliy.
Pacientams, kuriy TG koncentracija padidéjusi, ikozapento etilas sumazina TG, LMTL, likutinio
lipoproteiny cholesterolio koncentracijg ir uzdegiminiy zymeny, tokiy kaip C reaktyvusis baltymas,
koncentracijg. Taciau atrodo, kad TG koncentracijos sumazinimas turi tik nedidele jtaka Sirdies ir
kraujagysliy reiskiniy rizikos sumazinimui vartojant ikozapento etilg.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

REDUCE-IT buvo tarptautinis, dvigubai koduotas, atsitiktiniy im¢iy, placebu kontroliuojamas,
baigtimis pagrjstas tyrimas, kuriame dalyvavo 8 179 (4 089 ikozapento etilo, 4 090 placebo grupéje)
statinais gydyti suauge pacientai, kuriems jtraukimo j tyrimg metu buvo nustatytas mazo tankio
lipoproteiny cholesterolis (MTL-C) > 1,03 mmol/l (40 mg/dl) ir < 2,59 mmol/l (100 mg/dl) bei
vidutiniskai padidéjusi trigliceridy (TG) koncentracija (> 1,53 mmol/l ir < 5,64 mmol/l [> 135 mg/dl ir
< 500 mg/dl], iSmatuota pacienty atrankos metu, t. y., vizity pries jtraukiant j tyrimg metu) ir kurie
sirgo nustatyta Sirdies ir kraujagysliy sistemos liga (70,7 %) arba diabetu, ir kuriems buvo kity Sirdies
ir kraujagysliy sistemos ligy rizikos veiksniy (29,3 %). Pacientai, sergantys nustatyta Sirdies ir
kraujagysliy sistemos liga, buvo apibrézti kaip ne jaunesni kaip 45 mety ir kuriems buvo dokumentais
patvirtinta vainikiniy arterijy ligos, smegeny kraujagysliy ar miego arterijos ligos, arba periferiniy
arterijy ligos istorija. Kitos rizikos grupés pacientai buvo apibrézti kaip ne jaunesni kaip 50 mety,
sergantys gydymo reikalaujanciu cukriniu diabetu ir kuriems buvo bent vienas papildomas rizikos
veiksnys, t. y., hipertenzija arba antihipertenzinio vaistinio preparato vartojimas, ne mazesnis kaip

55 mety (vyry) arba ne mazesnis kaip 65 mety (motery) amzius, maza didelio tankio lipoproteiny
cholesterolio koncentracija kraujyje, rikymas, padidéjusi didelio jautrumo C reaktyviojo baltymo
koncentracija, inksty funkcijos sutrikimas, mikroalbuminurija arba makroalbuminurija, retinopatija
arba sumazéjes kulksnies ir zasto indeksas. Pacientai buvo atsitiktiniy im¢iy budu santykiu 1:1
paskirstyti vartoti ikozapento etilg arba placebg (4 kapsules per para). Tolesnio steb&jimo trukmés
mediana buvo 4,9 mety. Apskritai 99,8 % pacienty sveikatos buklé buvo stebima iki tyrimo pabaigos
arba mirties.

