I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1.  ZALU NOSAUKUMS

ECALTA 100 mg pulveris infiiziju $Skiduma koncentrata pagatavoSanai

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katrs flakons satur 100 mg anidulafungina (anidulafungin).
Koncentretais $kidums satur 3,33 mg/ml anidulafungina, atSkaiditais Skidums satur 0,77 mg/ml

anidulafungina.

Paligviela ar zinamu iedarbibu:

ECALTA satur 119 mg fruktozes katra flakona.

ECALTA satur 250 mg polisorbata 80 katra 100 mg devas flakona, kas ir lidzvertigi 8,33 mg/ml
polisorbata 80 pagatavotaja Skiduma un 1,92 mg/ml polisorbata 80 atSkaiditaja Skiduma.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavosSanai.
Balts vai gandriz balts pulveris.

Koncentréta skiduma pH ir no 3,5 Iidz 5,5.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Indic@ts invazivas kandidozes arste€Sanai pieaugusiem un pediatriskajiem pacientiem vecuma no 1
ménesa lidz < 18 gadiem (skatit 4.4. un 5.1. apakSpunktu).

4.2. Devas un lieto§anas veids
Terapiju ar ECALTA drikst uzsakt tikai arsts, kam ir pieredze invazivu sénisu infekciju arsteésSana.
Devas

Pirms terapijas japanem paraugi sénisu kulttiras iegiiSanai. Terapiju var uzsakt pirms kultiiras rezultatu
sanemsanas un attiecigi to korigét, kad klast zinami rezultati.

Pieauguso populdcija (devas un terapijas ilgums)
1.diena jaievada viena, 200 mg liela piesatinosa deva, bet turpmak ievada 100 mg reizi diena.
Terapijas ilgumu nosaka atkariba no pacienta kliskas atbildes reakcijas.

Parasti p&c pedgjas pozitivas kultiiras antifungalo terapiju turpina vél vismaz 14 dienas.
Nav pietieckamu datu, kas pamatotu 100 mg devas lietosanu ilgak par 35 dienam.

Pacienti ar nieru un aknu darbibas traucéjumiem

Pacientiem ar vieglas, mérenas vai smagas pakapes aknu darbibas traucgjumiem devas pielago$ana
nav nepiecieSama. Pacientiem ar jebkuras smaguma pakapes nieru mazspé&ju, a1 dializ&jamiem
pacientiem devas pielagoSana nav nepiecieSama. ECALTA var ievadit neatkarigi no hemodializes
seansiem (skatit 5.2. apakSpunktu).



Citas ipaSas pacientu grupas

Pieaugusiem pacientiem nav japielago devas atkariba no dzimuma, kermena masas, etniskas
piederibas, HIV infekcijas klatbiitnes, ka arT devas nav japielago gados vecakiem pacientiem (skatit
5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija (no 1 ménesa lidz < 18 gadiem) (devas un terapijas ilgums)

Viena 3,0 mg/kg (neparsniedzot 200 mg) liela piesatinosa deva ir jaievada 1. diena, un pec tam
jaievada ikdienas uzturosa deva 1,5 mg/kg (neparsniedzot 100 mg).

Terapijas ilgumu janosaka, nemot véra pacienta klinisko atbildes reakciju.

Parasti p&c pedgjas pozitivas kultiiras antifungalo terapiju turpina vél vismaz 14 dienas.

ECALTA droSums un efektivitate jaundzimuSajiem (< 1 menesi veciem) nav pieradita (skatit 4.4.
apakSpunktu).

LietoSanas veids

Tikai intravenozai lietoSanai.

ECALTA jaskidina ar tideni injekcijam lidz koncentracijai 3,33 mg/ml un pirms ievadiSanas jaatSkaida
lidz koncentracijai 0,77 mg/ml, lai iegiitu galigo infiizijas $kidumu. Pediatriskajam pacientam devas
ievadisanai nepiecieSamais infuzijas Skiduma tilpums biis atkarigs no beérna kermena masas.
Noradijumus par $o zalu atSkaidiSanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

ECALTA infiiziju ieteicams ievadit ne atrak ka 1,1 mg/min (atbilst 1,4 ml/min, ja skidinats un
atSkaidits atbilstosi noradijumiem). Ja anidulafungina infiizijas atrums neparsniedz 1,1 mg/min, ar
infuziju saistitas reakcijas rodas reti (skatit 4.4. apakSpunktu).

ECALTA nedrikst ievadit bolus injekcijas veida.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
Paaugstinata jutiba pret citam ehinokandina grupas zalem.

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

ECALTA lietoSana nav pétita pacientiem ar Candida endokarditu, osteomielitu vai meningitu.

ECALTA efektivitate ir noverota tikai ierobezotam skaitam pacientu ar neitropeniju (skatit 5.1.
apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Arsté3ana ar ECALTA jaundzimuSajiem (< 1 menesi veciem) nav ieteicama. Arst&jot jaundzimusos, ir
nepiecieSams apsvert diseminétas kandidozes ietverSana, ieskaitot centralo nervu sistemu (CNS).
Nekliniskie infekciju modeli liecina, ka pietickamai iekluvei CNS ir nepieciesamas lielakas
anidulafungina devas (skatit 5.3. apakSpunktu), kas rada lielaku zalu paligvielas polisorbata 80 devu.
Literattra ir zinots, ka lielas polisorbata devas jaundzimusSajiem ir saistitas ar iesp&jamu dzivibu
apdraudosu toksicitati.

Nav klinisko datu, kas atbalstitu anidulafungina efektivitati un droSumu devas, kas ir lielakas
par 4.2. apakSpunkta ieteiktajam.




Ietekme uz aknam

Gan veseliem cilvekiem, gan pacientiem, kas san€musi anidulafunginu, novérota aknu enzimu Iimena
paaugstinasanas. Daziem pacientiem ar nopietniem mediciniskiem stavokliem, kuri vienlaicigi
anidulafunginam sanéma daudzas citas zales, radas kliniski nozimiga aknu patologija. Izteiktas aknu
disfunkcijas, hepatita un aknu mazspgjas gadijumi kliiskajos p&tijumos tika noveroti retak. Pacienti,
kam anidulafungina terapijas laika paaugstinas aknu enzimu limenis, janovéro, vai viniem
nepasliktinas aknu darbiba, un jaizverte riska un ieguvuma attieciba, turpinot anidulafungina terapiju.

Anafilaktiskas reakcijas

Anidulafungina lietoSanas laika zinots par anafilaktiskam reakcijam, ieskaitot Soku. Ja paradas sadas
reakcijas, anidulafungina lietosana ir japartrauc un jauzsak atbilstosa arsteésana.

Ar infuziju saistitas reakcijas

Anidulafungina lietoSanas laika zinots par ar infiiziju saistitam nevélamam reakcijam, ieskaitot
izsitumus, natreni, pietvikumu, niezi, elpas trilkumu, bronhospazmas un hipotensiju. Ja anidulafungina
infuzijas atrums neparsniedz 1,1 mg/min, ar infiiziju saistitas reakcijas rodas reti (skatit

4.8. apakspunktu).

Nekliniska petijuma (ar Zurkam) noverota ar infuziju saistito reakciju pastiprina$anas, ja vienlaikus
ievada anest€zijas Iidzeklus (skattt 5.3. apakSpunktu). Vai tam ir kliniska nozime, nav zinams. Toméer

jabiit piesardzigiem, ja anidulafunginu lieto vienlaicigi ar anestézijas Iidzekliem.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Fruktoze
ECALTA satur fruktozi.

Pacienti ar iedzimtu fruktozes nepanesibu nedrikst lietot §1s zales, ja vien tas nav absolti
nepieciesams.

Zidainiem un maziem b&rniem (lidz 2 gadu vecumam) var vél nebiit diagnosticéta iedzimta fruktozes
nepanesiba. Zales (kuras satur fruktozi) ievaditas intravenozi, var buit dzivibai bistamas, un tas nedrikst
ievadit Sai populacijai, iznemot gadijumus, kad ir absoltita kliniska nepiecieSamiba un nav pieejamu
alternativu.

Pirms So zalu lietosanas no katra pacienta jaievac detalizéta anamnéze attieciba uz iedzimtas fruktozes
nepanesibas simptomiem.

Natrijs

ECALTA satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona. Pacientus ar zemu natrija daudzumu
dieta var informét, kas §1s zales biitiba ir “natriju nesaturosas”.

ECALTA var tikt atSkaidits ar natriju saturosiem Skidumiem (skatit 6.6. apakSpunktu), un tas ir janem
vera, nosakot kop&jo natrija daudzumu visam zaleém, kas tiks ievadits pacientam.

Polisorbats
ECALTA satur polisorbatu 80. Polisorbats 80 var izraisit alergiskas reakcijas un var ietekmget

sirdsdarbibu un asinsriti (pieméram: neregulara vai patologiska sirdsdarbiba, vai zems asinsspiediens).
Jaapsver riska mazinasana, samazinot infuzijas atrumu.



4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Anidulafungins nav citohroma P450 izoenzimu (1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 3A) klmiski
nozimigs substrats, inducétajs vai inhibitors. Janem vera, ka in vitro petijumi pilniba neizsledz
mijiedarbibas iesp&ju in vivo.

