I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Luminity 150 mikrolitri/ml gaze un $kidinatajs injekciju/ infiiziju dispersijas pagatavoSanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra ml ir maksimali 6,4 x 10° perflutrénu (Perflutren) saturogas lipidu mikrosféras, kuru vidgjais
diametrs ir robezas no 1,1-2,5 mikrometri (um). Aptuvenais perflutréna gazes daudzums katra ml ir
150 mikrolitri (ul).

Paligviela(-s) ar zinamu iedarbibu
Katrs ml satur 2,679 mg natrija

Pilnu paligvielu sarakstu skattt 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Gaze un $kidinatajs injekciju/ infliziju dispersijas pagatavosanai

Bezkrasains, viendabigs dzidrs vai caurspidigs Skidrums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas
Arstniecibas Iidzekli lieto tikai diagnostikas vajadzibam.

Luminity ir ultraskanas kontrasta pastiprinasanas lidzeklis pieaugusiem pacientiem, kuriem
bezkontrasta ehokardiografija ir bijusi suboptimala (par suboptimalu uzskata, ja nav bijis iesp&jams
izvertet vismaz 2 no 6 segmentiem ventrikulu robezam 4 vai 2 kambaru skatijuma) un kuriem ir
aizdomas par koronaro arteriju slimibu, vai ta jau ir diagnosticéta; to lieto, lai panaktu sirds kambaru
dobumu necaurredzamibu un uzlabotu kreisa kambara endokarda robezas kontiiras att€lu gan diastolg,
gan sistole.

4.2. Devas un lietosanas veids

Luminity ording tikai apmaciti arsti, kuri ir tehniski kompetenti kontrasta ehokardiografijas veikSana
un interpretacija un kuriem ir pieejamas atdzivinasanas iekartas kardiopulmonalu vai paaugstinatas
jutibas reakciju gadijumos (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Devas

Bolus intravenoza injekcija, lietojot nelinearo kontrasta attélveidosanas tehniku diastolé un sistolé
Rekomendéta deva ir multiplas injekcijas pa 0,1 1idz 0,4 ml dispersijas, kam seko bolus injekcija ar 3
1idz 5 ml 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida vai 50 mg/ml (5%) glikozes Skiduma injekcijam, lai
nodro$inatu optimalu kontrasta pastiprinasanu. Perflutréna kopgja deva nedrikst parsniegt 1,6 ml.
Bolus intravenoza injekcija, lietojot fundamentalo attelveidosanas tehniku miera stavoklt
Rekomendéta deva ir 10 mikrolitri dispersijas/kg 1éna bolus intravenoza injekcija, kam seko bolus

injekcija ar 10 ml 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida vai 50 mg/ml (5%) glikozes skiduma injekcijam. Ja
nepiecieSams, otru 10 mikrolitri dispersijas/kg devu ar sekojoSu otru bolus injekciju ar 10 ml 9 mg/ml



(0,9%) natrija hlorida vai 50 mg/ml (5%) glikozes skiduma injekcijam var ievadit 5 miniites péc
pirmas injekcijas, lai pagarinatu kontrasta pastiprinasanos.

Intravenoza infiizija, lietojot nelinearo kontrasta attelveidosanas tehniku diastolé un sistolé vai
fundamentalo attelveidosanas tehniku diastolé

Rekomendéta deva intravenoza infuzija ir 1,3 ml dispersijas, pievienojot 50 ml 9 mg/ml (0,9%) natrija
hlorida vai 50 mg/ml (5%) glikozes skiduma injekcijam. Sakotngjais infuzijas atrums ir 4 ml/minatg,
bet nepiecieSama titréSana péc nepiecieSamibas, lai sasniegtu optimalu att€la pastiprinasanos, tacu
neparsniedzot 10 ml/miniite.

Pediatriska populacija
Luminity droSums un efektivitate, lietojot bérniem vecuma Iidz 18 gadu vecumam nav pieradita. Dati
nav pieejami.

Pacienti ar aknu darbibas trauc&jumiem
Luminity nav Ipasi pétits pacientiem ar aknu darbibas trauc€jumiemmazsp&ju. Sai pacientu grupai
zales jalieto, nemot vera arsta veikto ieguvumu un riska attiecibas novertgjumu.

Pacienti ar nieru darbibas traucgjumiem
Luminity nav 1pasi pétits pacientiem ar nieru darbibas traucumiem. Sai pacientu grupai zales jalieto,
nemot vera arsta veikto ieguvumu un riska attiecibas novertgjumu.

Gados vecaki pacienti
Luminity nav Tpasi pétits gados vecakiem pacientiem. Sai pacientu grupai zales jalieto, nemot véra
arsta veikto ieguvumu un riska attiecibas novertgjumu.

LietoSanas veids

Intravenozai lieto$anai.

Pirms Luminity lietoSanas arstniecibas lidzeklis jaaktivizg, izmantojot mehanisku kratiSanas ierici
Vialmix (skatit 6.6. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo(-ajam) vielu(-am) vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam
paligvielam.