Pradinio jvertinimo charakteristikos buvo subalansuotos tarp grupiy, amziaus mediana pradinio
jvertinimo metu buvo 64 metai (intervalas: nuo 44 mety iki 92 mety), 46 % buvo ne jaunesni kaip
identifikuoty kaip ispany etninés kilmés ir 1,9 % juodaodziy. Remiantis ankstesnémis Sirdies ir
kraujagysliy sistemos ligy diagnozémis, 46,7 % anks¢iau buvo miokardo infarktas, 9,2 % —
simptominé periferiniy arterijy liga, 6,1 % — anksciau buvo nenustatytos kilmes insultas ar praeinantis
smegeny iSemijos priepuolis (PSIP). Pasirinkti papildomi pradinio jvertinimo rizikos veiksniai apémé
hipertenzija (86,6 %), cukrinj diabetg (0,7 % — 1 tipo; 57,8 % — 2 tipo), aGFG < 60 ml/min./1,73 m?
(22,2 %), stazinj Sirdies nepakankamuma (17,7 %) ir dabartinj kasdienj cigareciy rukyma (15,2 %).
Daugumai pacienty pradinio jvertinimo metu buvo taikomas vidutinio intensyvumo (63 %) arba
didelio intensyvumo (31 %) gydymas statinais. Dauguma pacienty pradinio jvertinimo metu vartojo ne
maziau kaip vieng kit Sirdies ir kraujagysliy sistemg veikiantj vaistinj preparata, jskaitant
antitrombocitinius ir (arba) antitrombozinius vaistinius preparatus (85,5 %), beta adrenoblokatorius
(70,7 %), antihipertenzinius vaistinius preparatus (95,2 %), angiotenzing konvertuojancio fermento
(AKF) inhibitorius (51,9 %) arba angiotenzino receptoriy blokatorius (ARB; 26,9 %); 77,5 % vartojo
AKF inhibitoriy ar ARB. | protokola nebuvo jtraukti pacientai, vartojantys PCSK9 inhibitorius.
Taikant stabily foninj lipidy kiekj mazinantj gydymg, MTL-C koncentracijos mediana [Q1, Q3]
pradinio jvertinimo metu buvo 1,9 [1,6, 2,3] mmol/l (75,0 [62,0, 89,0] mg/dl); vidutiné (SN) buvo
2,0 (0,5) mmol/l (76,2 [20,3] mg/dl). Taikant stabily foninj lipidy kiekj mazinantj gydyma, nevalgius
TG koncentracijos mediana [Q1, Q3] pradinio jvertinimo metu buvo 2,4 [2,0, 3,1] mmol/I

(216,0 [176,0, 272,5] mg/dl); vidutiné (SN) buvo 2,6 (0,9) mmol/l (233,2 [80,1] mg/dl).

Ikozapento etilas reikSmingai sumazino pirminés sudétinés vertinamosios baigties (laiko iki pirmojo
mirties dél Sirdies ir kraujagysliy sistemos patologijos, miokardo infarkto, insulto, vainikiniy



kraujagysliy revaskuliarizacijos ar hospitalizacijos dél nestabilios kriitinés anginos jvykio; p < 0,0001)
ir pagrindinés antrinés sudétinés vertinamosios baigties (laiko iki pirmojo mirties dél Sirdies ir
kraujagysliy sistemos patologijos, miokardo infarkto ar insulto jvykio; p < 0,0001) rizika. Pirminiy ir
antriniy veiksmingumo vertinamyjy baig€iy rezultatai parodyti 2 lenteléje. Kaplano-Mejerio metodu
apskaiciuotas kumuliacinis pagrindinés antrinés sudétinés vertinamosios baigties jvykiy daznis per tam
tikrg laiko tarpg parodytas 1 pav.

2 lentelé. Ikozapento etilo poveikis laikui iki pirmuyjy Sirdies ir kraujagysliy reiskiniu
pasireiskimo pacientams, kuriems padidéjusi trigliceridu koncentracija ir yra Sirdies ir
kraujagysliy sistemos liga arba diabetas ir kity rizikos veiksniuy, tyrimo REDUCE-IT metu

Ikozapento etilas Placebas Ikozapento etilas
plg. su placebu

N =4089 N=4089 Rizikos santykis
n (%) n (%) (95 % PI)

Pirminé sudétiné vertinamoji baigtis

Mirtis dél Sirdies ir kraujagysliy

sistemos patologijos, miokardo

infarktas, insultas, vainikiniy

kraujagysliy revaskuliarizacija,

hospitalizacija dél nestabilios 705 201 0,75

(17,2) (22,0) ’

kriitinés anginos (5 baly pagal
pagrindiniy nepageidaujamy Sirdies
ir kraujagysliy jvykiy klasifikacija
(angl. major adverse cardiovascular
events, MACE)

(0,68; 0,83)