Zalu mijiedarbibas petijumi veikti ar anidulafunginu un citam zalém, kuras, iesp&jams, varétu tikt
lietotas vienlaikus. Ne vienu, ne otru zalu deva nav japielago, ja anidulafunginu lieto vienlaicigi ar
ciklosporiu, vorikonazolu vai takrolimu, un anidulafungina deva nav japielago, ja to lieto vienlaicigi
ar amfotericinu B vai rifampicinu.

Pediatriska populacija

Mijiedarbibas petijumi veikti tikai picaugusajiem.
4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroS$ana ar Kkriti
Griitnieciba

Nav datu par anidulafungina lietoSanu griitniec€m. P&ttjumi ar dzivniekiem pierada reproduktivo
toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

Ecalta nav ieteicams lietot griitniecibas laika, iznemot gadijumus, kad potencialais ieguvums matei
skaidri atsver potencialo risku auglim.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai anidulafungins izdalas mates piena cilvékiem. Pieejamie
farmakodinamiskie/toksikologiskie dati dzivniekiem liecina par anidulafungina izdaliSanos piena.

Nevar izslégt risku zidainim. Lémums partraukt barosanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no ECALTA
terapijas japienem, izvertgjot ieguvumu, barojot bernu ar kriiti un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Pettjumos ar zurku matitém un t€viniem netika atklata anidulafungina ietekme uz fertilitati (skatit 5.3.
apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadrt transportliidzeklus un apkalpot mehanismus
Nav noverota.
4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Anidulafungina kliniskajos p&tijumos novérotas ar infliziju saistitas blakusparadibas, ieskaitot, niezi,
izsitumus, aizdusu, bronhospazmas, hipotensiju (biezi), pietvikumu, karstuma vilnus un natreni
(retak), kas apkopotas 1. tabula (skatit 4.4. apakSpunktu).

Nevelamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Zemak tabula ir noraditas jebkura iemesla izraisitas nevélamas blakusparadibas (MedDRA), kas
noverotas 840 pacientiem péc 100 mg lielu anidulafungina devu sanemsanas. Tas ir klasificetas ka loti
biezas (>1/10), biezas (=1/100 lidz <1/10), retakas (=1/1 000 to <1/100), retas (=1/10 000 lidz

<1/1 000), loti retas (<1/10 000), un p&c spontanu zinojumu sanemsanas biezums klasificéts ka - nav



zinami (nevar noteikt péc pieejamiem datiem). Katra biezuma grupa tas noraditas smaguma
samazinasanas seciba.

1. tabula. Nevélamo blakusparadibu tabula

Organu sistema Loti biezi Biezi Retak Reti Loti Nav
>1/10 >1/100 >1/1000 > reti zinams
Iidz Iidz 1/10000 <
<1/10 <1/100 lidz 1/10000
<
1/1000
Asins un Koagulopati
limfatiskas ja
sisteémas
traucgjumi
Imunas sist€émas Anafilaktis
traucgjumi kais Soks,
anafilaktisk
a reakcija*
Vielmainas un Hipokaliemij | Hiperglikémija
uztures a
traucgjumi
Nervu sisteémas Krampji,
traucgjumi galvassapes
Asinsvadu Hipotensija, Pietvikums,
sisteémas hipertensija karstuma
traucgjumi vilni
Elposanas Bronhospazma
sisteémas S,
trauc&jumi, krasu elpas trikums
kurvja un videnes
slimibas
Kunga-zarnu Caureja, Vemsana Sapes
trakta traucgjumi | slikta diisa vedera
augsdala

Aknu un/vai Zults Palielinata Palielinata
izvades sist€mas alantnaminotra | gammagluta
traucgjumi nsferazes miltransfera

aktivitate, zes

paaugstinats aktivitate

sarmainas

fosfatazes

[imenis asinis,

palielinata

aspartataminotr

ansferazes

aktivitate,

paaugstinats

bilirubina

[imenis asinis,

holestaze
Adas un zemadas Izsitumi, Natrene
audu bojajumi nieze
Nieru un Paaugstinats
urinizvades kreatinina
sistémas Iimenis asints
traucgjumi




1. tabula. Nevelamo blakusparadibu tabula

Organu sistema Loti biezi Biezi Retak Reti Loti Nav
>1/10 >1/100 >1/1000 > reti zinams
Iidz lidz 1/10000 <
<1/10 <1/100 Iidz 1/10000
<
1/1000
Vispargji Sapes
traucgjumi un infuzijas
reakcijas vieta
ievadiSanas vieta

* skatit 4.4. apakSpunktu.

Pediatriska populacija

Anidulafungina droSumu pétija 68 pediatriskajiem pacientiem (no 1 menesa lidz < 18 gadiem) ar
invazivu kandidozi, ieskaitot kandidémiju (invasive candidiasis including candidaemia — 1CC),
prospektiva, atklata, nesalidzino3a pediatriskaja pétijuma (skatit 5.1. apak$punktu). Siem
pediatriskajiem pacientiem noteikti aknu un/vai Zults izvades sistémas nevélamie notikumi, ieskaitot
paaugstinatu alantTnaminotransferazes (ALAT) un paaugstinatu aspartataminotransferazes (ASAT)
Itmeni, bija biezaki (7-10%) neka picaugusajiem (2%). Lai gan to var biit ietekm&jusi nejausiba vai
atSkiribas eso$aja slimibas smaguma, nevar izslégt, ka aknu un/vai zults izvades sistémas nevélamas
blakusparadibas rodas biezak pediatriskajiem pacientiem, salidzinot ar pieaugusajiem.

ZinoS§ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. PardozéSana

Tapat ka jebkuras pardozeSanas gadijuma p&c vispargjiem principiem javeic organisma funkcijas
uzturosi pasakumi. Zales pardozgjot, var rasties 4.8. apak$punkta minétas blakusparadibas.

Klmisko petijumu gaita ka piesatinoSa deva nejausi tika ievadita viena, 400 mg liela anidulafungina
deva. Kliniski netika noverotas nekadas blakusparadibas. Petijuma ar 10 veseliem brivpratigajiem, kas
sanéma 260 mg lielu piesatinosu devu un péc tam 130 mg diena, netika novérota nekada devu
limitgjosa toksicitate. 3 no 10 subjektiem uz laiku un asimptomatiski paaugstinajas transaminazu
Itmenis (< 3 x parsniedzot normas augs¢jo robezu (NAR)).

Pediatriskaja klniskaja p&tijjuma viena p&tama persona sanéma divas anidulafungina devas, kas bija
143% no sagaidamas devas. Netika zinotas nekadas kliniskas nevélamas blakusparadibas.

ECALTA nav iespgjams izvadit hemodializes cela.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: antimikotiskie Iidzekli sisteémiskai lietosanai, citi antimikotiskie lidzekli
sisteémiskai lietosanai, ATK kods: J02AX06.

Darbibas mehanisms




Anidulafungins ir pussintetisks ehinokandins, no Aspergillus nidulans fermentacijas produkta sintezets
lipopeptids.

Anidulafungins selektivi inhibé 1,3- B-D-glikansintazi, enzimu, kas atrodams sénisu $tinas, bet nav
sastopams ziditaju Stinas. Rezultata tiek inhibeéta 1,3- B-D-glikana, svariga sénisu Stinas sienas
komponenta, veidoSanas. Anidulafunginam pieradita fungicida aktivitate pret Candida gints sénitém
un pret §tnu aktivas aug8anas regioniem Aspergillus fumigatus hifas.

Jutibas testéSanas robezvértibas

Jutibas test€Sanas MIK (minimala inhib&josa koncentracija) interpretacijas kriterijus attieciba uz
anidulafunginu ir noteikusi Eiropas pretmikrobu jutibas test€Sanas komiteja (European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing - EUCAST), un tie ir uzskaititi Seit:
https://www.ema.europa.eu/documents/other/minimum-inhibitory-concentration-mic-
breakpoints_en.xIsx

Darbiba in vitro

In vitro anidulafungins bija aktivs pret C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosis, C. krusei un
C. tropicalis. So atklajumu klinisko nozimi skatit apakspunkta “Kliniska efektivitate un droSums”.

Izol&tas sénites, kam mérkgéna regionos bija mutacijas, bija saistitas ar nesekmigu arsté$anu un
peksniem infekciju uzliesmojumiem. Lielaka dala kltnisko gadijumu bija saistita ar kaspofungina
lietoSanu. Ar dzivniekiem veikto eksperimentu laika $Ts mutacijas bija saistitas ar krustotu rezistenci
pret visiem trijiem ehinokandiniem, tade] §adi izolati tiks klasificeti ka rezistenti pret ehinokandimiem,
kamér netiks iegiita jauna kliiska pieredze par anidulafungina lietoSanu.

In vitro anidulafungina aktivitate pret Candida sugam nav vienada. Ipasi jaatzimé, ka anidulafungina
C. parapsilosis MIK ir lielaka neka citu Candida sugu gadijuma.

Darbiba in vivo

Ievadot parenterali, anidulafungins bija efektivs pret Candida sugu imunokompetentu un
imunokompromitétu pelu un trusu modelos. Terapija ar anidulafunginu pagaringja dzivildzi un
samazinaja Candida sugu daudzumu organos, ko noteica 24 Iidz 96 stundu laika no p&dgjas devas
ievadiSanas.

