I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALUNOSAUKUMS

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viens mililitrs emulsijas satur 1 mg ciklosporina (ciclosporin).

Paligviela ar zinamu iedarbibu:
Viens mililitrs emulsijas satur 0,05 mg cetalkonija hlorida (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Acu pilieni, emulsija.

Pienbalta emulsija.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiska indikacija

Smaga keratita arst€Sana pieaugusiem pacientiem ar sausas acs sindromu, kas nav uzlabojies,
neskatoties uz arstéSanu ar maksligajam asaram (skatit 5.1. apakSpunktu).

4.2. Devas un lietoSanas veids
ArstéSana jauzsak acu arstam vai veselibas apriipes specialistam ar kvalifikaciju oftalmologija.
Devas

Ieteicama deva ir viens piliens skartaja act/-Ts vienu reizi diena pirms gul&tieSanas.
Atbildes reakcija uz arst€Sanu atkartoti janoverte vismaz reizi 6 ménesos.

Ja deva tiek izlaista, arsté$ana jaturpina nakamaja diena, ka parasti. Pacienti jainforme, ka skartaja
act/-1s nedrikst iepilinat vairak neka vienu pilienu.

Ipasas populacijas

Gados vecaki pacienti
Gados vecakiem cilvekiem ir veikti kltniskie petijumi. Devas pielagoSana nav nepiecieSama.

Pacienti ar nieru vai aknu darbibas traucéjumiem
Ciklosporina iedarbiba nav pétita pacientiem ar aknu vai nieru darbibas trauc€jumiem. Toméer Sai
pacientu grupai nav nepiecieSams ieverot Ipasus nosacijumus.

Pediatriskd populacija

Ciklosporins nav piemgérots lietoSanai bérniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem smaga keratita
arst€Sanai pacientiem ar sausas acs sindromu, kas nav uzlabojies, neskatoties uz arst€Sanu ar
maksligajam asaram.



LietoSanas veids

Okularai lieto$anai.

Piesardzibas pasakumi pirms zalu lietosanas
Pacienti jaapmaca, ka vispirms ir janomazga rokas.
Pirms lietosanas vienas devas iepakojums viegli jasakrata.

Tikai vienreiz€jai lietoSanai. Katrs vienas devas iepakojums ir paredzets abu acu arstéSanai.
Neizlietota emulsija nekavgjoties jaizmet.

Lai samazinatu sistémisko uzsiik§anos, pacienti jaapmaca 2 minites péc iepilinasanas veikt
nazolakrimalo okluiziju un aizvert acu plakstinus. Tas var samazinat sisteémiskas nevélamas
blakusparadibas un palielinat lokalo aktivitati.

Ja tiek lietots vairak neka viens lokalais oftalmologiskais Iidzeklis, starp to lictoSanas reiz€ém janogaida
vismaz 15 mintites. IKERVIS jalieto pedgjais (skatit 4.4. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
Acs vai periokulari laundabigi audzgji vai priek§véza stavoklis.
Aktiva acs vai periokulara infekcija vai aizdomas par to.

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lietoSana

IKERVIS lietosana nav pétita pacientiem ar acs herpes infekciju anamngzg, un tapec, lietojot Sadiem
pacietiem, jaievero piesardziba.

Kontaktlecas

Pacientiem, kuri lieto kontaktl&cas, p&tijumi nav veikti. Pacientus ar smagu keratitu ieteicams rupigi
uzraudzit. Pirms acu pilienu iepilinaSanas pirms gul&tieSanas ir jaiznem kontaktlgcas, un tas drikst
ievietot atpakal p&c pamosanas.

Vienlaicigi lietotas zales

Pacientiem ar glaukomu ciklosporina lietoSanas pieredze ir ierobezota. So pacientu arstesana
vienlaicigi lietojot IKERVIS, it 1pasi kopa ar béta blokatoriem, kuri, ka zinams, samazina asaru
sekréciju, javeic regulara kliniska uzraudziba.

Ietekme uz imiinsistému

Oftalmologijas zales, kas ietekmé imiinsistému, to skaita ciklosporins, var ietekmét saimnieka
organisma aizsardzibas sp&ju pret lokalam infekcijam un laundabigiem audzgjiem. Tapec, lietojot
IKERVIS vairakus gadus, ieteicams veikt regularas acs (-u) parbaudes, pieméram, reizi 6 ménesos.

Cetalkonija hlorida saturs
IKERVIS satur cetalkonija hloridu. Pirms So zalu lietosanas ir jaiznem kontaktl&cas, un tas drikst ielikt
péc pamosanas. Cetalkonija hlorTds var izraisit acu kairinajumu. Ilgstosi lietojot, pacienti jauzrauga.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas petijumi ar IKERVIS nav veikti.



Kombinacija ar citam zalém, kas ietekmé imunsistému

Vienlaiciga IKERVIS un kortikosteroidus saturoSu acu pilienu lietosana var pastiprinat ciklosporina
iedarbibu uz imunsistému (skatit 4.4. apakSpunktu).

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baro$ana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma/kontracepcija sievietém

IKERVIS sievietém reproduktiva vecuma, neizmantojot efektivus kontracepcijas lidzeklus, lietot nav
ieteicams.

Griitnieciba

Dati par IKERVIS lietosanu griitniecibas laika nav pieejami.

Petijumi ar dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati pec siste€miskas ciklosporina lietoSanas, ja
iedarbiba nozimigi parsniedza cilvekam maksimali pielaujamo. Tas liecina, ka kliniskaja praksg€ §1

IKERVIS iedarbiba nav butiska.

IKERVIS griitniecibas laika lietot nav ieteicams, ja vien iesp&jamais ieguvums matei neparsniedz
iesp&jamo risku auglim.

BaroSana ar kruti

P&c iekskigas lietosanas ciklosporins izdalas kriits piena. Informacija par ciklosporina ietekmi uz
jaundzimusSajiem/zidainiem nav pietickama. Tomer, lietojot ciklosporinu terapeitiskas devas acu
pilienos, ir maz ticams, ka ta daudzums piena varétu but pietickami liels. LEmums partraukt zidiSanu
vai partraukt/atturéties no terapijas ar IKERVIS, japienem izvertgjot krits baroSanas ieguvumu
b&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati pat IKERVIS ietekmi uz cilveka fertilitati nav pieejami.

Dzivniekiem, kuriem intravenozi ievadija ciklosporinu, netika noveroti fertilitates traucgjumi (skatit
5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

IKERVIS méreni ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Sis zales Tslaicigi var radit neskaidru redzi vai citus redzes traucgjumus, kas var ietekmét spgju vadit
transportlidzeklus un apkalpot mehanismus (skatit 4.8. apakspunktu). Pacientiem jaiesaka nevadit
transportlidzeklus un neapkalpot mehanismus, 1idz atjaunojas skaidra redze.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak sastopamas nevelamas blakusparadibas ir sapes ac1 (19,0 %), acs kairinajums (17,5 %), acs
hiperémija (5,5 %), pastiprinata asarosana (4,9 %) un acs plakstina eritema (1,7 %); blakusparadibas
parasti ir parejosas un paradijas iepilinasanas laika. STs nevélamas blakusparadibas ir tadas pasas, par
kadam ir zinots pécregistracijas pieredze.



Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Kliniskajos p&tijumos un pécregistracijas pieredzeé noveroja turpmak mingtas nevélamas
blakusparadibas. Tas sakartotas atbilstosi organu sistemu klasifikacijai un sadalitas grupas, izmantojot
s$adas definicijas: loti biezi (=1/10), biezi (=1/100 Iidz <1/10), retak (=1/1 000 Iidz <1/100), reti
(=1/10 000 Iidz <1/1 000), loti reti (<1/10 000) vai nav zinami (nevar noteikt péc pieejamiem datiem).

Organu sistemu Biezums Blakusparadibas
klasifikacija
Infekcijas un infestacijas | Retak Bakterials keratits
Herpes zoster infekcija act
Acu bojajumi Loti biezi Sapes aci
Acs kairinajums
Biezi Acs plakstina eritema

Pastiprinata asaroSana
Acs hiperémija
Neskaidra redze

Acs plakstina tiiska
Konjunktivas hiperémija
Acs nieze

Retak Konjunktivas tiiska
AsaroSanas traucgjumi
Izdaltjumi no acs
Konjunktivas kairinajums
Konjunktivits
Sveskermena sajiita acis
Depoziti act

Keratits

Blefarits

Krusasgrauds

Infiltrati radzeng
Radzenes réta

Acs plakstina nieze

Iridociklits
Acs diskomforts
Vispargji traucgjumi un | Retak Reakcija iepilinasanas vieta
reakcijas ievadiSanas
vieta
Nervu sistémas Retak Galvassapes
trauc&jumi

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Sapes acl
Kliiskajos pétijumos biezi zinoja par lokalu nevélamu blakusparadibu saistitu ar IKERVIS lietosanu.
Visdrizak, ka ta ir saistita ar ciklosporinu.

Generalizgtas un lokalas infekcijas

Pacientiem, kuri lieto imtinsupresivu terapiju, tai skaita ciklosporinu, pastav palielinats infekciju risks.
Var attistities gan generaliz&tas, gan lokalas infekcijas. Var pasliktinaties infekcijas, ar kuram slimots
ieprieks (skatit 4.3. apakSpunktu). Lietojot IKERVIS, par infekciju gadijumiem zinots retak.
Piesardzibas noltkos javeic darbibas, lai samazinatu sistémisko uzstksanos (skatit 4.2. apakSpunktu).




ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

P&c lietosanas act lokala pardozeésana ir maz ticama. Ja IKERVIS tiek pardozets, arstéSanai jabiit
simptomatiskai un atbalstosai.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa:oftalmologiskie lidzekli, citi oftalmologiskie lidzekli, ATK
kods:S01XA18.

Darbibas mehanisms un farmakodinamiska iedarbiba

Ciklosporins (sauc ar1 par A ciklosporinu) ir cikliska polipeptida imiinmodulators, kuram piemit
iminsistému nomacosas 1pasibas. Pieradits, ka tas pagarina alogéno transplantatu dzivildzi
dzivniekiem un biitiski uzlabo transplantatu dzivildzi visu parenhimatozo organu transplantacijas
gadijuma cilvekiem.

Pieradits, ka ciklosporinam piemit arT pretiekaisuma iedarbiba. Petfjumi ar dzivniekiem liecina, ka
ciklosporins inhibg $iinu medi€to reakciju veidoSanos. Pieradits, ka ciklosporins inhibg iekaisumu
veicinoo citokinu, to skaita interleikina 2 (IL-2) vai T §inu aug3anas faktora (TSAF), veido$anos
un/vai atbrivosanos. Konstatéts, ka tas arT palielina pretickaisuma citokinu atbrivosanos. Skiet, ka
ciklosporins blok& miera stavokli esoso limfocttu attistibu Stinas cikla GO vai G1 faze. Visi pieejamie
dati liecina, ka ciklosporins specifiski un atgriezeniski iedarbojas uz limfocttiem un nenomac
hematopoézi, ka arT neietekmé fagocttu funkciju.

Pec ciklosporina lietoSanas acls pacientiem ar sausas acs sindromu — stavokli, kuram pamata var&tu
biit ickaisuma-imunologisks mehanisms, tas pasivi uzsiicas T limfocitu infiltratos radzeng un
konjunktiva un inaktivé kalcineirina fosfatazi. Ciklosporina ierosinata kalcineirina inaktivacija inhibe
transkripcijas faktora NF-AT defosforilizaciju un novers NF-AT translokaciju kodola, tadgjadi
blokgjot iekaisumu veicino$o citokinu, pieméram IL-2, atbrivosanos.

Kliniska efektivitate un droSums

IKERVIS efektivitati un droSumu izveértgja divos randomizetos, dubultmask&tos, ar nesgjvielu
kontrolétos kliniskos p&tijumos pieaugusiem pacientiem ar sausas acs sindromu (keratoconjunctivitis
sicca), kas atbilda Starptautiska sausas acs sindroma seminara (/nternational Dry Eye Workshop —
DEWS) kriterijiem.

12 ménesus ilga, dubultmaskéta, ar nes€jvielu kontroléta pivotala klmiska petijuma (SANSIKA
pEtijums) 246 pacienti ar sausas acs sindromu (SAS) un smagu keratitu (definéts ka 4. pakape péc
modificétas Oksfordas skalas, vertgjot ar radzenes fluorescentas krasoSanas (corneal fluorescein
staining — CFS) metodi) tika randomizeti IKERVIS vai nesgjvielas lietoSanai pa vienam pilienam
pirms gulétiesanas 6 ménesus. Pacienti, kuri tika randomizeti nes€jvielas grupa, péc 6 ménesiem
pargaja uz IKERVIS lietosanu. Primarais mérka kriterijs bija pacientu patsvars, kuriem 6. ménest
konstat€ja keratita uzlabosanos par vismaz divam pakapem (CFS) un simptomu uzlabosanos par 30 %,
vertgjot pec OSDI (Ocular Surface Disease Index — Acs virsmas slimibas indeksu). Reaggjoso



pacientu skaits IKERVIS grupa bija 28,6 % salidzinajuma ar 23,1 % nesgjvielas grupa. Atskiriba
nebija statistiski ticama (p=0,326).

Keratita smagums, vért&jot ar CFS metodi, pec 6 ménesu arstéSanas IKERVIS grupa bitiski uzlabojas
salidzinajuma ar sakuma stavokli, salidzinot ar nesgjvielas grupu (vid€jas parmainas salidzinajuma ar
sakuma stavokli bija -1,764 IKERVIS grupa pret -1,418 nesgjvielas grupa, p=0,037). Ar IKERVIS
arsteto pacientu Ipatsvars, kuriem 6. ménesi konstatgja CFS vertejuma uzlabosanos par 3 pakapem (no
4. uz 1. pakapi), bija 28,8 % salidzinajuma ar 9,6 % nesgjvielas grupa, tacu ta bija post-hoc analize,
kas ierobezo datu robustumu. Labveliga ietekme uz keratitu saglabajas pétijuma atklataja faze€ — sakot
no 6. ménesa lidz 12. meénesim.

Vidgjas parmainas 6. ménesi salidzinajuma ar sakuma stavokli, vértgjot pec 100 punktu OSDI skalas,
bija -13,6 IKERVIS grupa un -14,1 nesgjvielas grupa (p=0,858). Turklat, salidzinot IKERVIS grupu ar
nesgjvielas grupu, 6. ménesT netika konstateta uzlaboSanas attieciba uz citiem sekundarajiem mérka
kritérijiem, ieskaitot acs diskomforta vértgjumu, Sirmera testu, vienlaicigu maksligo asaru lietoganu,
petnieka veikto vispargjo efektivitates novertejumu, asaru plévites plisanas laiku, krasosanu ar
lizaminzalo, dzives kvalitates vert€§jumu un asaru osmolaritati.

Acs virsmas iekaisums 6. ménesT biitiskak mazinajas IKERVIS grupa, noveértésanai izmantojot cilvéka
leikocttu antigéna DR (HLA-DR) ekspresiju (petnieciskais mérka kriterijs) (p=0,021).

6 ménesus ilga, dubultmasketa, ar nesgjvielu kontroléta, uzturosa kliniskaja petijjuma (SICCANOVE
pétijums) 492 pacienti ar SAS un vidéju smagu lidz smagu keratitu (defin€tu ka 2. lidz 4. pakape péc
CFS) art tika randomizeti IKERVIS vai nesgjvielas lietoSanai katru dienu pirms gul&tieSanas

6 ménesus. Divi kopigie primarie mérka kritériji, kurus noteica 6. ménest, bija CFS vértgjuma un
vispargja acs diskomforta veért€juma parmainas, kas nav saistitas ar pétijuma zalu pilinasanu. Starp
arst€tajam grupam 6. menest konstatgja nelielu, bet statistiski ticamu atSkiribu attieciba uz CFS
uzlabosanos par labu IKERVIS grupai (vidgjas CFS parmainas salidzinajuma ar sakuma stavokli bija -
1,05 IKERVIS grupa un -0,82 nesgjvielas grupa, p=0,009).

Vidgjas acs diskomforta vert§juma parmainas salidzinajuma ar sakuma stavokli (vertgjot pec vizualo
analogu skalas) bija -12,82 IKERVIS grupa un -11,21 nesgjvielas grupa (p=0,808).

Abos petijumos 6 meénesus pec arstéSanas nekonstateja butisku simptomu uzlabosanos IKERVIS
grupa salidzinajuma ar nesgjvielas grupu, izmantojot vizualo analogu skalu vai OSDI.

Abos pétijumos aptuveni vienai tresdalai pacientu bija Segréna sindroms; tapat ka visai populacijai, ari
Sai pacientu apaksgrupai konstatgja statistiski ticamu CFS uzlaboSanos IKERVIS grupa.

Pec SANSIKA pétijuma (12 méneSus perioda) pacientus aicinaja piedalities SANSIKA pagarinajuma
pétijuma. Tas bija atklata tipa, nerandomizets, vienas grupas SANSIKA pagarinajuma pétijums, kas
ilga 24 ménesus. Saja pétijuma pacienti lietoja IKERVIS vai arT nesanéma arstésanu, vadoties pec CFS
vertgjuma (pacienti sanéma IKERVIS keratita simptomu pasliktinaSanas gadijuma).

Sis pétijums paredzéts IKERVIS ilgtermina efektivitates un recidivu biezuma novérosanai pacientiem,
kuri ieprieks lietojusi IKERVIS.

P&tfjuma primarais mérkis bija novertét uzlabosanas ilgumu p&c IKERVIS lietosanas partrauksanas,
kad pacientam SANSIKA pétfjuma ietvaros noveroja uzlaboSanos salidzindjuma ar petijuma sakumu
(t.1., uzlabo$anas par vismaz 2 pakapem pec modificétas Oksfordas skalas).

Petfjuma piedalijas 67 pacienti (37,9 % no 177 pacientiem, kuri pabeidza SANSIKA pétijumu). P&c
24 ménesu perioda 61,3 % no 62 pacientiem primaras efektivitates populacija nenoveroja slimibas
recidivu saskana ar CFS vertgjumu. No pacientiem, kuri SANSIKA pétijuma ietvaros sanéma
IKERVIS 12 ménesus un 6 ménesus, smaga keratita recidivu konstatgja attiecigi 35 % un 48 %.
Pamatojoties uz pirmo kvartili (medianu nevar€ja noteikt recidivu maza skaita del), laiks lidz
recidivam (4. smaguma pakape saskana ar CFS vertg§jumu) pacientiem, kuri ieprieks lietoja IKERVIS
12 ménesus un 6 meénesus, bija attiecigi <224 dienas un <175 dienas. Saskana ar CFS veértgjumu
pacientiem ilgak novéroja 2. smaguma pakapi (mediana 12,7 nedelas/gada) un 1. pakapi (mediana

6,6 nedelas/gada), nevis 3. smaguma pakapi (mediana 2,4 ned€las/gada) un 4. vai 5. pakapi (mediana
0 nedelas/gada).