Pagrindiné antriné vertinamoji baigtis

Mirtis dél Sirdies ir kraujagysliy

sistemos patologijos, miokardo (f]s 92) (164?%) 0.74
infarktas, insultas (3 baly pagal ’ ’ (0,65; 0,83)
MACE)
Kitos antrinés vertinamosios baigtys
Mirtis dél Sirdies ir kraujagysliy 174 213 0.80
sistemos patologijos!!! 4,3) (5,2) (0,66; 0,98)
Mirtis dél bet kurios priezasties” 274 310 0,87
(6,7 (7,6) (0,74; 1,02)
Mirtinas ar nemirtinas miokardo 250 355 0.69
infarktas (6,1) (8,7 (0,58; 0,81)
Mirtinas ar nemirtinas insultas 98 134 0,72
(2,4 (3,3) (0,55; 0,93)
Neatidéliotina ar skubi vainikiniy 216 321 0,65
kraujagysliy revaskuliarizacija (5,3) (7,8) (0,55;0,78)
Vainikiniy kraujagysliy 376 544 0,66
revaskuliarizacija®’ (9,2) (13,3) (0,58; 0,76)
Hospitalizacija dél nestablios 108 157 0,68
kriitinés anginos!" (2,6) (3,8) (0,53; 0,87)

[1] Mirties dél Sirdies ir kraujagysliy sistemos patologijos apima nustatytos priezasties mirtis dél Sirdies ir
kraujagysliy sistemos patologijos bei mirtis dél nenustatytos priezasties.

[2] Mirtis dél bet kokios priezasties arba bendrasis mirtingumas néra nei pirminés sudétinés vertinamosios
baigties, nei pagrindinés antrinés sudétinés vertinamosios baigties sudedamoji dalis.

[3] I i§ anksto apibrézta sudétine antring vertinamaja baigtj buvo jtraukta neatidéliotina ar skubi vainikiniy
kraujagysliy revaskuliarizacija (p <0,0001); vainikiniy kraujagysliy revaskuliarizacijos yra visy
revaskuliarizacijy sudétiné dalis ir buvo i§ anksto apibrézta kaip tretiné vertinamoji baigtis.

[4] Invaziniais / neinvaziniais tyrimais nustatyta, kad ja sukélé miokardo iSemija, ir reikalaujanti
neatidéliotinos hospitalizacijos.




1 pav. Kaplano-Meierio metodu apskai¢iuotas kumuliacinis pagrindinés antrinés sudétinés
vertinamosios baigties jvykiuy daznis tyrime REDUCE-IT

Paci 20 - i
Rizikos santykis, 0,74 3
enta (95 % PI, 0,65-0,83) ’
i p <0,0001 y,
kuri -

15 -~
ems Placebas

pasi
reis
ké 10 -
jivyk
is

Vazkepa
(%)

o T 1 T 1 I
0 1 2 3 4 5

Metai nuo atsitiktinés atrankos
Skaicius rizikos grupéje
4080 3837 3500 3002 2542 1487

Placebas

Vazkepa 4089 3881 3565 3115 2681 1562

Pagrinding antring sudéting baigtj sudaré mirtis dél Sirdies ir kraujagysliy sistemos patologijos, miokardo
infarktas ar insultas (3 baly pagal MACE)
Santrumpos: PI — pasikliautinasis intervalas

TG ir MTL-C pradinio jvertinimo ver¢iy mediana ikozapento etilo ir placebo grupése buvo panasi. TG
koncentracijos poky¢io nuo pradinio jvertinimo iki 1 mety mediana buvo -0,4 mmol/l

(-39 mg/dl, -18 %) ikozapento etilo grupgje ir 0,1 mmol/l (5 mg/dl, 2 %) placebo grup¢je. MTL-C
koncentracijos poky¢io nuo pradinio jvertinimo iki 1 mety mediana buvo 0,1 mmol/l (2 mg/dl, 3 %)
ikozapento etilo grupéje ir 0,2 mmol/l (7 mg/dl, 10 %) placebo grupéje. Ikozapento etilo poveikio
Sirdies ir kraujagysliy sistemos reiskiniams tyrime REDUCE-IT i§ anksto nurodytos analizés parode,
kad sasaja tarp TG ar MTL-C atsako ir poveikio Sirdies ir kraujagysliy sistemai buvo nedidelé¢ arba jos
visai nebuvo, remiantis pradinio jvertinimo metu nustatyta arba tyrime metu pasiekta TG ar MTL-C
koncentracija. Daugiau informacijos apie veikimo mechanizmg zr. 5.1 skyriuje.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atleido nuo jpareigojimo pateikti ikozapento etilo tyrimy su visais vaiky
populiacijos pogrupiais duomenis hipertrigliceridemijai gydyti ir Sirdies bei kraujagysliy reiskiniy
rizikai sumazinti (vartojimo vaikams informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Pavartojus ikozapento etilo per burng, absorbcijos proceso metu jis deesterifikuojamas, o aktyvusis
metabolitas EPA absorbuojamas plonojoje zarnoje ir patenka j sisteming kraujotaka daugiausia per
kriitininio latako limfing sistemg. Pavartojus ikozapento etilo doz¢ per burng, didziausia EPA
koncentracija plazmoje buvo pasiekta po mazdaug 5 valandy.



