


1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 1 mg inhalacijas pulveris, dalits.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katrs vienibas devas blisters satur 1 mg cilvéka insulina (insulin human).

Tr1s 1 mg cilvéka insulina blisteru ekspozicija ir ievérojami lielaka neka viena 3 mg blistera
ekspozicija. Tapéc 3 mg blisters nav aizstajams ar tris 1 mg blisteriem (skatit apakSpunktus 4.2, 4.4 un
5.2).

Iegiits ar rekombinantu DNS tehnologiju no Escherichia coli.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA
Inhalacijas pulveris, dalits.

Balts pulveris.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

EXUBERA indicgta 2. tipa cukura diabgta arst€sanai’pieaugusiem, kas nav adekvati kontrol&ta ar
iekskigi lietojamam pretdiabéta zalem, un kurieém nepiecieSama insulina terapija.

EXUBERA indicéta arT pieauguSo-arstesanai ar 1. tipa cukura diab&tu papildus garas vai vidgji garas
darbibas subkutani ievadamam insultham, ja iesp&amais ieguvumus, pievienojot inhalgjamo insulinu,
atsver iesp&jamo drosibas risku (skatit apakSpunktu 4.4).

4.2 Devas un lietoSanas veids

EXUBERA (inhalalgéjamais cilvéka insulins) ir atras darbibas cilvéka insulins 1. un 2. tipa diab&ta
arst€Sanai. Inhaléjamo cilveka insulinu var lietot vienu paSu vai kombinacija ar peroraliem pretdiabgta
lidzekliem un/¥airgaras vai vidgji garas darbibas subkutani ievadamiem insultniem, noliika optimizet
glikemijas konttoli.

EXUBERA'Ir pieejama 1 mg un 3 mg vienibas devas blisteros, kas paredzeta ievadiSanai caur plausam
peroralas inhalacijas veida, izmantojot vienigi insulina inhalatoru.

Tris secigas inhalacijas ar 1 mg vienibas devu blisterT rada ieveérojami augstaku insulina iedarbibu,
neka inhalacija ar vienu 3 mg vienibas devu blister1. Tadgl, tris 1 mg vienibas devas blisterus nedrikst
aizvietot ar vienu 3 mg vienibas devu blisteri (skatit apakSpunktus 2, 4.4 un 5.2).

Inhal&jamais cilvéka insulins iedarbojas atrak, neka subkutani ievadits atras darbibas cilveka insulins.
Saistiba ar atro darbibas sakSanos, inhal&jamais cilvéka insulins jaievada ne atrak ka 10 mintites pirms
malfites.

Sakuma deva un turpmaka dozesana (devas un ievadiSanas laiks) arstam janosaka individuali un
japielago, vadoties péc pacienta individualas reakcijas un vajadzibas p&c insulina (t.i., diétas, fiziskas
aktivitates un dzivesveida).



Dienas devas un ievadiSanas laiks

Stingru noteikumu insulina dozésanai nav. Tomér ieteicams sakotn&jo dienas devu izveleties pec $adas

formulas:

kermena svars (kg) x 0,15 mg/kg = kopgja dienas deva (mg). Kop&ja dienas deva jasadala tris reizes
devas ievadiSanai pirms maltites.

Orientgjosas vadlinijas EXUBERA pirms-&dienreizes devam uzsakot terapiju, balstitas uz pacienta
kermena svaru, noraditas 1. tabula:

Pacienta svars Sakuma deva uz Aptuvena SV 1 mg blisteru 3 mg blisteru
&dienreizi deva skaits deva skaits deva
30-39,9 kg 1 mg uz &dienreizi 3SV 1 -
40 - 59,9 kg 2 mg uz &dienreizi 6 SV 2 -
60 —79,9 kg 3 mg uz &dienreizi 8 SV - 1
80-99,9 kg 4 mg uz edienreizi 11 SV 1 1
100-1199kg | 5 mg uz &dienreizi 14 SV 2 1
120—1399kg | 6 mg uz &dienreizi 16 SV - 2

1. tabula: Orientéjosas vadlinijas EXUBERA sakuma, pirms edienreizes‘devai, (balstitas uz
pacienta kermena svaru)

1 mg blisters inhalgjama insulina ir aptuveni ekvivalents 3 SV subkutani ievadama, atras darbibas
cilveka insultna. 3 mg blisters inhalgjama insulina ir aptuveni ekvivalents 8 SV subkutani ievadama,
atras darbibas cilvéka insulina. Augstak esosa 1. tabula parada aptuvenu atras darbibas cilveka insulina
SV devu sakotngjai EXUBERA dozéS$anai mg pirms gdienreizes.

Tade] EXUBERA piesardzigi jalieto pacientiem ar samazinatu kermena svaru. Nerekomendg lietot
EXUBERA pacientiem, kuriem nepiecieSamaidevas titréSana mazak neka 1 mg (skatit apakSpunktu
4.4).

Var biit nepiecieSama devas pielagosana atkariba no maltites apjoma un sastava, diennakts laika (no
rita ir lielaka vajadziba péc insulina), glikozes koncentracijas asinTs pirms €$anas, veiktas vai
sagaidamas fiziskas slodzes.

Interkurentu respiratoru slimibu laika (piem&ram, bronhits, augs€ja elpoSanas trakta infekcijas) katram
pacientam individuali varblit nepieciesama glikozes koncentracijas parbaude asinis un devas korekcija
(skattt apakSpunktu@.4);

Sikaka infermacija,par insulina inhalatora lietoSanu sniegta inhalatora lietoSanas instrukcija (ILI).

Aknu un nieru‘darbibas traucéjumi

Pacientiem ar aknu vai nieru darbibas trauc&jumiem var biit samazinata vajadziba p&c insulina.

Beérni un pusaudzi

Nav noskaidrota inhal&jama cilveka insulia ilglaicigas lietoSanas drosiba pediatriskiem pacientiem ar
diabgtu, tadel, par 18 gadiem jaunakiem pacientiem, to lietot nav ieteicams (skatit apakSpunktu 5.2).

Gados vecaki cilveki

Ir ierobezota pieredze ar inhal&jamo insulinu pacientiem > par 75 gadiem.

Sastréguma sirds mazspéja




Pieredze ar inhal&jamo insulinu pacientiem ar sastréguma sirds mazspé&ju ir Joti ierobezota, un ta
lietoSana §adiem pacientiem, kuriem plausu funkcija ir ievérojami traucéta, nav rekomendgjama.

4.3 Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no paligvielam.
Hipoglikémija.

Pacienti EXUBERA terapijas laika nedrikst smeket, un smek&Sana viniem japartrauc ne velak ka

6 ménesus pirms EXUBERA terapijas sakuma. Ja pacients sak vai atsak sméeket, sakara ar pieauguso
hipoglikémijas risku nekavgjoties japartrauc EXUBERA lietoSana un jaizmanto alternativs arstéSanas
veids (skatit apakSpunktu 5.2).

V3aji kontroleta, nestabila vai smaga astma.
Smaga (GOLD III vai IV pakape) hroniska obstruktiva plausu slimiba (HOPS).
4.4 TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Uzsakot arstéSanu ar EXUBERA, pacientiem ir jasanem vispusiga instrukcijayka lietot So inhalatoru
(skatit ILI). Pacientam insulina pulveris jainhal€ caur iemuti 1&éna un nepartraukta inhalacija. Tad
pacientiem 5 sekundes jaaiztur elpa un normali jaizelpo. JaizmanteratbilstoSa standarta inhalacijas
tehnika, lai nodro$inatu zalu optimalu un atbilstosu nokltiSanu organisma.

Pacientiem jaizvairas no zalu paklauSanas stipram mitrumam vai relativa mitruma stavokliem,
pieméram, tvaiks vannas istaba, bridi, kad tiek lietota déyva.

Ja insulina inhalators lietoSanas laika netisam nonak/mitruma ietekm¢, tas parasti izraisa mazakas
insulina devas atbrivosanos no inhalatora. Saja’gadijuma, pirms nakos$as inhalacijas janomaina
insulina atbrivosanas vieniba (IAV) (skatit apak§punktu 6.6).

DozéSana

Ja pacientam tiek nomainits cits insulina veids vai zimols, tas jadara stingra mediciniska uzraudziba, jo
ta rezultata vartu mainities deva.

Tr1s secigas inhalacijas@ardymg vienibas devu blister rada ievérojami augstaku insulina iedarbibu,
neka inhalacija ar vienu 3smg vienibas devu blister1. Tadel, tris 1 mg vienibas devas blisterus nedrikst
aizvietot ar vienu'3 mgvienibas devu blisteri (skatit apakSpunktus 2, 4.4 un 5.2).

Ja 3 mg blisters(islaicigi nav pieejams, tas jaaizvieto ar diviem 1 mg blisteriem un riipigi jakontrol&
glikozes Itmeni$ asinis.

1 mg blisters inhal€jama insulina ir aptuveni ekvivalents 3 SV subkutani ievadama, atras darbibas
cilvéka insulia. Tadeé] EXUBERA piesardzigi jalieto pacientiem ar samazinatu kermena svaru.
Nerekomendg lietot EXUBERA pacientiem, kuriem nepiecieSama devas titréSana mazak neka 1 mg
(skattt apakSpunktu 4.2).

Hipoglikémija
Hipoglikémija ir insulina terapijas, tostarp EXUBERA un daudzu peroralo pretdiabéta lidzeklu
visbiezaka nevelama blakusparadiba, kas rodas tad, ja insulina deva attieciba pret vajadzibu pec

insulina ir parak augsta.

Smagas hipoglikémijas 1ekmes, seviski tad, ja tas atkartojas, var radit neirologisku bojajumu. Tlgstosas
vai smagas hipoglikémijas epizodes var biit bistamas dzivibai.



Hipoglikémijas simptomi parasti sakas peksni. Tie var biit auksti sviedri, v€sa, bala ada, nespéks,
nervozitate vai tremors, uztraukums, neraksturigs nogurums vai vajums, apjukums, koncentréSanas
griitibas, miegainiba, parmérigs izsalkums, redzes izmainas, galvassapes, slikta diiSa un paatrinata
sirdsdarbiba. Smaga hipoglikémija var izpausties ar bezsamanu un/vai krampjiem, ka rezultata var
iestaties parejosa vai neatgriezeniska smadzenu funkcijas pasliktinaSanas vai pat nave.

Hipoglikémiju parasti var korigét ar talitéju oglhidratu uznemsanu. Lai to izdaritu nekavgjoties,
pacientam visu laiku Iidzi janésa glikoze.

Izlaista vai neplanota maltite un aktivas fiziskas nodarbes var izraisit hipoglikémiju. Pacientiem,
kuriem glikozes kontrole asinis ir ievérojami uzlabota, pieméram, intensificgjot insulina terapiju, var
izmaintties vinu ierastie hipoglik&€mijas bridinajuma simptomi, tapec vini par to ir jainforme

Parasti pacientiem ar ilgstosu diab&ta vesturi bridinajuma simptomi var izzust.

Daziem pacientiem, kuriem bija hipoglikemijas reakcijas pec dzivnieku izcelsmes insulina nomainas
uz cilvéka insulinu, agrinie hipoglik€mijas bridinajuma simptomi bija mazak izteikti vai tie bija

savadaki, neka tie, kurus noveroja lietojot ieprieks€jo insulmu.

Pirms ce]oSanas starp dazadam laika joslam, pacientam jaiesaka konsulteties ar arstu, jo insulina
lietoSana un maltites var€tu biit citos laikos.

Neadekvata deva vai arstéSanas partraukSana, Tpasi insulina atkafiga'diabeta pacientiem, var radit
hiperglikémiju un diabétisko ketoacidozi, kas ir potenciali letali.stavokli.

Lietojot vairakus pretdiabéta lidzeklus, rlipigi japielago katra preparata deva, lai panaktu optimalo
devu, kada nepiecieSama vélama farmakologiska efekta‘sasniegsanai.

Vajadziba p&c insulina var mainities arpuskartas situacijas, piemeéram, slimibas, emocionalu
pardzivojumu vai stresa laika.

Plau$u sistémas droSiba

Pamata plausu slimibas

EXUBERA nedrikst lietot pacientiem ar plausu slimibam, tadam ka astma un HOPS, jo ir ierobezoti
dati par drosu lietoSanu Siem pacientiem.

Vienlaiciga bronhodilatateru, tadu ka salbutamola lietoSana, var palielinat EXUBERA absorbciju, kad
ta lietota akiity respitatoru simptomu mazinasanai, tade] var palielinaties hipoglikemijas risks (skatit

apaksSpunktu 4¢5):

ElpoSanas sistéma

Reti var biit bronhospazmas. Jebkuram pacientam, kuram ir bijusi §1 reakcija, japartrauc EXUBERA
lietoSana un nekavgjoties javeic medicinisks novert§jums. Atkartota EXUBERA nozimé$ana prasa
rupigu riska izvertgjumu un to var nozimét tikai stingra mediciniska uzraudziba ar adekvatu kltisko
aprikojumu.

Plausu funkcijas samazinasanas

Kliniskos p&tijumos ir konstatetas nelielas, bet konsekventas atSkiribas arstéto grupas, mazinoties
plausu funkcijai (ipasi fors€tam izelpas tilpumam viena sekundé (FEV;)) par labu pacientiem, kuri
sanéma salidzinoso terapiju. Kliiskos pétijumos, kas ilga lidz diviem gadiem, nenovéroja turpmaku
pasliktina$anos p&c 3-6 ménesiem. Sis nelielas atkiribas arstéto grupas izzuda 6 nedélu laika pec 2
gadu ilgas terapijas partrauksSanas (skatit apak$punktus 4.8 un 5.1).



Visiem pacientiem, uzsakot EXUBERA terapiju, janosaka plausu funkcionalie raditaji (piem&ram,
FEV, spirometrijas raditajs). Inhalgjama cilvéka insulina efektivitate un drosiba pacientiem, kuriem
FEV, raditajs terapijas sakuma ir < 70%, nav pétita, tade] inhal&jama cilvéka insulina lietoSana Saja
pacientu grupa nav ieteicama. Atkartotu plausu funkcionalo raditaju noteikSanu rekomendé péc
pirmajiem 6 terapijas méneSiem. Ja 6 ménesu laika FEV, samazinaSanas mazaka par 15%, spirometrija
jaatkarto p&c viena gada un tad katru gadu. Ja 6 ménesu laika FEV, samazinas par 15-20% vai vairak
par 500 ml no sakuma plausu funkcijas izmeklgjuma, spirometrija jaatkarto péc 3 ménesiem.

Pacientiem ar apstiprinatu (t.i. vismaz divos sekojoSos testos, ar 3 11dz 4 nedelu intervalu) FEV,
samazinasanos par >20% no sakuma raditajiem, terapija ir japartrauc un pacienti janovero pec
kliniskas nepiecieSamibas. Nav pieredzes EXUBERA terapijas atsakSanai pacientiem, kuriem plausu
funkcija atjaunojas.

Pacientiem, kuriem EXUBERA lietosanas laika attistas aizdusa, japarbauda plausu un sirds siste€mas.
Ja paradas plausu tuska vai kliniski nozimiga plausu funkcijas samazinasanas, EXUBER A"lictosana

japartrauc un terapija janomaina uz injicgjamo insulinu.

Interkurenta respiratora slimiba

Klmiskos pétijumos pacienti ar interkurentu respiratoru slimibu (piem., btenhitu, augsgjo elpcelu
infekcijam) sangma EXUBERA. Sajos pétijumos netika novérots paaugstinatshipoglikémijas risks vai
vaja glikeémiska kontrole. Interkurentas respiratoras slimibas laika atkariba no individuala stavokla var
biit nepiecieSams biezak parbaudit glikozes koncentraciju asinis trpielagot devu (skatit apakspunktu
4.2). Nav pieredzes EXUBERA lietoSana pacientiem ar pneimoniju.

Agrakie smeketaji

Kliniskajos p&tijumos, kas veikti ar EXUBERA, ir konstatéti 6 jauni primara plausu véza gadijumi ar
EXUBERA arstétiem pacientiem, un viens jauns gadijums starp pacientiem, kuri lietoja salidzinosSas
zales. P&cregistracijas uzraudzibas laika sanemts ‘1, ziflojums par primara plausu véza gadijumu ar
EXUBERA arstétam pacientam. EXUBERA kontrol&tos kliniskos p&tijumos jauna primara plausu
v€Za biezums uz 100 pacientgadiem, lietojot, EXUBERA, bija 0,130 (5 gadijumi uz vairak neka 3800
pacientgadiem) un 0,03 (1 gadijums uz vairak neka 3900 pacientgadiem) pacientu grupa, kuri sanéma
salidzinoSas zales. Ir bijusi parak mazgadijumi, lai noteiktu, vai Sie gadijumi ir saistiti ar EXUBERA
lietoSanu. Visi pacienti, kuriem tika diagnosticéts plausu vézis, agrak ir smekejusi.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Daudzas vielas ietekme glikozes metabolismu, un to dél var bt nepiecieSama insulina devas
pielagosana.

Pie vielam, kas (var pastiprinat glikozes Iimena asinis pazeminoSo iedarbibu un paaugstinat tieksmi uz
hipoglikemijupieder peroralie pretdiabeta Iidzekli, angiotenzina konvert&josa enzima (AKE)
inhibitori, monoaminooksidazes (MAQ) inhibitori, neselektivie beta-blokatori, salicilati un
sulfanilamidu grupas antibiotikas.

Nozimgjot salbutamolu pirms EXUBERA, var palielinaties insulina absorbcija (skatit apakSpunktu
5.2).

Flutikazona nozimesana pirms EXUBERA neietekmg insulina absorbciju (skatit apakspunktu 5.2).
Aktiviem sméketajiem ieverojami paaugstinas, turpretim, veseliem nesméketajiem, kuri atrodas pasiva
tabakas diimu ietekmé, samazinas EXUBERA absorbcijas atrums un apjoms (skatit apakspunktu 4.3
un 5.2).

Pie vielam, kas var pavajinat glikozes Iimena asinis pazemino$o iedarbibu, pieder kortikosteroidi,
danazols, peroralie kontraceptivie Iidzekli, vairogdziedzera hormoni, augSanas hormons,



simpatomimétiskie lidzekli un tiazidi. Oktreotids/lanreotids var samazinat vai paaugstinat
nepieciesamibu pec insulina.

Beta-blokatori var masket hipoglikémijas simptomus. Alkohols var pastiprinat un paildzinat insulina
hipoglikemizgjoso efektu.

Pacientiem bez diabgta ar vieglu — vidgji izteiktu astmu, lietojot EXUBERA 10 mintites pirms
salbutamola, netika ietekméts salbutamola bronhodilat&josais efekts.

Kada ietekme ir citiem medikamentiem, kas maina absorbciju plausas vai plausu caurlaidibu, nav
pétita. Ja Sadus pacientus arste ar inhal&jamo cilvéka insulinu, biezi japarbauda glikozes koncentracija
asinis un atbilstoSi tai japielago deva. Sadi medikamenti Iidztekus EXUBERA jalieto piesardzigi.