Sausas acs sindroma (SAS) simptomu vertgjums pec VAS skalas liecinaja par diskomforta picaugumu
pacientam laika no arst€Sanas pirmas partraukSanas reizes 1idz arst€Sanas atsakSanai, iznemot sapju
vertejumu, kas saglabajas salidzinosi zems un stabils. Noveroja mediana vispargja VAS vertéjuma
pieaugumu laika no arst€Sanas pirmas partraukSanas reizes (23,3 %) lidz arstéSanas atsakSanai

(45,1 %).

Pagarinajuma pétijuma laika nenovéroja citas nozimigas sekundaro mérka kritériju (asaru plévites
plisanas laiku, krasosanas ar lizaminzalo, Sirmera testa, NEI-VFQ un EQ-5D vértgjuma) parmainas.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentira atbrivojusi no pienakuma iesniegt pétijumu rezultatus IKERVIS visas
pediatriskas populacijas apaksgrupas ar sausas acs sindromu (informaciju par lietoSanu bérniem skatit
4.2. apakSpunkta).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas
Oficiali farmakokingtikas petijumi ar IKERVIS cilvekiem nav veikti.

IKERVIS koncentracija asinis tika noteikta, izmantojot specifisku augstspiediena Skidras
hromatografijas masas spektrometrijas metodi. 374 pacientiem, kuri piedalijas divos efektivitates
pEttjumos, ciklosporina koncentracija plazma tika noteikta pirms lietoSanas un 6 me&nesus
(SICCANOVE pétijums un SANSIKA pétijums) un 12 ménesus pec arstesanas (SANSIKA
pétijums).P&c 6 ménesus ilgas IKERVIS pilinasanas acts vienu reizi diena 327 pacientiem konstatétas
vertibas bija zemakas par apaks€jo nosakamo robezu (0,050 ng/ml) un 35 pacientiem vertibas bija
zemakas par apaks$gjo nosakamo daudzuma robezu (0,100 ng/ml). Nosakamas vértibas, kas
neparsniedza 0,206 ng/ml, tika konstatetas astoniem pacientiem; vertibas tiek uzskatitas par
nenozimigam. Tris pacientiem konstatgja vertibas, kas parsniedza augsgjo nosakamo daudzuma robezu
(5 ng/ml), tomér vini lietoja perorali ciklosporinu stabila deva, ko pielava p&tijumu protokoli. P&c

12 ménesu ilgas arstéSanas 56 pacientiem vertibas bija zemakas par apaksgjo nosakamo robezu un

19 pacientiem vértibas bija zemakas par apaksgjo nosakamo daudzuma robezu. Septiniem pacientiem
bija nosakamas vertibas (no 0,105 Iidz 1,27 ng/ml), kas tiek uzskatitas par nenozimigam. Diviem
pacientiem vertibas bija lielakas par augs€jo nosakamo daudzuma robezu, bet vini lietoja ar perorali
ciklosporinu stabila deva kops ieklausanas petijuma.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartpétijumos iegutie dati par farmakologisko drosumu, atkartotu devu toksicitati,
fototoksicitati un fotoalergijam, genotoksicitati, iesp&jamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz
reproduktivitati un attistibu neliecina par Tpasu risku cilvékam.

Nekliiskajos standartpétijumos iedarbibu noveroja vienigi tad, ja lietoSana bija sist€émiska vai ja
izmantotas devas un iedarbibas ilgums parsniedza cilvékam maksimali pielaujamos. Tas liecina, ka
kliniskaja prakse $1 iedarbiba nav bitiska.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Vidgjas virknes trigliceridi
Cetalkonija hlorids

Glicerins

Tiloksapols

Poloksamérs 188

Natrija hidroksids (pH korekcijai)



Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Nesasaldet.

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

P&c aluminija maisinu atverSanas vienas devas iepakojumi jauzglaba maisinos, lai sargatu no gaismas
un noverstu iztvaikosanu.

Visi atvertie atseviskie vienas devas iepakojumi ar emulsijas parpalikumu pé&c lietoSanas nekavegjoties
jaizmet.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

IKERVIS tiek piegadats 0,3 ml vienas devas, zema blivuma polietiléna (ZBPE) iepakojumos, kas
ievietoti noslégta, laminéta aluminija maisina.

Viena maisina ir pieci vienas devas iepakojumi.

Iepakojuma lielums:30 un 90 vienas devas iepakojumi.
Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidesanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
SANTEN Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Somija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

EU/1/15/990/001
EU/1/15/990/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:2015. gada 19. marts.
P&dgjas parregistracijas datums: 2020. gada 9. marts.



10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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1. ZALUNOSAUKUMS

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viens mililitrs emulsijas satur 1 mg ciklosporina (ciclosporin).

Paligviela ar zinamu iedarbibu:
Viens mililitrs emulsijas satur 0,05 mg cetalkonija hlorida (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Acu pilieni, emulsija.

Pienbalta emulsija.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiska indikacija

Smaga keratita arst€Sana pieaugusiem pacientiem ar sausas acs sindromu, kas nav uzlabojies,
neskatoties uz arstéSanu ar maksligajam asaram (skatit 5.1. apakSpunktu).

4.2. Devas un lietoSanas veids
ArstéSana jauzsak acu arstam vai veselibas apriipes specialistam ar kvalifikaciju oftalmologija.
Devas

Ieteicama deva ir viens piliens skartaja act/-Ts vienu reizi diena pirms gul&tieSanas.
Atbildes reakcija uz arst€Sanu atkartoti janoverte vismaz reizi 6 ménesos.

Ja deva tiek izlaista, arstéSana jaturpina nakamaja diena, ka parasti. Pacienti jainforme, ka skartaja
act/-1s nedrikst iepilinat vairak neka vienu pilienu.

Ipasas populacijas

Gados vecaki pacienti
Gados vecakiem cilvekiem ir veikti kliniskie petijumi. Devas pielagoSana nav nepiecieSama.

Pacienti ar nieru vai aknu darbibas traucéjumiem
Ciklosporina iedarbiba nav pétita pacientiem ar aknu vai nieru darbibas trauc€jumiem. Toméer Sai
pacientu grupai nav nepiecieSams ieverot Ipasus nosacijumus.

Pediatriskd populacija

Ciklosporins nav piemérots lictoSanai bérniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem smaga keratita
arst€Sanai pacientiem ar sausas acs sindromu, kas nav uzlabojies, neskatoties uz arst€Sanu ar
maksligajam asaram.
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LietoSanas veids

Okularai lieto$anai.

Piesardzibas pasakumi pirms zalu lietosanas
Pacienti jaapmaca, ka vispirms ir janomazga rokas.
Pirms lietosanas pudele viegli jasakrata.

Lai samazinatu sistémisko uzsiik§anos, pacienti jaapmaca 2 minites péc iepilinasanas veikt
nazolakrimalo okluiziju un aizvert acu plakstinus. Tas var samazinat sisteémiskas nevélamas
blakusparadibas un palielinat lokalo aktivitati.

Ja tiek lietots vairak neka viens lokalais oftalmologiskais lidzeklis, starp to lictoSanas reizém janogaida
vismaz 15 mintites. IKERVIS jalieto pedgjais (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pacienti jaapmaca, ka pareizi rikoties ar daudzdevu konteineru. LietoSanas instrukciju skatit 6.6.
apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
Acs vai periokulari laundabigi audzgji vai priek§véza stavoklis.
Aktiva acs vai periokulara infekcija vai aizdomas par to.

4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lietoSana

IKERVIS lietosana nav pétita pacientiem ar acs herpes infekciju anamngzg, un tapec, lietojot Sadiem
pacietiem, jaievero piesardziba.

Kontaktlecas

Pacientiem, kuri lieto kontaktl&cas, p&tijumi nav veikti. Pacientus ar smagu keratitu ieteicams rupigi
uzraudzit. Pirms acu pilienu iepilinaSanas pirms gul&tieSanas ir jaiznem kontaktl€cas, un tas drikst
ievietot atpakal p&c pamosanas.

Vienlaicigi lietotas zales

Pacientiem ar glaukomu ciklosporina lietoanas pieredze ir ierobezota. So pacientu arstésana
vienlaicigi lietojot IKERVIS, it 1pasi kopa ar béta blokatoriem, kuri, ka zinams, samazina asaru
sekréciju, javeic regulara kliniska uzraudziba.

Ietekme uz imiinsistému

Oftalmologijas zales, kas ietekmé imiinsistému, to skaita ciklosporins, var ietekmét saimnieka
organisma aizsardzibas sp&ju pret lokalam infekcijam un laundabigiem audzgjiem. Tapec, lietojot
IKERVIS vairakus gadus, ieteicams veikt regularas acs (-u) parbaudes, pieméram, reizi 6 ménesos.

Cetalkonija hlorida saturs
IKERVIS satur cetalkonija hloridu. Pirms $o zalu lietosanas ir jaiznem kontaktl&cas, un tas drikst ielikt
p&c pamosanas. Cetalkonija hlorids var izraisit acu kairinajumu. Ilgstosi lietojot, pacienti jauzrauga.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas petijumi ar IKERVIS nav veikti.
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Kombinacija ar citam zalém, kas ietekmé imunsistému

Vienlaiciga IKERVIS un kortikosteroidus saturoSu acu pilienu lietosana var pastiprinat ciklosporina
iedarbibu uz imunsistému (skatit 4.4. apakSpunktu).

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baro$ana ar kriti

Sievietes reproduktiva vecuma/kontracepcija sievietém

IKERVIS sievietém reproduktiva vecuma, neizmantojot efektivus kontracepcijas lidzeklus, lietot nav
ieteicams.