Visuose klinikiniuose tyrimuose ikozapento etilas buvo vartojamas valgio metu arba po jo. Maisto
poveikio tyrimy neatlikta (zr. 4.2 skyriuje).

Pasiskirstymas

Vidutinis pasiskirstymo tiiris, susidarius pusiausvyrinei EPA koncentracijai, yra mazdaug 88 litrai.
Didzioji plazmoje cirkuliuojancio EPA dalis yra fosfolipiduose, trigliceriduose ir cholesterolio
esteriuose, o < 1 % yra neesterifikuota riebaly riigstis. Daugiau nei 99 % neesterifikuoto EPA jungiasi
su plazmos baltymais.

Biotransformacija ir eliminacija

EPA daugiausia metabolizuojamas kepenyse beta oksidacijos metu, panasiai kaip ir maisto riebaly
rugstys. Beta oksidacijos metu ilgoji EPA anglies atomy grandiné padalijama j acetilo kofermentg A,
kuris Krebso ciklo metu paver¢iamas energija. Citochromo P450 salygojamas metabolizmas yra
nezymus EPA eliminacijos kelias. Bendras EPA plazmos klirensas esant pusiausvyrinei koncentracijai
yra 684 ml/val. EPA pusinés eliminacijos i$ plazmos laikas (i) yra mazdaug 89 valandos. Ikozapento
etilas neissiskiria per inkstus.

Santykis tarp farmakokinetikos ir farmakodinamikos

Trigliceridy kiekis / hipertrigliceridemijos sumazéjimas

Dviejuose 111 fazés tyrimuose nustatytas tiesinis rySys tarp EPA koncentracijos plazmoje ar
eritrocituose (RBC) ir TG koncentracijos sumazéjimo.

Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos sumazéjimas

Pirmingés (5 baly) ir pagrindinés antrinés (3 baly) MACE vertinamyjy baigciy analizés rodo, kad
lipoproteiny poky¢iai gydymo metu turéjo nedidele jtakg Sirdies ir kraujagysliy ligy rizikos
sumaz¢jimui, tuo tarpu pusiausvyrinés koncentracijos EPA koncentracija serume gydymo metu
nuléme didzigja dalj santykinio rizikos sumazéjimo, nustatyto tyrime REDUCE-IT. EPA koncentracija
serume pradinio jvertinimo metu buvo 26 pg/ml, palyginti su pacientais, kuriy pusiausvyrinés
koncentracijos EPA koncentracija serume gydymo metu buvo mazesné kaip 100 pg/ml, pacientams,
kuriems EPA koncentracija gydymo metu buvo > 175 pg/ml, > 50 % sumazéjo Sirdies ir kraujagysliy
sistemos reiskiniy rizika.

Inksty ir kepeny funkcijos sutrikimas

Ikozapento etilo farmakokinetikos tyrimy pacientams, kuriy inksty ar kepeny funkcija sutrikusi,
neatlikta. Gerai kontroliuojamo ikozapento etilo Sirdies ir kraujagysliy sistemos baigéiy tyrimo metu
pacientams nereikéjo reguliariai koreguoti dozés dél kepeny ar inksty funkcijos sutrikimo.

Kitos ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai (> 65 mety)

Ikozapento etilo farmakokinetikos tyrimy senyviems pacientams neatlikta. Senyviems pacientams
nereikéjo reguliariai koreguoti dozés gerai kontroliuojamuose ikozapento etilo klinikiniuose
tyrimuose.

Vaiky populiacija
Ikozapento etilo farmakokinetikos tyrimy vaikams neatlikta.
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5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksis§kumo, galimo
kancerogeniskumo, toksinio poveikio reprodukcijai ir vystymuisi ikiklinikiniy tyrimy duomenys
specifinio pavojaus Zzmogui nerodo.