4.4. TIpasibridinajumi un piesardziba lietoSana
Lidzekli drikst ievadit tikai intravenozi.

Luminity nevajadzetu lietot ehokardiografijai ar fundamentalo attélveidoSanas tehniku sistolg, jo ta
efektivitate un droSums nav noskaidrots.

Pacienti ar nestabilu kardiopulmonaro stavokli

Pacientiem, tai skaita pacientiem ar smagam sirds un plausu slimibam, kontrasta ehokardiografijas
laika, ievadot Luminity, vai 30 minii$u laika p&c tam novérotas nopietnas kardiopulmonalas reakcijas,
tai skaita reakcijas ar letalu iznakumu (skatit 4.8. apakSpunktu). Apsverot Luminity ievadiSanu
pacientiem ar nestabilu kardiopulmonalo stavokli, pieméram, nestabilu stenokardiju, akiitu miokarda
infarktu, smagam kambaru aritmijam, smagu sirds mazsp&ju (IV klase pec NYHA) vai elpoSanas
mazspéju, jaievéro arkartiga piesardziba. Siem pacientiem Luminity jaievada tikai péc riipigas
riska/ieguvuma izvertésanas.

Kontrasta ehokardiografijas veikSana Sadiem pacientiem jaapsver tikai tad, ja rezultati var€tu mainit
terapiju individualajam pacientam.



Pacienti ar nestabilu kardiopulmonalo stavokli jauzrauga Luminity ievadiSanas laika un vismaz 30
miniites pec tas. Veicot $o pacientu uzraudzibu, janosaka dzivibai svarigo funkciju raditaji, javeic
elektrokardiografija un kliniskas nepiecieSamibas gadijuma — perkutani janosaka skabekla
piesatinajums asinis. Vienmeér nekavg&joties jabiit pieejamam reanimacijas aprikojumam un apmacitam
personalam.

Pacienti ar pieauguso respiratoriska distresa sindromu, endokarditu, sirds varstulu protézém,
sistemisku iekaisumu, sepsi, hiperkoagulaciju un/vai tromboembolijas recidivu

Pacientiem ar pieauguso respiratoriska distresa sindromu, endokarditu, sirds varstulu protézeém, akiitu
sisteémisko iekaisumu vai sepsi, zinamiem hiperkoagulacijas stavokliem un/vai atkartotam
trombembolijam Luminity jalieto tikai p&c riipigas izvertésanas, un zalu ievadisSanas laika uzmanigi
janovero.

Paaugstinatas jutibas reakcijas

P&c Luminity ievadiSanas zinots par nopietnam atra tipa paaugstinatas jutibas reakcijam (piem.,
anafilaksi, anafilaktisko Soku un anafilaktoidam reakcijam, hipotensiju un angioedému), tostarp
pacientiem, kuriem ieprieks$ bijusi(-8as) alergiska(-s) reakcija(-s) pret polietilénglikolu (skatit 6.1.
apakSpunktu). Pacienti rlipigi jauzrauga, un zales jaievada arsta uzraudziba, kuram ir pieredze
paaugstinatas jutibas reakciju terapija, tai skaita smagu alergisku reakciju terapija, kuru gadijuma var
biit nepiecieSama reanimacija. Jabiit nekavejoties pieejamam reanimacijas aprikojumam un apmacitam
personalam.

Plausu slimiba
Jaiev@ro piesardziba pacientiem ar kliniski buitiskam plausu slimibam, tai skaita diflizu intersticialu
plausu fibrozi un smagu hronisku obstruktivu plausu slimibu, jo Siem pacientiem nav veikti petijumi.

Sirpjveida Stnu slimiba

Lietojot p&cregistracijas perioda, pacienti ar sirpjveida $tinu slimibu neilgi péc perflutrénu saturosu
mikrosferu ievadiSanas zinoja par stipru akiitu sapju (vazookluzivu sapju) epizodém. Luminity
piesardzigi jalieto pacientiem ar sirpjveida $tinu slimibu p&cieguvumu un risku izvertésanas, ko veicis
arsts.

Pacienti ar sirds Suntiem

Luminity droSums nav pétits pacientiem ar labo-kreiso, abu virzienu vai pagaidu labo-kreiso sirds
$untu. Siem pacientiem fosfolipidu iekapsulétas mikrosféras var apiet plausas un tie$i nonakt
arterialaja asinsrit€. Jaievero piesardziba, ja Luminity tiek nolemts ievadit $adiem pacientiem.

Pacienti, kuriem veic maksligo elpinasanu
Mikrosferu lietoSanas droSums pacientiem ar maksligo elpina$anu nav noskaidrots. Jaievéro
piesardziba, ja tiek nolemts ievadit Luminity $adiem pacientiem.

IevadiSana un mehaniskas aktivizéSanas procediira
Luminity nedrikst ievadit, izmantojot metodes, kas nav noraditas apakSpunkta 4.2 (pieméram,
intraarteriala injekcija).

Ja Luminity tiek lietots pacientam tiesi, bez mehaniskas aktivacijas procediiras ar Vialmix (skatit 6.6.
apakSpunktu), tas nerada paredzeto efektu.