4.6  Gritnieciba un zidiSana

Nav kliniskas pieredzes par EXUBERA lietosanu griitniecibas laika. Inhal&jamais insulins biezi rada
antivielas pret insulinu, kuru risks auglim nav zinams. Tapeéc EXUBERA nedrikstlictot griitniecibas
laika. Ja pacientei lietojot EXUBERA iest3jas griitnieciba, tad inhalgéjamo insulinu janomaina ar
atbilstoSu subkutani ievadamu insulinu.

Matem, kas baro b&rnu ar kriiti, var biit nepiecieSama devas pielagoSanasun diétas korekcija.

4.7 letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot'mehanismus

Tapat ka citu insulinu lietosanas gadijuma hipoglikémijas rezultata pacientam var pavajinaties
koncentrésanas un reakcijas sp&jas. Tas var radit risku situacijas, kuras Sim sp&jam ir Tpasa nozime
(piem@ram, vadot automasinu vai apkalpojot mehanismus).

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosiba, lietojot EXUBERA vienu vai kombinagija ar subkutano insulinu, vai iekskigi lietojamam
zalém, tika izverteta kliniskos p&tijumosvairak ka 2700 pacientiem ar 1. tipa vai 2. tipa diabgtu,

ieskaitot vairak ka 1975 pacientu petijumasbija ilgak ka 6 menesus un 745 pacientu ilgak ka 2 gadus.

Tabula noraditas blakusparadibas, kas novérotas kontrol&tos kliniskos pe&tijumos, kuros iesaistiti vairak
ka 1970 pacienti, kuri lietoja, EXUBERA.

Organisma Loti biezi Biezi Retak
sistéma (21/10) (=1/100, <1/10) (=1/1000, <1/100)
Infekcijas un
infestacijas
Metabolisma un Hipoglikeémija
baroSanas
traucgjumi
Respiratoras, kriisu Klepus Aizdusa Deguna asinoSana
kurvja un videnes Produktivs klepus Bronhospazma
slimibas Rikles kairinajums Aizsmakums
Sausums kakla Disfonija

Faringolaringealas sapes

Mandelu slimibas

Kunga-zarnu trakta Sausa mute
traucgjumi
Vispargji Sapes kriitis
traucgjumi un
reakcijas

1evadiSanas vieta




Piezime: Visas kliniskajas programmas, ieskaitot paplasinatos p&tijumus, bija divi zinojumi par
izsvidumu pleiras dobuma, kuru nevar izslegt, ka tas var biit ar arst€Sanu saistits efekts.

Hipoglikémija

Tapat ka citiem insuliniem, hipoglik€mija bija viena no biezakajam blakusparadibam, ko novéroja ar
EXUBERA arstétiem pacientiem.

Klepus

Klepus paradijas dazu sekunzu lidz minaisu laika p&c insulina inhalacijas, un galvenokart bija vieglas
pakapes. Klepus ar laiku samazinajas. Viens procents pacientu klepus dg] arsteSanu ar EXUBERA
partrauca.

Aizdusa

Vairums gadijumos (>95%) aizdusa bija viegla [idz vidg&ji izteikta. 0,4% gadijumes ar EXUBERA
arsteti pacienti aizdusas d€| partrauca arstésanu.

Sapes kriits.

Dazada veida simptomi no kriSu kurvja puses tika trakteti ka ar arste§anu saistitas blakusparadibas un
bija attiecinami uz nespecifiskam sapem kriitts. Vairums gadijumes (395%) §is blakusparadibas bija
viegli l1dz vidgji izteiktas. Viens pacients, kurs sanema EXUBERAwun yiens, kur$ sanéma salidzinoso
terapiju, partrauca arst€Sanu de] sapem kriitts. Butiski, ka dazadu ¢elonu raditas ar koronaro arteriju
slimibu saistitas nevélamas blakusparadibas, tadas ka angina,pectoris vai miokarda infarkts, netika
noverotas biezak, lietojot EXUBERA.

Citas reakcijas

FEV, samazinaSanas

Ir konstat&tas relativi nelielas atSkiribas arstéto grupas, samazinoties FEV, par labu tiem, kuri sanéma
salidzinoSo terapiju. Kliniskos petijumos, kas ilga [idz 2 gadiem nenovéroja turpmaku pasliktinasanos
péc 3-6 ménesiem. Sis nelielas at§kiribasarstéto grupas izzuda 6 nedélu laika pec 2 gadu ilgas
terapijas partraukSanas (skatit apakSpunktus 4.4 un 5.1).

FEV, samazina$anos no sakuma Itmena par 15% novéro 1,3% ar EXUBERA arstétiem 1. tipa diab&ta
pacientiem un 5,0% ar EXUBERA arstétiem 2. tipa diab&ta pacientiem.

Insulina antivielas

Arste3ands laikd.ar visu veidu insuliniem, ieskaitot EXUBERA, var attistities antivielas pret insulinu.
Klmiskos pgtyjimos antivielas pret insultnu attistijas daudz biezak un vidgjais insulina antivielu
Iimenis bija‘augstaks pacientiem, kuri nomainija SkistoSo cilvéka insulinu pret EXUBERA, salidzinot
ar pacientiem, kuri palika pie $kisto$a cilveka insulina. Insulina antivielu Itmenis bija augstaks
pacientiem ar 1.tipa diab&tu, salidzinot ar pacientiem, kuriem bija 2. tipa diab&ts un izlidzinajas 6-12
ménesu laika abas grupas. Kliniska nozime $im antivielam nav noteikta.

Hipersensitivitates reakcijas

Tapat ka lietojot citus insulinus, ieskaitot EXUBERA, atseviskos gadijumos var rasties generalizéta
alergiska reakcija. Sada reakcija pret insulinu vai paligvielam var izpausties, pieméram, ar
generalizétam adas reakcijam, angioneirotisko tlisku, bronhospazmu, hipotensiju un $oku, un var biit
dzivibai bistama (skatit apakSpunktu 4.4 Elposanas sistéma).

Tuska un refrakcijas traucéjumi




Insulina terapija var radit natrija aizturi organisma un tiisku. Acu refrakcijas traucéjumus var noveérot
uzsakot terapiju ar insulinu. Sie efekti parasti ir parejosi.

4.9 Pardozeésana

Hipoglikémija rodas tad, ja ievadits uznemtajam uzturam, energijas izlietojumam vai ka vienam, ta
otram neatbilstoSs insulina daudzums.

Vieglu hipoglikémijas epizodi parasti var noverst ar oglhidratu peroralu uznemsanu. Var bit
nepiecieSama preparata dozg€Sanas, €Sanas rezZima vai fiziskas aktivitates korekcija.

Smagakos gadijumos, kas noris ar komu, krampjiem vai neirologiskiem traucéjumiem, hipoglikémiju
var noverst intramuskulari/subkutani ievadot glikagonu (0,5-1 mg) vai intravenozi — koncentrétu
glikozes skidumu. Ja pacientam 10-15 mintisu laika nav reakcijas uz glikagonu, glikoze jaievada art
intravenozi.

Atgistot samanu, pacientam rekomendé oglhidratus uznemt perorali, lai novérstu recidivu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: pretdiabéta lidzekli, ATK kods: A10AFOL.

Darbibas mehanisms

Cilveka insulins pazemina glikozes ITmeni asinis un veicina anabolos procesus, bez tam, pavajinot
katabolos procesus, stimulé glikozes iekltiSanu Stinas, kawari glikogéna veidosanos muskulos un aknas
un uzlabo piruvata utilizaciju. Tas kave glikogenolizi un glikoneogenézi, pastiprina lipogenézi aknas
un taukaudos, un kave lipolizi. Bez tam tas atvieglo @minoskabju iekltiSanu §tinas, veicina proteinu
sint€zi un pastiprina kalija uznemsanu $tinas.

Inhalgjamam cilvéka insultnam tapat ka atras darbibas insulina analogiem, hipoglikemizgjosa
aktivitate iesakas atrak neka subkutani,ievadamajam skistoSajam cilveka insulinam. Inhalgjamais
cilveka insulins darbojas praktiski tikpat ilgi ka subkutani ievadamais atras darbibas cilveka insulins
un ilgak neka atras darbibas.insulina analogi (skatit 1.attelu).

oo | SC Lispro (18 U)
o - _‘ Exubera (6 mg)
S / Atras darbibas
< %;m- cilvéka
S g 1 . insulins (18 U)
g2 ]
v S 1
= g1
10
N
>
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1.attels. Normalizéts vidgjais glikozes inflizijas atrums (GIA) pret katra p&tijuma iesaistita dalibnieka
arst€Sanas GIAmax, salidzinot ar laiku veseliem brivpratigajiem.

P&c cilveka insulina inhalacijas glikozes limeni samazinosa darbiba sakas 10—20 mintsu laika,
maksimalais efekts tiek sasniegts aptuveni 2 stundas p&c inhalacijas. Darbiba ilgst apméram 6 stundas.



Pacientiem ar 1. tipa vai 2. tipa diab&tu inhaléjamam cilvéka insulinam ir atraks glikozes Iimena
samazino$a efekta sakums pirmajas stundas p&c devas ievadiSanas, neka subkutani ievadamajam atras
iedarbibas cilvéka insulinam.

1. un 2. tipa diabéta pacientu vidii inhalgjama insulina glikozes limena samazinosas aktivitates
individuala variabilitate visuma bija lidziga subkutani ievadama atras darbibas insulna aktivitates
variabilitatei.

Inhalgjama cilvéka insulina lieto$ana ir saistita ar antivielu pret insulinu biezaku veido$anos un limena
picaugumu. Perspektiva pétnieciska 6 ménesus ilga p&tijuma ar 1. tipa diab&ta pacientiem netika
konstatets, ka arst€Sanas ar inhal&jamo cilvéka insulinu biitu mainijusi glikozes farmakodinamiku.

Kliniskos pétijumos iegutie dati

1. tipa vai 2. tipa diabeta kontrol&tie kltniskie p&tijumi paradija, ka ar EXUBERA sasniedz un uztur
efektivu glike€mijas kontroli, kas ir Iidzvertiga kontrolei, kas panakta ar subkutani ievadamo atras
darbibas cilveka insulinu.

1. tipa diab&ts

1.tipa diab&tam veltitos kliniskos p&tijumos pacientiem, kuru terapijas reZimsietvera EXUBERA
kombinacija ar ilgstosas vai vidgji ilgas darbibas insulinu, HbA ¢ samazinajas tada pasa pakapé ka
pacientiem, kuri lietoja tikai subkutani ievadamu insulinu. Procentualais®pacientu skaits, kuriem tika
sasniegts planotais HbA1c<7,0%, abas grupas bija salidzinosi viénads.

Tuksa dasa glikozes limenis plazma pacientiem, kuru terapijasrezims-ietvéra EXUBERA, bija
ieveérojami zemaks neka pacientiem, kuri arstgjas tikai ar subkutani ievadamo atras darbibas cilveka
insulinu

2. tipa diab&ts

Kliniska p&tijuma pacientiem ar 2.tipa diab&tu, kuri lietoja EXUBERA kombinacija ar ilgstosas vai
vidgji ilgas darbibas insulinu, HbA 1¢ samazinajas tada pasa pakapé ka pacientiem, kuri lietoja tikai
subkutani ievadamu insulinu.

Tuksa diisa glikozes limenis plazma pacientiem, kuru terapijas rezims ietvéra EXUBERA, bija
ieverojami zemaks neka pacientiem, kuri arst€jas tikai ar subkutani ievadamo skistoSo cilveka
insulinu.

Kliniskos p&tijumos, kurosstika iesaistiti pacienti ar nepietickami kontrol&tu 2. tipa diabetu, lietojot
tikai peroralas zalesgpacientiem, kuri lietoja EXUBERA vienu paSu vai kombinacija ar peroraliem
lidzekliem, HbA T uzlabojas lielaka méra neka pacientiem, kuri arstgjas tikai ar peroraliem
lidzekliem.. Liglakaja So petijumu dala, procentuali to pacientu skaits, kuri sasniedza HbA1¢<7,0% un
kuru terapijas rézuma ietilpa EXUBERA, bija augstaks salidzinajuma ar pacientu skaitu, kuri sanéma
peroralos lidzeK]us. Pacientiem ar 2. tipa diab@tu, kas bija pietiekami kontrol&ts ar perorali lietojamiem
lidzekliem, turpmak nebija nepiecieSamas inhalgjamais insulins.

FEV, samazinasanas

Lai noteiktu FEV, izmainas lietojot EXUBERA pacientiem ar 1. un 2. tipa diab&tu veica
randomiz&tus, atklatus p&tijumus ar paralélam grupam. Ka EXUBERA, ta arT salidzino$as terapijas
grupas $o petijumu laika konstatéta plausu funkcijas samazinasanas (2. un 3. att€ls). Nelielas atSkiribas
terapijas grupas (par labu salidzinosai terapijai), salidzinot ar p&tjjuma sakumu, konstatgja pacientiem
ar 1. tipa diab&tu - 0,034 L un 0,039 L pacientiem ar 2. tipa diab&tu p&c 2 gadu terapijas.

FEV, samazinasanas no sakuma Itmena par 15% novéro 1,3% ar EXUBERA arstetiem un 1,0% ar

salidzinoSo terapiju arstetiem 1. tipa diab&ta pacientiem un 5,0% ar EXUBERA arstétiem un 3,4% ar
salidzinoSo terapiju arstetiem 2. tipa diab&ta pacientiem.
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—— INH
—M— Comparator

-0.1
-0.15
-0.2
-0.25
-0.3 4
-0.35 -
-0.4 4
-0.45
-0.5

(Videjais +/- Standarta novirze)

FEV, izmainas no sakuma stavokla (L)

Sakums 12 24 36 48 60 72 84 96 LOCF

Vizite (nedelas)

N=Subjektu skaits sakuma, 12. nedela, 24. nedela, 36. nedela, 48. nedela, 60. nedela, 72.
nedela, 84. nedela , 96. nedela, LOCF.

INH N=231, 233, 233, 235, 235, 226, 217, 208, 236. Salidzino3a terapija N=238, 252, 248, 252,
249, 230, 224, 216, 253.

INH — inhal&jamais insulins
Comperator — salidzino$a terapija

2. attels. Noverotas FEV, (L) sakuma izmainas pacientiem ar 1. tipa cukura diab&tu.

® INH
Comparator
INH Washout

o

FEV;izmainas no sakuma stavokla (L)
(Videjais +/- Standarta novirze)

SalidzinoSa faze I -zskaloSanas periods--|
T T T T |

Sakums 24 36 52 65 78 91 104 +6  +12

Visit (weeks)

N=Subjektu skaits sakuma, 52. nedela, 104. nedela, +6. nedela, +12.nedela
INH un INH izskaloSanas periods N=158, 155, 143, 139, 123.
SalidzinoSa terapija N=145, 143, 125, 129, 120.

Visit (weeks) — Vizite (ned€las)
INH — Inhal&jamais insulins

Comparator — Salidzinosa terapija
INH washout - Inhaléjama insulina izskaloSanas periods

3. attels. Noverotas FEV, (L) sakuma izmainas pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu.
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2/3 fazes petijumos 9 no 2498 pacientiem arst€Sanu ar EXUBERA partrauca sakara ar elpoSanas
funkcijas pazeminasanos un petijumu beidzot, vinu FEV, bija par >15% mazaks, salidzinot ar
pétijuma sakumu. Siem pacientiem vidgji FEV, samazinajas par 21% (diapazona no 16% - 33%) no
sakuma raditajiem, sanemot EXUBERA vidgji 23 ménesus. 6-iem no pétijumu partraukusajiem
pacientiem veica atkartotu elpoSanas funkcijas parbaudi un5 no tiem konstatgja izteiktu FEV,
palielinasanos, partraucot terapiju, bet vienam talaku samazinasanos pec petjjuma beigam
nekonstat€ja. Nav turpmakas pieejamas informacijas par atlikuSajiem 3 pacientiem, kuri partrauca
terapiju.

FEV, atgriezeniskums

Pacientiem ar 1. tipa diab&tu nelielas atSkiribas arstéto grupa izzuda (0,01L par labu salidzinosai
terapijai) 2 nedelu laika pec EXUBERA 12 nedglu ilgas terapijas partraukSanas. Pacientiem ar 2. tipa
diab&tu nelielas atskiribas arsteto grupa izzuda (0,39L par labu salidzinosai terapijai) 6 nedelu laika
pec EXUBERA 2 gadu ilgas terapijas partrauksSanas (3. att€ls). Mazakaja grupa (n=36), kara bija gan
1. tipa diab&ta pacienti, gan 2. tipa diabgta pacienti un kuri terapija saneéma EXUBER Ax>"36,ménesus,
pec terapijas partrauksanas vid&jais FEV, palielinajas par 0,036L turpmako 6 menesu laika.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Inhal&jamais cilvéka insulins organisma nonak caur plausam. Véseliem'pacientiem un pacientiem ar
1. tipa vai 2. tipa diab&tu inhal&jamais cilvéka insulins absorbgjas tikpat atri ka atras darbibas insulina
analogi, bet atrak neka Skistosais cilvéka insulins (skatit 4. att€h).

&0

70

EXUBERA (4 MQG)

—&—Inhaled Insulin

/ —a—Subcutaneous Insulin

Atras darbibas cilvéka
insulns (12 SV)

Concentration (uU/ml)
e

20

Change From Baseline Serum Free Insulin

n an RO qn 1n 1AM 1\n 21n 240 27N ann 3an aRN

Laiks (min)

Change from’Baseline Serum Free Insulin = Novirze no sakotng&jas briva insulina koncentracijas
seruma (uDV/ml)

Inhaled Insulin = Inhal&jamais insulins

Subcutaneous Insulin = Subkutani ievadamais insulins

4. attéls. Briva insulina koncentracijas seruma (uDV/ml) vidgjas parmainas péc 4 mg cilvéka insulina
inhal@Sanas vai 12 SV atras darbibas cilveka insulina subkutanas injicgSanas adipoziem pacientiem ar
2. tipa diabetu.

Laiks I1dz insulina maksimalas koncentracijas (Tm.x) sasniegSanai parasti ir uz pusi mazaks neka
subkutani ievadamajam atras darbibas cilvéka insulinam. P&c cilvéka insulina inhaléSanas maksimala
insulina koncentracija kopuma tiek sasniegta péc 45 miniitém. Starp pacientiem ar 1. vai 2. tipa
diabgtu laika variabilitate [idz insulina koncentracijas maksimalajam Iimenim bija mazaka
inhalgjamam cilvéka insulinam neka subkutani ievadamajam atras darbibas cilvéka insultnam.
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Pacientiem ar 1. tipa diab&tu inhal&jama cilveka insulina AUC individuala variabilitate bija Iidziga
subkutani ievadama atras darbibas cilveka insulina AUC individualai variabilitatei. Cmax individuala
variabilitate inhaléjamam insulinam bija lielaka neka subkutani ievadamajam atras darbibas cilvéka
insultnam. Adipoziem pacientiem ar 2. tipa diab&tu AUC un Cmax individualas atSkiribas bija tadas
pasas vai mazakas, neka lietojot subkutani ievadamo atras darbibas cilveka insulinu.

EXUBERA relativa biopieejamiba, salidzinot ar subkutano atras darbibas cilvéka insulinu, ir apm&ram
10%. Pretgji subkutana insulina preparatiem, EXUBERA biopieejamibu neietekmé kermena masas
indekss.