Griitnieciba

Dati par IKERVIS lieto$anu griitniecibas laika nav pieejami.

Petijumi ar dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati pec siste€miskas ciklosporina lietoSanas, ja
iedarbiba nozimigi parsniedza cilvekam maksimali pielaujamo. Tas liecina, ka kliniskaja prakse §1

IKERVIS iedarbiba nav butiska.

IKERVIS griitniecibas laika lietot nav ieteicams, ja vien iesp&jamais ieguvums matei neparsniedz
iesp&jamo risku auglim.

BaroSana ar kruti

P&c iekskigas lietosanas ciklosporins izdalas kriits piena. Informacija par ciklosporina ietekmi uz
jaundzimusSajiem/zidainiem nav pietickama. Tomer, lietojot ciklosporinu terapeitiskas devas acu
pilienos, ir maz ticams, ka ta daudzums piena varétu bt pietickami liels. LEmums partraukt 1disanu
vai partraukt/atturéties no terapijas ar IKERVIS, japienem izvertgjot kriits barosanas ieguvumu
b&rnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Dati pat IKERVIS ietekmi uz cilveka fertilitati nav pieejami.

Dzivniekiem, kuriem intravenozi ievadija ciklosporinu, netika noveroti fertilitates traucgjumi (skatit
5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

IKERVIS méreni ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Sis zales Tslaicigi var radit neskaidru redzi vai citus redzes traucgjumus, kas var ietekmét spgju vadit
transportlidzeklus un apkalpot mehanismus (skatit 4.8. apakspunktu). Pacientiem jaiesaka nevadit
transportlidzeklus un neapkalpot mehanismus, 1idz atjaunojas skaidra redze.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak sastopamas nevelamas blakusparadibas ir sapes ac1 (19,0 %), acs kairinajums (17,5 %), acs
hiperémija (5,5 %), pastiprinata asarosana (4,9 %) un acs plakstina eritema (1,7 %); blakusparadibas
parasti ir parejosas un paradijas iepilinasanas laika. STs nevélamas blakusparadibas ir tadas pasas, par
kadam ir zinots pécregistracijas pieredze.
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Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Kliniskajos p&tijumos un pécregistracijas pieredzeé noveroja turpmak mingtas nevélamas
blakusparadibas. Tas sakartotas atbilstosi organu sistemu klasifikacijai un sadalitas grupas, izmantojot
S$adas definicijas: loti biezi (=1/10), biezi (=1/100 Iidz <1/10), retak (=1/1000 lidz <1/100), reti

(=1/10 000 Iidz <1/1000), loti reti (<1/10 000) vai nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem).

Organu sistemu Biezums Blakusparadibas
klasifikacija
Infekcijas un infestacijas | Retak Bakterials keratits
Herpes zoster infekcija act
Acu bojajumi Loti biezi Sapes aci
Acs kairinajums
Biezi Acs plakstina eritema

Pastiprinata asaroSana
Acs hiperémija
Neskaidra redze

Acs plakstina tiiska
Konjunktivas hiperémija
Acs nieze

Retak Konjunktivas tiiska
AsaroSanas traucgjumi
Izdaltjumi no acs
Konjunktivas kairinajums
Konjunktivits
Sveskermena sajiita acis
Depoziti act

Keratits

Blefarits

Krusasgrauds

Infiltrati radzeng
Radzenes réta

Acs plakstina nieze

Iridociklits
Acs diskomforts
Vispargji traucgjumi un | Retak Reakcija iepilinasanas vieta
reakcijas ievadiSanas
vieta
Nervu sistémas Retak Galvassapes
trauc&jumi

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Sapes acl
Kliiskajos pétijumos biezi zinoja par lokalu nevélamu blakusparadibu saistitu ar IKERVIS lietosanu.
Visdrizak, ka ta ir saistita ar ciklosporinu.

Generalizgtas un lokalas infekcijas

Pacientiem, kuri lieto imtinsupresivu terapiju, tai skaita ciklosporinu, pastav palielinats infekciju risks.
Var attistities gan generaliz&tas, gan lokalas infekcijas. Var pasliktinaties infekcijas, ar kuram slimots
ieprieks (skatit 4.3. apakSpunktu). Lietojot IKERVIS, par infekciju gadijumiem zinots retak.
Piesardzibas noltkos javeic darbibas, lai samazinatu sistémisko uzstksanos (skatit 4.2. apakSpunktu).
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ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

P&c lietosanas act lokala pardozeésana ir maz ticama. Ja IKERVIS tiek pardozets, arst€Sanai jabiit
simptomatiskai un atbalstosai.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: oftalmologiskie Iidzekli, citi oftalmologiskie lidzekli, ATK
kods:S01XA18.

Darbibas mehanisms un farmakodinamiska iedarbiba

Ciklosporins (sauc ar1 par A ciklosporinu) ir cikliska polipeptida imiinmodulators, kuram piemit
imiinsistému nomacosas Tpasibas. Pieradits, ka tas pagarina alogéno transplantatu dzivildzi
dzivniekiem un biitiski uzlabo transplantatu dzivildzi visu parenhimatozo organu transplantacijas
gadijuma cilvekiem.

Pieradits, ka ciklosporinam piemit arT pretiekaisuma iedarbiba. P&tfjumi ar dzivniekiem liecina, ka
ciklosporins inhibg $iinu medi€to reakciju veidoSanos. Pieradits, ka ciklosporins inhibé iekaisumu
veicinoo citokinu, to skaita interleikina 2 (IL-2) vai T §inu aug3anas faktora (TSAF), veido$anos
un/vai atbrivosanos. Konstatéts, ka tas arT palielina pretickaisuma citokinu atbrivosanos. Skiet, ka
ciklosporins blok& miera stavokli esoso limfocttu attistibu Stinas cikla GO vai G1 faze. Visi pieejamie
dati liecina, ka ciklosporins specifiski un atgriezeniski iedarbojas uz limfocitiem un nenomac
hematopoézi, ka arT neietekmé fagocttu funkciju.

Pec ciklosporina lietoSanas acls pacientiem ar sausas acs sindromu — stavokli, kuram pamata var&tu
biit ickaisuma-imunologisks mehanisms, tas pasivi uzsiicas T limfocitu infiltratos radzeng un
konjunktiva un inaktivé kalcineirina fosfatazi. Ciklosporina ierosinata kalcineirina inaktivacija inhibé
transkripcijas faktora NF-AT defosforilizaciju un novers NF-AT translokaciju kodola, tadgjadi
blokgjot iekaisumu veicino$o citokinu, pieméram IL-2, atbrivosanos.

Kliniska efektivitate un droSums

IKERVIS efektivitati un droSumu izveértgja divos randomizetos, dubultmask&tos, ar nesgjvielu
kontrolétos kliniskos p&tijumos pieaugusiem pacientiem ar sausas acs sindromu (keratoconjunctivitis
sicca), kas atbilda Starptautiska sausas acs sindroma seminara (/nternational Dry Eye Workshop —
DEWS) kriterijiem.

12 ménesus ilga, dubultmaskéta, ar nes€jvielu kontroléta pivotala klmiska petijuma (SANSIKA
pEtijums) 246 pacienti ar sausas acs sindromu (SAS) un smagu keratitu (definéts ka 4. pakape péc
modificétas Oksfordas skalas, vertgjot ar radzenes fluorescentas krasosanas (corneal fluorescein
staining — CFS) metodi) tika randomizeti IKERVIS vai nesgjvielas lietoSanai pa vienam pilienam
pirms gulétiesanas 6 ménesus. Pacienti, kuri tika randomizeti nes€jvielas grupa, péc 6 ménesiem
pargaja uz IKERVIS lietosanu. Primarais mérka krit€rijs bija pacientu ipatsvars, kuriem 6. ménes1
konstat€ja keratita uzlabosanos par vismaz divam pakapem (CFS) un simptomu uzlabosanos par 30 %,
vertgjot pec OSDI (Ocular Surface Disease Index — Acs virsmas slimibas indeksu). Reaggjoso
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pacientu skaits IKERVIS grupa bija 28,6 % salidzinajuma ar 23,1 % nesgjvielas grupa. Atskiriba
nebija statistiski ticama (p=0,326).

Keratita smagums, vért&jot ar CFS metodi, pec 6 ménesu arstéSanas IKERVIS grupa bitiski uzlabojas
salidzinajuma ar sakuma stavokli, salidzinot ar nesgjvielas grupu (vid€jas parmainas salidzinajuma ar
sakuma stavokli bija -1,764 IKERVIS grupa pret -1,418 nesgjvielas grupa, p=0,037). Ar IKERVIS
arsteto pacientu Ipatsvars, kuriem 6. ménesi konstatgja CFS vertejuma uzlabosanos par 3 pakapem (no
4. uz 1. pakapi), bija 28,8 % salidzinajuma ar 9,6 % nesgjvielas grupa, tacu ta bija post-hoc analize,
kas ierobezo datu robustumu. Labveliga ietekme uz keratitu saglabajas pétijuma atklataja faze€ — sakot
no 6. ménesa lidz 12. meénesim.

Vidgjas parmainas 6. ménesi salidzinajuma ar sakuma stavokli, vértgjot péc 100 punktu OSDI skalas,
bija -13,6 IKERVIS grupa un -14,1 nesgjvielas grupa (p=0,858). Turklat, salidzinot IKERVIS grupu ar
nesgjvielas grupu, 6. ménesT netika konstateta uzlaboSanas attieciba uz citiem sekundarajiem mérka
kritérijiem, ieskaitot acs diskomforta vértgjumu, Sirmera testu, vienlaicigu maksligo asaru lietoganu,
petnieka veikto vispargjo efektivitates novertejumu, asaru plévites plisanas laiku, krasosanu ar
lizaminzalo, dzives kvalitates vert€jumu un asaru osmolaritati.