Natrija saturs
Sis zales satur mazak neka 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — bitiba tas ir natriju nesaturosas.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Nav veikti mijiedarbibas p&tfjumi un nav konstatéti citi mijiedarbibas veidi.



4.6.

Fertilitate, griitnieciba un baro$ana ar kriti

Griitnieciba

Klmiskie dati par perflutréna lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami. P&tfjumi ar dzivniekiem tiesu
vai netieSu kaitigu ietekmi uz gritniecibu, embrionalo/augla attistibu, dzemdibam vai pécdzemdibu
attistibu neuzrada (skatit 5.3. apakSpunktu). Lietojot sievieteém griitniecibas laika, jaievero piesardziba.

BaroS$ana ar krati

Nav zinams, vai Luminity izdalas mates piena. Tapéc jaievero piesardziba, ja Luminity lieto matém,
kuras baro b&rnu ar kriiti.

Fertilitate
Pettjumi ar dzivniekiem neliecina par tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi uz fertilitati.

4.7.

4.8.

Ietekme uz spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Ta ka Luminity nav farmakologiskas iedarbibas, pamatojoties uz ta farmakoking&tisko un
farmakodinamisko raksturojumu, sagaidams, ka tas neietekmé vai nedaudz ietekmée sp&ju vadit
transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

P&c Luminity lietoSanas galvenajos un papildpétijumos (kopa 2526 pacienti) zinots par
nevélamam blakusparadibam, kas paradas dazu mintisu laika p&c ievadiSanas un parasti izzid
bez terapeitiskas iejaukSanas 15 miniites. Visbiezak zinots par sekojo$am nevélamam
blakusparadibam: galvassapes (2,0%), pietvikums (1,0%) un muguras sapes (0,9%).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Zinots par neveélamam blakusparadibam, kuras uzskaititas sekojosa biezuma iedaltfjuma: loti
biezi > 1/10; biezi > 1/100 lidz < 1/10; retak > 1/1000 lidz < 1/100; reti > 1/10000 Iidz

< 1/1000; loti reti < 1/10000, nav zinami (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem). Katra
sastopamibas bieZzuma grupa nevélamas blakusparadibas sakartotas to nopietnibas
samazinajuma seciba.

Asins un limfatiskas sisttmas | Nav zinami: sirpjveida $tinu anémijas vazookluziva krize

traucgjumi
Imiinas sist€émas traucgjumi Nav zinami: alergiskas reakcijas, anafilakse, anafilaktiskais
Soks un anafilaktoidas reakcijas, hipotensija, angioedéma, lipu
pietiikums, bronhu spazmas, rinits, augsgjo elposanas celu
pietikums, spiedosa sajita r1kI€, sejas tiiska, acu pietikums
Nervu sistémas traucgjumi Biezi: galvassapes
Retak: reibonis, garSas sajlitas parmainas
Reti: parestézija
Nav zinami: krampji, sejas hipoestézija, samanas zudums
Acu bojajumi Nav zinami: redzes trauc€jumi
Sirds funkcijas traucgjumi Reti: bradikardija, tahikardija, sirdsklauves

Nav zinami: sirdsdarbibas apstasanas, Kounis sindroms,
ventrikulara aritmija (ventrikulara fibrilacija, ventrikulara
tahikardija, priekslaicigas kambaru kontrakcijas), asistole,
priekskambaru fibrilacija, sirds i§€mija, supraventrikulara
tahikardija, supraventrikulara aritmija

Asinsvadu sist€mas traucgjumi | BieZi: pietvikums

Retak: hipotensija
Reti: sinkope, hipertensija, periféra aukstuma sajtita

ElposSanas sisteémas traucgjumi, | Retak: aizdusa, kairinajums rikle
krii$u kurvja un videnes Reti: respiratoriska distresa sindroms, klepus, sausa rikle
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slimibas Nav zinami: elpoS$anas apstasanas, samazinata oksigenacija,
hipoksija

Kunga-zarnu trakta traucgjumi | Retak: védersapes, caureja, slikta diisa, vemsana,
Reti: dispepsija
Nav zinami: méles funkciju traucgjumi

Adas un zemadas audu Retak: nieze, pastiprinata sviSana

bojajumi Reti: izsitumi, natrene, erit€ma, eritematozi izsitumi

Skeleta-muskulu un saistaudu | Retak: muguras sapes

sistémas bojajumi Reti: artralgija, sapes sanos, sapes kakla rajona, muskulu
krampji

Nav zinami: muskulu spazmas, skeleta-muskulu sapes,
diskomforta sajiita skeleta un muskulos, mialgija, hipertonija

Vispargji traucgjumi un Retak: sapes kriitis, nogurums, karstuma sajita, sapes injekcijas
reakcijas ievadiSanas vieta vieta

Reti: drudzis, rigiditate
[zmekl&jumi Reti: novirzes elektrokardiogramma

Zinosana par iespgjamam nevélamam blakusparadibam

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

4.9. PardozeSana

Nav zinamas Luminity pardozesanas kliniskas sekas. I fazes kliniskajos p&tijumos labi panesa
atseviskas devas Iidz 100 mikrolitriem dispersijas/kg un multiplas devas lidz 150 mikrolitriem
dispersijas/kg. Pardoz&sanas arst€Sanai jabiit verstai uz to, lai nodrosinatu dzivibas funkcijas un atri
uzsaktu simptomatisku terapiju.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: ultraskanas diagnostiskas kontrastvielas, fosfolipidu mikrosferas.
ATK kods: VOSD A04

Lidzeklis sastav no lipidos iekapsulétam perflutréna mikrosferam. Mikrosferas, kuru diametrs ir no 1
Iidz < 10 um, nodroSina kontrasta efektu, veidojot stipri paaugstinatu rezonansi.