Eksperimentalas infekcijas ietvera izkaisttu C.albicans infekciju neitropeniskiem trusiem,
ezofageala/orofangiala infekciju neitrop€niskiem truSiem pret flukonazolu rezistentu C.albicans un

izkaisttu infekciju neitropeniskam pelém pret flukonazolu rezistentu C. glabrata.

Kliniska efektivitate un droSums

Kandidemija un invazivas kandidozes citas formas

Anidulafungia droSums un efektivitate verteta plasa 3.fazes randomizeta, dubultmasketa,
daudzcentru, starptautiska petijuma, galvenokart, pacientiem bez neitropenijas ar kandidémiju un
noteiktam daudzumam pacientu ar dzilo audu Candida infekcijam vai ar abscesu veidojo$am
slimibam. No pétijuma tika izsleégti pacienti ar Candida endokarditu, osteomielttu vai meningitu, ka ar1
pacienti ar C.krusei izraisitu infekciju. Pacienti tika randomizeti, lai sanemtu vai nu anidulafunginu
(200 mg intravenozu piesatinajuma devu un p&c tam pa 100 mg intravenozi diend), vai flukonazolu
(800 mg intravenozu piesatinajuma devu un péc tam pa 400 mg intravenozi diena), un stratificéti pec
APACHE II skalas raditaja (<20 un >20) un neitropenijas esamibas vai neesamibas. Terapija tika
turpinata vismaz 14 dienas, bet ne ilgak par 42 dienam. Abas grupas pacientiem p&c vismaz 10 dienas
ilgas intravenozas terapijas lava pariet uz peroralu flukonazola lietoSanu tad, ja vini panesa peroralas
zales, ja ne mazak ka 24 stundas viniem nebija drudza un ja p&dgjas asinu kulttiras netika atrastas
Candida gints sénites.



Pacienti, kas bija saneémusi vismaz vienu p&tamo zalu devu un kam pirms p&tijuma panemta kultiira no
normali sterilas vietas bija atrastas Candida gints sénites, tika ieklauti modificéta arstéSanai paredz&to
pacientu (modified intent-to-treat — MITT) populacija. Primaraja efektivitates analizé intravenozas
terapijas beigas tika salidzinata MITT populaciju kopgja atbildes reakcija uz anidulafunginu un
flukonazolu, izmantojot ieprieks izveletu, divpakapju statistiskas salidzinaSanas metodiku (vert€jums
“lidzvertigs” (non-inferiority), kam seko “parakuma” (superiority) novertgjums). Pozitivai kopgjai
reakcijai bija nepiecieSama kliniska uzlabosanas un mikrobiologiski pieradita séniSu izzusana.
Pacientus turpinaja noverot vél seSas nedélas péc terapijas beigam.

Terapijai tika randomizeti 256 pacienti vecuma no 16 Iidz 91 gadam, un vini sanéma vismaz vienu
petamo zalu devu. Visbiezak izoléta C. albicans (63,8% anidulafungina, 59,3% flukonazola grupa),
biezuma zina tai seko C. glabrata (15,7%, 25,4%), C. parapsilosis (10,2%, 13,6%) un C. tropicalis
(11,8%, 9,3%) - ar 20, 13 un 15 izolatiem attiecigi peédgjas 3 gintis anidulafungina grupa. Liclakai
dalai pacientu APACHE II skaitlis bija <20, neitropénija konstatgta tikai daziem pacientiem.

Efektivitates raditaji abas grupas un dazadas apaksgrupas atspoguloti 2. tabula.

2. tabula. Pozitivie iznakumi MITT populacija: primarie un sekundarie merka kriteriji

Anidulafungina Flukonazola Atskiriba starp
grupa grupa grupam ?
(95% TI)
IV terapijas beigas (primarais 96/127 (75,6%) | 71/118 (60,2%) | 15,42 (3,9; 27,0)
meérka Kriterijs)
Tikai kandidémija 88/116 (75,9%) | 63/103 (61,2%) 14,7 (2,5; 26,9)
Citas sterilas vietas infekcija® 8/11 (72,7%) 8/15 (53,3%) -
Peritoneala $kidr./IA® abscess 6/8 5/8
Cita 2/3 3/7
C. albicans* 60/74 (81,1%) 38/61 (62,3%) -

Ne-albicans gintis®

32/45 (71,1%)

27/45 (60,0%)

APACHE II skaitlis < 20 82/101 (81,2%) 60/98 (61,2%) -

APACHE II skaitlis > 20 14/26 (53,8%) 11/20 (55,0%) -

Nav neitropénijas (ANC, 94/124 (75,8%) 69/114 (60,5%) -
Siinas/mm>>500)

Neitropénija (ANC, 2/3 2/4 -
$iinas/mm?><500)

Citi mérka kriteriji

Visas terapijas beigas

94/127 (74,0%)

67/118 (56,8%)

17,24 (2,9; 31,6)°

2 ned€las p&c terapijas beigam

82/127 (64,6%)

58/118 (49,2%)

15,41 (0,4; 30,4)°

6 nedelas pec terapijas beigdm

71/127 (55,9%)

52/118 (44,1%)

11,84 (-3,4; 27,0)°

2 Aprékinats ka rezultati anidulafungina grupa minus rezultati flukonazola grupa.

b Gan ar, gan bez vienlaicigas kandidémijas

¢ Intraabdominals

4 Tikai to pacientu dati, kuriem sakumstavokli izs&ts viens patogéns.
©98,3% ticamibas intervals, post hoc pielagots sekundaro laikposmu multipliem salidzinajumiem.

Mirstibas biezums anidulafungina un flukonazola grupa ir atspogulots 3. tabula.

3. tabula. Mirstiba

Anidulafungima Flukonazola
grupa grupa
Kopéja mirstiba petijuma laika 29/127 (22,8%) | 37/118 (31,4%)
Mirstiba p&tijuma terapijas gaita 10/127 (7,9%) 17/118 (14,4%)




Mirstiba saistiba ar Candida infekciju ‘ 2/127 (1,6%) ‘ 5/118 (4,2%) |

Papildu dati par neitropéeniskiem pacientiem

Anidulafungina efektivitate (intravenozi ievadot 200 mg lielu piesatinoSo devu un arstéSanu turpinot ar
vienu reizi diena ievaditam 100 mg lielam devam) pieaugusiem neitrop€niskiem pacientiem (defin&ti
ka pacienti, kuriem neitrofilo leikocTtu absoliitais skaits ir < 500 $anu/mm?, leikocitu skaits ir

<500 §tnu/mm?® vai kurus pétnieks pétijuma sakuma ir klasificgjis ka neitropeniskus) ar
mikrobiologiski apstiprinatu invazivu kandidozi tika vertéta, analiz&jot apvienotos datus, kas iegiti

5 prospektivos s petijumos (1 p&tijuma notika salidzinasana ar kaspofunginu, bet 4 pétijumi bija
atklati un bez salidzinasanas). Pacienti tika arsteti vismaz 14 dienu garuma. Kliniski stabiliem
pacientiem pareja uz peroralu terapiju ar azolu grupas preparatiem tika atlauta pec vismaz 5-10 dienas
ilgas arstéSanas ar anidulafungmu. Kopuma tika ieklauti analizei 46 pacienti. Vairakumam pacientu
(84,8% jeb 39 no 46) bija tikai kandidémija. Sakuma visbiezak izol&tie patogeni bija C. tropicalis
(34,8%; 16 no 46), C. krusei (19,6%; 9 no 46), C. parapsilosis (17,4%; 8 no 46), C. albicans (15,2%;
7 no 46) un C. glabrata (15,2%; 7 no 46). Sekmigas kopgjas atbildreakcijas sastopamiba intravenozas
terapijas beigas (primarais mérka kriterijs) bija 26 no 46 (56,5%) un visas terapijas beigas bija 24 no
46 (52,2%). Jebkura iemesla izraisitas naves sastopamiba Iidz petijuma beigam (lidz nov&roSanas
vizitei pec 6 nedelam) bija 21 no 46 (45,7%).