Acs virsmas iekaisums 6. meénesT biitiskak mazinajas IKERVIS grupa, novertéSanai izmantojot cilvéka
leikocttu antigéna DR (HLA-DR) ekspresiju (petnieciskais mérka kriterijs) (p=0,021).

6 ménesus ilga, dubultmasketa, ar nesgjvielu kontrol&ta, uzturosa kliniskaja petijjuma (SICCANOVE
pétijums) 492 pacienti ar SAS un vidéju smagu Iidz smagu keratitu (defin€tu ka 2. 1idz 4. pakape péc
CFS) art tika randomizeti IKERVIS vai nesgjvielas lietoSanai katru dienu pirms gul&tieSanas

6 ménesus. Divi kopigie primarie mérka kritériji, kurus noteica 6. ménest, bija CFS vértgjuma un
vispargja acs diskomforta vert€juma parmainas, kas nav saistitas ar petijjuma zalu pilinasanu. Starp
arst€tajam grupam 6. menest konstatgja nelielu, bet statistiski ticamu atSkiribu attieciba uz CFS
uzlabosanos par labu IKERVIS grupai (vidgjas CFS parmainas salidzinajuma ar sakuma stavokli bija -
1,05 IKERVIS grupa un -0,82 nesgjvielas grupa, p=0,009).

Vidgjas acs diskomforta vert§juma parmainas salidzinajuma ar sakuma stavokli (vertgjot pec vizualo
analogu skalas) bija -12,82 IKERVIS grupa un -11,21 nesgjvielas grupa (p=0,808).

Abos petijumos 6 meénesus pec arstéSanas nekonstateja butisku simptomu uzlaboSanos IKERVIS
grupa salidzinajuma ar nesgjvielas grupu, izmantojot vizualo analogu skalu vai OSDI.

Abos pétijumos aptuveni vienai tresdalai pacientu bija Segréna sindroms; tapat ka visai populacijai, ari
Sai pacientu apaksgrupai konstatgja statistiski ticamu CFS uzlaboSanos IKERVIS grupa.

Pec SANSIKA pétijuma (12 méneSus perioda) pacientus aicinaja piedalities SANSIKA pagarinajuma
pétijuma. Tas bija atklata tipa, nerandomizets, vienas grupas SANSIKA pagarinajuma pétijums, kas
ilga 24 ménesus. Saja pétijuma pacienti lietoja IKERVIS vai arT nesanéma arstésanu, vadoties pec CFS
vertgjuma (pacienti sanéma IKERVIS keratita simptomu pasliktinaSanas gadijuma).

Sis pétijums paredzéts IKERVIS ilgtermina efektivitates un recidivu biezuma novérosanai pacientiem,
kuri ieprieks lietojusi IKERVIS.

P&tfjuma primarais mérkis bija novertet uzlabosanas ilgumu p&c IKERVIS lietoSanas partrauksanas,
kad pacientam SANSIKA pétjjuma ietvaros noveroja uzlabosanos salidzindjuma ar p&tjjuma sakumu
(t.1., uzlabo$anas par vismaz 2 pakapem pec modificétas Oksfordas skalas).

Petfjuma piedalijas 67 pacienti (37,9 % no 177 pacientiem, kuri pabeidza SANSIKA pétijumu). P&c
24 ménesu perioda 61,3 % no 62 pacientiem primaras efektivitates populacija nenoveroja slimibas
recidivu saskana ar CFS veértgjumu. No pacientiem, kuri SANSIKA pétijuma ietvaros sanéma
IKERVIS 12 ménesus un 6 ménesus, smaga keratita recidivu konstatgja attiecigi 35 % un 48 %.
Pamatojoties uz pirmo kvartili (medianu nevargja noteikt recidivu maza skaita del), laiks Iidz
recidivam (4. smaguma pakape saskana ar CFS vertgjumu) pacientiem, kuri ieprieks lietoja IKERVIS
12 ménesus un 6 meénesus, bija attiecigi <224 dienas un <175 dienas. Saskana ar CFS veértgjumu
pacientiem ilgak novéroja 2. smaguma pakapi (mediana 12,7 nedelas/gada) un 1. pakapi (mediana

6,6 nedelas/gada), nevis 3. smaguma pakapi (mediana 2,4 ned€las/gada) un 4. vai 5. pakapi (mediana
0 nedelas/gada).
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Sausas acs sindroma (SAS) simptomu vertgjums pec VAS skalas liecinaja par diskomforta pieaugumu
pacientam laika no arst€Sanas pirmas partraukSanas reizes l1dz arst€Sanas atsaksanai, iznemot sapju
vertejumu, kas saglabajas salidzinosi zems un stabils. Noveroja mediana vispargja VAS vertéjuma
pieaugumu laika no arst€Sanas pirmas partraukSanas reizes (23,3 %) lidz arstéSanas atsakSanai

(45,1 %).

Pagarinajuma pétijuma laika nenovéroja citas nozimigas sekundaro mérka kritériju (asaru plévites
plisanas laiku, krasosanas ar lizaminzalo, Sirmera testa, NEI-VFQ un EQ-5D vértgjuma) parmainas.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentura atbrivojusi no pienakuma iesniegt pétijumu rezultatus IKERVIS visas
pediatriskas populacijas apaksgrupas ar sausas acs sindromu (informaciju par lietoSanu bérniem skatit
4.2. apakSpunkta).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas
Oficiali farmakokingtikas petijumi ar IKERVIS cilvekiem nav veikti.

IKERVIS koncentracija asinis tika noteikta, izmantojot specifisku augstspiediena Skidras
hromatografijas masas spektrometrijas metodi. 374 pacientiem, kuri piedalijas divos efektivitates
péttjumos, ciklosporina koncentracija plazma tika noteikta pirms lietoSanas un 6 me&nesus
(SICCANOVE pétijums un SANSIKA pétijums) un 12 ménesus pec arsté€sanas (SANSIKA pétijums).
P&c 6 ménesus ilgas IKERVIS pilinasanas acts vienu reizi diena 327 pacientiem konstatgtas vertibas
bija zemakas par apaksgjo nosakamo robezu (0,050 ng/ml) un 35 pacientiem vertibas bija zemakas par
apaksgjo nosakamo daudzuma robezu (0,100 ng/ml). Nosakamas vertibas, kas neparsniedza

0,206 ng/ml, tika konstatgtas astoniem pacientiem; vertibas tiek uzskatitas par nenozimigam. TrTs
pacientiem konstatgja vertibas, kas parsniedza augsejo nosakamo daudzuma robezu (5 ng/ml), tomer
vini lietoja perorali ciklosporinu stabila deva, ko pielava petijumu protokoli. Pe&c 12 meénesu ilgas
arst€Sanas 56 pacientiem veértibas bija zemakas par apaksgjo nosakamo robezu un 19 pacientiem
vertibas bija zemakas par apaks$gjo nosakamo daudzuma robezu. Septiniem pacientiem bija nosakamas
vertibas (no 0,105 I[idz 1,27 ng/ml), kas tiek uzskatitas par nenozimigam. Diviem pacientiem vertibas
bija lielakas par aug$g€jo nosakamo daudzuma robezu, bet vini lietoja ar1 perorali ciklosporinu stabila
deva kops ieklausanas petijuma.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartpétijumos iegtie dati par farmakologisko drosumu, atkartotu devu toksicitati,
fototoksicitati un fotoalergijam, genotoksicitati, iesp&jamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz
reproduktivitati un attistibu neliecina par Tpasu risku cilvékam.

Nekliiskajos standartpétijumos iedarbibu noveroja vienigi tad, ja lietoSana bija sist€émiska vai ja
izmantotas devas un iedarbibas ilgums parsniedza cilvekam maksimali pielaujamos. Tas liecina, ka
kliniskaja prakse $1 iedarbiba nav bitiska.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Vidgjas virknes trigliceridi
Cetalkonija hlorids

Glicerins

Tiloksapols

Poloksamérs 188

Natrija hidroksids (pH korekcijai)
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Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. UzglabaSanas laiks
2 gadi.

Uzglabasanas laiks p&c pudeles pirmas atvérSanas ir 3 ménesi.
Uzglabat temperattra lidz 25 °C.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Nesasaldet.

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

Uzglabasanas nosactjumus p&c zalu pirmas atverSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

IKERVIS tiek piegadats sterils balta zema blivuma polietiléna pudel@ ar baltu uzgali un
aizzZimogojuma sisteému.

Pieejami sadi iepakojuma lielumi: kartona kaste, kas satur vienu 5 ml pudeli, kura iepilditi 2,5 mlzalu,
kartona kaste, kas satur vienu 11 ml pudeli, kura iepilditi 4,5 ml zalu vai kartona kaste, kas satur vienu
11 ml pudeli, kura iepilditi 7 ml zalu.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

LietoSanas instrukcija

Pirms acu pilienu ievadiSanas:

o Pirms pudeles atvér$anas nomazgajiet rokas.

o Nelietojiet §ts zales, ja pirms pirmas lietoSanas pamanat, ka drosibas gredzens uz pudeles
kaklina ir bojats.

o Lietojot pudeli pirmo reizi, pirms piliena ievadiSanas aci Jums vajadz&tu pameginat lietot
pudeli, 1énam to saspiezot, iepilinot vienu pilienu arpus acs.

o Kad esat parliecinats, ka varat ievadit pa vienam pilienam, izv€lieties sev &rtako iepilinasanas
poziciju (varat aps€sties, apgulties uz muguras vai stavet pie spogula).

o Katru reizi, atverot jaunu pudeli, izlietojiet vienu pilienu, lai aktivizétu pudeli.