Ultraskanas rezonanse no asinim un biologiski mikstajiem audiem, piem&ram, no taukaudiem un
muskuliem, tiek generéta, lai koordinéti paraditu vismazakas $o audu ultrasonoskopisko Tpasibu
atSkiribas. ST lidzekla un miksto audu ultrasonoskopiskas ipasibas ir tik atSkirigas, ka rodas stipra
rezonanse.

Ta ka Luminity sastav no mikrosféram, kas ir stabilas un pietiekosi mazas transpulmonalai pasazai,
tiek ieglits pastiprinats rezonanses signals sirds kreisaja dala un asinsrite.

Precizu devas/reakcijas sakaribu nevar formul&t, tomér zinams, ka lielakas devas rada ilgstosaku
kontrasta efektu.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Luminity farmakokingtiskas 1pasibas tika izvertétas normaliem veseliem individiem un individiem ar
hronisku obstruktivu plausu slimibu (HOPS) péc intravenozas 50 pl/kg lidzekla devas ievadisanas.



Luminity perflutréna komponents atri izdalijas no asinsrites caur plausam. Ar izelpojamo gaisu
izdalijas apmeram 50% ievaditas perflutréna devas, kas ir saistits ar perflutréna mazo ievadito
daudzumu un neiespejamibu kvantitativi noteikt perflutréna zemu Iimeni ar gazes hromatografiju.
Lielakai dalai individu p&c 4-5 mintitém perflutrénu nevargja konstatet asinis un izelpojamaja gaisa.
Perflutréna koncentracija asinis samazinajas monoeksponenciali ar vidgjo eliminacijas pusperiodu
1,3 minatés veseliem individiem un 1,9 miniiteés HOPS pacientiem. Perflutréna sisteémiskais klirenss
veseliem individiem un HOPS pacientiem bija Iidzigs. Perflutréna kopgjais plausu klirenss (CLiung)
veseliem individiem un HOPS pacientiem neat$kiras. CLiung bija ieveérojami mazaks sievietem (51%),
salidzinot ar virieSiem (visiem individiem). Sie rezultati liecina, ka visuma perflutréna sistémiska
eliminacija noris strauji, un ta nav ievérojami samazinata HOPS pacientiem, salidzinot ar veseliem
individiem. Doplera ultraskanas m&rfjumi tika veikti ar Luminity reizg ar perflutréna farmakokingtikas
izvertéSanu. Doplera signala intensitate labi atbilda méritajai un ekstrapol&tajai perflutréna
koncentracijai asints. Laiks 1idz maksimalai Doplera signala intensitatei tmax bija l1dzigs perflutréna
tmax asinis (1,13 pret 1,77 miniiteém). Novérotais Doplera signala intensitates kritums par 99%

10 miniites (i aptuveni 2 mintites) sakrita ar perflutréna asinis nosakama limena samazinasanos.

Luminity kliniskajos p&ttjumos tika izmantotas fundamentalas un nelinearas att€lveidosanas tehnikas
(otra harmoniska, multipulsu faze un/vai amplitiidas modulacija), piclictojot abas pastavigas un
impulsveida datu ieguves metodes.

Luminity dabiskie fosfolipidi (skatit 6.1. apakSpunktu) izplatas kermena endogénajos taukaudos
(pieméram, aknas), bet sintétiskais komponents (MPEGS5000), ka tas tika paradits prekliniskos
petijumos, izdalas ar urinu. Visi lipidi tiek metabolizéti par brivam taukskabém. MPEG5000 DPPE
farmakokingtika un metabolisms cilvékiem nav pétits.

Farmakokineétika ipasas populdcijas grupds

Gados vecaki pacienti
Farmakokinétika nav 1pasi pétita gados vecakiem pacientiem.

Nieru darbibas traucgjumi
Farmakokingtika nav 1pasi pétita pacientiem ar nieru slimibam.

Aknu darbibas traucgjumi
Farmakokinétika nav Tpasi pétita pacientiem ar aknu slimibam.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Pre-kliniskajos standartpétijumos iegiitie dati par genotoksicitati, reprodukcijas spgju,
embrionalo/aug]a attistibu, dzemdibu norisi vai pecdzemdibu attistibu un lokalo panesamibu neliecina
par 1pasu risku cilvekam.