Petfjuma ar veseliem pacientiem, kuri inhal&ja maksimali divu viena vai dazada stipruma blisteru
saturu, t.i.,, no 1 mg lidz 6 mg, inhal&jama cilveka insulina sistémiska iedarbiba (AUC un Cmax)
pieauga proporcionali devai. Petijuma, kura tika salidzinata tris 1 mg blisteru doz€Sanas forma ar
vienu 3 mg blistera dozésanas formu, p&c tris 1 mg blisteru satura inhalacijas Cmax bija par 30% un
AUC — par 40% lielaks neka péc viena 3 mg blistera satura inhalacijas, jaatzime, ka tis,l mg blisteri
nav aizvietojami ar vienu 3 mg blisteri (skatit apakSpunktus 2, 4.2 un 4.4).

Veseliem pacientiem noveroja, ka biopieejamiba tris 1 mg vienibas devas blisteriem ir augstaka
apméram par 40%, salidzinot ar vienu 3 mg vienibas devas blisteri. Biopieejamibas atSkiribas
izskaidrojams ar dazadu masas energijas attiecibu starp 1 mg un 3 mg devu blisteriem, jo ar mazaku
pulvera daudzumu blisterT inhalators ir efektivaks, sadalot vai deaglometgjot pulveri, ta radot lielaku
daudzumu mazaka izméra aerodinamiskas dalinas 1 mg blisterT (Skatit apakSpunktus 2, 4.2 un 4.4).

Izplatiba

Inhalgjot vienu cilvéka insulina devu, apm&ram 30% no'kopgja blistera satura paliek blisterT vai
inhalatora, 20% nogulsngjas mute un rikle, 10% nonak'elpcelos un 40% sasniedz dzilakos plausu
audus.

P&tfjumos ar dzivniekiem nav konstatgts, ka inhalgjamais cilvéka insulins uzkratos plausas.

Ipasas populacijas

SmeékeéSana

Smek&sana ieverojami pastiprina inhalgjama cilveka insulina absorbcijas atrumu un apjomu (C x
apméram par 3-5 reiz€m umAUC par 2-3 reiz€m augstak) un tadejadi palielinot hipoglikémijas risku
(skattt apakSpunktus4.3 un'4.5).

Kad kontroleta’eksperimentala vide EXUBERA san&ma veseli brivpratigie, kuri 2 stundas bija pasiva
cigareSudumu ietekme, insultna AUC un C,, attiecigi samazinajas apméram par 17 lidz 30% (skatit

apakspunktu 445).

Respiratoras slimibas (plausu slimiba ka pamatslimiba)

Pacientiem bez diabgta ar vieglu-vidgji izteiktu astmu, kuri san€ma inhal&jamo insulinu, bet nesanéma
bronhodilatorus, AUC un C,,,x bija nedaudz mazaks neka pacientiem bez astmas.

Pacientiem ar HOPS, kuriem nav diab&ta, inhalgjama cilvéka insulina uzstksanas ir nedaudz lielaka
neka pacientiem bez HOPS (skatit apaksSpunktu 4.4).

Pacientiem bez diabéta ar vieglu-vidgji izteiktu astmu, lietojot salbutamolu 30 mintites pirms

EXUBERA, insulina AUC un C,,,x paaugstinajas par 25 Iidz 50% salidzinot ar pacientiem, kuriem
EXUBERA bija lietota viena pati (skatit apakSpunktus 4.2 un 4.5).
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Lietojot flutikonazolu 30 miniites pirms EXUBERA, pacientiem bez diab&ta ar vieglu-vidgji izteiktu
astmu, netika ietekméta EXUBERA farmakokingtika (skatit apakSpunktu 4.5).

Nieru darbibas traucéjumi

Nieru darbibas traucgjumu ietekme uz inhalgjama cilvéka insulina absorbciju nav pétita (skatit
apak$punktu 4.2).

Aknu darbibas traucéjumi

Aknu darbibas traucgjumu ietekme uz inhalgjama cilvéka insulina absorbciju nav pétita (skatit
apak$punktu 4.2).

Dzimums

Pacientu grupas ar diab&tu un bez diabgta inhalg€jama cilvéka insulina absorbcija viriesiem un
sievietém neatskiras.

Beérni un pusaudzi

Berniem (6—11 gadu vecuma) un pusaudziem (12—-17 gadu vecuma) ar J=tipa.diab&tu inhal€jamais
cilveka insulins absorbé&jas atrak neka atras darbibas cilveka insulins.dnhalgama cilveéka insulina
biopieejamibas attieciba pret subkutani ievadama atras darbibas Cilveéka‘insulina biopieejamibu bija
tuva tai, kada ta ir pieaugusiem pacientiem ar 1. tipa diab&tu (skatttapaksSpunktu 4.2).

Gados vecaki cilveki

Gados vecakiem cilvékiem ar 2. tipa diab&tu inhalgjamais)cilvéka insulins absorbgjas atrak neka
subkutani ievaditais $kistosais cilveka insulins. Inhal€jama cilvéka insulina biopieejamibas attieciba
pret subkutani ievadama $kistosa cilvéka insulina‘biopieejamibu bija tuva tai, kada ta ir gados
jaunakiem pieaugusiem pacientiem ar 2. tipa diabgtu.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Lidz 6 ménesu ilgi inhalaciju toKsicitates petijumi zurkam un pertikiem nav devusi pieradijumus par
insulina inhalacijas pulvera ipasu risku uz respiratoro sist€ému.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Mannits,

glicins,

natrija citrats (dihidrata forma),

natrija hidroksids

6.2 Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3 UzglabaSanas laiks

2 gadi.

P&c iepakojuma folijas pirmas atveérSanas : 3 ménesi.
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6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Uzglabat temperatiira lidz 30°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no mitruma.

Pec iepakojuma pleves atversanas: uzglabat Iidz 25°C.
Vienibas devas blisterus neatdzesét un nesasaldét.

Inhalatoru un ta sastavdalas uzglabat un lietot sausa vieta.

Insulina inhalatoru neatdzesét un nesasaldet.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Viena blistera plaksnite satur 6 perfor€tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda (PVH/aluminijs).
Piecas blisterplaksnites kopa ar mitruma adsorbentu ievietotas no caurspidigas plastmasas (PET)
izgatavota formeta kastite, ko sedz caurspidigas plastmasas (PET) vacins. Kastite ievalegtalamingtas
pléves maisina ar mitruma adsorbentu.

Pieejamie iepakojuma lielumi:

o kartona karba satur 30 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar yiénu'devu kontiirligzda
(1 maisinu)

. kartona karba satur 60 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blistesus-ar yienu devu kontiirligzda
(2 maisinus)

. kartona karba satur 90 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus)

. kartona karba satur 180 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienu devu konturligzda
(6 maisinus)

° kartona karba satur 270 x 1 PV H/aluminija perforgtus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(9 maisinus)

o kartona karba satur 60"%=1'PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(2 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

o kartona kagba satur 270 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu konturligzda
(9 maisifas) un 6 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

. komplekts satur 90 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu konturligzda
(3 maisinus), 1 insulina inhalatoru, 1 rezerves kameru un 6 rezerves insulina atbrivosanas
vienibas (IAV)
Papildus iepakojuma ir insulina inhalators, insulina atbrivoSanas vienibas un rezerves kamera.
Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.
6.6  IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavosanu lieto$anai
EXUBERA blisterus ar vienibas devu drikst lietot tikai izmantojot insulina inhalatoru.

Insulina inhalators jamaina vienu reizi gada.

Insulina atbrivoSanas vieniba janomaina ik p&c 2 ned€lam.
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Ja insulina inhalatoru lietoSanas laika neti§am ietekmg loti liels mitrums, tas parasti izraisa mazakas
insulina devas atbrivoSanos no inhalatora. Saja gadijuma insulina atbrivoSanas vieniba (IAV)
janomaina pirms nakos$as inhalacijas (skatit apakSpunktu 4.4).

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Pfizer Limited
Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13, 9NJ
Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

EU/1/05/327/001
EU/1/05/327/002
EU/1/05/327/003
EU/1/05/327/004
EU/1/05/327/005
EU/1/05/327/006
EU/1/05/327/007
EU/1/05/327/008

9. REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

24/01/2006

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 3 mg inhalacijas pulveris, dalits.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katrs vienibas devas blisters satur 3 mg cilvéka insulina (insulin human).

Tr1s 1 mg cilvéka insulina blisteru ekspozicija ir ievérojami lielaka neka viena 3 mg blistera
ekspozicija. Tapéc 3 mg blisters nav aizstajams ar tris 1 mg blisteriem (skatit apakSpunktus 4.2, 4.4 un
5.2).

Iegiits ar rekombinantu DNS tehnologiju no Escherichia coli.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA
Inhalacijas pulveris, dalits.

Balts pulveris.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas

EXUBERA indicgta 2. tipa cukura diabgta arst€sanai’pieaugusiem, kas nav adekvati kontrol&ta ar
iekskigi lietojamam pretdiabéta zalem, un kurieém nepiecieSama insulina terapija.

EXUBERA ir indicéta arT picauguso arstésanai ar 1. tipa cukura diab&tu papildus garas vai vidgji garas
subkutani ievadamam insultnam, ja iesp&jamais ieguvums, pievienojot inhal€jamo insulinu, atsver
iesp&jamo drosibas risku (skatit apak§punktu 4.4).

4.2 Devas un lietoSanas veids

EXUBERA (inhalalgjamais cilvéka insulins) ir atras darbibas cilvéka insulins 1. un 2. tipa diab&ta
arstéSanai. Inhaléjamo cilveka insulinu var lietot vienu paSu vai kombinacija ar peroraliem pretdiabgta
lidzekliem un/¥airgaras vai vidéji garas darbibas subkutani ievadamiem insultniem noluka optimizet
glikemijas konttoli.

EXUBERA'Ir pieejama 1 mg un 3 mg vienibas devas blisteros, kas paredzeta ievadiSanai caur plausam
peroralas inhalacijas veida, izmantojot vienigi insulina inhalatoru.

Tris secigas inhalacijas ar 1 mg vienibas devu blisterT rada ieveérojami augstaku insulina iedarbibu,
neka inhalacija ar vienu 3 mg vienibas devu blister1. Tadegl, tris 1 mg vienibas devas blisterus nedrikst
aizvietot ar vienu 3 mg vienibas devu blisteri (skatit apakSpunktus 2, 4.4 un 5.2).

Inhal&jamais cilvéka insulins iedarbojas atrak neka subkutani ievadits atras darbibas cilvéka insulins.
Saistiba ar atro darbibas sakSanos, inhal€jamais cilvéka insulins jaievada ne atrak ka 10 mintites pirms
malfites.

Sakuma deva un turpmaka dozesana (devas un ievadiSanas laiks) arstam janosaka individuali un

japielago, vadoties péc pacienta individualas reakcijas un vajadzibas p&c insulina (t.i., diétas, fiziskas
aktivitates un dzivesveida).
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Dienas devas un ievadiSanas laiks

Stingru noteikumu insulina dozésanai nav. Tomér ieteicams sakotn&jo dienas devu izveleties pec $adas
formulas:

kermena svars (kg) x 0,15 mg/kg = kopgja dienas deva (mg). Kop&ja dienas deva jasadala tris reizes
devas ievadiSanai pirms maltites.

Orientgjosas vadlinijas EXUBERA pirms-&dienreizes devam uzsakot terapiju, balstitas uz pacienta
kermena svaru, , noraditas 1. tabula:

Pacienta svars Sakuma deva uz Img blisteru skaits 3mg blisteru skaits
&dienreizi deva deva
30-39.9 kg 1 mg uz &dienreizi 1 -
40 —59,9 kg 2 mg uz &dienreizi 2 -
60 —79,9 kg 3 mg uz &dienreizi - 1
80-99,9 kg 4 mg uz &dienreizi 1 1
1001199 kg 5 mg uz &dienreizi 2 1
120—-1399 kg 6 mg uz &dienreizi - 2

1. tabula: Orientéjosas vadlinijas EXUBERA sakuma, pirms édienreizes‘devai (balstitas uz
pacienta kermena svaru)

1 mg blisters inhalgjama insulina ir aptuveni ekvivalents 3 SV subkutani ievadama, atras darbibas
cilveka insulina. 3 mg blisters inhalgjama insulina ir aptuveni ekvivalents 8 SV subkutani ievadama,
atras darbibas cilvéka insulina. Augstak esosa 1. tabula parada aptuvenu atras darbibas cilveka insulina
SV devu sakotngjai EXUBERA dozéS$anai mg pirms gdienreizes.

Tade] EXUBERA piesardzigi jalieto pacientiem ar samazinatu kermena svaru. Nerekomendg lietot
EXUBERA pacientiem, kuriem nepiecieSamaidevas titréSana mazak neka 1 mg (skatit apakSpunktu
4.4).

Var biit nepiecieSama devas pielagosana atkariba no maltites apjoma un sastava, diennakts laika (no
rita ir lielaka vajadziba péc insulina), glikozes koncentracijas asinTs pirms €$anas, veiktas vai
sagaidamas fiziskas slodzes.

Interkurentu respiratoru slimibu laika (piem&ram, bronhits, augsgja elpoSanas trakta infekcijas)
katram pacientam individdali var biit nepiecieSsama pamatiga glikozes koncentracijas parbaude asinis
un devas korekcija (skatit apakspunktu 4.4).

Sikaka infermacija,par insulina inhalatora lietoSanu sniegta inhalatora lietoSanas instrukcija.

Aknu un nieru‘darbibas traucéjumi

Pacientiem ar aknu vai nieru darbibas trauc&jumiem var biit samazinata vajadziba p&c insulina.

Beérni un pusaudzi

Nav noskaidrots inhalgjama cilveka insulina ilglaicigas lietoSanas drosiba pediatriskiem pacientiem ar
diabgtu, tadel, par 18 gadiem jaunakiem pacientiem, to lietot nav ieteicams (skatit apakSpunktu 5.2).

Gados vecaki cilveki

Ir ierobezota pieredze ar inhal&jamo insulinu pacientiem > par 75 gadiem.

Sastréguma sirds mazspéja
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Pieredze ar inhal&jamo insulinu pacientiem ar sastréguma sirds mazspé&ju ir Joti ierobezota, un ta
lietoSana §adiem pacientiem, kuriem plausu funkcija ir ievérojami traucéta, nav rekomendgjama.

4.3 Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no paligvielam.
Hipoglikémija.

Pacienti EXUBERA terapijas laika nedrikst smeket, un smek&Sana viniem japartrauc ne velak ka

6 ménesus pirms EXUBERA terapijas sakuma. Ja pacients sak vai atsak sméeket, sakara ar pieauguso
hipoglikémijas risku nekavgjoties japartrauc EXUBERA lietoSana un jaizmanto alternativs arstéSanas
veids (skatit apakSpunktu 5.2).

V3aji kontroleta, nestabila vai smaga astma.
Smaga (GOLD III vai IV pakape) hroniska obstruktiva plausu slimiba (HOPS).
4.4 TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Uzsakot arstéSanu ar EXUBERA, pacientiem ir jasanem vispusiga instrukcijayka lietot So inhalatoru
(skatit ILI). Pacientam insulina pulveris jainhal€ caur iemuti 1&éna un nepartraukta inhalacija. Tad
pacientiem 5 sekundes jaaiztur elpa un normali jaizelpo. JaizmanteratbilstoSa standarta inhalacijas
tehnika, lai nodro$inatu zalu optimalu un atbilstosu nokltiSanu organisma.

Pacientiem jaizvairas no zalu paklauSanas stipram mitrumam vai relativa mitruma stavokliem,
pieméram, tvaiks vannas istaba, bridi, kad tiek lietota déyva.

Ja insulina inhalators lietoSanas laika netisam nonak/mitruma ietekm¢, tas parasti izraisa mazakas
insulina devas atbrivosanos no inhalatora. Saja’gadijuma, pirms nakos$as inhalacijas janomaina
insulina atbrivosanas vieniba (IAV) (skatit apak§punktu 6.6).

DozéSana

Ja pacientam tiek nomainits cits insulina veids vai zimols, tas jadara stingra mediciniska uzraudziba, jo
ta rezultata vartu mainities deva.

Tr1s secigas inhalacijas@ardymg vienibas devu blister rada ievérojami augstaku insulina iedarbibu,
neka inhalacija ar vienu 3smg vienibas devu blister1. Tadel, tris 1 mg vienibas devas blisterus nedrikst
aizvietot ar vienu'3 mgvienibas devu blisteri (skatit apakSpunktus 2, 4.4 un 5.2).

Ja 3 mg blisters(islaicigi nav pieejams, tas jaaizvieto ar diviem 1 mg blisteriem un riipigi jakontrol&
glikozes Itmeni$ asinis.

1 mg blisters inhal€jama insulina ir aptuveni ekvivalents 3 SV subkutani ievadama, atras darbibas
cilvéka insulia. Tadeé] EXUBERA piesardzigi jalieto pacientiem ar samazinatu kermena svaru.
Nerekomendg lietot EXUBERA pacientiem, kuriem nepiecieSama devas titréSana mazak neka 1 mg
(skattt apakSpunktu 4.2).

Hipoglikémija

Hipoglikémija ir insulina terapijas, tostarp EXUBERA un daudzu peroralo pretdiab&ta lidzeklu,
visbiezaka nevelama blakusparadiba, kas rodas tad, ja insulina deva attieciba pret vajadzibu pec
insulina ir parak augsta. Smagas hipoglikémijas l€kmes, seviski tad, ja tas atkartojas, var radit
neirologisku bojajumu. Ilgstosas vai smagas hipoglikémijas epizodes var biit bistamas dzivibai.
Hipoglikémijas simptomi parasti sakas peksni. Tie var biit auksti sviedri, vésa, bala ada, nespeks,
nervozitate vai tremors, uztraukums, neraksturigs nogurums vai vajums, apjukums, koncentrésanas
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griitibas, miegainiba, parmerigs izsalkums, redzes izmainas, galvassapes, slikta diiSa un paatrinata
sirdsdarbiba. Smaga hipoglikémija var izpausties ar bezsamanu un/vai krampjiem, ka rezultata var
iestaties parejosa vai neatgriezeniska smadzenu funkcijas pasliktinaSanas vai pat nave.

Hipoglikémiju parasti var korigét ar taliteju oglhidratu uznemsanu. Lai to izdaritu nekavgjoties,
pacientam visu laiku I1dzi jangsa glikoze.

Izlaista vai neplanota maltite un aktivas fiziskas nodarbes var izraisit hipoglikémiju. Pacientiem,
kuriem glikozes kontrole asinTs ir ievérojami uzlabota, piem&ram, intensificgjot insulina terapiju, var
izmainities vinu ierastie hipoglikémijas bridinajuma simptomi, tap&c vini par to ir jainforme.

Parasti pacientiem ar ilgstosu diab&ta vesturi bridinajuma simptomi var izzust.

Daziem pacientiem, kuriem bija hipoglik€mijas reakcijas p&c dzivnieku izcelsmes insulina nomainas
uz cilveka insuliu, agrinie hipoglik&€mijas bridinajuma simptomi bija mazak izteikti vai ti€ bija

savadaki, neka tie, kurus novéroja lietojot ieprieksgjo insulu.