Ievadi§ana:

1. Viegli sakratiet pudeli. Turiet pudeli tieSi zem vacina un pagrieziet vacinu, lai atvértu pudeli.

Nekam nepieskarieties ar pudeles galu, lai netiktu piesarnota emulsija.
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Atlieciet galvu un turiet pudeli virs acs.

Pavelciet apaksgjo plakstinu uz leju un skatieties uz augsu. Viegli saspiediet pudeli tas
vidusdala un iepilieniet pilienu aci. Liidzu, nemiet vera, ka starp pudeles saspiesanas un
piliena paradisanas bridi var paiet dazas sekundes. Nespiediet parak stipri.

Aizveriet aci un apméram divas miniites ar pirkstu piespiediet acs iek$€jam stiirim. Tas palidz
noverst zalu nokltSanu pargja kerment.

Atkartojiet 2.— 4. soli, lai ievaditu pilienu otra acf, ja arsts to ir noradijis. Dazreiz ir jaarste
tikai viena acs, un arsts ieteiks, vai tas attiecas uz Jums un kura acs ir jaarste.

P&c katras lietoSanas reizes un pirms vacina uzlikSanas pudele ir jasakrata vienu reizi virziena
uz leju, nepieskaroties pilinataja galam, lai no pilinataja gala atbrivotu atlikuso emulsiju. Tas
ir nepiecieSsams, lai nodrosinatu turpmako pilienu ievadi$anu.

Noslaukiet emulsijas parpalikumu no adas ap aci.
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P&c zalu uzglabasanas laika beigdm péc iepakojuma atversanas, pudelé varétu biit palikusi emulsija.
P&c arst€Sanas kursa pabeigSanas neizmantojiet pudel€ atlikuso zalu daudzumu.
7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

SANTEN Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Somija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI
EU/1/15/990/003

EU/1/15/990/004
EU/1/15/990/005

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2015. gada 19. marts.
P&dgjas parregistracijas datums: 2020. gada 9. marts.

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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II PIELIKUMS
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A. RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par serijas izlaidi, nosaukums un adrese

EXCELVISION

27 RUE DE LA LOMBARDIERE, ZI LA LOMBARDIERE
07100 ANNONAY

Francija

SANTEN Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Somija

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas s€rijas izlaidi, nosaukums
un adrese.
B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

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

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

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

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

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2 moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

o p&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistéma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasnieg$anas gadijuma.
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I PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA

23



A. MARKEJUMA TEKSTS

24



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KASTITE, KAS SATUR VIENAS DEVAS IEPAKOJUMUS

1. ZALU NOSAUKUMS

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciclosporin

2. AKTIVAS VIELAS NOSAUKUMS UN DAUDZUMS

1 ml emulsijas satur 1 mg ciklosporina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: vidgjas virknes trigliceridi, cetalkonija hlorids, glicerins, tiloksapols, poloksamérs 188,
natrija hidroksids un tidens injekcijam.
Sikaku informaciju skatiet lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Acu pilieni, emulsija.
30 vienas devas iepakojumi
90 vienas devas iepakojumi

S. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Okularai lietosanai.
Tikai vienreizgjai lietoSanai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Pirms lietoSanas iznemiet kontaktlecas.

8. DERIGUMA TERMINS

EXP
Izmetiet atvertu atsevisku vienas devas iepakojumu ar emulsijas parpalikumu uzreiz péc lietoSanas.
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Nesasaldget.
Uzglabat temperattra lidz 25 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

SANTEN Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Somija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

EU/1/15/990/001 30 vienas devas iepakojumi
EU/1/15/990/002 90 vienas devas iepakojumi

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

IKERVIS

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KASTITE, KAS SATUR VIENU PUDELI

1. ZALUNOSAUKUMS

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciclosporin

‘ 2. AKTIVAS VIELAS NOSAUKUMS UN DAUDZUMS

1 ml emulsijas satur 1 mg ciklosporina.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: vidgjas virknes trigliceridi, cetalkonija hlorids, glicerins, tiloksapols, poloksamérs 188,
natrija hidroksids un tidens injekcijam.
Sikaku informaciju skatiet lietosanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Acu pilieni, emulsija.
1x2,5ml

1x4,5ml

1 x7ml

S. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Okularai lietosanai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAM

Pirms lietoSanas iznemiet kontaktlecas.

8. DERIGUMA TERMINS

EXP
Izmetiet p&c 3 menesiem pec pirmas atverSanas.
AtverSanas datums:
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Nesasaldet.
Uzglabat temperattra lidz 25 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

SANTEN Oy
Niittyhaankatu 20
33720 Tampere
Somija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

EU/1/15/990/003
EU/1/15/990/004
EU/1/15/990/005

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

IKERVIS

‘ 17.  UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

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

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

MAISINA MARKEJUMS VIENAS DEVAS IEPAKOJUMIEM

1. ZALU NOSAUKUMS

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciclosporin

2.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

SANTEN Oy

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA

Okularai lietoSanai.

5 vienas devas iepakojumi.

Tikai vienreizgjai lietoSanai.

Nesasaldet.

Sikaku informaciju skatiet lietoSanas instrukcija.

P&c aluminija maisinu atverSanas vienas devas iepakojumi jauzglaba maisinos, lai sargatu no gaismas
un noverstu iztvaikosanu.

Izmetiet atvertu atsevisku vienas devas iepakojumu ar emulsijas parpalikumu uzreiz péc lietoSanas.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

VIENAS DEVAS IEPAKOJUMA MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciclosporin
Okularai lietosanai

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

0,3 ml

6. CITA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PUDELES ETIKETE

1. ZALUNOSAUKUMS UN LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciclosporin
Okularai lietoSanai

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1x2,5ml
1x4,5ml
1x7ml

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciklosporins (ciclosporin)

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

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadzg€s parlasit.

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilveékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir IKERVIS un kadam noltikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms IKERVIS lietoSanas
3. Kalietot IKERVIS

4. lesp&jamas blakusparadibas

5. Kauzglabat IKERVIS

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir IKERVIS un kadam noliikam to lieto

IKERVIS satur aktivo vielu ciklosporinu. Ciklosporins pieder zalu grupai, ko sauc par
imtnsupresiviem lidzekliem, ko lieto iekaisuma samazinasanai.

IKERVIS lieto, lai arstétu pieauguSos ar smagu keratitu (radzenes — acs prieks$¢jas dalas caurspidiga
slana, iekaisums). To izmanto pacientiem ar sausas acs sindromu, kas nav uzlabojies, neskatoties uz
arst€Sanu ar maksligajam asaram.

Ja nejutaties labak vai jitaties sliktak, Jums jakonsultgjas ar arstu.

Jums jaapmekle arsts vismaz reizi 6 ménesos, lai novertetu IKERVIS iedarbibu.

2. Kas Jums jazina pirms IKERVIS lietoSanas

NELIETOJIET IKERVIS $ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret ciklosporinu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu,
- ja Jums ir bijis v€zis acl vai acu zona,

- ja Jums ir acs infekcija.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
IKERVIS izmantojiet tikai iepilinaSanai act/-Ts.

Pirms IKERVIS lietosanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu:

- ja Jums ieprieks ir bijusi serpes virusa izraisita acs infekcija, kas vargtu biit bojajusi acs
caurspidigo prieksgjo dalu (radzeni);

- ja Jus lietojat zales, kas satur kortikosteroidus;

- ja Jus lietojat zales glaukomas arst€Sanai.

Kontaktlécas var pastiprinat acs prieksgjas caurspidigas dalas (radzenes) bojajumu. Tapec, pirms
lietojat IKERVIS pirms gul&tieSanas, ir jaiznem kontaktlecas; Jiis varesiet tas ielikt p&c pamosanas.
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Bérni un pusaudzi
IKERVIS nedrikst lietot berniem un pusaudziem Iidz 18 gadu vecumam.

Citas zales un IKERVIS
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Konsultgjieties ar arstu, ja ar IKERVIS lietojat acu pilienus, kas satur kortikosteroidus, jo $1s zales var
palielinat blakusparadibu risku.

IKERVIS acu pilieni jalieto vismaz 15 miniites p&c jebkadu citu acu pilienu lietoSanas.

Griitnieciba un barosana ar kriiti
Ja Jiis esat grutniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu.

IKERVIS nedrikst lietot, ja Jiis esat griitniece.
Ja Jiis varat palikt stavokli, So zalu lietoSanas laika Jums jalieto kontracepcija.

IKERVIS, visticamak, izdalas piena loti neliela daudzuma. Ja barojat be&rnu ar kriiti, pirms So zalu
lietoSanas konsultg&jieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana
Talit pe&c IKERVIS acu pilienu lietosanas var biit neskaidra redze. Sada gadijuma pirms
transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu apkalpoSanas uzgaidiet, lidz redze uzlabojas.

IKERVIS satur cetalkonija hloridu

Sis zales satur 0,05 mg cetalkonija hlorida katra ml. Pirms %o zalu lieto$anas Jums ir jaiznem
kontaktlécas, un tas varat ielikt pec pamosanas. Cetalkonija hlorids var izraisit acu kairinajumu. Ja pec
So zalu lietoSanas Jums ir neparastas sajiitas acis, durstiSanas sajiita vai sapes acts, konsultgjieties ar
savu arstu.

3. Ka lietot IKERVIS

Vienmeér lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Ieteicama deva ir viens piliens katra skartaja aci vienu reizi diena pirms gul&tieSanas.