Atsevisku vai atkartotu devu toksicitates petijumos ar zurkam un peértikiem péc > 0,3 ml/’kg Luminity
devas intravenozas injekcijas tika novérota patologiska elposana, sirdsdarbibas ritma izmainas un
aktivitates pazeminasanas. Lidzekla lielakas devas, tipiski > 1 ml/kg, izraisija smagakus simptomus,
tostarp dzivibai svarigu funkciju zudumu un daZreiz navi. Sis limenis batiski parsniedz kliniski
rekomendgtas maksimalas devas. Zurkam, kas Luminity sanéma 1 ménesi, konstatgja devas atkarigu,
parejosu perivaskularu un peribronhialu eozinofilo infiltraciju, alveolaru makrofagu uzkrasanos un
kausveida §inu izméra un skaita palielina$anos plausas. Sos efektus novéroja vienigi tad, ja izmantotas
devas parsniedza cilvekam maksimali pielaujamas, kas liecina, ka kliniskaja praksg Sie efekti nav
batiski.



6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidilholins (DPPC)
1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidskabes natrija sals (DPPA)
N-(metoksipolietilenglikola 5000 karbamoil)-1,2-dipalmitoil-sn-glycero-3-
fosfatidiletanolamina natrija sals (MPEG5000 DPPE)

Natrija dihidrogénfosfata monohidrats

Natrija hidrogénfosfata heptahidrats

Natrija hlorids

Propilenglikols

Glicerins

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém (iznemot 6.6. apak$punkta mingtas).
6.3. Uzglabasanas laiks

2 gadi.

Zales jaizmanto 12 stundu laika no aktivacijas. Zales iesp&jams reaktivet lidz 48 stundam péc
sakotngjas aktivacijas un lietot Iidz 12 stundas p&c otras aktivacijas.

P&c aktivacijas: Uzglabat temperatiira Iidz 30 °C.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).
Informaciju par uzglabasanas apstakliem p&c zalu aktivacijas skatiet 6.3. apakSpunkta.

6.5. lIepakojuma veids un saturs

1,5 ml skidruma caurspidiga borsilikata [ klases stikla flakona, kas noslégts ar hlorbutila elastomé&ra
korki un noplombgts ar aluminija apvalkojumu, aprikots ar plastikata flip-off spiedpogu.

Iepakojumu lielums ir 1 vai 4 flakoni.
Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par rikoSanos

Loti svarigi ir ieverot Luminity lietoSanas un ar to apieSanas instrukcijas un stingri ievérot aseptiku
sagatavoSanas laika. Lidzigi ka tas ir visiem parenterali lietojamiem produktiem, flakonus
nepiecieSams vizuali novertét, vai tajos nav dalinas un vai tie nav bojati. Pirms produkta ievadiSanas to
vajag aktivizet ar Vialmix, kas ir mehaniska sakratiSanas ierice. Vialmix nav ievietots Luminity
iepakojuma, bet tas tiek piegadats veselibas apriipes specialistiem, pastitot iepakojumu.

Luminity tiek aktivets, lietojot Vialmix, kuram ieprogramétais kratiSanas laiks ir 45 sekundes. Vialmix
bridina operatoru, ja kratiSanas frekvence atSkiras par 5 % vai vél zemak no mérka frekvences. Tapat
ir ieprograméta izslégsanas un nodrosinata vizuala un audio bridinasana, ja kratiSanas frekvence
parsniedz mérka frekvenci par 5% vai kltst zemaka par 10%.

AktivéSanas process un ievadiSana




- Flakonu aktive, lietojot Vialmix. Tilit p&c aktivizéSanas, Luminity izskatas ka pienveidiga balta
dispersija.

Piezime: ja produktu stavgjis pec aktivésanas ilgak par 5 miniit€m, pirms ievilks$anas §lirc€ no flakona
to nepiecieSams atkartoti suspendét, 10 sekundes kratot ar roku. Luminity jalieto 12 stundu laika p&c
aktivacijas. Produktu var reaktivét Iidz 48 stundam pé&c sakotngjas aktivacijas un to var lietot

12 stundas p&c otras aktivacijas, vienalga, vai tas uzglabats ledusskapi vai istabas temperatiira. Péc
aktivacijas flakonu uzglabat temperatiira Iidz 30°C.

- Flakonu caurdur ar sterilu §lirces adatu vai sterilu bezsilikona troakaru pirms dispersijas ievilkSanas.
- Dispersiju no flakona ievelk, lietojot 18 Iidz 20 kalibra sterilu adatu vai pievienotu bezsilikona
troakaru. Ja lieto adatu, tai jaatrodas materiala ievilkSanas laika apgazta flakona, skidruma vida. Gaisu

nedrikst ievadit flakona. P&c ievilk$anas no flakona produktu jalieto nekavégjoties.

- Luminity var at$kaidit ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida skidumu injekcijam vai 50 mg/ml (5%)
glikozes §kidumu injekcijam.

Flakona saturs paredzgts tikai vienreizgjai lietoSanai.

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstoSi vietgjam prasibam.