Anidulafungina efektivitate pieaugusiem neitropeniskiem pacientiem (definéti ka pacienti, kam
pétTjuma sakuma neitrofilo leikocitu absolitais skaits ir < 500 §inu/mm?*), kam ir invaziva kandidoze,
tika vertéta prospektiva, dubultmasketa, randomizéta, kontroléta pétijuma. Piemé&rotie (attieciba

2:1 randomizgtie) pacienti sanéma vai nu anidulafunginu (intravenozi ievadot 200 mg lielu piesatino$o
devu un arst€Sanu turpinot ar vienu reizi diena ievaditam 100 mg lielam devam), vai kaspofunginu
(intravenozi ievadot 70 mg lielu piesatinoSo devu un arst€Sanu turpinot ar vienu reizi diena ievaditam
50 mg lielam devam). Pacienti tika arsteti vismaz 14 dienas. Kliiski stabiliem pacientiem pareja uz
peroralu terapiju ar azolu grupas preparatiem tika atlauta pec vismaz 10 dienas ilgas p&tamo zalu
lietosanas. P&tijuma bija ieklauti 14 neitropéniski pacienti (MITT populacija) ar mikrobiologiski
apstiprinatu invazivu kandidozi. 11 pacientu sanéma anidulafunginu, un 3 pacienti sanéma
kaspofunginu. Vairakumam pacientu bija tikai kandidémija. Sakuma visbiezak izol&tie patogeéni bija
C. tropicalis (4 anidulafungina grupa, 0 kaspofungina grupa), C. parapsilosis (2 anidulafungina
grupa un 1 kaspofungina grupa), C. krusei (2 anidulafungina grupa un 1 kaspofungina grupa) un

C. ciferrii (2 anidulafungina grupa un 0 kaspofungina grupa). Sekmigas kopgjas atbildreakcijas
sastopamiba intravenozas terapijas beigas (primarais mérka krit€rijs) anidulafunginam bija

8/11 (72,7%) un kaspofunginam bija 3/3 (100,0%) (atskiriba -27,3, 95% TI -80,9, 40,3). Sekmigas
kopgjas atbildreakcijas sastopamiba visas terapijas beigas anidulafunginam bija 8/11 (72,7%) un
kaspofunginam bija 3/3 (100,0%) (atskirtba -27,3, 95% TI -80,9, 40,3). Jebkura iemesla izraisitas
naves sastopamiba MITT populacija [idz novérosanas vizitei pec 6 nedelam anidulafungina un
kaspofungina grupa bija attiecigi 4/11 (36,4%) un 2/3 (66,7%).

Pacienti ar mikrobiologiski pieraditu invazivu kandidozi (MITT populacija) un neitropeniju tika
noteikti, analiz&jot apvienotos datus, kas iegiiti 4 1idziga planojuma prospektivos, atklatos p&tijumos
bez salidzinasanas. Anidulafungina efektivitate (intravenozi ievadot 200 mg lielu piesatino$o devu un
arst€Sanu turpinot ar vienu reizi diena ievaditam 100 mg lielam devam) tika veértéta 35 pieauguSiem
neitropéniskiem pacientiem, kas defin&ti ka pacienti, kuriem neitrofilo leikocTtu absoliitais skaits ir
<500 stnu/mm? vai kuriem leikocTtu skaits ir < 500 $tinu/mm?® (22 pacienti), vai kurus p&tnieks
petijuma sakuma ir klasificgjis ka neitropéniskus (13 pacienti). Visi pacienti tika arstéti vismaz

14 dienas. Kliniski stabiliem pacientiem pareja uz peroralu terapiju ar azolu grupas preparatiem tika
atlauta p&c vismaz 5—-10 dienas ilgas arsté$anas ar anidulafungmu. Vairakumam (85,7%) pacientu bija
tikai kandidémija. Sakuma visbiezak izol&tie patogeéni bija C. tropicalis (12 pacientiem), C. albicans
(7 pacientiem), C. glabrata (7 pacientiem), C. krusei (7 pacientiem) un C. parapsilosis (6 pacientiem).
Sekmigas kopgjas atbildreakcijas sastopamiba intravenozas terapijas beigas (primarais mérka kriterijs)
bija 18/35 (51,4%) un visas terapijas beigas bija 16/35 (45,7%). Jebkura iemesla izraisitas naves
gadijumu sastopamiba Iidz 28. dienai bija 10/35 (28,6%). 13 pacientiem, kurus p&tnieks petijuma
sakuma bija klasificgjis ka neitropeniskus, sekmigas kopgjas atbildreakcijas sastopamiba intravenozas
terapijas beigas un visas terapijas beigas abos gadijumos bija 7/13 (53,8%).
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Papildu dati par pacientiem ar dzilo audu infekcijam

Anidulafungina efektivitate (intravenozi ievadot 200 mg lielu piesatinoso devu un arst€Sanu turpinot ar
vienu reizi diena ievaditam 100 mg lielam devam) picaugusiem pacientiem ar mikrobiologiski
apstiprinatu dzilo audu kandidozi tika vertéta, analiz&jot 5 prospektivos petijumos iegiitos apvienotos
datus (1 p&tijums bija salidzinoss un 4 atklati p&tijumi). Pacienti tika arstéti vismaz 14 dienu garuma.

4 atklatos petijumos kliniski stabiliem pacientiem pareja uz peroralu terapiju ar azolu grupas
preparatiem tika atlauta p&c vismaz 5—-10 dienas ilgas arst€Sanas ar anidulafunginu. Kopuma tika
ieklauti analizei 129 pacienti.. Divdesmit vienam pacientam (16,3%) vienlaikus bija arT kandideémija.
Vidgjais pec APACHE 1I skalas iegiito veérte§jumpunktu skaits bija 14,9 (2—44). Visbiezakas infekcijas
lokalizacijas vietas bija védera dobums (54,3% jeb 70 pacientiem no 129), aknu un/vai zults izvades
sistema (7,0% jeb 9 pacientiem no 129), pleiras dobums (5,4% jeb 7 pacientiem no 129) un nieres
(3,1% jeb 4 pacientiem no 129). Sakuma no dzilajiem audiem visbiezak izol&tie patogeéni bija

C. albicans (64,3% jeb 83 pacientiem no 129), C. glabrata (31,0% jeb 40 pacientiem no 129),

C. tropicalis (11,6% jeb 15 pacientiem no 129) un C. krusei (5.4% jeb 7 pacientiem no 129). Sekmigas
kopgjas atbildreakcijas sastopamiba intravenozas terapijas beigas (primarais mérka kriterijs) un visas
terapijas beigas, ka arT jebkura iemesla izraisitas naves sastopamiba Iidz noverosanas vizitei pec

6 nedelam ir paradita 4. tabula.

4. tabula. Novérotas sekmigas kopéjas atbildreakcijas® un jebkura iemesla izraisitas naves
gadijumu sastopamiba pacientiem, kam bija dzilo audu kandidoze — apvienoto datu analizes
rezultati

MITT populacija
n/N (%)

Sekmiga kopéja atbildreakcija EOIVT laika®

Kopa 102/129 (79,1)

Védera dobums 51/70 (72,9)

Aknu un/vai Zults izvades sistéma 7/9 (77,8)

Pleiras dobums 6/7 (85,7)

Nieres 3/4 (75,0)
Sekmiga kopéja atbildreakcija EOT laika® 94/129 (72,9)
Jebkura iemesla izraisita nave 40/129 (31,0)

2 Sekmiga kopégja atbildreakcija bija definéta ka klinisks un mikrobiologisks panakums.
" EOIVT — intravenozas terapijas beigas; EOT — visas terapijas beigas.

Pediatriska populacija

Prospektiva, atklata, nesalidzinosa, starptautiska petijuma izverteja anidulafungina droSumu un
efektivitati 68 pediatriskajiem pacientiem vecuma no 1 ménesa lidz < 18 gadiem ar ICC. Pacienti tika
stratific€ti pec vecuma (no 1 ménesa Iidz < 2 gadiem, no 2 lidz < 5 gadiem un no 5 Iidz < 18 gadiem)
un sanéma intravenozu anidulafungina devu reizi diena (3,0 mg/kg piesatinoSo devu 1. diena un pec
tam 1,5 mg/kg ikdienas uzturo$o devu) Iidz 35 dienam ilgi, pec kuras zales pec izvéles nomainija uz
peroralu flukonazolu (6—12 mg/kg/diena, maksimali 800 mg/diena). Pacientus noveroja 2. un 6. nedéla
péc EOT.

No 68 pacientiem, kas sanéma anidulafunginu, 64 bija mikrobiologiski apstiprinata Candida infekcija
un tika izverteti attieciba uz efektivitati modificEtaja arstéSanai paredzetaja (modified intent-to-treat —
MITT) populacija. Pavisam 61 pacientam (92,2%) Candida organismi tika izol&ti tikai no asinim.
Visbiezakie patogeéni bija Candida albicans (25 [39,1%] pacientiem), p&c tam Candida parapsilosis
(17 [26,6%] pacientiem) un Candida tropicalis (9 [14,1%] pacientiem). Sekmiga kopgja atbildes
reakcija tika defineta ka klmiski sekmiga atbildes reakcija (izarste€Sanas vai uzlabojums) ar
mikrobiologiski sekmigu atbildes reakciju (likvidacija vai pienémums par likvidaciju). Sekmigas
kopgjas atbildes reakcijas visparigais biezums MITT populacija ir dots 5. tabula.
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5. tabula. Sekmigas kopé&jas atbildes reakcijas kopsavilkums pec vecuma grupas, MITT
populacija
Sekmiga kopéja atbildes reakcija, n (%)
Laika Kopgja 1 ménesis lidz < 2 no 2 hidz<5 no 5 hidz <18 Kopa
punkts atbildes gadi gadiem gadiem (N=64)
reakcija (N=16) (N=18) (N=30) n (n/N, %)
n (n/N, %) n (n/N, %) n (n/N, %)
EOIVT Sekmigs 11 (68,8) 14 (77,8) 20 (66,7) 45 (70,3)
95% TI (41,3; 89,0) (52,4; 93,6) (47,2; 82,7) (57,6; 81,1)
EOT Sekmigs 11 (68,8) 14 (77,8) 21 (70,0) 46 (71,9)
95% TI (41,3; 89,0) (52,4; 93,6) (50,6; 85,3) (59,2; 82,4)
2. nedélas | Sekmigs 11 (68,8) 13 (72,2) 22 (73,3) 46 (71,9)
FU 95% TI (41,3; 89,0) (46,5; 90,3) (54,1; 87,7) (59,2; 82,4)
6. nedelas | Sekmigs 11 (68,8) 12 (66,7) 20 (66,7) 43 (67,2)
FU 95% TI (41,3; 89,0) (41,0; 86,7) (47,2; 82,7) (54,3; 78,4)

95% TI = precizs 95% ticamibas intervals binominalam proporcijam, izmantojot Klopera-Pirsona
metodi; EOIVT = intravenozas terapijas beigas; EOT = visas terapijas beigas; FU = novéroSana; MITT
= modificéta arsteSanai paredzeta (populacija); N = petamo personu skaits populacija; n = petamas

personas ar atbildes reakciju.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Farmakokinétikas visparigais raksturojums

Anidulafungina farmakokinétika pétita veseliem subjektiem, Tpasas populacijas un pacientiem.
Noveérota neliela sisteémiskas iedarbibas dazadiba starp subjektiem (variacijas koeficients ~25%).
Lidzsvara koncentracija tika sasniegta pirmaja diena péc piesatinosas devas (divas reizes lielakas par
dienas uzturo$o devu) ievadisanas.