DidZiausios dozés reprodukcijos ir vystymosi tyrimuose ziurkéms ar triuSiams nepageidaujamas
poveikis nenustatytas, duodant mazdaug 68 kartus didesne nei ekvivalentiné dozé zmogui, remiantis
kiino pavirsSiaus ploto palyginimu. Embriono ir vaisiaus tyrime su zZiurkémis nepageidaujamas poveikis
nenustatytas, kai ekspozicija buvo 6,9 karto didesné uz kliniking ekspozicijg (remiantis AUC).

Tyrimai su gyviinais rodo, kad ikozapento etilas prasiskverbia pro placentg ir randamas vaisiaus
plazmoje.

Tyrimai su gyviinais rodo, kad ikozapento etilas iSsiskiria j piena.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1. Pagalbiniy medZiagy sarasas

Kapsulés uzpildas

Visy racematy alfa tokoferolis

Kapsulés apvalkalas

Zelatina

Glicerolis

Skystasis maltitolis (E965 ii)

Skystasis sorbitolis (nesikristalizuojantis) (E420 ii)
ISgrynintas vanduo

Sojy lecitinas

Spausdinimo raSalas

Titano dioksidas

Propilenglikolis

Hipromeliozé

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3. Tinkamumo laikas

5 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Zemesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

Buteliukas: buteliuka laikyti sandary, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo drégmés.
Lizdiné plokstelé: laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo drégmés.
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6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Didelio tankio polietileno (DTPE) buteliukai, uzdaryti sandariu vaiky sunkiai atidaromu polipropileno

Silumos indukciniu uzdoriu, kuriuose yra 120 minkstyjy kapsuliy.

Tiekiamos pakuotés, kuriose yra vienas buteliukas arba trys buteliukai vienoje dézutéje.

PVC/PCTFE/Al perforuotos dalomosios lizdinés plokstelés, kuriose yra 4x2 minkstosios kapsulés.

Gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6 Specialus reikalavimai atlieckoms tvarkyti

Specialiy reikalavimy atlieckoms tvarkyti néra.

7. REGISTRUOTOJAS
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited

88 Harcourt Street
Dublin 2, D02DK18

Airija
8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
EU/1/20/1524/001

EU/1/20/1524/002
EU/1/20/1524/003

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2021 m.kovo mén. 26 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.cu/.
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11 PRIEDAS
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

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

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

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

D13 WC(CR83

Airija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢

straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sgrase (EURD sarase), kuris

skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

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

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

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

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
e pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
¢ 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) etapag.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR INFORMACINIS LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

BUTELIUKO DEZUTE: 1 buteliukas

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vazkepa 998 mg minkstosios kapsulés
ikozapento etilas

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

Kiekvienoje kapsuléje yra 998 mg ikozapento etilo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra maltitolio (E965 ii), sorbitolio (E420 ii) ir sojy lecitino.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Minkstoji kapsulé

120 kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Nuryti kapsules visas.
Kapsuliy nelauzyti, netraiskyti, neistirpinti ir nekramtyti.
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 (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Buteliukg laikyti sandary, kad vaistas buity apsaugotas nuo drégmés.
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Laikyti zemesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

DO02DK18

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1524/001

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

vazkepa

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

BUTELIUKO DEZUTE: 3 buteliukai

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vazkepa 998 mg minkstosios kapsulés
ikozapento etilas

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

Kiekvienoje kapsuléje yra 998 mg ikozapento etilo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra maltitolio (E965 ii), sorbitolio (E420 ii) ir sojy lecitino.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Minkstoji kapsulé

360 (3 buteliukai, kuriuose yra po 120) kapsuliy

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Nuryti kapsules visas.
Kapsuliy nelauzyti, netraiskyti, neiStirpinti ir nekramtyti.
Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.

Vartoti per burna.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS
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Buteliukg laikyti sandary, kad vaistas buity apsaugotas nuo drégmés.
Laikyti zemesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-I1Al)

EU/1/20/1524/003

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCLJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

vazkepa

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN

20



INFORMACIJA ANT VIDINES PAKUOTES

BUTELIUKO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vazkepa 998 mg minkstosios kapsulés
ikozapento etilas

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

Kiekvienoje kapsuléje yra 998 mg ikozapento etilo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra maltitolio (E965 ii), sorbitolio (E420 ii) ir sojy lecitino.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Minkstoji kapsulé

120 kapsuliy

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Nuryti kapsules visas.
Kapsuliy nelauzyti, netraiskyti, neiStirpinti ir nekramtyti.
Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.