7. RE(}ISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Lantheus EU Limited

Rocktwist House,

Block 1, Western Business Park

Shannon, Co. Clare V14 FW97

Irija

8. RE(}ISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(D)

EU/1/06/361/001-002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS
Pirmas registracijas datums: 2006. gada 20. Septembris

P&dgjas parregistracijas datums: 2016. gada 15. Jilijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas zalu agentiiras majas lapa
http://www.ema.europa.eu.



PIELIKUMS II
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(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus
Stamullen, Co. Meath K32 YD60
Irija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apak$punkts).

C. CITIREGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

. Periodiski atjaunojamie droSuma zinojumi

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

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

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas TpaSniekam 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:
e p&c Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sist€tma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

11



PIELIKUMS III

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

KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Luminity 150 mikrolitri/ml gaze un $kidinatajs injekciju/ infuiziju dispersijas pagatavosanai
perflutren

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

Viens ml satur maksimali 6,4 x 10° perflutrénu saturosas lipidu mikrosféras ar vid&jo diametru
intervala 1,1-2,5 pm (apméram 150 mikrolitri perflutréna gazes ml).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: 1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidilholins (DPPC),
1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidskabes natrija sals (DPPA), N-(metoksipolietilenglikol-

5000 karbamoil)-1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidiletanolamina natrija sals (MPEG5000 DPPE),
natrija dihidrogénfosfata monohidrats, natrija hidrogénfosfata heptahidrats, natrija hlorids,
propilénglikols, glicerins, tidens injekcijam

4. ZALU FORMA UN SATURS

Gaze un $kidinatajs injekciju / infuziju dispersijas pagatavosanai

1 x 1.5 ml vienreizgjas devas flakons
4 x 1,5 ml vienreizgjas devas flakoni

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Intravenozai lieto$anai

Pirms lietos$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

’ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Derigs lidz
P&c aktivizacijas: izlietot 12 stundu laika
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
P&c aktivizacijas: Uzglabat temperatiira Iidz 30°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

Lantheus EU Limited
Rocktwist House,

Block 1, Western Business Park
Shannon, Co. Clare V14 FW97
Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(I)

EU/1/06/361/001 4 vienreizgjas devas flakoni
EU/1/06/361/002 1 vienreizgjas devas flakons

13. SERIJAS NUMURS

Sérija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

’ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta neieklausanai akceptets

’ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

Nav piemérojams.

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

Nav piemérojams.
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADAUZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

UZLIME UZ FLAKONA

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Luminity 150 mikrolitri/ml gaze un $kidinatajs injekciju/ infuiziju dispersijas pagatavosanai
perflutren
Intravenozai lietoSanai

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lieto$anas instrukciju

3. DERIGUMA TERMINS

EXP:

4. SERIJAS NUMURS, DAVINAJUMA UN ZALU KODS

LOT:

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1,5 ml

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija zalu lietotajam

Luminity 150 mikrolitri/ml gaze un skidinatajs injekciju/ infuziju dispersijas pagatavosSanai
perflutren

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.
- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.
- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.
- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, vai farmaceitu vai medmasu.
Tas attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit
4. punktu..

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Luminity un kadam noliikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms Luminity lietoSanas
3. Ka lietot Luminity

4. Iespgjamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat Luminity

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Luminity un kadam noliikam to lieto

Luminity ir ultraskanas kontrastlidzeklis, kas ka aktivo vielu satur perflutréna gazes mikrosféras (stkus
puslisus).

Luminity izmanto tikai diagnotiska. Ta ir kontrastviela (zales, kas att€lveidosanas izmekl&jumos
palidz padarit saskatamas organisma ieks$€jas struktiiras).

Luminity lieto pieaugusSajiem, lai iegiitu skaidrakus sirds kambaru, jo Tpasi kreisa kambara, skengSanas
uznémumus ehokardiografija (diagnostisks izmeklgjums, kura iegiist sirds uznémumu, izmantojot
ultraskanu). Luminity lieto pacientiem ar iesp&jamu vai apstiprinatu koronaro arteriju slimibu
(sasaurinati sirds muskuli apgadajosie asinsvadi) vai aizdomam par to, kad uznémums, kas iegiits
chokardiografija bez kontrastvielas izmantoSanas, nav optimals.

2. Kas Jums jazina pirms Luminity lietoSanas

Nelietojiet Luminity $ados gadijumos
- ja Jums ir alergija pret perflutrénu vai kadu citu (6. punkta min&to) Luminity sastavdalu.

Ja kadreiz Jums ir bijusi alergiska reakcija pret Luminity vai kadu citu ultraskanas kontrastlidzekli,
izstastiet to arstam.

Bridinajumi un piesardzibas pasakumi

Pirms Luminity lietoSanas konsultgjieties ar arstu:

- ja Jums ir stastits, ka Jums ir sirds Sunts,

- ja Jums ir smagas sirds vai plausu slimibas vai ja Jums nepiecieSams mehanisks atbalsts elpoSanai,
- ja Jums ir maksligais sirds varstulis,

- ja Jums ir akiits smags ickaisums/sepsis,

- ja Jums ir pieradita asinsreces sist€émas hiperaktivitate (asinsreces traucgjumi) vai atkartota
trombembolija (asins recekli),

- ja Jums ir aknu slimiba,

- ja Jums ir nieru slimiba,

- ja Jums ir sirpjveida Stnu slimiba,
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- ja Jums ieprieks ir bijusi alergiska reakcija pret polietilénglikolu.