Sadalijums

Anidulafungia farmakokinétikai raksturiga strauja izplatiSanas (tas pusperiods 0,5-1 stunda) un 30—
50 lizkliedes tilpums, kas atbilst kermena kop&jam skidruma tilpumam. Anidulafungins intensivi

saistas ar cilvéka plazmas proteiniem (>99%). Anidulafungina izplatiba dazados audos cilvékam nav
pétita, tadél nav zinams, vai anidulafungins nonak cerebrospinalaja skidruma (CSS) un/vai tas $kérso

hematoencefalisko barjeru.

Biotransformacija

Anidulafungina hepatisks metabolisms nav novérots. Anidulafungins nav kltniski nozimigs citohroma
P450 izoenzimu substrats, inducétajs vai inhibitors. Nav gaidams, ka anidulafungins var€tu bitiski

ietekm@t citohroma P450 izoenzimu metabolizéto zalu metabolismu.

Anidulafungins fiziologiskos temperatiiras un pH apstaklos Iénam kimiski sadalas Iidz peptidam ar
valgju gredzenu, kuram nepiemit antifungala aktivitate. Fiziologiskos apstaklos anidulafungina in vitro
degradacijas pusperiods ir aptuveni 24 stundas. /n vivo produkts ar valgjo gredzenu parvérsas peptidu
degradacijas produktos, kas tiek izvaditi galvenokart ar Zulti.

Eliminacija

Anidulafungina klirenss ir apm&ram 1 I/h. Anidulafunginam eliminacijas pusperiods parsvara ir
apméram 24 stundas, kas raksturo plazmas koncentracijas-laika profila lielako dalu, un 40-50 stundu
gars$ pilnigas eliminacijas pusperiods, kas raksturo §1 profila pilnigas izvadiSanas fazi.

Vienas, atseviSkas devas klTniska p&tijuma veseliem subjektiem ievadija ar '*C iezZimetu

anidulafunginu (~88 mg). Ap 30% ievaditas radioaktivas devas 9 dienu laika tika izvaditi ar




izkarnifjumiem, pie tam mazak neka 10% — neaktiva forma. Urina nonaca mazak par 1% ievaditas
radioaktivas devas, kas liecina par nenozimigu klirensu caur nierém. 6 dienas p&c devas ievadiSanas
anidulafungina koncentracija bija kritusies zem izm&rama ltmena. 8 ned€las pec devas ievadiSanas
asinis, urina un izkarnijumos bija konstat&jams niecigs ieziméeta preparata radioaktivitates daudzums.

Linearitate

Anidulafungiam piemit lineara farmakokin&tika plasa vienreiz diena ievadamu devu diapazona
(15-130 mg).

Farmakokinétika Ipasas pacientu grupas

Pacienti ar sénisu infekcijam

P&c populaciju farmakokinétikas analizes datiem, pacientiem ar séniSu infekcijam anidulafungina
farmakokingtika ir tada pati ka veseliem subjektiem. Pie devu rezima 200/100 mg diena un infuzijas
atruma 1,1 mg/min, Cnax un minimalas koncentracijas (Cmin) Iidzsvara stavokli attiecigi var sasniegt,
apmé&ram pie 7 un 3 mg/l, ar vidéju AUC Iidzsvara stavokli aptuveni pie 110 mg-h/l.

Kermena masa

Kaut ar populaciju farmakokingtikas analize liecina, ka kermena masa ir viens no faktoriem, kas
nosaka klirensa svarstibas, tomer tam nav klmiski biitiskas ietekmes uz anidulafungina
farmakokingtiku.

Dzimums
Anidulafungina koncentracija plazma veseliem virie$iem un sieviet€m ir lidziga. Vairakdevu
petijumos zalu klirenss bija nedaudz atraks (apm&ram 22%) virieSiem.

Gados vecaki cilvéki

Populacijas farmakokingtikas analize rada, ka vid&jais klirenss gados vecaku cilvéku grupa (= 65 gadi;
vidgjais KL = 1,071/h) un jaunaku cilvéku grupa (< 65 gadi; vidgjais KL = 1,221/h) nedaudz atskiras,
tacu klirensa diapazons ir tads pats.

Etniska piederiba
Anidulafungina farmakokingtika baltajiem cilvékiem, melnadainiem cilvekiem, aziatiem un
latpamerikaniem neatskiras.

HIV pozitivi cilveki
HIV pozitiviem cilvékiem neatkarigi no ta, vai vini sanem antiretrovirusu terapiju, devas nav
japielago.

Aknu darbibas traucéjumi

Anidulafungins netiek metabolizets aknas. Anidulafungina farmakokingtika pétita pacientiem ar A, B
un C klases (p&c Child-Pugh) aknu darbibas traucgjumiem. Siem pacientiem neatkarigi no aknu
darbibas traucgjumu pakapes anidulafungina koncentracija nebija paaugstinata. Pacientiem ar C
pakapes aknu darbibas traucgjumiem konstatets nedaudz samazinats AUC, tacu $is samazinajums
neparsniedza $1 raditaja svarstibu robezas veseliem subjektiem populacijas p&tijumos.

Nieru darbibas traucéjumi

Anidulafungina klirenss caur nierm ir niecigs (<1%). Kliniskaja p&tjjuma pacientiem, kuriem bija
viegla, mérena, smaga vai terminala (no dializes atkariga) nieru mazspéja, anidulafungina
farmakokingtika bija tada pati ka subjektiem, kuriem nieru darbiba ir normala. Anidulafungins dializes
cela nav izvadams, un to var ievadit neatkarigi no hemodializes plana.

Pediatriskd populdacija

Anidulafungina farmakokingtika pétita 24 imiinkompromitétiem berniem (no 2 lidz 11 gadiem) un
pusaudziem (no 12 lidz 17 gadiem) ar neitrop@niju péc vismaz 5 dienu ilgas anidulafungina
ievadisanas. Lidzsvara stavokla koncentracija tika sasniegta pirmaja diena p&c piesatinosas (par
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uzturoSo devu divreiz lielakas) devas sanemsanas, un lidzsvara stavoklIl Cax un AUCs pieauga
proporcionali devai. Sisteémiska iedarbiba, sanemot uzturoso devu 0,75 vai 1,5 mg/kg/d, Saja
populacija bija salidzinama ar iedarbibu, kadu novero pieaugusiem, kuri sanem attiecigi 50 vai 100
mg/kg/d. Abus rezZimus pacienti labi panesa.

Anidulafungina farmakokinétiku p&tija 66 pediatriskajiem pacientiem (no 1 ménesa lidz < 18 gadiem)
ar ICC prospektiva, atklata, nesalidzinosa pediatriskaja p&tijuma, kura tika lietota 3,0 mg/kg
piesatinosa deva un 1,5 mg/kg/diena uzturosa deva (skatit 5.1. apakSpunktu). Pamatojoties uz
pieauguso un pediatrisko ICC pacientu apvienoto datu populacijas farmakokinétikas analizi, vidgjas
iedarbibas parametri (AUC.24,6s un Cminss) [Tdzsvara koncentracija pediatriskajiem pacientiem vecuma
grupas (no 1 ménesa lidz < 2 gadiem, no 2 Iidz < 5 gadiem un no 5 Iidz < 18 gadiem) bija Iidzigi tiem,
kadus noveroja pieaugusajiem, kas san€ma 200 mg piesatino$o devu un 100 mg/diena uzturosSo dievu.
Kermena masai pielagotais CL (I/h/kg) un izkliedes tilpums lidzsvara koncentracija (1/kg) bija lidzigi
visas vecuma grupas.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

3 menesus ilgos petijumos ar Zurkam un pertikiem, kas sanéma 4-6 reizes lieclakas devas par tam, kas
radttu klmiski terapeitisku ekspoziciju, tika noverota toksicitate aknam, tostarp enzimu Iimena
pieaugums un morfologiskas parmainas aknas. Ne in vitro, ne in vivo veiktos genotoksicitates
petfjumos anidulafunginam nav novérots genotoksisks potencials. Nav veikti ilglaicigi pétijumi ar
dzivniekiem, lai novertetu anidulafungina kancerogéno potencialu.