Pirms celoSanas starp dazadam laika joslam, pacientam jaiesaka konsultéties ar asstuy,jo insulina
lietoSana un maltites varétu but citos laikos.

Neadekvata deva vai arstéSanas partrauksana, 1pasi insulina atkariga diab&ta‘pacientiem, var radit
hiperglikémiju un diab&tisko ketoacidozi, kas ir potenciali letali stavokli:

Lietojot vairakus pretdiab&ta Iidzeklus, rlipigi japielago katra preparataideva, lai panaktu optimalo
devu, kada nepiecieSama vélama farmakologiska efekta sasnieg§anais

Vajadziba pé&c insulina var maintties arpuskartas situacijas, piemeram, slimibas, emocionalu
pardzivojumu vai stresa laika.

PlausSu sistémas droSiba

Pamata plau$u slimibas

EXUBERA nedrikst lietot pacientiemyariplausu slimibam, tadam ka astma un HOPS, jo ir ierobeZoti
dati par drosu lietoSanu Siem pacientiem.

Vienlaiciga bronhodilatatoru, tadu ka salbutamola lietoSana, var palielinat EXUBERA absorbciju, kad
ta lietota akiitu respiratorussimptomu mazinasanai, tad€] var palielinaties hipoglikémijas risks (skatit

apak$punktu 4.5).

ElpoSanas sistéma

Reti var biit bronhospazmas. Jebkuram pacientam, kuram ir bijusi §1 reakcija, japartrauc EXUBERA
lietosana un'nekavgjoties javeic medicinisks novert§jums. Atkartota EXUBERA nozim&Sana prasa
ripigu riska izvert€jumu un to var nozimét tikai stingra mediciniska uzraudziba ar adekvatu klinisko
aprikojumu.

Plausu funkcijas samazinaSanas

Klmiskos pétijumos ir konstat&tas nelielas, bet konsekventas atskiribas arsteto grupas, mazinoties
plausu funkcijai (ipasi forsetam izelpas tilpumam viena sekundé (FEV;)) par labu pacientiem, kuri
sanéma salidzinoso terapiju. Kliiskos pétijumos, kas ilga lidz diviem gadiem, nenovéroja turpmaku
pasliktinasanos p&c 3-6 ménesiem. Sis nelielas atkiribas arstéto grupas izzuda 6 nedélu laika pec 2
gadu ilgas terapijas partraukSanas (skatit apakSpunktus 4.8 un 5.1).

Visiem pacientiem, uzsakot EXUBERA terapiju, janosaka plausu funkcionalie raditaji (piem&ram,
FEV, spirometrijas raditajs). Inhalgjama cilvéka insulina efektivitate un drosiba pacientiem, kuriem
FEV, raditajs terapijas sakuma ir < 70%, nav pétita, tade] inhal&jama cilvéka insulina lietoSana Saja
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pacientu grupa nav ieteicama. Atkartotu plausu funkcionalo raditaju noteikSanu rekomend€ pec
pirmajiem 6 terapijas méneSiem. Ja 6 menesu laika FEV, samazinaSanas mazaka par 15%, spirometrija
jaatkarto p&c viena gada un tad katru gadu. Ja 6 ménesu laika FEV, samazinas par 15-20% vai vairak
par 500 ml no sakuma plausu funkcijas izmekl€juma, spirometrija jaatkarto péc 3 meénesiem.

Pacientiem ar apstiprinatu (t.i. vismaz divos sekojosos testos, ar 3 1idz 4 nedelu intervalu) FEV,
samazinasanos par >20% no sakuma raditajiem, terapija ir japartrauc un pacienti janovero pec
kliniskas nepiecieSamibas. Nav pieredzes EXUBERA terapijas atsakSanai pacientiem, kuriem plausu
funkcija atjaunojas.

Pacientiem, kuriem EXUBERA lietosanas laika attistas aizdusa, japarbauda plausu un sirds sisteémas.
Ja paradas plausu ttska vai kliniski nozimiga plausu funkcijas samazinasanas, EXUBERA lietosana

japartrauc un terapija janomaina uz injicgjamo insulinu.

Interkurenta respiratora slimiba

Klmiskos pétijumos pacienti ar interkurentu respiratoru slimibu (piem., bronhitu, augsgjo elpcelu
infekcijam) sanema EXUBERA. Sajos pétijumos netika novérots paaugstinatsHipoglikémijas risks vai
vaja glikeémiska kontrole. Interkurentas respiratoras slimibas laika atkariba no,individuala stavokla var
biit nepiecieSams biezak parbaudit glikozes koncentraciju asinis un pielaget devu (skatit apakspunktu
4.2). Nav pieredzes EXUBERA lietoSana pacientiem ar pneimoniju.

Agrakie smeketaji

Kliniskajos pétijumos, kas veikti ar EXUBERA, ir konstat&ti 6 jauni primara plausu véza gadijumi ar
EXUBERA arstetiem pacientiem, un viens jauns gadijums Starp pacientiem, kuri lietoja salidzino$as
zales. P&cregistracijas uzraudzibas laika sanemts 1 zinojums par primara plausu véza gadijumu ar
EXUBERA arstétam pacientam. EXUBERA kontrol€tes kliniskos p&tijumos jauna primara plausu
véza biezums 100 pacientgadiem, lietojot EXUBERA bija 0,130 (5 gadijumi uz vairak neka 3800
pacientgadiem) un 0,03 (1 gadijums uz vairak neka 3900 pacientgadiem) pacientu grupa, kuri sanéma
salidzinoSas zales. Ir bijusi parak maz gadijumiplai noteiktu, vai Sie gadijumi ir saistiti ar EXUBERA
lietoSanu. Visi pacienti, kuriem tika diagnosticets plausu vézis, agrak ir smekejusi.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalem'un'citi mijiedarbibas veidi

Daudzas vielas ietekme glikozes metabolismu, un to dél var bt nepiecieSama insulina devas
pielagosana.

Pie vielam, kas var pastiprinat glikozes Iimena asinis pazeminoso iedarbibu un paaugstinat tieksmi uz
hipoglikeémiju,,piedet peroralie pretdiabeta lidzekli, angiotenzina konvertgjosa enzima (AKE)
inhibitori, monoaminooksidazes (MAQ) inhibitori, neselektivie beta-blokatori, salicilati un
sulfanilmidu gripas antibiotikas.

Nozimgjot salbutamolu pirms EXUBERA, ta rezultata var palielinaties insulina absorbcija (skatit
apaksSpunktu 5.2).

Flutikazona nozimesana pirms EXUBERA neietekmé insulina absorbciju (skatit apakspunktu 5.2).

Akftiviem smeketajiem ievérojami paaugstinas, turpretim, veseliem nesméketajiem, kuri atrodas pasiva
tabakas diimu ietekmég, samazinas EXUBERA absorbcijas atrums un apjoms (skatit apakspunktus 4.3
un 5.2).

Pie vielam, kas var pavajinat glikozes Itmena asinis pazeminoso iedarbibu, pieder kortikosteroidi,
danazols, peroralie kontraceptivie Iidzekli, vairogdziedzera hormoni, augSanas hormons,
simpatomimétiskie [1idzek]i un tiazidi. Oktreotids/lanreotids var samazinat vai paaugstinat
nepiecieSamibu péc insulina.
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Beta-blokatori var masket hipoglikémijas simptomus. Alkohols var pastiprinat un paildzinat insulina

hipoglikemizgjoso efektu.

Pacientiem bez diabéta ar vieglu — vidgji izteiktu astmu, lietojot EXUBERA 10 miniites pirms
salbutamola, netika ietekm&ts salbutamola bronhodilat&josais efekts

Kada ietekme ir citiem medikamentiem, kas maina absorbciju plausas vai plausu caurlaidibu, nav
pétita. Ja sadus pacientus arste ar inhal&jamo cilvéka insulinu, biezi japarbauda glikozes koncentracija
asinis un atbilstoSi tai japielago deva. Sadi medikamenti Iidztekus EXUBERA jalieto piesardzigi.

4.6 Gritnieciba un zidiSana

Nav kliniskas pieredzes par EXUBERA lietoSanu griitniecibas laika. Inhal&jamais insulins biezi rada
antivielas pret insulinu, kuru risks auglim nav zinams. Tapeéc EXUBERA nedrikst lietot griitniecibas
laika. Ja pacientei lietojot EXUBERA iestajas griitnieciba, tad inhal&jamo insultnu janomaina ar

atbilstoSu subkutani ievadamu insulinu, ja tas ir nepiecieSams.

Matém, kas baro bérnu ar kriiti, var biit nepiecieSsama devas pielagoSana un digtas.korekcija.

4.7 Ietekme uz speju vadit transportiidzeklus un apkalpot mehanismus

Tapat ka citu insulinu lietoSanas gadijuma hipoglik€mijas rezultata pacientam var pavajinaties
koncentrésanas un reakcijas sp&jas. Tas var radit risku situacijas; kuras $im sp&jam ir Tpasa nozime
(pieméram, vadot automasinu vai apkalpojot mehanismus).

4.8 Nevelamas blakusparadibas

Drosiba, lietojot EXUBERA vienu vai kombinacija.arsubkutano insulinu, vai iekSkigi lietojamam
zalém, tika izverteta kliniskos p&tijumos vairak ka 2700 pacientiem ar 1. tipa vai 2. tipa diabgtu,
ieskaitot vairak ka 1975 pacientu petijuma bija’ilgak’ka 6 ménesus un 745 pacientu ilgak ka 2 gadus.

Tabula noraditas blakusparadibas, kas n@verotas kontrol&tos kliniskos p&tijumos, kuros iesaistiti vairak
ka 1970 pacienti, kuri lietoja EXUBERA.

Organisma Lotisbiezi Biezi Retak
sistéma =1110) (=1/100, <1/10) (=1/1000, <1/100)
Infekcijas un
infestacijas
Metabolisma un Hipoglikémija
baroSanas
traucgjumi
Respiratoras, krusu Klepus Aizdusa Deguna asinosana
kurvja un vidénes Produktivs klepus Bronhospazma
slimibas Rikles kairinajums Aizsmakums
Sausums kakla Disfonija

Faringolaringealas sapes
Mandelu slimibas

Kunga-zarnu trakta Sausa mute
traucgjumi
Visparéji Sapes kriitts
trauc€jumi un
reakcijas

1evadiSanas vieta

Piezime: Visas kliniskajas programmas, ieskaitot paplasinatos p&tijumus, bija divi zinojumi par
izsvidumu pleiras dobuma, kuru nevar izslégt, ka tas var but ar arst€Sanu saistits efekts.
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Hipoglikémija

Tapat ka citiem insuliniem, hipoglikémija bija viena no biezakajam blakusparadibam, ko noveéroja ar
EXUBERA arstétiem pacientiem.

Klepus

Klepus paradijas dazu sekunzu lidz minaisu laika p&c insulina inhalacijas un, galvenokart, bija vieglas
pakapes. Klepus ar laiku samazinajas. Viens procents pacientu klepus dé| arsteésanu ar EXUBERA
partrauca.

Aizdusa

Vairums gadijumos (>95%) aizdusa bija viegla [idz vidg&ji izteikta. 0,4% gadijumos ar EXUBERA
arsteti pacienti aizdusas d€| partrauca arstésanu.

Sapes kriitts.

Dazada veida simptomi no krii§u kurvja puses tika trakteti ka ar arstesanuisaistitas blakusparadibas un
bija attiecinami uz nespecifiskam sapem kritis. Vairums gadijumos (>95%) Sis blakusparadibas bija
viegli 11dz vidgji izteiktas. Viens pacients, kur$ sanema EXUBERA un viens, kurs§ san€ma salidzinoso
terapiju, partrauca arst€Sanu de] sapem kriitts. Biitiski, ka dazadu ¢€loguiraditas ar koronaro arteriju
slimibu saistitas nevélamas blakusparadibas, tadu ka angina peetoriswvai miokarda infarkts, netika
noverotas biezak lietojot EXUBERA.

Citas reakcijas

FEV, samazinaSanas

Ir konstat@tas relativi nelielas atSkiribas arsteto grupas, samazinoties FEV,, par labu tiem, kuri sanéma
salidzinoS$o terapiju. Kliniskos p&tijumos, kas ilga Iidz 2 gadiem nenovéroja turpmaku pasliktinaSanos
péc 3-6 ménesiem. Sis nelielas atskiribas anstéto grupas izzuda 6 nedélu laika pec 2 gadu ilgas
terapijas partraukSanas (skatit apakSpanktus4.4 un 5.1).

FEV, samazina$anos no sakuma'‘limena par15% noveéro 1,3% ar EXUBERA arstétiem 1. tipa diab&ta
pacientiem un 5,0% ar EXUBERA"arstetiem 2. tipa diab&ta pacientiem.

Insulina antivielas

ArstéSanas laika ar visw'veidu insuliniem, ieskaitot EXUBERA, var attistities antivielas pret insulinu.
Kliniskos pétijumes antivielas pret insulinu attistas daudz biezak un vid&jais insulina antivielu Iimenis
bija augstaks pacientiem, kuri nomainija $kistoSo cilvéka insulinu pret EXUBERA, salidzinot ar
pacientiem, kufi palika pie Skistosa cilvéka insulina. Insulina antivielu [imenis bija augstaks
pacientiem ar 1.tipa diab&tu, salidzinot ar pacientiem, kuriem bija 2. tipa diab&ts un izlidzinajas 6-12
menesu laika abas grupas. Kliniska nozime $Tm antivielam nav noteikta.

Hipersensitivitates reakcijas

Tapat ka lietojot citus insulinus, ieskaitot EXUBERA, atseviskos gadijumos var rasties generalizéta
alergiska reakcija. Sada reakcija pret insulinu vai paligvielam var izpausties, pieméram, ar
generalizétam adas reakcijam, angioneirotisko tisku, bronhospazmu, hipotensiju un $oku, un var bt
dzivibai bistama (skatit apakSpunktu 4.4 Elposanas sistéma).

Tuska un refrakcijas traucéjumi
Insulina terapija var radit natrija aizturi organisma un tiisku. Acu refrakcijas trauc&jumus var noveérot
uzsakot terapiju ar insultnu. Sie efekti parasti ir parejosi.
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4.9 Pardozesana

Hipoglikémija rodas tad, ja ievadits uznemtam uzturam, energijas izlietojumam vai ka vienam, ta
otram neatbilstoSs insulina daudzums.

Vieglu hipoglikeémijas epizodi parasti var noverst ar oglhidratu peroralu uznemsanu. Var bt
nepiecieSama preparata dozgSanas, €Sanas reZima vai fiziskas aktivitates korekcija.

Smagakos gadijumos, kas noris ar komu, krampjiem vai neirologiskiem traucgjumiem, hipoglikémiju
var noverst intramuskulari/subkutani ievadot glikagonu (0,5-1 mg) vai intravenozi — koncentrétu
glikozes $kidumu. Ja pacientam 10-15 miniiSu laika nav reakcijas uz glikagonu, glikoze jaievada art

intravenozi.

Atgiistot samanu, pacientam rekomend€ oglhidratus uznemt perorali, lai noverstu recidivu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: pretdiabgta lidzekli, ATK kods: A10AFO1
Darbibas mehanisms

Cilveka insulins pazemina glikozes Iimeni asinis un veicina anaboles/procesus, bez tam, pavajinot
katabolos procesus, stimulé glikozes iekltiSanu $tinas, ka ariglikogena veidosanos muskulos un aknas
un uzlabo piruvata utilizaciju. Tas kavé glikogenolizi un glikoneogenézi, pastiprina lipogenézi aknas
un taukaudos, un kave lipolizi. Bez tam tas atvieglo aminoskabju ieklti§anu §tinas, veicina proteinu
sint€zi un pastiprina kalija uznemsanu $tinas.

Inhal&jamam cilvéka insulinam, tapat ka atras darbibas insulina analogiem, hipoglikemizgjosa
aktivitate iesakas atrak neka subkutani ievadamajam skistoSajam cilveka insulinam. Inhalgjamais
cilveka insulins darbojas praktiski tikpatflgiska subkutani ievadamais atras darbibas cilvéka insulins
un ilgak neka atras darbibas insulina analogi’(skatit 1.attelu).

. SC Lispro (18 U)

Exubera (6 mg)
/ Atras darbibas
/ cilveka

insulins (18 U)

3

Vidgjasi GIA (% no
maksimala)
3

MLaiksa m(min)m

1.attels. Normaliz&ts vidgjais glikozes infuizijas atrums (GIA) pret katra p&tijuma iesaistita dalibnieka
arsté$anas GIAmax, salidzinot ar laiku veseliem brivpratigajiem.

P&c cilveka insulina inhalacijas glikozes Itmeni samazinos$a darbiba sakas 10—-20 mintiSu laika,
maksimalais efekts tiek sasniegts aptuveni 2 stundas p&c inhalacijas. Darbiba ilgst apméram 6 stundas.
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Pacientiem ar 1. tipa vai 2. tipa diab&tu inhaléjamam cilvéka insulinam ir atraks glikozes Iimena
samazino$a efekta sakums pirmajas stundas p&c devas ievadiSanas, neka subkutani ievadamajam atras
iedarbibas cilvéka insulinam.

1. un 2. tipa diabéta pacientu vidii inhalgjama insulina glikozes limena samazinosas aktivitates
individuala variabilitate visuma bija lidziga subkutani ievadama $kisto$a insulina aktivitates
variabilitatei.

Inhalgjama cilvéka insulina lietoSana ir saistita ar antivielu pret insulinu biezaku veidoSanos un limena
pieaugumu. Perspektiva petnieciska 6 ménesus ilga p&tijuma ar 1. tipa diab&ta pacientiem netika

konstatgts, ka arstésanas ar inhal&jamo cilvéka insulinu biitu mainijusi glikozes farmakodinamiku.

Kliniskos pétijumos iegitie dati

1. tipa vai 2. tipa diabgta kontrol&tie kltniskie p&tijumi paradija, ka ar EXUBERA sasniedZ"un uztur
efektivu glike€mijas kontroli, kas ir I[idzvertiga kontrolei, kas panakta ar subkutani ievadamo atras
darbibas cilveka insulinu.

1. tipa diabgts

1.tipa diab&tam veltitos kltniskos petijumos pacientiem, kuru terapijas rezims,ietvéra EXUBERA
kombinacija ar ilgstosas vai vidgji ilgas darbibas insulinu, HbA 1c ,samazinajas tada pasa pakapé ka
pacientiem, kuri lietoja tikai subkutani ievadamu insulinu. Procentualais,pacientu skaits, kuriem tika
sasniegts planotais HbA1c<7,0%, abas grupas bija salidzino$i vienads.

Tuksa dusa glikozes limenis plazma pacientiem, kuru terapijas rezims ietvéra EXUBERA, bija
ieverojami zemaks neka pacientiem, kuri arstgjas tikai ar subkutani ievadamo atras darbibas cilveka
insulinu.

2. tipa diab&ts

Klmiska pétijuma pacientiem ar 2.tipa diabgtu, kuri lietoja EXUBERA kombinacija ar ilgstoSas vai
vidgji ilgas darbibas insulinu, HbAd csamazinajas tada pasa pakape ka pacientiem, kuri lietoja tikai
subkutani ievadamu insulinu.