Bérni un pusaudzi
Luminity nedrikst lietot b&rniem un pusaudziem (lidz 18 gadu vecumam), jo tas nav pétits Sajas
grupas.

Citas zales un Luminity
Pastastiet arstam par visam zalem, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai var€tu lietot..

Griitnieciba un barosana ar kriiti
Informgjiet arstu, ja Jums ir griitnieciba vai barojat beérnu ar kruti. Prasiet arstam vai farmaceitam
padomu, pirms Jums ievada Luminity.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Luminity neietekm& sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Luminity satur natriju.
Sis zales satur mazak ka 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir natriju nesaturosas.

Luminity satur propilénglikolu.
Sis zales satur 103,5 mg/ml propilénglikola, kas ir 182,2 mg katra flakona.

3. Ka lietot Luminity

Luminity ievada veselibas apriipes specialisti pirms ultraskanas izmekl€Sanas vai tas laika. To izdara,
piem&ram, arsti, kam ir pieredze veikt $ada veida izmekleSanu. Vini aprékinas Jums pareizo devu.

Luminity paredzéts intravenozai ievadi$anai (tie$ai injic€Sanai véna). Pirms lietoSanas §1s zales
nepiecieSams aktivizet, kratot to ar mehanisku ierici, kuras nosaukums ir Vialmix un kura ir pieejama
arstiem, kuriem jasagatavo §1s zales. Tadgjadi tiek nodrosinata zalu pareiza un pietiekami ilga
sakratiSana, lai izveidotu atbilstos$u perflutréna gazes mikrosferu "dispersiju" labas kvalitates attéla
iegiiSanai.

Tad Luminity p&c atSkaidiSanas ar natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) vai glikozes 50 mg/ml (5 %)
Skidumu injekcijam ievada véna "bolus" injekcijas veida (ievadot uzreiz visu devu) vai infiizijas veida
(pilienu skiduma veida). Dazos gadijumos Jsu arsts var izvéleties izmantot divas injekcijas, lai veiktu
izmeklgjumu ar ultraskanu. Luminity ievadiSanas veids un deva ir atkarigi no izmantotas
ehokardiografijas metodes.

Ja ievadits Luminity vairak neka noteikts
Pardoz&sana ir maz ticama, jo zales ievada arsts. PardozgéSanas gadijuma arsts veiks atbilstosas
darbibas.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraistt blakusparadibas, kaut ar ne visiem tas izpauzas.

Daziem pacientiem var rasties alergiskas reakcijas, pieméram, sejas pietikums. Tomér pastav risks, ka
§is alergiskas reakcijas var kloit smagas un ietvert anafilaktisko Soku (nopietnu, dzivibu apdraudosu
alergisko reakciju). DaZiem pacientiem péc alergiska tipa reakcijam ir bijusas sirds problémas, tostarp
sirdslékme un sirdsdarbibas apstasanas. Turklat daziem pacientiem var rasties krampji, kas var biit
saistiti ar §Tm alergiskajam reakcijam.

Daziem pacientiem nov&rotas sirds vai elpoSanas sistémas trauc&jumi, tai skaita sirdsdarbibas
apstasanas. Kliniskajos pétijumos par $im reakcijam tika zinots reti, un pcregistracijas zinojumos
biezums nav zinams. Pacientiem ar sirpjveida $iinu slimibu p&c Luminity sanemsanas zinots par
sirpjveida $iinu krizi, ko parasti zino ka stipras muguras sapes.
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BieZas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 10 cilvékiem):
galvassapes, pietvikums.

Retakas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 100 cilvékiem):
e reibonis,

garSas parmainas,

asinsspiediena pazeminasanas,

apgritinata elposana, kairinajums rikIg,

sapes vedera, caureja, slikta diiSa, vemsana,

nieze,

pastiprinata svisana,

sapes mugura, sapes kriitis,

nespeks, karstuma sajtita un

sapes injekcijas vieta.

Retas blakusparadibas (var rasties Iidz 1 no 1000 cilvékiem):
e tirpSana, dursti$anas vai dedzinasanas sajiita,
e sirdsdarbibas atruma izmainas, sirdsklauves (Jus varat sajust stiprakus sirdspukstus vai
tie ir neregulari),
gibsanas sajiita,
asinsspiediena paaugstinasanas,
aukstuma sajtita loceklos,
elpoSanas traucgjumi, klepus, sausums riklg, riSanas griitibas,
izsitumi, adas apsartums,
sapes locttavas, sapes sanos, sapes kakla dala, muskulu krampji, drudzis, muskulu
stivums un patologiskas izmainas elektrokardiogramma.

Nav zinams (bieZumu nevar noteikt p&c pieejamiem datiem):
e sirpjveida §tnu krize,
e samanas zudums,
e sejas nejutigums,
® acu aizpampums,
e redzes novirzes.

Sis blakusparadibas parasti atri pariet bez jebkadas arstésanas.