Vartoti per burna.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

21



Buteliukg laikyti sandary, kad vaistas buity apsaugotas nuo drégmés.
Laikyti zemesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

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

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

Airija

12.

REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1524/001
EU/1/20/1524/003

13.

SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14,

PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA
‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU
‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE DALOMOSIOMS LIZDINEMS PLOKSTELEMS

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vazkepa 998 mg minkstosios kapsulés
ikozapento etilas

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

Kiekvienoje kapsuléje yra 998 mg ikozapento etilo.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra maltitolio (E965 ii), sorbitolio (E420 ii) ir sojy lecitino.
Daugiau informacijos Zr. pakuotés lapelyje.

4.  FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Minkstoji kapsulé

4 x 2 kapsulés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Nurykite kapsules visas.
Kapsuliy nelauzyti, netraiskyti, neitirpinti ir nekramtyti..
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 (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas buity apsaugotas nuo drégmeés.
Laikyti zemesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1524/002

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

vazkepa

‘ 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
JUOSTELIUY

DALOMOSIOS LIZDINES PLOKSTELES

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Vazkepa 998 mg kapsulés
ikozapento etilas

‘ 2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA

1 diena
1-oji dozé
2-0ji dozé

2 diena

1-oji dozé
2-0ji dozé
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Vazkepa 998 mg minkstosios kapsulés
ikozapento etilas

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

Atidziai perskaitykite visg §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

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

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

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

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

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

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Vazkepa

Pakuotés turinys ir kita informacija

Sk wd =

1. Kas yra Vazkepa ir kam jis vartojamas

Vazkepa sudétyje yra veikliosios medziagos ikozapento etilo — vienos labai iSgrynintos omega-3
riebaly rtgsties 1§ zuvy tauky.

Vazkepa mazina trigliceridy (tam tikry riisiy riebaly) kiekj kraujyje, jis vartojamas kartu su vaistu
statinu (kuris mazina cholesterolio kiekj kraujyje), siekiant iSvengti tokiy Sirdies ir kraujagysliy ligy:
- Sirdies smugiy;

- insulto;

- mirties nuo Sirdies arba kraujagysliy ligos.

Vazkepa skiriamas suaugusiesiems, kuriy kraujyje yra daug trigliceridy, kurie jau serga Sirdies liga ar
diabetu ir kitomis ligomis, dél kuriy jiems yra didesné Sirdies ir kraujagysliy reiskiniy rizika.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Vazkepa

Vazkepa vartoti negalima
- jeigu yra alergija ikozapento etilui, sojai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti Vazkepa:

- jeigu yra alergija Zuvims arba véziagyviams;

- jeigu yra kepeny funkcijos sutrikimy;

- jeigu yra nereguliaraus Sirdies susitraukimy daznio sutrikimy (priesirdziy virpéjimas ar
plazdéjimas);

- jeigu vartojate antikoaguliantus (kraujo kre$éjima mazinancius vaistus), vaistus, kurie slopina
trombocitus kraujyje, arba Jums yra kraujavimo rizika.
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Jeigu kuris nors i pirmiau iSvardyty punkty Jums tinka, pasitarkite su gydytoju.

Kraujo tyrimai
Gydymo metu gydytojas gali atlikti kraujo tyrimus, kad patikrinty, ar yra kepeny funkcijos sutrikimy,
taip pat norédamas patikrinti, kaip kresa Jiisy kraujas.

Vaikams ir paaugliams
Neduokite $io vaisto vaikams ir jaunuoliams iki 18 mety, nes jis nebuvo tirtas Siems Zmonéms.

Kiti vaistai ir Vazkepa
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Jei tuo paciu metu su Vazkepa vartojate kitus vaistus, kurie veikia kraujo kre$¢jima, pvz.,
antikoaguliantus, gydymo metu bus atlieckami kraujo tyrimai.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas
Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate nésS¢ia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Neéstumas
Nerekomenduojama vartoti néStumo metu, nebent jj vartoti Jums patarty gydytojas.

~

Zindymas
Vazkepa nerekomenduojama vartoti zindymo laikotarpiu, nes poveikis naujagimiui neZinomas.