Tuksa diisa glikozes limenis plazma pacientiem, kuru terapijas rezims ietvéra EXUBERA, bija
ievérojami zemaks neka pacientiemy; kuri arstgjas tikai ar subkutani ievadamo skistoso cilveka
insulinu.

Kliniskos pétijumosyKuros-tika iesaistiti pacienti ar nepietickami kontrol&tu 2. tipa diab&tu, lietojot
tikai peroralas zales,pacientiem, kuri lietoja EXUBERA vienu pasu vai kombinacija ar peroraliem
lidzekliem, HbA I¢ uzlabojas lielaka méra neka pacientiem, kuri arstgjas tikai ar peroraliem
lidzekliem. Liclakaja So p&tijumu dala, procentuali to pacientu skaits, kuri sasniedza HbA1¢<7,0% un
kuru terapijas yézima ietilpa EXUBERA, bija augstaks salidzinajuma ar pacientu skaitu, kuri sanéma
peroralos lidzeklus. Pacientiem ar 2. tipa diabgtu, kas bija pietiekami kontrol&ts ar perorali lietojamiem
lidzekliem, turpmak nebija nepiecieSams inhal€jamais insulins.

FEV, samazinaSanas

Lai noteiktu FEV| izmainas lietojot EXUBERA pacientiem ar 1. un 2. tipa diab&tu veica
randomizgtus, atklatus petijumus ar paralélam grupam. Ka EXUBERA, ta arT salidzinosas terapijas
grupas $o petijumu laika konstatéta plausu funkcijas samazinasanas (2. un 3. att€ls). Nelielas atSkiribas
terapijas grupas (par labu salidzinoSai terapijai), salidzinot ar petijuma sakumu, konstat&ja pacientiem
ar 1. tipa diab&tu - 0,034 L un 0,039 L pacientiem ar 2. tipa diab&tu p&c 2 gadu terapijas.

FEV, samazinasanas no sakuma Itmena par 15% novéro 1,3% ar EXUBERA arstétiem un 1,0% ar

salidzinoSo terapiju arstétiem 1. tipa diab&ta pacieniem un 5,0% ar EXUBERA arstétiem un 3,4% ar
salidzinoSo terapiju arstetiem 2. tipa diab&ta pacientiem.
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—— INH
—M—Comparator

-0.1
-0.15
-0.2
-0.25
-0.3
-0.35
-0.4
-0.45 -
-0.5

(Videjais +/- Standarta novirze)

FEV; izmainas no sakuma stavokla(L)

Sakums 12 24 36 48 60 72 84 96 LOCF

Vizite (nedelas)

N=Subjektu skaits sakuma, 12. nedela, 24. nedela, 36. nedela, 48. nedela, 60. nedela, 72. nedela,
84. nedela, 96. nedela, LOCF.

INH N=231, 233, 233, 235, 235, 226, 217, 208, 236. SalidzinoSa terapija N=238, 252, 248, 252, 249,
230, 224, 216, 253.

INH — Inhalgjamais insulins
Comperator — Salidzinosa terapija

2. attéls. Noverotas FEV, (L) sakuma izmainas pacientiem ar 1. tipa cukura diab&tu.

Vairak ka 2 gadus neprogresivas arstéSanas grupai, Kura saneéma EXUBERA, kontrolgtos klmiskos
pétjumos ar 1. tipa un 2. tipa diab&tu novérojd atskirtbu no sakuma FEV, ar lidzigu nozimigumu
(0,042L), 1,9%), kas likvid€jas péc partrauksanas (skatit 3. att€lu).

® INH
= Comparator
O INH Washout

FEV;izmainas no sakuma stavokla (L)
( Videjais +/- Standarta novirze)

. : |
SalidzinoSa faze % -zskaloSanas periods--|
Sakums 24 36 52 65 78 91 104 +6 +12

Visit (weeks)

N=Subjektu skaits sakuma, 52. nedela, 104. nedela, +6. nedela, +12.nedela
INH un INH izskaloSanas periods N=158, 155, 143, 139, 123.
Salidzino$a terapija N=145, 143, 125, 129, 120.

Visit (week) — Vizite (nedgélas)

INH — Inhalgjamais insulins

Comparator — salidzinosa terapija

INH washout — Inhalgjama insulina izskalosanas periods
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3. attéls. Novérotas FEV, (L) sakuma izmainas pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu.

2/3 fazes petijumos 9 no 2498 pacientiem arst€Sanu ar EXUBERA partrauca sakara ar elpoSanas
funkcijas pazeminasanos un pétijumu beidzot, vinu FEV| bija par >15% mazaks, salidzinot ar
pétijuma sakumu. Siem pacientiem vidgji FEV, samazinajas par 21% (diapazona no 16% - 33%) no
sakuma raditajiem, sapemot EXUBERA vidgji 23 méneSus. 6-iem no petijumu partraukuSajiem
pacientiem veica atkartotu elpoSanas funkcijas parbaudi un5 no tiem konstatgja izteiktu FEV,
palielinasanos, partraucot terapiju, bet vienam talaku samazinasanos péc pétijjuma beigam
nekonstat€ja. Nav turpmakas pieejamas informacijas par atlikuSajiem 3 pacientiem, kuri partrauca
terapiju.

FEV, atgriezeniskums

Pacientiem ar 1. tipa diab&tu nelielas atSkiribas arstéto grupa izzuda (0,01L par labu salidzinosai
terapijai) 2 nedelu laika pec EXUBERA 12 nedglu ilgas terapijas partraukSanas. Pacienticm ar 2. tipa
diabgtu nelielas atSkiribas arstéto grupa izzuda (0,39L par labu salidzinosai terapijai) 6/medelu laika
péc EXUBERA 2 gadu ilgas terapijas partraukSanas (3.att€ls). Mazakaja grupa/(n=36), kura bija gan 1.
tipa diab&ta pacienti, gan 2. tipa diab&ta pacienti un kuri terapija sanpéma EXUBERA > 36 ménesus,
pec terapijas partraukSanas vid&jais FEV, palielinajas par 0,036L turpmake 6:menesu laika.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Absorbcija

Inhal&jamais cilvéka insulins organisma nonak caur plausam, Veseliem pacientiem un pacientiem ar
1. tipa vai 2. tipa diab&tu inhalgjamais cilvéka insulins absorbéjas tikpat atri ka atras darbibas insulina
analogi, bet atrak neka Skistosais cilvéka insulins (skatit4, att€lu).

&0 4

70 4

EXUBERA (4 MG)

/ —&—Inhaled Insulin
—a—Subcutaneous Insulin

@
=1
I

n
=]
I

Atras darbibas cilveka
Insulins (12 SV)

/

n an =) an 120 180 18N 21n 24N 27N ann 330 ARN

Laiks (min)

Concentration (ul/ml)
2 5

Change From Baseline Serum Free Insulin

Change from Baseline Serum Free Insulin = Novirze no sakotn&jas briva insulina koncentracijas
seruma (uDV/ml)

Inhaled Insulin = Inhalgjamais insulins

Subcutaneous Insulin = Subkutani ievadamais insulins

4. attels. Briva insulina koncentracijas seruma (LDV/ml) vidgjas parmainas péc 4 mg cilvéka insulina

inhaleSanas vai 12 SV $kistosa cilveka insulina subkutanas injic€Sanas adipoziem pacientiem ar 2. tipa
diabgtu.
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Laiks I1dz insulina maksimalas koncentracijas (Tp.x) sasniegSanai parasti ir uz pusi mazaks neka
subkutani ievadamajam atras darbibas cilvéka insulinam. P&c cilvéka insulina inhalé$anas maksimala
insulina koncentracija kopuma tiek sasniegta pec 45 mintiteém. Starp pacientiem ar 1. vai 2. tipa
diabétu laika variabilitate [idz insulina koncentracijas maksimalajam limenim bija mazaka
inhalgjamam cilvéka insulinam neka subkutani ievadamajam atras darbibas cilveéka insulinam.

Pacientiem ar 1. tipa diab&tu inhalg&jama cilvéka insulina AUC individuala variabilitate bija Iidziga
subkutani ievadama atras darbibas cilvéka insulina AUC individualai variabilitatei. Cmax individuala
variabilitate inhal§jamam insultnam bija lielaka neka subkutani ievadamam atras darbibas cilvéka
insulinam. Adipoziem pacientiem ar 2. tipa diab&tu AUC un Cmax individualas atskiribas bija tadas
pasas vai mazakas, neka lietojot subkutani ievadamo atras darbibas cilvéka insulinu.

EXUBERA relativa biopieejamiba, salidzinot ar subkutano atras darbibas cilvéka insulinu, ir apmeéram
10%. Pretgji subkutana insulina preparatiem, EXUBERA biopieejamibu neietekme kermena masas
indekss.

Petijuma ar veseliem pacientiem, kuri inhal&ja maksimali divu viena vai dazada stiprumablisteru
saturu, t.i., no 1 mg lidz 6 mg, inhalgjama cilvéka insulina sistémiska iedarbiba’(AUE un Cmax)
pieauga proporcionali devai. P&tfjuma, kura tika salidzinata tris 1 mg blisteru.doz€sanas forma ar
vienu 3 mg blistera doz&$anas formu, p&c trTs 1 mg blisteru satura inhalacijas‘Cmax bija par 30% un
AUC — par 40% lielaks neka p&c viena 3 mg blistera satura inhalacijas,j@atzZime, ka tris 1 mg blisteri
nav aizvietojami ar vienu 3 mg blisteri (skatit apakSpunktus 2, 4.2 un«é.4).

Veseliem pacientiem novéroja, ka biopieejamiba tris 1 mg vienibas.devas blisteriem ir augstaka
apméram par 40%, salidzinot ar vienu 3 mg vienibas devas blisteri. Biopieejamibas atskiribas
izskaidrojams ar dazadu masas energijas attiecibu starp 1 mgun 3 mg devu blisteriem, jo ar mazaku
pulvera daudzumu blisterT inhalators ir efektivaks, sadalot vai deaglomergjot pulveri, ta radot lielaku
daudzumu mazaka izmera aerodinamiskas dalinas l.mgblisterT (skatit apaksSpunktus 2, 4,2 un 4.4).

Izplatiba

Inhalgjot vienu cilvéka insulina devu apméram 30% no kopgja blistera satura paliek blisterT vai
inhalatora, 20% nogulsng&jas mute un tiklés10% nonak elpcelos un 40% sasniedz dzilakos plausu
audus.

P&tijumos ar dzivniekiem nay konstatets, ka inhalgjamais cilvéka insulins uzkratos plausas.

Ipasas populacijas

Smékesana

Smekesana ieverojami pastiprina inhalgjama cilvéka insulina absorbcijas atrumu un apjomu (C pax
apmeram par 3-5 reizém un AUC par 2-3 reiz€m augstak) un tadgjadi palielinot hipoglikémijas risku
(skatit apakSpunktus 4.3 un 4.5).

Kad kontroleta eksperimentala vide EXUBERA sanéma veseli brivpratigie, kuri 2 stundas bija pasiva
cigare$u dimu ietekmg, insulina AUC un C,,, attiecigi samazinajas apmé&ram par 17 Iidz 30% (skattt

apakspunktu 4.5).

Respiratoras slimibas (plausu slimiba ka pamatslimiba)

Pacientiem bez diabéta ar vieglu-vidgji izteiktu astmu, kuri sanéma inhalgjamo insulinu, bet nesanéma
bronhodilatorus, AUC un C,,, bija nedaudz mazaks neka pacientiem bez astmas.

Pacientiem ar HOPS, kuriem nav diabéta, inhal€jama cilvéka insulina uzstksanas ir nedaudz lielaka
neka pacientiem bez HOPS (skatit apakSpunktu 4.4).
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Pacientiem bez diabéta ar vieglu-vidgji izteiktu astmu, lietojot salbutamolu 30 minttes pirms
EXUBERA, insulina AUC un C,,,x paaugstinajas par 25 Iidz 50% salidzinot ar pacientiem, kuriem
EXUBERA bija lietota viena pati (skatit apakSpunktus 4.2 un 4.5).

Lietojot flutikonazolu 30 miniites pirms EXUBERA, pacientiem bez diab&ta ar vieglu-vidgji izteiktu
astmu, netika ietekméta EXUBERA farmakokingtika (skatit apak$punktu 4.5).

Nieru darbibas traucéjumi

Nieru darbibas traucgjumu ietekme uz inhaléjama cilvéka insulina absorbciju nav pétita (skatit
apakSpunktu 4.2).

Aknu darbibas traucéjumi

Aknu darbibas traucg€jumu ietekme uz inhal€jama cilveka insulina absorbciju nav pétita,(skatit
apak$punktu 4.2).

Dzimums

Pacientu grupas ar diabétu un bez diab&ta inhaléjama cilvéka insulina absorbeija virieSiem un
sievietém neatskiras.

Bérni un pusaudzi

Bérniem (6—11 gadu vecuma) un pusaudziem (12—17 gadu vecuma) ar 1. tipa diab&tu inhal&jamais
cilvéka insulins absorbg&jas atrak neka atras darbibas cilveka insulins. Inhal§jama cilvéka insulina
biopieejamibas attieciba pret subkutani ievadama atras‘darbibas cilveka insulina biopieejamibu bija
tuva tai, kada ta ir pieaugusiem pacientiem ar 1. tipa’diab&tu (skatit apakspunktu 4.2).

Gados vecaki cilveki

Gados vecakiem cilvékiem ar 2. tipa diabétu’ inhal&jamais cilvéka insulins absorbgjas atrak neka
subkutani ievadttais skistosais cilyekajinsulins. Inhalgjama cilvéka insulina biopieejamibas attieciba
pret subkutani ievadama skisto$a cilveka insulina biopieejamibu bija tuva tai, kada ta ir gados
jaunakiem pieaugusSiem pacientiemar 2. tipa diab&tu.

5.3 Prekliniskie dati pax drosibu

Lidz 6 ménesu.ilgiinhalaciju toksicitates pétijumi Zurkam un pértikiem nav devusi pieradijumus par
insula inhala€ijas pulvera IpasSu risku uz respiratoro sist€mu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Mannits,

glicins,

natrija citrats (dihidrata forma),

natrija hidroksids

6.2 Nesaderiba

Nav piemerojama.
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6.3 Uzglabasanas laiks

2 gadi.

P&c iepakojuma folija pirmas atveérSanas: 3 menesi.

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 30°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no mitruma.

P&c iepakojuma pléves atversanas: uzglabat temperatiira Iidz 25°C.
Vienibas devas blisterus neatdzesét un nesasaldét.

Inhalatoru un ta sastavdalas uzglabat un lietot sausa vieta.

Insulina inhalatoru neatdzesét un nesasaldet.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Viena blistera plaksnite satur 6 perforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzdar(PVH/aluminijs).
Piecas blisterplaksnites kopa ar mitruma adsorbentu ievietotas no caurspidigas plastmasas (PET)
izgatavota form&ta kastite, ko sedz caurspidigas plastmasas (PET)Vaeins. Kastite ievalcéta lamin&tas
pléves maisina ar mitruma adsorbentu.

Pieejamie iepakojuma lielumi:

. kartona karba satur 30 x 1 PVH/aluminija perforetus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(1 maisinu)

. kartona karba satur 60 x 1 PVH/aluminija‘perfor&tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(2 maisinus)

. kartona karba satur 90 x 1 PMH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus)

J kartona karba satugs180 x 1 PVH/aluminija perforetus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(6 maisinus)

o kartonakarba, satur 270 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(9 maisinus)

o kartonaskarba satur 60 x 1 PVH/aluminija perfor€tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(2 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

o kartona karba satur 90 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus) konttirligzda un 2 rezerves insulina atbrivoSanas vienibas (IAV)

. kartona karba satur 180 x 1 PVH/aluminija perfor€tus blisterus ar vienu devu (6 maisinus)
kontiirligzda un 2 rezerves insulina atbrivoSanas vienibas (IAV)

. kartona karba satur 270 x 1 PVH/aluminija perforgtus blisterus ar vienu devu konttrligzda
(9 maisinus) un 6 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)
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o komplekts satur 90 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus), 1 insulina inhalatoru, 1 rezerves kameru un 6 rezerves insulina atbrivosanas
vienibas (IAV)

Papildus iepakojuma ir insulina inhalators, insulina atbrivosanas vienibas un rezerves kamera.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un noradijumi par sagatavoSanu lieto§anai

EXUBERA blisterus ar vienibas devu drikst lietot tikai izmantojot insulina inhalatoru.

Insulina inhalators jamaina vienu reizi gada.

Insulina atbrivosanas vieniba janomaina ik p&c 2 nedelam.

Ja insulina inhalatoru lietoSanas laika netisam ietekmé loti liels mitrums, tas parastiizraisa mazakas

insulina devas atbrivoSanos no inhalatora. Saja gadijuma insulina atbrivoSanas/vientba,(IAV)

janomaina pirms nakos$as inhalacijas (skatit apakSpunktu 4.4).

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Pfizer Limited

Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13, 9NJ

Lielbritanija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

EU/1/05/327/009

EU/1/05/327/010

EU/1/05/327/011

EU/1/05/327/012

EU/1/05/327/013

EU/1/05/327/014

EU/1/05/327/015

EU/1/05/327/016

EU/1/05/327/017

EU/1/05/327/018

9. REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

24/01/2006

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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PIELIKUMS II
BIOLIGISKI AKTIVAS (-O) VIELAS,(-U) RAZOTAJS (-I)
UN RAZOSANAS LICENCES IPASNIEKS (-I), KURS (-I)
ATBILD PAR SERIJAS 1ZLAID}

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NOSACIJUMI
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A.

BIOLOGISKI AKTIVAS (-0) VIELAS (-U) RAZOTAJS (-I) UN RAZOSANAS
LICENCES TPASNIEKS (-I), KURS (-I) ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja nosaukums un adrese

Pfizer Manufacturing Frankfurt GmbH & Co. KG
Industry Park Hoechst

65926 Frankfurt am Main

Vacija

Razotaja, kas atbild par serijas izlaidi, nosaukums un adrese

Heinrich Mack Nachf. GmbH & Co. KG
Heinrich Mack Strasse 35

89257 Illertissen

Vacija

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NOSACIJUMI

NOSACIJUMI UN IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ PIEGADI UN LIETOSANU,
KAS UZLIKTI REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKAM

Recepsu zales.

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTTECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU SO
ZALU LIETOSANU

Registracijas apliecibas Ipasnickam pirms,zalu ievieSanas tirgt, ka vienojusies ar dalibvalstu
kompetentam valsts iestadeém, nacionali jaisteno izglitibas plans.

Ka dalu no $1 plana, zalu registracijasiapliecibas ipasnieks nodro$inas veselibas apriipes specialistus ar
izglitojoSiem materialiem, kas domatiharstiem un pacientiem, noliika, lai samazinatu risku un atbalstitu
drosu un efektivu produktu lictosanu pacientam.