LietoSanas noradijumi
Riipigi ieverojiet Sos noradijumus un jautdjiet arstam vai farmaceitam, ja kaut ko nesaprotat.
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. Nomazgajiet rokas.

Ja lietojat kontaktlecas, iznemiet tas pirms gul&tieSanas un pirms acu pilienu lietosanas; Jis

varéesiet tas ielikt péc pamosanas.

Atveriet aluminija maisinu, kura ir 5 vienas devas iepakojumi.

Iznemiet no aluminija maisina vienu vienas devas iepakojumu.

Pirms lietosanas viegli sakratiet vienas devas iepakojumu.

Pagriezot nopl&siet vacinu (1. attels).

Pavelciet uz leju apaks€jo plakstinu (2. attels).

Atgaziet galvu atpakal un skatieties uz griestiem.

Viegli saspiediet iepakojumu, iepilinot vienu zalu pilienu aci. Uzmanieties, lai ar vienas devas

iepakojuma galu nepieskartos acij.

Vairakas reizes samirkskiniet acis — ta, lai zales parklatu aci.

o Pec IKERVIS lietoSanas piespiediet pirkstu acs kaktinam pie deguna un 2 miniites turiet acis
viegli aizvertas (3. attels). Tas nepiecieSams, lai IKERVIS nenokliitu pargja organisma.

o Ja lietojat pilienus abas acts, atkartojiet §1s darbibas arT ar otru aci.

o Talit péc lietoSanas izmetiet vienas devas iepakojumu, pat ja taja ir zalu atliekas.

o Pargjie vienas devas iepakojumi jauzglaba aluminija maisina.

Ja piliens neiepil aci, méginiet velreiz.

Ja esat lietojis IKERVIS vairak neka noteikts, izskalojiet aci ar ideni. Nepiliniet taja papildu
pilienus, 1idz pienacis laiks pilinat nakamo devu.

Ja esat aizmirsis lietot IKERVIS, turpiniet lietot nakamo devu, ka ieplanots. Nelietojiet dubultu
devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. Skartaja aci(-s) nelietojiet vairak neka vienu pilienu diena.

Ja partraucat lietot IKERVIS, nekonsultgjoties ar arstu, ickaisums acs prieksgja caurspidigaja dala
(sauc par keratttu) vairs netiks arstets un var izraisit redzes trauc€jumus.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Zinots par turpmak minétajam blakusparadibam:

Visbiezak sastopamas blakusparadibas skar acis un zonu ap acim.

Loti biezi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem)
- Sapes act
- Acs kairinajums

BieZi (var skart Iidz 1 no katriem 10 cilvekiem)

- Acs plakstina apsartums

- Acu asaroSana

- Acs apsartums

- Neskaidra redze

- Acs plakstina pietikums

- Konjunktivas (plana plévite, kas parklaj acs prieksgjo dalu) apsartums
- Nieze act
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Retak (var skart Iidz 1 no katriem 100 cilvékiem)

- Diskomforts act vai ap acim iepilinasanas laika, tai skaita sajita, ka kaut kas ir iekritis act
- Konjunktivas (plana plévite, kas parklaj acs prieksgjo dalu) kairinajums vai pietuakums
- AsaroSanas traucgjumi

- Izdaltjumi no acs

- Konjunktivas (plana plévite, kas parklaj acs prieksgjo dalu) kairinajums vai iekaisums
- Varaviksnenes (acs krasaina dala) vai acs plakstina ickaisums

- Nogulsn&jumi act

- Radzenes argja slana nobrazums

- Apsartusi vai pietukusi acu plakstini

- Acs plakstina cista

- Imuinsistémas reakcija vai radzenes réta

- Acs plakstina nieze

- Radzenes (acs prieksg€ja caurspidiga dala) bakteriala infekcija vai iekaisums

- Sapigi izsitumi ap aci, ko izraisijis herpes zoster viruss

- Galvassapes

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat IKERVIS
Uzglabat §ts zales beérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz argjas kastites, aluminija maisina un
vienas devas iepakojumiem pec “EXP”. Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pedgjo dienu.

Nesasaldet.

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

P&c aluminija maisinu atverSanas vienas devas iepakojumi jauzglaba maisinos, lai sargatu no gaismas
un noverstu iztvaiko$anu. Izmetiet atvertu atsevisku vienas devas iepakojumu ar emulsijas
parpalikumu uzreiz p&c lietoSanas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko IKERVIS satur

- Aktiva viela ir ciklosporins. Viens IKERVIS mililitrs satur 1 mg ciklosporina.

- Citas sastavdalas ir vidgjas virknes trigliceridi, cetalkonija hlorids, glicerins, tiloksapols,
poloksamers 188, natrija hidroksids (pH korekcijai) un tidens injekcijam.

IKERVIS aréjais izskats un iepakojums
IKERVIS ir pienbalta acu pilienu emulsija.

Ta tiek piegadata vienas devas iepakojumos, kas izgatavoti no zema blivuma polietiléna (ZBPE).

Viens vienas devas iepakojums satur 0,3 ml acu pilienus, emulsiju.
Vienas devas iepakojumi ir iepakoti noslégta aluminija maisina.
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Iepakojuma lielums: 30 un 90 vienas devas iepakojumi.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks
SANTEN Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Somija

Razotajs
EXCELVISION

Rue de la Lombardiére
Z11a Lombardiére
F-07100 Annonay
Francija

SANTEN Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Somija

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Santen Oy
Tél/Tel : +32 (0) 24019172

Buarapus
Santen Oy
Ten.:+359 (0) 888 755 393

Ceska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Danmark
Santen Oy
TIf: +45 898 713 35

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +37 25067559

E\rada
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Espaiia

Santen Pharmaceutical Spain S.L.
Tel: +34 914 142 485
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Lietuva
Santen Oy
Tel: +370 37 366628

Luxembourg/Luxemburg
Santen Oy
Tél/Tel: +352 (0) 27862006

Magyarorszag
Santen Oy
Tel.: +358 (0) 3 284 8111

Malta
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Nederland
Santen Oy
Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199

Polska
Santen Oy
Tel.: +48(0) 221042096



France
Santen S.A.S
Teél: +33(0) 1 70 75 26 84

Hrvatska
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

island
Santen Oy
Simi: +358 (0) 3 284 8111

Italia
Santen Italy S.r.1.
Tel: +39 0236009983

Kvnpog
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3284 8111

Latvija
Santen Oy
Tel: +371 677 917 80

Portugal
Santen Oy
Tel: +351 308 805 912

Roméania
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenija
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Slovenska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Suomi/Finland
Santen Oy

Puh/Tel: +358 (0) 974790211

Sverige
Santen Oy
Tel: +46 (0) 850598833

United Kingdom (Northern Ireland)

Santen Oy
Tel: +353 (0) 169 500 08

(UK Tel: +44 (0) 345 075 4863)
Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

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

IKERVIS 1 mg/ml acu pilieni, emulsija
ciklosporins (ciclosporin)

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

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja $iem
cilveékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir IKERVIS un kadam nolikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms IKERVIS lietoSanas
3. Kalietot IKERVIS

4. lesp&jamas blakusparadibas

5. Kauzglabat IKERVIS

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir IKERVIS un kadam noliikam to lieto

IKERVIS satur aktivo vielu ciklosporinu. Ciklosporins pieder zalu grupai, ko sauc par
imtnsupresiviem lidzekliem, ko lieto iekaisuma samazinasanai.

IKERVIS lieto, lai arstetu pieaugusos ar smagu keratitu (radzenes — acs prieks$&jas dalas caurspidiga
slana, iekaisums). To izmanto pacientiem ar sausas acs sindromu, kas nav uzlabojies, neskatoties uz
arst€Sanu ar maksligajam asaram.

Ja nejutaties labak vai jitaties sliktak, Jums jakonsultgjas ar arstu.

Jums jaapmekle arsts vismaz reizi 6 ménesos, lai novertetu IKERVIS iedarbibu.

2. Kas Jums jazina pirms IKERVIS lietoSanas

NELIETOJIET IKERVIS $ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret ciklosporinu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu,
- ja Jums ir bijis v€zis acl vai acu zona,

- ja Jums ir acs infekcija.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
IKERVIS izmantojiet tikai iepilinaSanai act/-Ts.

Pirms IKERVIS lietosanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu:

- ja Jums ieprieks ir bijusi serpes virusa izraisita acs infekcija, kas vargtu biit bojajusi acs
caurspidigo prieksgjo dalu (radzeni);

- ja Jus lietojat zales, kas satur kortikosteroidus;

- ja Jus lietojat zales glaukomas arst€Sanai.

Kontaktlécas var pastiprinat acs prieksgjas caurspidigas dalas (radzenes) bojajumu. Tapec, pirms
lietojat IKERVIS pirms gul&tiesanas, ir jaiznem kontaktl&cas; Jis var€siet tas ielikt pec pamosanas.
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Bérni un pusaudzi
IKERVIS nedrikst lietot berniem un pusaudziem Iidz 18 gadu vecumam.

Citas zales un IKERVIS
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Konsultgjieties ar arstu, ja ar IKERVIS lietojat acu pilienus, kas satur kortikosteroidus, jo $1s zales var
palielinat blakusparadibu risku.

IKERVIS acu pilieni jalieto vismaz 15 miniites p&c jebkadu citu acu pilienu lietoSanas.

Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jiis esat grutniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var€tu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu.

IKERVIS nedrikst lietot, ja Jiis esat griitniece.

Ja Jiis varat palikt stavokli, So zalu lietoSanas laika Jums jalieto kontracepcija.