Gydytojas padés Jums jvertinti gydymo nauda, palyginti su rizika Zindomam kaidikiui.

Vaisingumas
Pasitarkite su gydytoju dél vaisingumo gydymo metu.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Sis vaistas gebé&jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus veikti neturéty.

Vazkepa sudétyje yra maltitolio, sorbitolio ir soju lecitino

Maltitolis (E965 ii)
Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités j ji pries
pradédami vartoti $j vaista.

Sorbitolis (E420 ii)
Kiekvienoje Sio vaisto kapsuléje yra 83 mg sorbitolio.

Sorbitolis yra fruktozés Saltinis. Jeigu gydytojas yra sakes, kad Jis netoleruojate kokiy nors
angliavandeniy, ar Jums nustatytas retas genetinis sutrikimas jgimtas fruktozés netoleravimas (IFN),
kurio atveju organizmas negali suskaidyti fruktozés, prie§ vartodami §io vaisto, pasakykite gydytojui.

Sojy lecitinas

Sio vaisto sudétyje yra sojy lecitino. Jei esate alergisSkas sojai arba Zemés rieSutams, Jums Sio vaisto
vartoti negalima.

3. Kaip vartoti Vazkepa

Visada vartokite §j vaista tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités i gydytoja arba

vaistininkg. Nekeiskite dozés, nepasitare su gydytoju.
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Kaip atidaryti buteliuka
Paspauskite uzsukama dangtelj ir pasukite jj pries laikrodzio rodykleg.

Z 21%"\

Kiek vartoti
Rekomenduojama dozé yra dvi kapsulés, vartojamos per burng du kartus per para, valgio metu ar po
jo.

Prarykite kapsules visas. Negalima kapsuliy lauzyti, traiSkyti, iStirpinti ir kramtyti.

Vartojamas senyviems pacientams
Senyviems pacientams dozés keisti nereikia. Jie gali vartoti jprasta rekomenduojama doze.

Ka daryti pavartojus per didel¢ Vazkepa doze?
Jei netycia iSgéréte daugiau kapsuliy nei nurodé gydytojas, kreipkités i gydytoja arba vaistininka
patarimo.

PamirSus pavartoti Vazkepa

Jei praleidote doze, vartokite ja, kai tik prisiminsite. Taciau, praleidus $io vaisto vartojimg visg dieng,
tiesiog vartokite kitg doze¢ pagal grafika. Negalima vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti
praleista doze. Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja arba
vaistininka.

Nustojus vartoti Vazkepa
Nenustokite vartoti $io vaisto, pries tai nepasitarg su gydytoju.
Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

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

Kreipkités j gydytoja:

e jeigu Jums pasireiskia stiprus bei greitas Sirdies plakimas arba nereguliarus Sirdies ritmas. Tai
gali biiti sunkios biiklés, vadinamos priesirdziy virpéjimu, simptomai. Tai yra daZnas
Salutinis poveikis (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 zmoniy);

e jeigu lengvai susidaro kraujosruvos arba negalite nustoti kraujuoti. Tai yra labai daZnas
Salutinis poveikis (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy). Kraujavimo rizika gali
padidéti, jeigu taip pat vartojate antikoagulianta.

Kreipkités medicininés pagalbos, jeigu Jums pasireiskia bet kuris toliau iSvardytas Salutinis poveikis.
Sie simptomai gali atsirasti dél sunkios biiklés, vadinamos padidéjusiu jautrumu, kuri gali pasireiksti
bet kada gydymo metu. Tai yra nedaZnas Salutinis poveikis (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§
100 zmoniy):
e pasunkéjes kvépavimas;
gerklés jsitempimas ar jbrézimas;
ltpy patinimas;
dilgeling (iskile gumbeliai ant odos);
iSbérimas ir odos niez¢jimas;
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e pilvo skausmas ar méslungis;
e viduriavimas;
e pykinimas ir vémimas.

Kitas galintis pasireiks$ti Sautinis poveikis

Daznas salutinis poveikis (gali pasireiksti reCiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy):

o ranky, kojy ir pédy patinimas;

. skausmas raumenyse, kauluose arba sgnariuose;

. podagra (skausmingas sgnariy patinimas dél Slapimo rtgsties kaupimosi);
. iSbérimas;

. viduriy uzkietéjimas;

o raugéjimas.

Nedaznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 zmoniy):
. blogas skonis burnoje.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireisSké 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.

5. Kaip laikyti Vazkepa

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant buteliuko etiketés arba lizdiniy ploksteliy dézutés po ,,Tinka iki* / ,,EXP* nurodytam tinkamumo
laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio
dienos.

Laikyti zemesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.

Buteliukas: buteliuka laikyti sandary, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
Lizdiné plokstelé: laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmés.

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

Vazkepa sudétis

. Veiklioji medziaga yra ikozapento etilas. Kiekvienoje Vazkepa kapsuléje yra 998 mg
ikozapento etilo.
o Pagalbinés medziagos yra

0 visy racematy alfa tokoferolis, Zelatina, glicerolis, skystasis maltitolis (E965 ii), skystasis
sorbitolis (nesikristalizuojantis) (E420 ii), iSgrynintas vanduo ir sojy lecitinas (zr. 2 skyriy
,»Vazkepa sudétyje yra maltitolio, sorbitolio ir sojy lecitino*);

0 spausdinimo raSalas: titano dioksidas, propilenglikolis, hipromeliozé.

Vazkepa iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Sioje pakuotéje yra pailgos, minkstosios kapsulés, 25 mm x 10 mm, kuriose baltu rasalu atspausta
»IPE®, su gelsvos arba gintarinés spalvos apvalkalu, kapsulése yra bespalvio arba gelsvo skyscio.
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Buteliukai, kuriuose yra 120 kapsuliy, yra balti 300 ml, i§ didelio tankio polietileno (DTPE), uzdaryti
sandariu vaiky sunkiai atidaromu polipropileno Silumos indukciniu uzdoriu.
Tiekiamos pakuotés, kuriose yra vienas buteliukas arba trys buteliukai vienoje dézutéje.

Lizdiniy ploksteliy pakuotése yra 4 x 2 kapsulés PVC/PCTFE/AI perforuotuose dalomosios lizdinése
plokstelése.

Registruotojas

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
88 Harcourt Street

Dublin 2, DO2DK18

Airija

Gamintojas

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock,

D13 WC83

Airija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél/Tel: 0800-75394 Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu AmarinConnect@amarincorp.eu
bnarapus Luxembourg/Luxemburg

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Ten.: 008002100595 Tél/Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.cu

Ceska republika Magyarorszag

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: 800720602 Tel.: 0680080683
AmarinConnect@amarincorp.eu AmarinConnect@amarincorp.eu
Danmark Malta

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: +46 84 4685033 Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.cu
Deutschland Nederland

Amarin Germany GmbH Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0008975 Tel: 0800-0228734
AmarinConnect@amarincorp.eu AmarinConnect@amarincorp.eu

Eesti Norge

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000 TIf: +46 84 468 5033
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.cu
EALdoa Osterreich

BIANEZ= A.E. Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA. +30 210 8009111 Tel: 0800-281516

AmarinConnect@amarincorp.eu
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Espaiia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 900806101
AmarinConnect@amarincorp.eu

France

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél: 0800-991006
AmarinConnect@amarincorp.cu

Hrvatska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800787073
AmarinConnect@amarincorp.eu

Ireland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 1800001144
AmarinConnect@amarincorp.cu

Island

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Simi: +46-84-4685033
AmarinConnect@amarincorp.eu

Italia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-940560
AmarinConnect@amarincorp.cu

Kvnpog

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA: 80090829
AmarinConnect(@amarincorp.eu

Latvija

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect(@amarincorp.cu

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas .

Kiti informacijos Saltiniai

Polska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel.: 008001125446
AmarinConnect@amarincorp.eu

Portugal

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-882989
AmarinConnect@amarincorp.cu

Romaéania

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800 890426
AmarinConnect@amarincorp.eu

Slovenija

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 080082095
AmarinConnect@amarincorp.cu

Slovenska republika

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800003352
AmarinConnect@amarincorp.eu

Suomi/Finland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Puh/Tel: +46 84 4685033
AmarinConnect@amarincorp.cu

Sverige

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +46 84 4685033
AmarinConnect(@amarincorp.eu

United Kingdom (Northern Ireland)
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0478673
AmarinConnect(@amarincorp.cu

I$sami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.cu/.
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