Izglitojosiem materialiemgasatur informacija, kuras mérkis ir samazinat blakusparadibu skaitu un
atbalsttt efektivu lietoSanu-ar adekvatu izglitoSanu par:

a)

b)
9)
d)
e)
f)
g)
h)
i)
i),

sistematiskas un atbilstoSas inhalacijas tehnikas nepiecieSamibu, kas nodroSinatu optimalu un
sistematisku zalu ievadi,

1pasiem piesardzibas pasakumiem, lietojot insulina inhalatoru,

hipoglikemiju,

1 mg un 3 mg devas nelidzvertibu,

titréSanas solu svarigumu un sekam,

elposanas funkcijas izmainam un elposanas funkcijas monitorésanu,

to, ka smeék&Sana izraisa farmakokingtikas izmainas,

retiem ar elposanu saistitiem nevélamiem notikumiem,

paaugstinatu insulina antivielu Iimeni,

rekomendacijam Ipasam cilvéku grupam; esosam plausu slimibam, tadam ka astma un HOPS,
sastréguma sirds mazspé&ju, griitniec€ém, b&rniem un pusaudziem.

CITI NOSACIJUMI

Registracijas apliecibas ipasniekam janodroSina farmakovigilances sist€éma, un tai jafunkcion@ pirms
produkts nonak tirgd.

33



Registracijas apliecibas TpaS$niekam janodro$ina p&tijumi un papildus farmakovigilances pasakumi, kas
detalizeti izklastiti Farmakovigilances plana.

Atjaunots riskvadibas plans, saskana ar CHMP vadlinijam attieciba uz cilvékiem paredzeto zalu
Riskvadibas sist€mu, jaiesniedz taja pasa laika ka PSURs, ka ar1 60 dienu laika p&c svarigu rezultatu
(farmakovigilance un riska mazinasana) sasniegSanas vai kad ir pieejami petijuma rezultati, vai, kad
jauta kompetenta valsts iestade.
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kartona kastite/ Vienibas devas blisteri (30, 60, 90, 180 un 270)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 1 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

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

Katrs vienibas devas blisters satur 1mg cilvéka insulina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

A1 satur: mannttu, glictnu, natrija citratu (ka dihidrats), natrija hidreksidu

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Inhalacijas pulveris, dalits

30 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu kontiirligzda
60 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu konturligzda
90 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu konttrligzda
180 x 1 perforéti blister ar vienu devu konttirligzda
270 x 1 perforéti blisteri ar vienu devukonttirligzda

| 5. LIETOSANAS METODEUN IEVADISANAS VEIDS

Inhalacijam.
Lietot tikai ar insulina.inthalatoru.
Pirms lietosanastizlasit lietoSanas instrukciju un inhalatora lietoSanas instrukciju.

Neaizvietot vientu 3»mg blisteri ar tris 1 mg blisteriem. Ja 3 mg blisters nav pieejams, tas jaaizvieto ar
diviem 1 mg blisteriem.

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

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz: {MM/GGGG}
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperattra lidz 30°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no mitruma.

P&c iepakojuma pleves atversanas: Uzglabat temperatiira Iidz 25°C. P&c atvérSanas izlietot 3 ménesu
laika.

Neatdzesét un nesasaldét.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT 139NJ
Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURS(D)

EU/1/05/327/001
EU/1/05/327/002
EU/1/05/327/003
EU/1/05/327/004
EU/1/05/327/005

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

[14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales!

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

EXUBERA 1 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 1 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Limited

[3.  DERIGUMA TERMINS

EXP{MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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MINIMALA INFORMACLJA IZVIETOJAMA UZ STARPIEPAKOJUMA (BLISTERU
PLEVE)

| 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

EXUBERA 1 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

| 2. ZALU FORMA UN SATURS

Inhalacijas pulveris, dalits

30 x 1 perforéts blisters ar vienu devu konturligzda

| 3.  LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Inhalacijam

Neaizvietot vienu 3 mg blisteri ar tiTs 1 mg blisteriem. Ja 3 mg'blistefs nav pieejams, tas jaaizvieto ar
diviem 1 mg blisteriem.

[4. DERIGUMA TERMINS

EXP: {MM/GGGG}

‘ 5. REGISTRACIJAS APLIEGIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Limited

| 6. SERIJAS NUMURS

LOT:

7. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kartona kastite/ Vienibas devas blisteri (60, 90, 270)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 1 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

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

Katrs vienibas devas blisters satur 1mg cilvéka insulina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

A1 satur: mannttu, glictnu, natrija citratu (ka dihidrats), natrija hidreksidu

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Inhalacijas pulveris, dalits

Kartona karba satur 60 x 1 PVH/aluminija perforétusiblisterus ar vienu devu kontiirligzda (2 maisinus)
un 2 rezerves insulina atbrivo$anas vienibas (IAV)

Kartona karba satur 270 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(9 maisinus) un 6 rezerves insulina atbriveSanas vienibas (IAV)

Komplekts satur 90 x 1 PVH/alumTthijasperforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus), 1 insultna inhalatoru; l'rezerves kameru un 6 rezerves insulina atbrivoSanas vienibas
(TAV)

[5. LIETOSANAS'METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Inhalacijam.
Lietot tikai ar insulina inhalatoru.
Pirms lietoSanas izlastt lietoSanas instrukciju un inhalatora lietoSanas instrukciju.

Neaizvietot vienu 3 mg blisteri ar trTs 1 mg blisteriem. Ja 3 mg blisters nav pieejams, tas jaaizvieto ar
diviem 1 mg blisteriem.

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

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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[8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz: {MM/GGGG}

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 30°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no mitruma.

P&c iepakojuma pléves atverSanas: Uzglabat temperatiira [idz 25°C. P&c atvérSanas izlietot 3 ménesu
laika.

Neatdzesét un nesasaldét.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS.UN ADRESE

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT 13 9NJ
Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURS()

EU/1/05/327/006
EU/1/05/327/007
EU/1/05/327/008

13.  SERIJAS NUMURS

Serija:

| 14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

EXUBERA 1 mg

42



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kartona kastite/ Vienibas devas blisteri (30, 60, 90, 180 un 270)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 3 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

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

Katrs vienibas devas blisters satur 3 mg cilveka insulina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

ArT satur: mannitu, glictnu, natrija citratu (ka dihidrats), natrija hidroksidu

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Inhalacijas pulveris, dalits

30 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu kontarligzda
60 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu konturligzda
90 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu kontiirligzda
180 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu konttrligzda
270 x 1 perforéti blisteri ar vienu devu kontiirligzda

| 5. LIETOSANAS METODE UNJEVADISANAS VEIDS

Inhalacijam.
Lietot tikai ar insulina inhalatotu.
Pirms lietos$anas izlastt lietoSanas instrukciju un inhalatora lieto$anas instrukciju.

Neaizvietot vienu 3 mg blisteri ar tris 1 mg blisteriem. Ja 3 mg blisters nav pieejams, tas jaaizvieto ar
diviem 1 mg blisteriem

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

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

| 7. CITIIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz: {MM/GGGG}
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatira lidz 30°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no mitruma.

P&c iepakojuma pléves atverSanas: Uzglabat temperatiira lidz 25°C. P&c atvérSanas izlietot 3 ménesu
laika.

Neatdzesét un nesasaldét.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE,

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT 13 9NJ
Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

EU/1/05/327/009
EU/1/05/327/010
EU/1/05/327/011
EU/1/05/327/012
EU/1/05/327/013

13. SERIJAS NUMURS

Serija:

[14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

EXUBERA 3 mg
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| MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

| 1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 3 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Pfizer Limited

[3.  DERIGUMA TERMINS

EXP{MM/GGGG}

| 4. SERIJAS NUMURS

LOT

5. CITA
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MINIMALA INFORMACLJA IZVIETOJAMA UZ STARPIEPAKOJUMA (BLISTERU
PLEVE)

| 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

EXUBERA 3 mg inhalacijas pulveris, dalits

Cilveka insulins (Insulin human)

| 2. ZALU FORMA UN SATURS

Inhalacijas pulveris, dalits

30 x 1 perforéets blisters ar vienu devu kontiirligzda

| 3. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Inhalacijam

Neaizvietot vienu 3 mg blisteri ar trTs 1 mg blisteriem. Ja 3 mgblisters nav pieejams, tas jaaizvieto ar
diviem 1 mg blisteriem.

| 4. DERIGUMA TERMINS

EXP: {MM/GGGG}

‘ 5. REGISTRACIJAS APLIECGIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Pfizer Limited

| 6. SERIJASNUMURS

LOT:

7. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Vienibas devas blisteri (60, 90, 180, 270)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

EXUBERA 3 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

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

Katrs vienibas devas blisters satur 3 mg cilveka insulina.

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

ArT satur: mannitu, glictnu, natrija citratu (ka dihidrats), natrija hidroksidu

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Inhalacijas pulveris, dalits

Kartona karba satur 60 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus,ar vienu devu kontiirligzda (2 maisinus)
un 2 rezerves insulina atbrivoSanas vienibas (IAV)

Kartona karba satur 90 x 1 PVH/aluminija perferetus blisterus ar vienu devu konttirligzda (3 maisinus)
un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (TAV)

Kartona karba satur 180 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(6 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

Kartona karba satur 270 x 1 PViH/aluminija perforétus blisterus ar vienu devu konttirligzda
(9 maisinus) un 6 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

Kartona karba satur: 90X 1 PVH/ aluminija perforétus blisterus ar vienu devu konttirligzda
(3 maisinus), 1 insulina inhalatoru, 1 rezerves kameru un 6 rezerves insulina atbrivosanas vienibas
(TAV)

| 5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS

Inhalacijam.
Lietot tikai ar insulina inhalatoru.
Pirms lietos$anas izlastt lietoSanas instrukciju un inhalatora lieto$anas instrukciju.

Neaizvietot vienu 3 mg blisteri ar tris 1 mg blisteriem. Ja 3 mg blisters nav pieejams, tas jaaizvieto ar
diviem 1 mg blisteriem

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

Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.
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| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz: {MM/GGGG}

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperattra lidz 30°C. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no mitruma.

P&c iepakojuma pléves atversanas: Uzglabat temperatiira Iidz 25°C. P&c atvérSanas izlietot 3 ménesu
laika.

Neatdzesét un nesasaldét.

10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTOPREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT 139NJ
Lielbritanija

12. REGISTRACIJAS NUMURS()

EU/1/05/327/014
EU/1/05/327/015
EU/1/05/327/016
EU/1/05/327/014
EU/1/05/327/018

13. SERIJAS NUMURS

Sérija:

| 14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU
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16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

EXUBERA 3 mg






LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJIEM

EXUBERA 1 mg inhalacijas pulveris, dalits
EXUBERA 3 mg inhalacijas pulveris, dalits
Cilveka insulins (Insulin human)

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadze€s parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, diab&ta masai vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigi simptomi.

- Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav ming&tas vai kada no
miné&tajam blakusparadibam Jums izpauZzas smagi, liidzu izstastiet to savam arstam vai
farmaceitam.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir EXUBERA un kadam noliikam to lieto
2. Pirms EXUBERA lietoSanas

3. Ka lietot EXUBERA

4. Iespgjamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat EXUBERA

6.

Sikaka informacija

Lietojot atseviski tris 1 mg blisterus, plausas atbrivojas lielaks daudzums insulina neka vienu 3 mg
blisteri. Vienu 3 mg blisteri nedrikst aizvietot ar tris 1 mg blisteriein (skatit 2. apakSpunktu ,,Ipasa
piesardziba, lietojot EXUBERA” un 3. apaks$punktu ,,Ka lietot EXUBERA” un 6. apaksSpunktu
,»Sikaka informacija”).

Vienibas devas blisters ir atsevisSks konteiners, kuta rjiepakots insulina pulveris un talakaja teksta tas
tiks nosaukts ka blisters.

1. KAS IR EXUBERA UN KADAM.NOLUKAM TO LIETO

EXUBERA ir inhalgjams pulveris/iepakots blisteros. Blistera saturs jaieelpo caur muti plausas,
izmantojot insulina inhalatoru.

EXUBERA ir pretdiabg&tadidzeklis, kas pazemina cukura [imeni asins.

EXUBERA ir atras darbibas insulins. Tas nozime, ka cukura Iimena pazeminasanas sakas 10-20
miniiSu laika‘pecita ieelposanas, sasniedz maksimalo efektu pec 2 stundam un ta iedarbiba saglabajas
aptuvenis6 stundas.

EXUBERA'biezi tiek lietots kombinacija ar citam zalem diabgta arst€Sanai.

EXUBERA lieto, lai samazinatu cukura ITmeni asinis picaugu$iem 2. tipa cukura diab&ta pacientiem,
kuriem nepiecieSama insulina terapija.

EXUBERA var lietot arT pieaugusiem 1. tipa cukura diab&ta pacientiem, kuriem ir nepietiekoSa cukura
Itmena kontrole asinis ar insulina injekcijam.

Cukura diabéts ir slimiba, kad organisms nepietiekosi razo insulinu, kas nepiecieSams cukura Iimena
kontrolei.
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2.  PIRMS EXUBERA LIETOSANAS
Nelietojiet EXUBERA s$ados gadijumos

- Ja Jus jutat hipoglikémijas (zems cukura Itmenis asinis) tuvosanos. Skatit informaciju §1s
lietoSanas instrukcijas 4. apakSpunkta ,,Iesp&jamas blakusparadibas”, lai iegiitu turpmako
informaciju.

- Ja Jums ir alergija pret insulinu, t.i., aktivo vielu, ko satur EXUBERA, vai kadu no pargjam
EXUBERA sastavdalam. Ja Jums liekas, ka esat alergiski pret EXUBERA, nekav&joties lidziet
padomu arstam.

- Ja Jus smékéjat vai esat smeékéejusi pedéjo seSu ménesu laika, Jus nedrikstat lictot
EXUBERA, jo tad ir 1pass risks hipoglikémijai (loti zems cukura [imenis asinis). Ja Jus lietojat
EXUBERA un atsakat smeket vai esat smekgjusi ped&jo 6 meénesu laika lidz arsteSanas
sakumam ar EXUBERA, liidzu, nekavgjoties konsultgjieties ar savu arstu.

- Ja Jums ir slikti kontrol&ta, nestabila vai smaga astma.

- Ja Jums ir smaga (GOLD I1I vai IV pakape) hroniska, obstruktiva plausu slimibas(HOPS).

Ipasa piesardziba, lietojot EXUBERA nepieciesama $ados gadijumos:

Ludzu, sekojiet instrukcija noraditajam devam, raditajiem (asins un urina‘testes), dietai un fiziskam
aktivitatém (fizisks darbs un vingrojumi), ka bijat runajusi ar savu arstusvai medmasu.

Pirms sakat EXUBERA lietoSanu Jiisu arsts vai medmasa pastastis”Jums, ka pareizi lietot inhalatoru.
Pirms EXUBERA lietosanas, liidzu, rupigi izlasiet ,,Inhalatora lieto§anas instrukciju” LietoSanas
instrukcijas beigas. Parliecinieties, ka Jus inhalatoru varat lietot/pareizi, jo tas var ietekmét ieelpojama
insulina daudzumu.

Nedrikst lietot EXUBERA mitros apstaklos, piem&tamjswannas istaba ar dusas tvaikiem, jo tas
samazinas uznemta insulina devu (padomam skatit 4Inhalatora lietoSanas instrukciju” LietoSanas
instrukcijas beigas).

Ja netiSam Jis esat izmantojis inhalatoru/mitros apstak]os, tas samazinas insulina devu, ko Jis
uznemat. Saja gadijuma, pirms nakamas inhalacijas Jums janomaina insulina atbrivoSanas vieniba
(IAV).

Dozéesana

Jusu arsts Jums izraksti§ EXUBERA sakuma pirms €dienreizes devu, kas balstita uz Jiisu kermena
svaru. Ta var sastavgt' ganno 1 mg (zalas krasas) un 3 mg (zilas krasas) blisteriem. Svarigi ir tiesi
sekot Jiisu arsta neradijumiem.

1 mg vienibas devas blisters ir apméram ekvivalents 3 SV atras darbibas subkutani ievadama insulina,
bet 3 mg vienibas devas blisters ir apméram ekvivalents 8 SV atras darbibas subkutani ievadama
insulina.

Devas korigé$ana nepiecieSama balstoties uz &dienreizes apjomu un sastavu, diennakts periodu
(augstaka insulina deva nepiecieSama no rita), glikozes koncentraciju asinis pirms &dienreizes, tikko

veiktam vai planotam fiziskam aktivitatem.

Nelietojiet tris 1 mg blisterus, lai aizvietotu vienu 3 mg blisteri, jo ta Jiis uznemsiet lielaku
insulina devu ka nepiecieSams (padomam skatit ,,Ka lietot EXUBERA”).

Konsultgjieties ar savu arstu vai Jus variet lietot EXUBERA gadijumos, ja Jums ir samazinats
kermena svars vai Jums nepiecieSama devas titréSana mazak neka 1 mg (skatit 3. apakSpunktu ,,Ka
lietot EXUBERA” un 6. apaksSpunktu ,,Stkaka informacija™).

Ipasas pacientu grupas
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Ja Jums ir trauc@ta aknu vai nieru funkcija, aprunajieties ar savu arstu, kur§ var Jums ieteikt insulina
zemako devu.

Ja Jums nav vél 18 gadu, liidzu, aprunajieties ar savu arstu, jo EXUBERA nav ieteicams lietot
pacientiem, kuri jaunaki par 18 gadiem.

Ir maza EXUBERA lietoSanas pieredze pacientiem, kuri vecaki par 75 gadiem.

Ir loti maza EXUBERA lietoSanas pieredze pacientiem ar sastréguma sirds mazsp&ju. EXUBERA
nerekomendg lietot, ja Jums ir elpoSanas griitibas ar sastréguma sirds mazspgju.

Plausu slimibas

Konsultgjieties ar savu arstu, ja Jums ir kada plausu slimiba ka astma, emfiz€ma vai hronisks bronhits.
EXUBERA nerekomendg pacientiem ar plausu slimibam. Arf tad, ja Jums medz biit elpoanas
grutibas un Jiis neesat par tam runajusi ar arstu, tas noteikti japastasta arstam pirms sakat lictot
EXUBERA.

Pirms arsteésanas uzsakSanas Jusu arsts Jums veiks vienkar$u plausu funkcijas,testuflai noskaidrotu vai
EXUBERA ir pareiza arsteSanas metode Jums. Uzsakot arst€Sanu, arsts Jiisu plausu funkciju atkal
izmekl€s peéc 6 meéneSiem un kada cita laika, lai redz&tu, cik labi Jis panesatEXUBERA.

Ja driz pec EXUBERA devas lietosanas Jiis noverojat talitgju uri"smaguielposanas pasliktinasanos,
Jums japartrauc EXUBERA lietoSana un nekav€joties japastasta.savam arstam vai jadodas uz tuvakas
slimnicas neatlieckamas palidzibas nodalu.

Jums japastasta arstam, ja Jums attistas jebkuras elposafnas grutibas EXUBERA lietosanas laika.
Slimibas un ievainojumi

Ja Jus saslimstat vai gustat lielaku traumu, tad Jums var paaugstinaties cukura ltmenis asinis
(hiperglikémija), vai ja Jus parak maz &dat,tad cukura Itmenis asinis var kliit parak zems
(hipoglikeémija). Sadas situacijas diabeta arstesana prasa vairak palu. Sajas situacijas Jasu diabéta
uzraudzibai biis vajadziga lielaka apriipesun Jums biis vajadziga arsta palidziba.