Anidulafungina ievadi$ana zurkam neietekmgja to reproduktivitati, nemazinot ne t€vinu, ne matisu
auglibu.

Zurkam anidulafungins iet cauri placentai, un tas atrasts auglu plazma.

Embrija-augla attistibas petijumos tika lietota 0,2 1idz 2 reizes augstaka deva (zurkam) un 1 lidz 4
reizes augstaka deva (trusiem), neka ieteikta uzturosa terapeitiska deva- 100 mg/ diena.

Anidulafungins neradija ar zalu lietoSanu saistitu attistibas toksicitati zurkam pie augstakas ievaditas
devas. TruSiem noverotie attistibas trauc€jumi (nedaudz samazinata auglu masa) tika konstatéti tikai
pie augstakas devas, kas arT matiteém radija toksicitati.

Neinficeétam pieaugusam un jaundzimu$am zurkam p&c vienreizgjas devas ievadiSanas anidulafungina
koncentracija smadzengs bija zema (koncentraciju attieciba smadzenés/ plazma aptuveni 0,2). Tomer
neinficétam jaundzimusam zurkam péc piecam dienas devam anidulafungina koncentracija smadzengs
palielinajas (koncentraciju attieciba smadzen&s/ plazma aptuveni 0,7). Vairaku devu p&tfjumos truSiem
ar disemin€tu kandidozi un pelém ar centralas nervu sistémas (CNS) Candida infekciju anidulafungins
samazingja sénisu invaziju smadzenés. Farmakokingtikas un farmakodinamikas p&tijumu rezultati ar
disemingtas kandidozes un hematogénas Candida meningoencefalita truSu modeliem liecinaja, ka
CNS audu infekciju optimalai arstéSanai ir nepiecieSamas lielakas anidulafungina devas, salidzinot ar
audiem, kas nav CNS audi (skatit 4.4. apakSpunktu).

Zurkam ievadija anidulafunginu tris dazadas devas un p&c tam stundas laika tas anestez&ja, izmantojot
ketamina un ksilazina kombinaciju. Zurkam, kas sanéma lielako devu, novérotas ar infiiziju saistitas
reakcijas, kuras anest€zija pastiprindja. Vidgjas devas grupa daziem dzivniekiem izpaudas lidzigas
reakcijas, tacu tikai p&c anestézijas lidzeklu ievadiSanas. Mazakas devas grupa dzivniekiem neatkarigi
no anestézijas netika noverotas $adas blakusparadibas, un vidgjas devas grupa dzivniekiem ar infliziju
saistitas reakcijas neradas, ja tie nebija saneémusi anesteziju.

Pettjumi, kas veikti ar zurku mazuliem, neliecinaja par lielaku jutibu pret anidulafungina izraisttu
hepatotoksicitati, salidzinot ar picaugusiem dzivniekiem.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Fruktoze

Mannits

Polisorbats 80

Vinskabe

Natrija hidroksids (pH korekcijai)

Salsskabe (pH korekcijai)

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém vai elektrolitiem (iznemot 6.6. apak§punkta
mingtas).

6.3. Uzglabasanas laiks
3 gadi

96 stundu laika atlautas temperatiras svarstibas Iidz 25 °C, p&c tam pulveri turpinot uzglabat
ledusskapi.

Pagatavotais $kidums

Pieradits, ka pagatavotais Skidums saglaba lietoSanai nepiecieSamo kimisko un fizikalo stabilitati 24
stundas 25 °C temperatiira.

No mikrobiologiska viedokla, ievérojot labas aseptiskas prakses prasibas, pagatavoto skidumu var
izlietot 24 stundu laika, ja tas tiek uzglabats 25 °C temperatiira.

Infiziju Skidums

Nesasaldeét.

Pieradits, ka infuziju skidums saglaba lietoSanai nepiecieSsamo kimisko un fizikalo stabilitati
48 stundas 25°C temperatira.

No mikrobiologiska viedokla, ievérojot labas aseptiskas prakses prasibas, infliziju §kidumu var izlietot
48 stundu laika péc pagatavosanas, ja tas tiek uzglabats 25°C temperatiira.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat ledusskapi (2°C - 8°C).

Uzglabasanas nosactjumus pec zalu sagatavoSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

1. klases stikla 30 ml flakons ar elastoméra aizbazni (butilgumija ar inertu poliméra apvalku, kas
saskaras ar zalu virsmu, un smérvielu augsgja virsma &rtakai razoSanai, vai art brombutila gumija ar

smérvielu) un aluminija aizsarguzmavu, kurai ir atvazams vacins.

Iepakojums satur 1 flakonu.
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos
Nav Tpasu atkritumu likvidéSanas prasibu.

ECALTA 100 mg pulveris infiiziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai jaskidina ar tideni injekcijam
un tad jaatskaida, pie tam TIKAI ar natrija hlorida 9 mg/ml (0,9%) $kidumu infiizijam vai 50 mg/ml
(5%) glikozes skidumu infiizijam. Nav noteikta ECALTA koncentréta Skiduma saderiba ar citam
intravenozi ievadamam vielam, piedevam vai medikamentiem, iznemot 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida
$kidumu infuzijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes Skidumu infuzijam. Infuzijas Skidumu nedrikst
sasaldet.

Skidinasana

Flakona saturs aseptiski jaizS§kidina 30 ml GidenT injekcijam, ta iegtistot koncentraciju 3,33 mg/ml.
SkiSana var ilgt Iidz 5 miniitém. Ja p&c atSkaidiSanas Skiduma redzamas sikas dalinas vai tas maina
krasu, $kidums ir jaiznicina.

AtSkaidiSana un ievadiSana

Parenterali ievadamas zales pirms lietoSanas vizuali japarbauda, vai nav redzamas dalinas un
krasu izmainas, ja vien to lauj Skidums un iepakojums. Ja $kiduma redzamas dalinas vai tas
mainijis krasu, Skidums jalikvide.

Pieaugusie pacienti

Aseptiski panemiet no flakona(-iem) skidumu un ievadiet to intravenoza maisa (vai pudel€) ar

9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida Skidumu inftzijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes Skidumu infiizijam, lai
iegiitu atbilstoSu ECALTA koncentraciju. Talak tabula doti noradijumi par atSkaidiSanu, lai iegiitu
galigo infuzijas Skiduma koncentraciju 0,77 mg/ml, un noraditi infuzijas nosacijumi katrai devai.

AtSkaidiSanas nosactjumi pirms ECALTA ievadiSanas

Deva | Flakonu Kopgjais Infuzijas Kopgjais Infiizijas Minimalais
ar koncentrata tilpums* infuzijas atrums infuzijas
pulveri tilpums tilpums® ilgums
skaits
100 mg 1 30 ml 100 ml 130 ml 1,4 ml/min 90 min.
jeb
84 ml/stunda
200 mg 2 60 ml 200 ml 260 ml 1,4 ml/min 180 min.
jeb
84 ml/stunda

A9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida $kidums infuzijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes $kidums infizijam
B Inflizijas $kiduma koncentracija ir 0,77 mg/ml

_____

atSkaidits ka noradits) (skatit 4.2., 4.4. un 4.8. apakSpunktu).

Pediatriskie pacienti

Pediatriskajiem pacientiem vecuma no 1 ménesa lidz < 18 gadiem devas ievadiSanai nepiecieSamais
infuzijas Skiduma tilpums biis atkarigs no pacienta kermena masas. Koncentrétais Skidums jaatskaida
1idz koncentracijai 0,77 mg/ml, lai iegiitu galigo infuizijas skidumu. Ieteicams izmantot
programmgjamu §lirces vai inflizijas stikni. Infiizijas atrums nedrikst parsniegt 1,1 mg/miniite
(atbilst 1,4 ml/miniite jeb 84 ml/stunda, ja iz§8kidinats un atSkaidits ka noradits) (skatit 4.2. un
4.4. apakspunktu).
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1. Aprekiniet pacientam nepiecieSamo devu un iz8kidiniet flakona(-u) saturu saskana ar
noradijumiem, lai iegtitu koncentraciju 3,33 mg/ml (skatit 2. un 4.2. apakSpunktu)

2. Aprekiniet nepiecieSamo anidulafungina koncentrata tilpumu (ml):

o Anidulafungina tilpums (ml) = anidulafungina deva (mg) + 3,33 mg/ml

3. Aprekiniet nepiecieSamo kopgjo dozeSanas skiduma tilpumu (ml), lai iegiitu galigo
koncentraciju 0,77 mg/ml:

o Kopgjais dozeSanas Skiduma tilpums (ml) = anidulafungia deva (mg) + 0,77 mg/ml

4. Aprekiniet atskaiditaja tilpumu [5% dekstrozes $kidums injekcijam, USP vai 0,9% natrija
hlorida $kidums injekcijam USP (fiziologiskais $kidums)], kas nepiecieSams doz€Sanas
Skiduma pagatavosanai:

o Atskaiditaja tilpums (ml) = kopgjais dozesanas skiduma tilpums (ml) — anidulafungina
tilpums (ml)

5. Aseptiski parnesiet nepiecieSamo anidulafungina un 5% dekstrozes $kiduma injekcijam USP
vai 0,9% natrija hlorida skiduma injekcijam USP (fiziologiska skiduma) tilpumu (ml) infuzijas
Slirce vai intravenozas infuzijas maisa, lai ievaditu pacientam.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/07/416/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2007. gada 20. septembris
P&dgjas parregistracijas datums: 2017. gada 28. augusts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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ITI PIELIKUMS
RAZOTAJS, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI
VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBVEZOJ UMI ATTIECIBA UZ DROSU UN
EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A. RAZOTAJS, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (Skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2 apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesniegSanas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
sarakstam), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas public&ti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepieciesamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,

kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos

turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Papildinats RPP jaiesniedz:

. péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

. jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sist€ma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna

informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegsanas gadijuma.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kartona kastite

1. ZALUNOSAUKUMS

ECALTA 100 mg pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavoSanai
anidulafungin

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 100 mg anidulafungina.