Zino$ana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas arT uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam art
tieSi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Luminity
Uzglabat §ts zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot Luminity péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites p&c “Derigs lidzun etiketes
pec “EXP”.

Pirms aktivacijas (krati$anas) uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).
Pec aktivacijas (kratiSanas) uzglabat temperatura lidz 30 °C.
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Dispersijai jabtt Jums ievaditai 12 stundu laika p&c aktivacijas (kratiSanas).

Zales var reaktivet 48 stundu laika pec sakotngjas aktivizacijas un izlietot 12 stundu laika p&c otras
aktiviz€Sanas.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Luminity satur

Aktiva viela ir perflutréns. Katra ml ir maksimali 6,4 x 10° perflutrénu saturosi lipidu burbuli, kuru
vidgjais diametrs ir 1,1-2,5 mikrometri. Aptuvenais perflutréna gazes daudzums katra Luminity ml ir
150 mikrolitri.

Citas sastavdalas ir 1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidilholins (DPPC),
1,2-dipalmitoil-sx-glicero-3-fosfatidskabes natrija sals (DPPA),

N-(metoksipolietilenglikola 5000 karbamoil)-1,2-dipalmitoil-sn-glicero-3-fosfatidiletanolamina
natrija sals (MPEG5000 DPPE), natrija dihidrogénfosfata monohidrats, natrija hidrogénfosfata
heptahidrats, natrija hlorids, propilénglikols, glicerins un tidens injekcijam.

Luminity arejais izskats un iepakojums

Luminity ir gaze un $kidinatajs injekciju vai infiiziju dispersijas pagatavosanai. Pirms flakona satura
aktivizesSanas (kratiSanas) Luminity izskatas ka bezkrasains, vienmerigi dzidrs lidz caurspidigs
Skidrums. P&c aktivizeésanas (kratiSanas) zales izskatas ka pienaini balts Skidrums.

Zales ir pieejamas iepakojumos, kas satur vienu vai Cetrus vienreizgjas lietosanas 1,5 ml flakonus.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Lantheus EU Limited

Rocktwist House,

Block 1, Western Business Park
Shannon, Co. Clare V14 FW97

Irija

Tel:+353 1 223 3542

Razotajs

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath K32 YD60

Irija

Si lietosanas instrukcija pédéjo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
ST lietoSanas instrukcija ir pieejama visas ES/EEZ valodas Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné.

21



Talak sniegta informacija paredzéta tikai veselibas apriipes specialistiem.

Loti svarigi ir ieverot Luminity lietoSanas un apieSanas ar to instrukcijas, un stingri ieverot aseptiku
sagatavosanas laika. Lidzigi ka tas ir visam parenterali lietojamam zalém, flakonus nepieciesams
vizuali novertet, vai tajos nav dalinas un vai tie nav bojati. Pirms Iidzekla ievadisanas to vajag
aktivizet ar Vialmix, kas ir mehaniska sakratiSanas ierice. Vialmix nav ievietots Luminity iepakojuma,
bet tas tiek piegadats veselibas apriipes specialistiem, pasiitot iepakojumu.

Luminity tiek aktivets, lietojot Vialmix, kuram ieprogrametais kratiSanas laiks ir 45 sekundes. Vialmix
bridina operatoru, ja kratiSanas frekvence atSkiras par 5% vai vel vairak no mérka frekvences. Tapat ir
ieprograméta izslégsanas un nodro§inata vizuala un audio bridinasana, ja kratiSanas frekvence
parsniedz mérka frekvenci par 5% vai klast zemaka par 10%.

AktivéSanas process un ievadiSana

- Flakonu aktive, lietojot Vialmix. Talit p&c aktivizé$anas, Luminity izskatas ka pienveidiga balta
dispersija.

Piezime: ja lidzeklis stavgjis pec aktiveéSanas ilgak par 5 mintitém, pirms ievilkSanas §lirc€ no flakona
to nepiecieSams atkartoti suspendét, 10 sekundes kratot ar roku. Luminity jalieto 12 stundu laika p&c
aktivacijas. Lidzekli var reaktivet 11dz 48 stundam péc sakotngjas aktivacijas un to var lietot 12 stundas
pec otras aktivacijas, vienalga, vai tas uzglabats ledusskapi vai istabas temperatira. Péc aktivacijas
flakonu uzglabat temperatiira lidz 30°C.

- Flakonu caurdur ar sterilu §lirces adatu vai sterilu bezsilikona troakaru pirms dispersijas ievilkSanas.
- Dispersiju no flakona ievelk, lietojot 18. 1idz 20. kalibra sterilu adatu vai pievienotu bezsilikona
troakaru. Ja lieto adatu, tai jaatrodas materiala ievilkSanas laika apgazta flakona, skidruma vida.

Flakona nedrikst ievadit gaisu. P&c ievilkSanas no flakona Iidzekli jalieto nekavgjoties.

- Luminity var atSkaidit ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida skidumu injekcijam vai 50 mg/ml (5%)
glikozes §kidumu injekcijam.

Flakona saturs paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbilstoSi vietgjam prasibam.
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