IKERVIS, visticamak, izdalas piena loti neliela daudzuma. Ja barojat be&rmu ar kriiti, pirms So zalu
lietoSanas konsultg&jieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Talit pe&c IKERVIS acu pilienu lietosanas var biit neskaidra redze. Sada gadijuma pirms
transportlidzeklu vadiSanas vai mehanismu apkalposanas uzgaidiet, 11dz redze uzlabojas.

IKERVIS satur cetalkonija hloridu

Sis zales satur 0,05 mg cetalkonija hlorida katra ml. Pirms %o zalu lieto$anas Jums ir jaiznem
kontaktlécas, un tas varat ielikt pec pamoSanas. Cetalkonija hlorids var izraisit acu kairinajumu. Ja péc
So zalu lietoSanas Jums ir neparastas sajiitas acis, durstiSanas sajiita vai sapes acts, konsultgjieties ar
savu arstu.

3. Ka lietot IKERVIS

Vienmeér lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Ieteicama deva ir viens piliens katra skartaja aci vienu reizi diena pirms gul&tieSanas.

LietoSanas noradijumi
Riipigi ieverojiet Sos noradijumus un jautdjiet arstam vai farmaceitam, ja kaut ko nesaprotat.

Pirms acu pilienu ievadiSanas:

o Pirms pudeles atvérSanas nomazgajiet rokas.

o Nelietojiet $1s zales, ja pirms pirmas lietoSanas pamanat, ka drosibas gredzens uz pudeles
kaklina ir bojats.

o Lietojot pudeli pirmo reizi, pirms piliena ievadiSanas aci Jums vajadz&tu pameginat lietot
pudeli, 1énam to saspiezot, iepilinot vienu pilienu arpus acs.

o Kad esat parliecinats, ka varat ievadit pa vienam pilienam, izv€lieties sev &rtako iepilinasanas
poziciju (varat aps€sties, apgulties uz muguras vai stavet pie spogula).

o Katru reizi, atverot jaunu pudeli, izlietojiet vienu pilienu, lai aktivizétu pudeli.
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IevadiSana:

1. Viegli sakratiet pudeli. Turiet pudeli tieSi zem vacina un pagrieziet vacinu, lai atvertu pudeli.
Nekam nepieskarieties ar pudeles galu, lai netiktu piesarnota emulsija.

2. Atlieciet galvu un turiet pudeli virs acs.

3. Pavelciet apaksgjo plakstinu uz leju un skatieties uz augsu. Viegli saspiediet pudeli tas
vidusdala un iepilieniet pilienu aci. Liidzu, nemiet véra, ka starp pudeles saspiesanas un piliena
paradiSanas briza var paiet dazas sekundes. Nespiediet parak stipri.

4. Aizveriet aci un apmeéram divas mintites ar pirkstu piespiediet acs iek§€jam starim. Tas
palidz noverst zalu noklii$anu paréja kermeni.

5. Atkartojiet 2.—4. soli, lai ievaditu pilienu otra acf, ja arsts to ir noradijis. Dazreiz ir jaarste tikai
viena acs, un arsts ieteiks, vai tas attiecas uz Jums un kura acs ir jaarste.
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6. P&c katras lietoSanas reizes un pirms vacina uzlikSanas pudele ir jasakrata vienu reizi virziena
uz leju, nepieskaroties pilinataja galam, lai no pilinataja gala atbrivotu atlikuSo emulsiju. Tas ir
nepiecieSams, lai nodrosinatu turpmako pilienu ievadisanu.

7. Noslaukiet emulsijas parpalikumu no adas ap aci.
8. P&c zalu deriguma termina beigam, pudele var&tu bt palikusi emulsija. PEc arstésanas kursa
pabeigSanas neizmantojiet pudel€ atlikuso zalu daudzumu.

Ja piliens neiepil aci, méginiet vélreiz.

Ja esat lietojis IKERVIS vairak neka noteikts, izskalojiet aci ar ideni. Nepiliniet taja papildu
pilienus, 11dz pienacis laiks pilinat nakamo devu.

Ja esat aizmirsis lietot IKERVIS, turpiniet lietot nakamo devu, ka ieplanots. Nelietojiet dubultu
devu, lai aizvietotu aizmirsto devu. Skartaja aci(-s) nelietojiet vairak neka vienu pilienu diena.

Ja partraucat lietot IKERVIS, nekonsultgjoties ar arstu, iekaisums acs prieksgja caurspidigaja dala
(sauc par keratitu) vairs netiks arst€ts un var izraisit redzes traucgjumus.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iesp€jamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Zinots par turpmak minétajam blakusparadibam:

Visbiezak sastopamas blakusparadibas skar acis un zonu ap acim.

Loti biezi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvekiem)
- Sapes act
- Acs kairinajums

Biezi (var skart lidz 1 no katriem 10 cilvekiem)

- Acs plakstina apsartums

- Acu asaroSana

- Acs apsartums

- Neskaidra redze

- Acs plakstina pietiikums

- Konjunktivas (plana plévite, kas parklaj acs prieksgjo dalu) apsartums
- Nieze ac1

Retak (var skart Iidz 1 no katriem 100 cilvékiem)

- Diskomforts acT vai ap aci iepilinaSanas laika, tai skaita sajiita, ka kaut kas ir iekritis ac1
- Konjunktivas (plana plévite, kas parklaj acs prieksgjo dalu) kairinajums vai pietikums
- Asaro$anas traucgjumi
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- Izdalijumi no acs

- Konjunktivas (plana plévite, kas parklaj acs prieksgjo dalu) kairinajums vai iekaisums
- Varaviksnenes (acs krasaina dala) vai acs plakstina iekaisums

- Nogulsn&jumi act

- Radzenes argja slana nobrazums

- Apsartusi vai pietukusi acu plakstini

- Acs plakstina cista

- Imuinsistémas reakcija vai radzenes réta

- Acs plakstina nieze

- Radzenes (acs prieks€ja caurspidiga dala) bakteriala infekcija vai iekaisums
- Sapigi izsitumi ap aci, ko izraisijis herpes zoster viruss

- Galvassapes

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas Saja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat IKERVIS

Uzglabat §ts zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz argjas kastites un pudeles etiketes pec
“EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Nesasaldeét.
Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

Lai noverstu infekcijas, Jums pudele ir jaizmet vélakais péc 3 méneSiem péc pudeles pirmas
atvérsanas. Pudele jauzglaba ciesi noslegta.

Nelietojiet §ts zales, ja pirms pirmas lietoSanas pamanat, ka aizzimogojums uz pudeles kaklina ir
bojats.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko IKERVIS satur

- Aktiva viela ir ciklosporins. Viens IKERVIS mililitrs satur 1 mg ciklosporina.

- Citas sastavdalas ir vidgjas virknes trigliceridi, cetalkonija hlorids, glicerins, tiloksapols,
poloksamers 188, natrija hidroksids (pH korekcijai) un tidens injekcijam.

IKERVIS argjais izskats un iepakojums
IKERVIS ir pienbalta acu pilienu emulsija.

Ta tiek piegadata balta plastmasas pudelg ar baltu aplikatoru ar pilinataju un baltu plastmasas
uzskriivgjamu vacinu. Katra pudele satur 2,5 ml, 4,5 ml vai 7 ml zalu, un katra iepakojuma ir viena
pudele.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.
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Registracijas apliecibas TpaSnieks
SANTEN Oy

Niittyhaankatu 20

33720 Tampere

Somija

RazZotajs
EXCELVISION

Rue de la Lombardiére
Z1 la Lombardiére
F-07100 Annonay
Francija

SANTEN Oy
Kelloportinkatu 1
33100 Tampere
Somija

Lai sanemtu papildu informaciju par $im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Santen Oy
Tél/Tel : +32 (0) 24019172

Boarapus
Santen Oy
Temn.:+359 (0) 888 755 393

Ceska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Danmark
Santen Oy
TIf: +45 898 713 35

Deutschland
Santen GmbH
Tel: +49 (0) 3030809610

Eesti
Santen Oy
Tel: +37 25067559

EApLGoa
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3 284 8111

Espafa
Santen Pharmaceutical Spain S.L.
Tel: +34 914 142 485
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Lietuva
Santen Oy
Tel: +370 37 366628

Luxembourg/Luxemburg
Santen Oy
Tél/Tel: +352 (0) 27862006

Magyarorszag
Santen Oy
Tel.: +358 (0) 3284 8111

Malta
Santen Oy
Tel: + 358 (0) 3284 8111

Nederland
Santen Oy
Tel: +31 (0) 207139206

Norge
Santen Oy
TIf: +47 21939612

Osterreich
Santen Oy
Tel: +43 (0) 720116199

Polska
Santen Oy
Tel.: +48(0) 221042096



France
Santen S.A.S.
Tél: +33 (0) 1 70 75 26 84

Hrvatska
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Ireland
Santen Oy
Tel: +353 (0) 16950008

Island
Santen Oy
Simi: +358 (0) 3 284 8111

Italia
Santen Italy S.r.l.
Tel: +39 0236009983

Kvbmpog
Santen Oy
TnA: +358 (0) 3 284 8111

Latvija
Santen Oy
Tel: +371 677 917 80

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenturas timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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Portugal
Santen Oy
Tel: +351 308 805 912

Romaénia
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenija
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3 284 8111

Slovenska republika
Santen Oy
Tel: +358 (0) 3284 8111

Suomi/Finland
Santen Oy

Puh/Tel: +358 (0) 974790211

Sverige
Santen Oy
Tel: +46 (0) 850598833

United Kingdom (Northern Ireland)

Santen Oy
Tel: +353 (0) 169 500 08

(UK Tel: +44 (0) 345 075 4863)
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