Ja, EXUBERA lietoSanas laika, Jumis ir elpcelu infekcija (ka bronhits vai aug$gjo elpoSanas celu
infekcija), Jums biezi jakontrol€ cukura limenis asinis un nepieciesams koriget EXUBERA devu.
Ludzu, aprunajieties ar §ayu, arstu, ja Jums ir problémas ar EXUBERA lietosanu vai glikozes limena
kontroli. Nav pieredz€parsEXUBERA lietoSanu pacientiem ar plausu infekciju (pneimoniju).

Lidzu skatit syarfiguvinformaciju 4. punkta beigas par hipoglikémiju un hiperglik€miju un to arsteSanu.
Dodoties celojiima

Pirms celojuma aprunajieties ar savu arstu vai medmasu par €dienreizu laiku un insulina lietoSanu
cel]ojuma laika, par iesp€jamo laika zonu mainas ietekmi uz cukura limeni asinis un par EXUBERA
pieejamibu valstis, kuras Jus apmekl&siet.

Citu zalu lietoSana

Dazas zales izraisa cukura [imena pazeminasanos asinis, citas — palielinaSanos, bet v€l citam atkariba
no situacijas var izpausties vai nu viena, vai otra ietekme. Jebkura no Siem gadijumiem Jums var bt
nepiecieSama insulina devas pielagoSana, lai izvairitos no parak zemas vai parak augstas cukura
koncentracijas asints. Piesardziba nepiecieSama ne tikai sakot lietot citas zales, bet ar1 partraucot to
lietoSanu.
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Pastastiet savam arstam vai aptiekaram par visam zalém, kadas lietojat, ar par tam, kas iegadatas bez
receptes (nopirktas aptieka vai cita veikala). lekams sakt lietot zales, vienmer pajautajiet arstam, vai
tas varetu ietekmet Jiisu cukura [imeni asinis, un kas Jums tap€c biitu jadara.

Pie medikamentiem, kas var samazinat cukura [tmeni Jisu asinis, pieder diab&ta tabletes, angiotenzina
konvertgjosa enzima (AKE) inhibitori (lieto noteiktu sirds slimibu, paaugstinata asins spiediena vai
paaugstinata proteina/albumina limena urina arsté$anai), monoaminooksidazes (MAQ) inhibitori (lieto
depresijas arst€sanai), noteikti beta-blokatori (lieto noteiktu sirds slimibu, paaugstinata asins spiediena
arstesanai), salicilati (piem&ram, aspirins, kuru lieto sapju un drudza mazinasanai) un sulfanilamidu
grupas antibakterialie lidzek]i.

Pie medikamentiem, kas var palielinat Jiisu cukura limeni asinis, pieder kortikosteroidi (lieto, lai
arstétu iekaisumu, iznemot lokalos Iidzeklus), danazols (lieto hormonalu c€lonu izraisttu slimibu
arst€Sana sievietem) pretapauglosanas tabletes (dzimstibas kontroles Iidzekli), vairogdziedzera
hormoni (lieto vairogdziedzera slimibu arst€Sanai), augSanas hormoni (endokrino slimibu arstésanai),
simpatomimé&tiskie Iidzekli (astmas arsté$anai) un tiazidi (arst€ ipasus endokrinos stavoklas).

Lietojot bronhodilatatorus (ar inhalatoru) astmas vai citam elpoSanas celu slimibam, ka‘atbildes
reakcija uz inhal€jamo insulinu, var izteikti pazeminaties cukura Iimenis asinis/(skatit 2. apakSpunktu
,Nelietojiet EXUBERA §ados gadijumos” un ,,Ipasa piesardziba, lictojot EXWBERA™).

Cukura limenis asinis var vai nu pieaugt, vai kristies, ja Jus arst€jaties ar-betasblokatoriem vai lietojat
alkoholu. Beta blokatori var pilnigi nomakt hipoglikémijas bridinajuma‘Simptomus. Alkohols var
pastiprinat insulina iedarbibu un pazeminat cukura Iimeni asinis:“Qktreotids/lanreotids (lieto Tpasu
endokrino stavoklu arst€$ana) var izmainit nepiecieSamibu pec.insulina;

Ja Jus smekg&jat, Jusu organisma palielinas insulina uzsiikSanas un Jums ir lielaka hipoglikémijas
iesp&jamiba. Nesmekgjiet, ja Jus lietojat EXUBERA (skatit 2. apakspunktu (Nelietojiet EXUBERA
sados gadijumos”).

Citu cilveku raditi cigareSu diimi var samazinat insulina uzsiikSanos Jisu organisma.
Griitnieciba un zidiSanas periods

Nav pieredzes par EXUBERA lietosanu‘griitniecibas laika. EXUBERA nedrikst lietot griitniecibas
laika. Informgjiet savu arstu vai medmasu, par to, ka Jus planojat gritniecibu vai jau esat griitniece.
Jiisu arsts nomaints EXUBERA pret injic€jamo insulinu, lai kontrolétu diab&tu. Iesp&jams,
griitniecibas laika vai peéc dzemdibam, ir nepiecieSams mainit Jisu insulina devu. Jisu bérna veselibai
ir svarigi rupigi kontrolgt.diab&tu un noverst hipoglikémijas rasanas iesp&ju.

Ja 7zidat bérnu, Jumsjakonsultgjas ar savu arstu, jo var biit nepiecieSama insulina devas un di€tas
korekcija.

Transportlidzéklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Ja cukura Itmenis asinis ir parak zems (hipoglik€mija), Jums var biit pavajinata koncentrésanas un
reakcijas sp&ja. Ludzu, paturiet $o iesp&ju prata visas situacijas, kuras var gadities, ka Jus paklaujat
sevi un citus riskam (piem&ram, vadot automobili vai apkalpojot mehanismus). Jums japajauta savam
arstam, vai drikstat vadit automobili, ja:

- Jums ir biezas hipoglikémijas 1ekmes,

- hipoglik€mijas bridinadjuma simptomi Jums ir vaji izteikti vai to vispar nav.

3. KA LIETOT EXUBERA
EXUBERA jalieto 10 miniites pirms €dienreizes.
Atkariba no Jusu svara, arsts izlems, cik liela ir sakuma deva uzsakot arsteSanu ar EXUBERA un

mainis to, nemot v&ra Jusu ditu un fiziskas aktivitates.
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1 mg EXUBERA blisters iedod Jums tadu pasu insulina daudzumu ka 3 SV subkutani ievadamais
atras darbibas cilveka insulina. 3 mg EXUBERA blisters iedod Jums tadu pasu insulma daudzumu ka
8 SV subkutani ievadamais atras darbibas cilvéka insulina. Konsultgjieties ar savu arstu vai Jus
drikstat lietot EXUBERA gadijumos, ja Jums ir samazinats kermena svars vai Jums nepiecieSama
devas titréSana mazak neka 1 mg.

Pirms devas ievadiSanas vienmer parbaudiet, vai Jums ir pareizais EXUBERA stiprums un blisteru
skaits. Svarigi ievadit tik daudz 1 mg un 3 mg blisteru, cik noteicis arsts, un tada kombinacija, kada
vin$ vai vina ieteikusi.

Nedrikst 3 mg blistera vieta izmantot tris 1 mg blisterus, jo tadéjadi Jus ievadisit sev daudz
lielaku insulina devu. Ja Jums Tslaicigi ir pietriicis 3 mg blisters, tad divus 1 mg blisterus jalieto
riipigi, nosakot glikozes Iimeni asinis. Jums jakontaktejas ar arstu vai farmaceitu cik atri vien
iespéjams, lai sanemtu péc iesp€&jas vairak 3 mg blisterus. Ja Jums rodas kadas SaubassSazinieties
ar savu arstu, medmasu vai farmaceitu.

Sagatavosanas pirms EXUBERA lietoSanas

Pirms EXUBERA lietoSanas, vispirms blisteri atdalit no mugurpuses, noplésot to pa ieplisuma liniju
(perforacija).

Neatvert blisteri, kas satur EXUBERA. Blisters tiks pardurts inhalatora‘iekSpus€, kad Jis to lietosiet.
Nenorft blistera saturu.

EXUBERA jaieelpo tikai caur muti un tikai ar insulina inhalatora palidzibu.

Vienmeér sekojiet arsta noradijumiem kad un ka ir jalicte.EXUBERA. Lidzu, izlasiet “Inhalatora
lietosanas instrukciju”, kas pievienota LietoSanas instrukcijas beigas, lai uzzinatu, ka lietot insulina
inhalatoru un ka to kopt. Jautajiet arstam, medmasai*vai farmaceitam, ja Jums rodas jebkuri jautajumi
par EXUBERA vai insulina inhalatoru.

Kladas devas izvele

Lidzu, aprundjieties ar savu arstu panto, kas Jums jadara, ja esat ievadijusi parak daudz vai parak maz
EXUBERA, vai ja esat izlaidusikartejo devu, lai tad Jus zinatu, ko darit.

-Ja esat ievadijusi parak.daudz insulina, Jums var attistities hipogliké€mija. Biezi parbaudiet cukura
Itmeni asinis. Lai nov@rsturhipoglikémiju, Jums vairak jagd un jaseko cukura ITmenim asinis.
Informacija par hipoglikémijas novérsanu atrodama 4. apak$punkta beigas ,,lesp&jamas
blakusparadibas™

- Ja esat izlaidusSi kartéjo insulina devu vai esat ievadijusi parak mazu devu, cukura Itmenis Jisu
asints var klut parak augsts. Biezi parbaudiet cukura Itmeni asints. Informacija par hiperglikémijas
noverSanu atrodama 4. apakSpunkta beigas ,,lespgjamas blakusparadibas”.

4. IESPEJAMAS BLAKUSPARADIBAS

EXUBERA tapat ka visi medikamenti var izraisit blakusparadibas, lai gan ne visiem tas var noverot.

Blakusparadibas, par kuram zinots loti bieZi
(vairak ka 1 no 10 pacientiem)

Hipoglik&mija - Tapat ka jebkura insulina lietoSanas gadijuma visbiezaka EXUBERA blakusparadiba
ir hipoglikémija (pazeminats cukura Itmenis asinis). Ludzu, izlasiet tekstu $is nodalas beigas: taja ir
svariga informacija par hipoglikémiju un tas noveérSanu.
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Klepus - Klepu novéro dazu sekunzu vai mintiSu laika péc EXUBERA inhalacijas. Klepus parasti ir
viegls un biezi ar laiku mazinas.

Blakusparadibas, par kuram zinots bieZi
(mazak ka 1 no 10, bet vairak ka 1 no 100 pacientiem)

Biezi zinotas blakusparadibas ir viegla Iidz vidgji izteikts elpas trilkums (aizdusa), produktivs klepus,
rikles kairinajums un sausums.

Blakusparadibas, par kuram zinots retak
(mazak ka 1 no 100, bet vairak ka 1 no 1000 pacientiem)

Retak zinotas blakusparadibas ir rikles iekaisums (faringits) un asino$ana no deguna (epistaxis),
elpcelu saSaurinajums ar apgritinatu elposanu (bronhospazma), s€cosa elposana, balss izmainas
(disfonija), sapes kakla (faringolaringealas sapes), mandelu slimibas, sausa mute un sapes Kriitts.

Citas blakusparadibas
Daziem pacientiem radies skidrums plausas (izsvidums pleiras dobuma)

Insulina ievadiSana var rosinat organismu razot pret insulinu verstas antivielass(vielas, kas piesaistas
pie insultna). Pacientiem, kuri arstéti ar EXUBERA, sadas antivielas ¥eidojas daudz biezak, salidzinot
ar tiem, kuri sanem subkutani ievadamo insulinu. Lai gan $is anfivielas var tikt razotas, tam nav
nekadas ietekmes uz Jiisu cukura ITmena kontroli asinis.

EXUBERA arstésanas laika nedaudz var samazinaties plausu funkcija, lai gan Jis nenoveérosiet
nekadus simptomus. Sis izmainas var biit arsté$anas pirfnajos ménesos un parasti tas nepasliktinas,
turpinot arstésanu. Ja Jus partraucat arst€Sanu ar EXUBERA, Jusu plausu funkcija parasti atgriezas
normala [imen1. Ja EXUBERA lietoSanas laika novgrojat elpoSanas izmainas, informgjiet par to savu
arstu.

Smagas alergiskas reakcijas pret insulind’itdoti reti. Sadas reakcijas pret insulinu vai citam
sastavdalam var izsaukt adas reakcijas, smagu adas vai glotadu pietikumu (angioneirotiska tiska),
apgritinatu elpoSanu, asinsspiediena pazeminasanos un var apdraudét dzivibu.

Sakot arstéties ar insulinu, var mainities redze. Sis parmainas parasti ir viegli izteiktas un ar laiku
izzud.

Arstesanas ar insulipli yar-izraisit parejosu tidens uzkrasanos organisma ar apaksstilbu un potisu tisku.
Ja Jums rodas jebkura no minétam blakusparadibam un ta kluist nopietna vai Jums rodas kada

Sai lieto$anas instrukcija neminéta blakusparadiba, liidzu, pastastiet par to savam arstam vai
farmaceitu.

Ja cukura Iimenis asinis ir parak zems (hipoglikémija)

Cukura [imenis Jisu asinis var nokristies par zemu, ja, piemeram:

- Jus ievadat parak daudz insulina,

- Jus izlaizat €dienreizes vai tas nokavéjat,

- Jus negdat pietickami daudz vai &dat produktus, kas satur maz oglhidratu (par oglhidratiem sauc
cukuru un cukuram lidzigas vielas; turpretim maksligie saldinataji NAV oglhidrati),

- Jus zaudgjat vai nesp&jat uznemt oglhidratus vemsanas vai caurejas dél,

- Jus lietojat alkoholu, it Tpasi tad, ja pie tam maz &dat,

- Jusu fiziska aktivitate ir palielinajusies vai mainijies fiziskas slodzes veids,

- Jus atveselojaties p&c ievainojuma vai operacijas, vai kada cita stresa,

- Jus atveselojaties p&c slimibas ar augstu temperatiiru vai kadas citas slimibas,

- Jus lietojat vai esat partraukusi lietot citas zales (skatit 2. apak§punktu "Citu zalu lietosana")
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Hipoglikémija (zems cukura [imenis asinis) iesp&jams arT tad, ja

- Jus esat tikko sakusi arsteties ar insultnu vai esat nomainijusi insulina preparatu,

- Jusu cukura ITmenis asinis ir gandriz normals vai arT tas ir nestabils,

- Jums ir smaga nieru vai aknu slimiba, vai kada cita slimiba, piem&ram, vairogdziedzera nepietickama
darbiba.

Simptomi, kas vesta, ka Jums par daudz vai parak strauji kritas cukura Itmenis asinis, ir, piem&ram,
pastiprinata svisana, v€sa un mitra ada, nemiers, atra sirdsdarbiba, paaugstinats asins spiediens,
sirdsklauves un neritmiska sirdsdarbiba, sapes kriitis (stenokardija). Sis izpausmes bieZi paradas pirms
simptomiem, kuri liecina par cukura limena pazeminasanos galvas smadzeng&s.

Sekojosi simptomi, kas norada par zemu cukura limeni galvas smadzengs ir: galvas sapes, speciga
bada sajlta, slikta diiSa, vems$ana, nogurums, miegainiba, miega traucjumi, nemiers, agresiva
uzvediba, koncentracijas sp&ju zudums, kavetas reakcijas, depresija, apjukums, trauc€ta runas sp&ja
(dazkart pilnigs valodas zudums), redzes trauc&jumi, trice, paralize, tirpSana (parestézija); nejutigums
un notirpums ap muti, galvas reibsana, paskontroles zudums, nesp&ja apripét sevi, krampji,.samanas
zudums.

Pirmie simptomi, kas Jis bridina par hipoglikémiju ("bridinajuma simptomi"); var mainities, k|t
vajaki vai vispar izzust tad, ja

- JUs esat gados vecaks cilveks,

- Jums jau sen ir diabéts,

- diabéta del Jis cieSat no Ipasas nervu slimibas (autonomas neiropatijas),

- Jums nesen bijusi hipoglikémija (piemeram, iepricksgja diena)wvaita Jums attistas lenam,

- Jums ir gandriz normals cukura Itmenis asins vai, ja ne gandiiz normals, tad daudz labaks neka lidz
Sim,

- Jus lietojat vai esat lietojusi kadas citas zales (skatit 2. ‘apaksSpunktu "Citu zalu lietoSana").

Sada gadijuma Jums var attistities smaga hipoglikémija (Jis varat pat zaudét samanu) ickams saprotat,
kas notiek. Centieties vienmer labi parzinat sayus'bridinajuma simptomus. Ja nepiecieSams, biezak
parbaudiet cukura [imeni asinis: tas palidzgs atklat vieglas hipoglikémijas epizodes, kuras citadi
paliktu nepamanttas. Ja Jiis neesat drosi,(vaissp&siet atpazit bridindjuma simptomus, izvairieties no
situacijam (piem&ram, automobila vadisanas), kuras Js varat paklaut riskam sevi vai citus
hipoglikeémijas del.

Ka rikoties hipoglikemijas.gadijuma

1. Neievadiet insulinu! Nekavejoties uznemiet aptuveni 10-20 gramus cukura, piemeram, glikozes
tablesu, cukura graudinuwvai ar cukuru saldinata dzeriena veida. (Jums vienu reizi viss tas janosver, lai
zinatu, cik daudz tas'ir, t€Kinot karotés, cukura graudinos vai glikozes tablet€s.) Bridinajums: lidzu,
atcerieties, ka maksligie saldinataji un tos saturosie uzturprodukti (piem&ram, dietiskie dzerieni)
hipoglikémijas gadijuma nelidz.

2. P&c tam apediet kaut ko tadu, kas ilgstosi darbojas, paaugstinot Jums cukura ITmeni asinis
(piem&ram, maizi). Jisu arsts vai medmasa bis jau ar Jums par to runajusi.

3. Ja hipoglikémija atjaunojas, uznemiet vél 10—20 gramus cukura.

4. Ja Jums neizdodas hipoglik€miju noverst vai ta velreiz atkartojas, nekavgjoties sazinieties ar arstu.

Vienmeér nésajiet sev lidzi nedaudz cukura (ne mazak ka 20 gramus).

Ja nespgjat neko norft vai esat bez samanas, Jums jainjicé glikoze vai glikagons (zales, kas paaugstina
cukura ITmeni asinis). Sadas injekcijas jaizdara pat tad, ja nav drosi zinams, ka Jums iestajusies
hipoglikémija.

Ieteicams tulin pec glikozes uznemsanas parbaudit cukura Iimeni asinis, lai parliecinatos, ka Jums
tiesam ir hipoglikémija.