Koncentretais $kidums satur 3,33 mg/ml anidulafungina, atSkaiditais Skidums satur 0,77 mg/ml
anidulafungina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: fruktoze, mannits, polisorbats 80, vinskabe, natrija hidroksids un/vai salsskabe.

4. ZALU FORMA UN SATURS

1 flakons

Pulveris infuiziju skiduma koncentrata pagatavoSanai

5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Tikai intravenozai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der.lidz {MM- GGGG}
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12. REGISTRACIJAS NUMURS(-I)

EU/1/07/416/002

| 13.  SERIJAS NUMURS

Sér.: {numurs}

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

[Pamatojums Braila raksta nepiemerosanai ir apstiprinats. ]

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA
IEPAKOJUMA

Flakona markéjums

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

ECALTA 100 mg pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavoSanai
anidulafungin
V.

2. LIETOSANAS METODE

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP {MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot {numurs}

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

100 mg

6. CITA

Uzglabat ledusskap1
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

ECALTA 100 mg pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavosanai
anidulafungin

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums vai Jiisu bernam
svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlastt.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

- Ja Jums vai Jusu bérnam rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu. Tas attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav minétas.
Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir ECALTA un kadam noliikam to lieto

2. Kas Jums vai Jiisu bérnam jazina pirms ECALTA lietoSanas
3. Ka lietot ECALTA

4. Iespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat ECALTA

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir ECALTA un kadam noliikam to lieto

ECALTA satur aktivo vielu anidulafunginu, un to nozZimé pieaugusajiem un pediatriskajiem
pacientiem vecuma no 1 ménesa Iidz 18 gadiem, lai arst€tu séniSu infekciju asinis vai citos ieksgjos
organos, ko sauc par invazivo kandidozi. So infekciju ierosina raugveida sénites, ko sauc par

kandidam (Candida).

ECALTA pieder pie zalu grupas, ko sauc par ehinokandiniem. Sis zales lieto nopietnu sénisu infekciju
arstéSanai.

ECALTA kave séniSu Siinapvalka normalu attistibu. ECALTA klatbtitn€ séniSu Stinam veidojas
nepilnigs vai bojats apvalks, tadel §1s Stinas kltst neizturigas vai nespgj vairoties.

2. Kas Jums vai Jiisu bérnam jazina pirms ECALTA lietoSanas

Nelietojiet ECALTA sados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret anidulafunginu, citiem ehinokandiniem (piem., kaspofungina acetatu )
vai kadu citu (6. punkta ming&to) $o zalu sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms ECALTA lietoSanas konsultgjieties ar savu arstu, farmaceitu vai medmasu.

Jusu arsts var izlemt uzraudzit:

- Jusu aknu darbibu, ja arsteSanas laika Jums paradas aknu darbibas traucgjumi,

- ja ECALTA arstesanas laika nozimeti anestezijas lidzekli,

- vai Jums nav alergisku reakciju pazimju, pieméram, nieze, s€k$ana, plankumi uz adas,
- vai Jums nav ar infuziju saistitu reakciju pazimju, piem&ram, izsitumi, natrene, nieze,

apsartums,
- vai Jums nav elpas trilkums/apgriitinata elposana, reibonis vai apreibuma sajiita.
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Bérni un pusaudzi
ECALTA nelietot pacientiem, kas jaunaki par 1 ménesi.
Citas zales un ECALTA

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras Jus vai Jiisu berns lieto pedgja laika, ir
lietojis vai varétu lietot.

Gritnieciba un baros$ana ar kruti

ECALTA iedarbiba griitniece€m nav zinama, tade| griitniecibas laika neiesaka lietot ECALTA.
Sievietem dzemd@tsp&jiga vecuma jalieto efektiva pretapaugloSanas metode. Ja, arstgjoties ar
ECALTA, Jums iestajas griitnieciba, nekavé&joties pasakiet to savam arstam.

ECALTA iedarbiba bérna baroSanas ar kriiti laika nav zinama. Pirms sakt lietot ECALTA perioda, kad
barojat ar krtiti, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

ECALTA satur fruktozi

Sis zales satur 119 mg fruktozes (cukura veids) katra flakona. Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura
nepanesiba, pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar arstu.

Ja Jums (vai Jusu bérnam) ir reta gen&tiska slimiba — iedzimta fruktozes nepanesiba, Jis (vai Jusu
béms) nedrikstat lietot §1s zales. Pacienti ar iedzimtu fruktozes nepanesibu nevar organisma sadalit
fruktozi, kas ir So zalu sastava, un tas var izraisit nopietnas blakusparadibas.

Pirms sanemat $Ts zales, Jums japastasta arstam, ja Jums (vai Jasu be&rmam) ir iedzimta fruktozes
nepanesiba, vai ja Jusu beérns vairs nevar lietot saldus &dienus vai dz€rienus, jo tie izraisa sliktu diisu,
vemsanu vai citas nepatikamas sajiitas ka védera ptsanos, kunga spazmas vai caureju.

ECALTA satur natriju

.=

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona — biitiba tas ir “natriju nesaturosas”.
ECALTA satur polisorbatu 80

Sis zales satur 250 mg polisorbata 80 katra 100 mg flakona deva, kas ir lidzvertigi 1,92 mg/ml
polisorbata 80 skiduma, kas tiks ievadits Jiisu beérnam.

Polisorbati var izraisit alergiskas reakcijas. Pastastiet arstam, ja Jums vai Jasu bérnam ir alergija.
Polisorbati var ietekmét Jsu sirdsdarbibu un asinsriti (piem&ram: neregulara vai patologiska
sirdsdarbiba, vai zems asinsspiediens).

3. Kalietot ECALTA

ECALTA vienmér sagatavos un Jums vai Jiisu b&rnam ievadis arsts vai veselibas apriipes specialists
(par zalu sagatavosanu ievadisanai sikak aprakstits lietoSanas instrukcijas beigas, punkta, kas domats

tikai veselibas apriipes specialistiem).

Arstelanu pieaugusajiem sak ar 200 mg (piesatinajuma devas) ievadisanu pirmaja diena. P&c tam katru
dienu ievada 100 mg (uzturoSo devu).
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ArstéSanu bérniem un pusaudZiem (vecuma no 1 ménesa lidz 18 gadiem) sak ar 3,0 mg/kg
(neparsniegt 200 mg) devu pirmaja diena (piesatinos$a deva). Péc tam katru dienu ievada 1,5 mg/kg
(neparsniegt 100 mg) (uzturosa deva). levadita deva ir atkariga no pacienta masas.

ECALTA jaievada vienreiz diena 1&na infuzija (pilienos) véna. Procediira picaugusajiem ilgst no
1.5 (uzturo$ai devai) Iidz 3 stundam (piesatinajuma devai). Be&rniem un pusaudziem inftzija aiznems
mazak laika atkariba no pacienta masas.

Arsts noteiks Jusu arsté8anas ilgumu un ECALTA dienas devas lielumu, ka ar sekos reakcijai uz
arstéSanu un Jiisu stavoklim.

Parasti arst€Sanai vajadz&tu ilgt vismaz 14 dienas pec tam, kad p&dgjo reizi Jusu asinis atrastas
Candida sénites.

Ja Jums ievadits vairak ECALTA neka noteikts

Ja Jums liekas, ka tika ievadits vairak ECALTA neka noteikts, nekav€joties pasakiet to arstam vai
kadam veselibas apriipes specialistam.

Ja esat aizmirsis lietot ECALTA

Sis zales ievadis stingra arsta uzraudziba, tad€] maz ticams, ka kada deva tiek izlaista. Tacu, ja Jums
liekas, ka zalu deva nav ievadita, pasakiet to arstam vai farmaceitam.

Arsts Jums nedrikst ievadit dubultu devu.

Ja Jiis partraucat lietot ECALTA
Arstam partraucot arstéSanu ar ECALTA, Jums nevajadz&tu rasties nekadam izpausmeém.

Arsts var parakstit Jums citas zales lieto$anai pec ECALTA kursa, lai turpinatu séniSu infekcijas
arst€Sanu vai noverstu to atkartosanos.

Ja Jums atkal paradas sakotngjie simptomi, nekavgjoties pasakiet to arstam vai kadam citam veselibas
apriipes specialistam.

Ja Jums ir kadi jautajumi par $o zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas. Dazas no
$1m blakusparadibam var atklat Jiisu arsts, uzraugot Jusu atbildes reakciju uz zalém un Jusu stavokli.