Ja cukura Iimenis asinis ir parak augsts (hiperglikémija)

Juisu asinis cukura Itmenis var biit parak augsts tad, ja, piem&ram,

- JUs neesat ievadijusi pietickami daudz insulina vai tas kluvis mazak iedarbigs, pieméram, nepareizas
uzglabasanas dgl,
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- Jusu fiziska aktivitate kluvusi mazaka, Jums ir stress (nepatikami pardzivojumi, priecigs
satraukums), vai arT Jums ir trauma, izdarita operacija, esat saslimusi ar augstu temperatiiru vai citam
slimibam,

- JUs lietojat vai esat lietojusi kadas citas zales (skatit 2. apakSpunktu "Citu zalu lietoSana").

Simptomi, kas Jums var noradit, ka cukura ITmenis ir par augstu:

slapes, biezaka urinacija, nogurums, sausa ada, sejas pietvikums, &stgribas zudums, pazeminats
asinsspiediens, paatrinata sirdsdarbiba, ka arT glikozes un ketonvielu paradisanas urina var liecinat par
paaugstinatu cukura ITmeni asinis. Sapes kungi, atra un dzila elpo$ana, miegainiba vai pat samanas
zudums var liecinat par smagu stavokli (ketoacidozi), kas radies insulina tritkuma del.

Tiklidz paradas kads no minétajiem simptomiem, tilit nosakiet cukura Iimeni asinis un
ketonvielas urina. Smagas hiperglikémijas vai ketoacidozes gadijuma vienmer nepiecieSama arsta
palidziba, parasti arsté$anai janotiek slimnica.

Jums jabiit klat zimTtei vai cita veida informacijai ar noradi, ka Jums ir diabéts,

5. KA UZGLABAT EXUBERA
Uzglabat zales berniem nepieejama un neredzama vieta.
Uzglabat temperattra lidz 30°C. Uzglabat originaliepakojuma, lai‘pasargatu no mitruma.

P&c tam kad esat atv@rusi pléves maisinu: uzglabat temperatlirallidz 25°C un p&c atverSana, jaizlieto 3
meénesu laika.

Blisterus neatdzes€t un nesasaldet!
Nelietojiet EXUBERA, ja ievérojat, ka blisters nav,ciesi noslégts vai ir bojats.

Nelietojiet EXUBERA, ja beidzies uz iepakojuma vai vienibas devas blistera noraditais deriguma
termins (EXP).

Lai uzzinatu, ka uzglabat un kopt insulina inhalatoru, izlasiet “Inhalatora lietoSanas instrukciju”
LietoSanas instrukcijas beigas.,

6. SIKAKAJINFORMACIJA
Ko EXUBERA satur:

- Aktiva yiela ir cilvéka insulins. Katrs vienibas devas blisters satur 1 mg vai 3 mg cilvéka
insulmu ka aktivo vielu.
- Citas sastavdalas ir: mannits, glicins, natrija citrats (ka dihidrats) un natrija hidroksids.

Ienemot tris atseviskus 1 mg blisterus Jis sanemsiet vairak insulina neka ienemot vienu 3 mg vienibas
blisteri. Tap&c vienu 3 mg blisteri nedrikst aizvietot ar trTs 1 mg blisteriem (skatit 2. apakSpunktu
,Ipasa piesardziba lietojot EXUBERA” un 3. apak$punktu ,,Ka lietot EXUBERA”).

EXUBERA aréjais izskats un iepakojums

EXUBERA ir inhalacijas pulveris, dalits un tiek piegadats atpléSamos vienibas devas blisteros, uz
kuriem ar zalu tinti uzrakstits “1mg EXUBERA” vai ar zilu tinti — “3 mg EXUBERA”. Uz 1 mg
blistera plaksnites mugurgjas dalas ir viena reljefa atzime, un katram atseviskas devas blisterim ir
iespiests viens reljefa punkts. Uz 3 mg blistera plaksnites mugurgjas dalas ir tris reljefa atzimes, un
katram atseviskas devas blisterim ir iespiesti trTs reljefa punkti.. Uz katras plaksnites ir 6 blisteri, un
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katra mazaja karbina ir piecas plaksnites. Karbina kopa ar mitruma adsorbentu iesainota plastmasas
maisina, kas saglaba zales sausas un to nedrikst Est.

EXUBERA pieejams $ados iepakojumos:

o 1 mg iepakojums satur 30, 60, 90, 180 vai 270 x 1 PVH/aluminija perforgtus blisterus ar vienu
devu konturligzda

o 3 mg iepakojums satur 30, 60, 90, 180 un 270 x 1 PVH/aluminija perfor€tus blisterus ar vienu

devu kontiirligzda

o 1 mg kartona karba satur 60 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(2 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

. 1 mg kartona karba satur 270 x 1 PVH/aluminija perfor€tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(9 maisinus) un 6 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

. 3 mg kartona karba satur 60 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienwdev: Kontiirligzda
(2 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

. 3 mg kartona karba satur 90 x 1 PVH/aluminija perforétus blisterus-ar vienu devu konttrligzda
(3 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivoSanas vienibas (IAY)

o 3 mg kartona karba satur 180 x 1 PVH/aluminija perfor&tus(blisterus ar vienu devu konturligzda
(6 maisinus) un 2 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

o 3 mg kartona karba satur 270 x 1 PVH/aluminija perforgtus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(9 maisinus) un 6 rezerves insulina atbrivosanas vienibas (IAV)

o 1 mg komplekts satur 90 x 1 PVH/aluminija perforetus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus), 1 insulina inhalatoru, 1 rezerves kameru un 6 rezerves insulina atbrivosSanas
vieniba (IAV)

o 3 mg komplekts satur 90 x 1 PVH/aluminija perfor&tus blisterus ar vienu devu kontiirligzda
(3 maisinus), 1 insultna inhalatoru, 1 rezerves kameru un 6 rezerves insulina atbrivosanas
vienibas (IAV)

Papildus iepakojuma ir insulina inhalators, insulina atbrivoSanas vienibas un rezerves kamera.

Visi iepakojumatlielumiftirgii var nebiit pieejami.

Registracijas‘apliecibas ipasnieks un razZotajs

Registracijas/@pliecibas ipasnieks: Pfizer Limited, Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13 9NJ,
Lielbritanija.

Razotajs: Heinrich Mack Nachf. GmbH & Co. KG, Heinrich Mack Strasse 35, 89257, Illertissen,
Vacija.

Lai iegtitu papildus informaciju par §tm zaleém, lidzam zvanit uz zemak noradito talruni.

Belgié /Belgique / Belgien Luxembourg/Luxemburg
Klanteninformatiedienst voor EXUBERA/ Service Client local EXUBERA/EXUBERA-
EXUBERA-Service-Center/Service Client local  Service-Center

EXUBERA Tél/Tel: 8002 5350

Tél/Tel: 0800 30432 Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11
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Bbbarapus

EXUBERA-uenTsp 32 paboTa ¢ KIUEHTH
Ten: 080014441

Ten: +359 2 970 4333

Ceska republika

EXUBERA centrum péce o zakazniky
Tel: 800106108

Tel: +420 283 004 111

Danmark

EXUBERA kundecenter
TIf: 80 60 10 40

TIf: +4544 20 11 00

Deutschland
EXUBERA-Service-Center
Tel: 0800 3982372

Tel: + 49 (0)721 6101 9000

Eesti
EXUBERA Kliendi Tugikeskus
Tel: + 372 6 405 328

EAlraoa

Kévtpo E&uanpémnong kot Evnuépwong
ITehatwv tov EXUBERA

TnA: 80011 83333

TnA: +30 210 6785 797

Espaiia

Centro local de Atencion al Cliente de Exubera
Tel: 900 900866

Tel: +34 91 490 99 00

France

Service Clientdocal EXUBERA
Tél: 0800°438 438

Tél: +33 (0)L58 07 34 40

Ireland

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 1 800 882 392

Tel: + 44 (0)1737 331111

island

EXUBERA neytendapjonusta
Tel: 0442011 00

Tel: + 354 535 7000

Magyarorszag
EXUBERA tigyfélszolgalat
Tel. 06-80-203-279

Tel.: +36 1488 37 00

Malta

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 800 62451

Tel: +356 21 220717

Nederland

Klanteninformatiedienst voor EXUBERA
Tel: 0800 3982372

Tel: +31 (0)10 406 43 01

Norge

EXUBERA kundetelefon
TIf: 800 74444

TIf: + 47 67 52 61 00

Osterreich
EXUBERA-Service-Center
Tel: 0800 80.80 42

Tel: +43 (0)1#521 150

Polska

Lokalne telefoniczne centrum informacyjne dla
pacjenta

Tel.: 0800 80 88 80

Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal

Servico local de Atendimento ao utilizador de
EXUBERA

Tel: 800 206746

Tel: + 351 21 423 5500

Roménia

EXUBERA — Centrul de Relatii cu Clientii
Tel.: 0800 390 000

Tel.: +40 (0)21 207 28 00

Slovenija

Center za svetovanje o zdravilu EXUBERA
Tel: 080 2682

Tel: + 386 1 52 11 400

Slovenska republika

EXUBERA Centrum starostlivosti o pacientov
Tel: 0800 101 001

Tel: +421-2-3355 5500
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Italia

Customer Care locale di EXUBERA
Tel: 0800 021354

Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog

Kévtpo E&unnpétnong ko Evnuépmong
ITehatwv tov EXUBERA

TnA: 800 92656

TnA: +30 210 6785 798

Latvija
EXUBERA pacientu atbalsta centrs
Tel: + 371 70 35 775

Lietuva

EXUBERA pacienty prieziiiros centras
Tel: 8 800 22000

Tel. + 3705 2514000

Si lieto$anas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Insulina inhalatora lietoSanas instrukcija

Suomi/Finland
EXUBERA-asiakaspalvelunumero
Puh/Tel: 0800 915 133

Puh/Tel: + 358 (0)9 43 00 40

Sverige

Kundservice for EXUBERA
Tel: 020 88 80 80

Tel: +46 (0)8 5505 2000

United Kingdom

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 0845 850 0198

Tel: +44 (0)1737 331111

Pirms sakat lietot insulina inhalatoru, uzmanigi izlasiet visu inStrukciju

Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka vélak to vajadzes velreiz parlasit.

Vienmer vispirms parbaudiet, vai Jums ir vajadzigie blisteri, un tikai tad saciet gatavot insulina

inhalatoru lietoS$anai.

Izlasiet art EXUBERA 1 mg un 3 mg dalita inhalacijas pulvera instrukciju.

INHALATORA UN IAYV NOMAINA

Insulina inhalators p&c lietoSanas/sakSanas jamaina vienu reizi gada.

Insulina atbrivoSanas vieniba (IA V).insulina inhalatora janomaina ik péc divam nedglam. [AV
janomaina, ja netisam esat lictojis to Joti mitros apstak]os, piemeram, vannas istaba ar tvaikiem.

KA INSULINA INHAEATORS JAUZGLABA?
Uzglabat berpiem nepieejama un neredzama vieta.

Insulina inhalateruruzglabat sausa vieta, istabas temperatiira.
Insulina‘inhalatotu neuzglabat leduskapi vai saldetaval
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NO KADAM SASTAVDALAM

Iemutis

Exubera uzlime

SASTAV INSULINA
INHALATORS?
Kamera
Insulina atbrivoSanas
vieniba
% Poga kameras
Zila poga atbrivoSanai
(nav redzama) (nav redzama)
Y
Peleka poga
Poga kameras
atbrivo$anai % Insulina blisters
Korpuss
Zils rokturis
Melns
gerdzens
KA IEVADIT DEVU?
1.  Sagatavojiet insulina
inhalatoru

Panemiet insulinatinhalatoru roka.

Parliecinieties{ kawzraksts
»EXUBERA” inhalatora augsgala
paversts pret Jums.

/3
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Satveriet melno gredzenu korpusa
apaksdala un aiz ta izvelciet
korpusu no caurspidigas kameras.

Kad inhalators pilniba izvilkts un
nofiksgjas, dzirdams klikskis.
Kameras apakSmalai jaatrodas
VIRS pelekas pogas.

2.  levietojiet insulina blisteri

Turot blisteri aiz plaksnites malam
ar robinu pret insulina inhalatoru,
ievietojiet to blistera sprauga.

1 mg blisteriem ir uzdruka zala
krasa un viens reljefa punkts
blistera izvirzitaja gala.

3 mg blisteriem ir uzdruka zila
krasa un tr1s reljefa punkti blistera
izvirzitaja gala.

Reljefa punktus var sajust.ati tad,
ja blisteris ir ievietots inhalatora

lai butu iesp&jams, parliecinaties, ka
tiek lietota pareiza deva.

Iebidiet insulina blisteri [1dz galam.
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3.  Sagatavojieties devas
ievadiSanai

Parbaudiet vai iemutis ir aizverts.

Lidz galam atvelciet zilo rokturi.

Nospiediet rokturi ta, lai tas
aizcertas ciet.

Staviet vai sédiet ar taishusmuguru.

Mierigi izelpojiet:
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4.  leelpojiet insulina devu

Atri vienu péc otra veiciet $adus
solus:

Turiet insulina inhalatoru vertikali
ar zilo pogu pret sevi. Nospiediet
zilo pogu, lai nokliksk, un
pagaidiet, kamé&r kamera paradas
insulina makonis.

Kad makonis paradijies, tiilin
pagrieziet iemuti. Tagad iemutim
jabiit vérstam pret Jums.

Veikli ar liipam ciesi aptveriet
iemuti, lai insulins neizpliistu gaisa

Uzmanieties, lai ar méli vai zobiem
neaizsprostotu iemuti. Neizelpojiet
iemutl.

Ar vienu elpas vilcienu(lénam un
dzili caur muti ieelp0jiet ifisulina
makoni.

Neizelpojiet iemuti.
Iznemiet iemuti no mutes.

Aizveriet muti un 5 sekundes
aizturiet elpu.

Mierigi izelpojiet.
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5. Péc devas ievadiSanas

Pagrieziet iemuti atpaka] — aizverta
stavokli.

Nospiediet peleko pogu un
iznemiet insulina blisteri.

Ja Jums jaievada vél viens vai
vairaki blisteri, atkartojiet 2., 3. un
4. soli.

6. Kad ievadita visa deva

Reize nospiediet abas pogas
korpusa sanos kameras
atbrivosanai. Iebidiet korpusu
atpakal caurspidigaja kamera un
tada veida inhalatoru uzglabajiet.

KA KOPT INSULINA
INHALATORU?

Svarigi izpildit talak noraditas
darbibas, lai insulina inhalators
vienmeér biitu tirs unsdarba-kartiba.

Izjauciet insulina,inhalatoru

Panemiet insulinayinhalatoru roka.
Parliecinieties, kasuzraksts
»EXUBERA”inhalatora augsgala
paveérsts pret Jums.
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Satveriet melno gredzenu korpusa
apaksdala un aiz ta izvelciet
korpusu no caurspidigas kameras.

Ar vienu roku vienlaicigi
piespiediet abas pogas korpusa
sanos kameras atbrivoSanai un ar
otru roku izvelciet korpusu no
caurspidigas kameras.

TiriSana

Kamera un iemutis — vienu reizi
ned¢la
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Ka to dara?
Izjauciet insulina inhalatoru.

Skatit ieprieks

Pagrieziet iemuti atverta stavokli.
Skatit ieprieks.

Saslapiniet GidenT tiru, mikstu
draninu un, izmantojot maigas,
Skidras ziepes, no arpuses un
iekSpuses izslaukiet kameru un
iemuti. NELIECIET caurspidigo
kameru trauku mazgajama masina!

Ar siltu tideni ripigi izskalojiet
kameru un iemuti no ziepju
paliekam.

Atstajiet kameru un iemuti nozat.
Parliecinieties, ka taja nav palikusi
tidens pilieni, un tad aizveriet
iemuti. Salieciet kameru kopa ar
korpusu.

Ka savienot kameru ar korpusu,
noradits sadala “’Salieciet insulina
inhalatoru”.

Ja lidz bridim, kad Jums jaievada
nakama deva, kamera vél nav
izzuvusi, izmantojiet rezerves
kameru.

Korpuss — vienu reizi nedela
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Ka to dara?

Nelieciet korpusu iidenl.
Nesaslapiniet IAV iekSpusi!
Nelietojiet ziepes un citus
tirisanas lidzeklus!

Saslapiniet tident ttru, mikstu
draninu.

Tirot korpusa augsgjo virsmu,
raugieties, lai IAV neiek]ist tdens.
Saja tirisanas reizé IAV
neiznemiet. Zilajam rokturim jabiit
noslégta stavokli.

Noslaukiet tikai korpusa
AUGSDALU un AREJAS
virsmas. Neslaukiet blistera
spraugu!

Salieciet insulina inhalatoru

Pielieciet caurspidigo kameru pie
korpusa. Zilajam punktam kameras
apaksgja dala jabut taja pasa pusé
ka zilajai pogai uz korpusa.

Reizg nospiediet abas pogas
korpusa sanos kameras
atbrivosanai. lebidiet korpusu
atpakal caurspidigaja kamera un
tada veida inhalatoru uzglabajiet.

Insulina inhalatoru uzglabajiet
sausa vieta, istabas temperatiira.

INSULINA ATBRIVOSANAS
VIENIBAS IEVIETOSANA

IAV nomaina

Ik pec divam nedglam.

Nedrikst lietott EXUBERA mitros
apstaklos, piem@ram, vannas istaba
ar dusas tvaikiém, jo tas samazinas
uznemama insulina devu neka
Jums nepiecieSama (padomam
skatit insultna inhalatora lictoSanas
instrukciju).

Ja netiSam Jus esat izmantojis
inhalatoru mitros apstaklos, tas
samazinas insulina devu, ko Jus
uznemat. Saja gadijuma, pirms
nakamas inhalacijas Jums
janomaina insulina atbrivosanas
vieniba (IAV).
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Ka to dara?

Iznemiet lietoto IAV

Kad kamera ir atvienota no korpusa
(skatit “Izjauciet insulina
inhalatoru”), turiet korpusu roka ar
peleko pogu pret sevi. Izlietoto
IAV pagrieziet pretgji
pulkstenraditaju virzienam
apméram par ceturtdalu
apgrieziena pretim simbolam
“atverts”.

Pacelot nedaudz uz augsu, izvelciet
izlietoto IAV no korpusa.

Izniciniet izlietoto IAV drosa veida
atbilstosi vietgjiem noteikumie vai
péc Jiisu veselibas apriipes
specialista noradijumiem.

Ielieciet jaunu IAV

Iznemiet IAV no iepakojuma.

Papemiet IAV pirkstos ar augsgjo
virsmu pret sevi. Uz tas redzama
zila svitrina. Viena roka turot IAV,
pagrieziet ta augsdalu pretg;ji
pulkstenraditaju virzienam lidz
atdurei.

Pielieciet IAV pickorpusa ta, lai
zila svitrina uzZ 1AV augsejas
virsmas.atrastos.iepretim simbolam
»atverts” korpusa augsdala.

Saudzigi iebidiet IAV korpusa.
Nedariet to ar speku: tam viegli
jaiekrdt sava vieta. (Ja jaunais [AV
neieslid vieta vai tas turas parak
stingri, iznpemiet to lauka un
méginiet velreiz.)

70




Grieziet IAV aug§dalu pulkstena
raditaja virziena tikmer, kamer zila
svitrina sakrit ar simbolu “aizverts”
uz korpusa. Jaunais IAV ir
ievietots.
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