ECALTA lietoSanas laika tika sanemti reti zinojumi par dzivibu apdraudo$am alergiskam reakcijam,
kas var ietvert apgritinatu elposanu ar s€kSanu vai esoSo izsitumu pastiprinasanos.

Nopietnas blakusparadibas — ja paradas kaut kas no zemak minéta, nekavejoties informejiet
savu arstu vai citu veselibas apriipes specialistu:

- krampji (Iekmes),

- pietvikums,

- izsitumi, nieze (niezéSana),

- karstuma vilni,

- natrene,

- peksnas elpcelu spazmas, ka rezultats ir seksana vai klepus,
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- apgrutinata elpoSana.
Citas blakusparadibas

Loti biezas blakusparadibas (var rasties vairak neka 1 no 10 pacientiem):

pazeminats kalija Itmenis asinis (hipokali€émija),
- caureja,
- slikta dusa.

BieZas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 10 lietotajiem) ir:

- krampji (I€kmes),

- galvassapes,

- vemsana,

- izmainas aknu funkcionalos asins testos,

- izsitumi, nieze (niezéSana),

- izmainas nieru funkcionalajos asins testos,

- patologiska Zults iepliSana no Zultspisla zarnu trakta (holestaze),
- paaugstinats cukura ITmenis asinis,

- augsts asinsspiediens,

- zems asinsspiediens,

- peksnas elpcelu muskulu spazmas, kas izraisa s€kSanu vai klepu,
- apgritinata elposana.

Retakas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 100 lietotajiem) ir:

- asinu rec€Sanas sist€mas traucgjumi,
- pietvikums,

- karstuma vilni,

- sapes kungi,

- natrene,

- sapes injekcijas vieta.

Nav zinami (bieZumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem) ir:

- dzivibu apdraudosas alergiskas reakcijas.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ar1 uz iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jis varat zinot par
blakusparadibam arf tieSi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodro§inat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat ECALTA

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §ts zales p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz iepakojuma. Deriguma termins

attiecas uz noradita meénesa p&dejo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).

29



Pagatavoto koncentréto $kidumu lidz 24 stundam var uzglabat temperatiira lidz 25°C. Skidumu
infiizijam lidz 48 stundam (nesasald@t) var uzglabat temperatiira Iidz 25°C (istabas temperatiira) un
ievadit 25°C temperatiira (istabas temperatiira) 48 stundu laika.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko ECALTA satur

- Aktiva viela ir anidulafungins. Katrs flakons ar pulveri satur 100 mg anidulafungia.

- Citas sastavdalas ir fruktoze (skatit 2. punktu “ECALTA satur fruktozi’’), mannits, polisorbats
80 (skatit 2. punktu “ECALTA satur polisorbatu 80”), vinskabe, natrija hidroksids (pH
korekcijai) (skatit 2. punktu “ECALTA satur natriju”), salsskabe (pH korekcijai).

ECALTA aréjais izskats un iepakojums

ECALTA pieejams kastites, kas satur 1 flakonu ar 100 mg pulvera infuziju $kiduma koncentrata

pagatavosanai.

Pulveris ir balts vai gandriz balts.
Registracijas apliecibas ipas$nieks
Pfizer Europe MA EEIG,
Boulevard de la Plaine 17,

1050 Bruxelles,

Belgija

Razotajs

Pfizer Manufacturing Belgium NV, Rijksweg 12, 2870 Puurs-Sint-Amands, Belgija

Lai iegtitu papildu informaciju par §im zalém, ludzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnicka

viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus
[ aiizep JTrokcemOypr CAPJI, Kion beirapus
Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel: +420-283-004-111

Danmark
Pfizer ApS
Tif.: +45 4420 11 00

Lietuva

Pfizer Luxembourg SARL
filialas Lietuvoje

Tel. +3705 2514000

Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel. +36 1488 37 00

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel : +356 21344610
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Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal

Tel: +372 666 7500

EAMada
Pfizer EAAAY AE.
TnA.: +30 210 6785 800

Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 13908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Unlimited Company

Tel: 1800 633 363 (toll free)
Tel: +44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf.,
Simi: + 354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog

Pfizer EAAAX A.E. (Cyprus Branch)

TmA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL
Filiale Latvija

Tel: +371 670 35 775

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-

Polska
Pfizer Polska Sp. z 0.0.,
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 214 235 500

Romania
Pfizer Romania S.R.L
Tel: +40 (0)21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: + 386 (0)152 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421-2-3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358(0)9 43 00 40

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 5505 2000

Si lietoSanas instrukcija pedgjo reizi parskatita {MM/GGGG}.

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu

Talak sniegta informacija paredzgta tikai medicinas un veselibas apriipes specialistiem un attiecas tikai
uz zalem ECALTA 100 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosanai.
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Flakona saturs jaizSkidina tident injekcijam un p&c tam jaatSkaida, turklat TIKAI ar 9 mg/ml (0,9%)

natrija hlorida skidumu infizijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes $kidumu infiizijam. ECALTA

koncentréta skiduma saderiba ar citam intravenozi ievadamam vielam, piedevam vai medikamentiem,
iznemot 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida skidumu infiizijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes skidumu

infuzijam, nav noteikta. Infuzijas $kidumu nedrikst sasaldgt.

Skidindasana

Flakona saturs aseptiski jaizskidina $kidinataja 30 ml @idenT injekcijam, ta iegiistot koncentraciju
3,33 mg/ml. SkiSana var ilgt Iidz 5 minGit€ém. Ja p&c atskaidiSanas skiduma redzamas sikas dalinas vai
tas maina krasu, $kidums ir jaiznicina.

Pagatavoto koncentréto skidumu pirms talakas atSkaidiSanas 1idz 24 stundam uzglabat temperatiira lidz

25°C.

AtskaidiSana un ievadiSana

Parenterali ievadamas zales pirms lietoSanas vizuali japarbauda, vai nav redzamas dalinas un
krasu izmainas, ja vien to lauj Skidums un iepakojums. Ja $kiduma redzamas dalinas vai tas
mainijis krasu, Skidums jalikvide.

Pieaugusie pacienti

Aseptiski panemiet no flakona(-iem) skidumu un ievadiet to intravenoza maisa (vai pudel€) ar

9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida Skidumu infiizijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes Sskidumu infiizijam, lai
iegiitu atbilstoSu anidulafungina koncentraciju. Talak tabula doti noradijumi par atSkaidiSanu, lai
iegiitu galigo infuzijas skiduma koncentraciju 0,77 mg/ml, un noraditi inflizijas nosacijumi katrai

devai.

AtSkaidiSanas nosactjumi pirms ECALTA ievadiSanas

Deva Flakonu ar Kopgjais Infazijas Kopgjais Infazijas Minimalai
pulveri koncentrata tilpums* infuzijas atrums s infuzijas
skaits tilpums tilpums® ilgums
100 mg 1 30 ml 100 ml 130 ml 1,4 ml/min 90 min.
jeb
84 ml/stunda
200 mg 2 60 ml 200 ml 260 ml 1,4 ml/min 180 min.
jeb
84 ml/stunda

A9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida §kidums inflzijam vai 50 mg/ml (5%) glikozes $kidums inflizijam
B Infuzijas $kiduma koncentracija ir 0,77 mg/ml

atSkaidits ka noradits).

Pediatriskie pacienti

* v

Pediatriskajiem pacientiem vecuma no 1 ménesa lidz < 18 gadiem devas ievadiSanai nepiecieSamais

infuzijas Skiduma tilpums biis atkarigs no pacienta kermena masas. Koncentrétais Skidums jaatskaida
lidz koncentracijai 0,77 mg/ml, lai iegiitu galigo infuizijas skidumu. Ieteicams izmantot
programmgjamu Slirces vai infiizijas stikni. Infiizijas atrums nedrikst parsniegt 1,1 mg/minute

.....

noradijumiem, lai iegtitu koncentraciju 3,33 mg/ml

2. Aprekiniet nepiecieSamo anidulafungina koncentrata tilpumu (ml):
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o Anidulafungina tilpums (ml) = anidulafungina deva (mg) + 3,33 mg/ml

3. Aprekiniet nepiecieSamo kopgjo dozeSanas skiduma tilpumu (ml), lai iegiitu galigo
koncentraciju 0,77 mg/ml:

o Kopgjais dozeéSanas Skiduma tilpums (ml) = anidulafungia deva (mg) + 0,77 mg/ml

4. Aprekiniet atSkaiditaja tilpumu [5% dekstrozes skidums injekcijam USP vai 0,9% natrija
hlorida $kidums injekcijam USP (fiziologiskais $kidums)], kas nepiecieSams doz&Sanas
Skiduma pagatavosanai:

o Atskaiditaja tilpums (ml) = kop€jais dozeSanas skiduma tilpums (ml) — anidulafungina
tilpums (ml)

5. Aseptiski parnesiet nepiecieSamo anidulafungina un 5% dekstrozes $kiduma injekcijam USP
vai 0,9% natrija hlorida $kiduma injekcijam USP (fiziologiska skiduma) tilpumu (ml) infuzijas
Slirce vai intravenozas infuzijas maisa, lai ievaditu pacientam.

Skidums paredzgts tikai vienai lietoSanas reizei. Izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam
prasibam.
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