I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSIm zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek Ifigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Rienso 30 mg/ml skidums infiizijam.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 ml $kiduma satur 30 mg dzelzs (Ferrum), ferumoksitola (ferumoxytolum) veida.
Katra flakona 17 ml skiduma satur 510 mg dzelzs, ferumoksitola veida.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1 apakSpunkta.

3. ZALUFORMA

Skidums inflizijam

Melns vai sarkanigi brins Skidums
Osmolalitate: 270-330 mosm/kg

pH: 6,5 11dz 8,0

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Rienso ir indic€ts intravenozai dzelzs deficita anémijas arste€Sanai picaugusiem pacientiem ar hronisku
nieru slimibu (HNS).

Dzelzs deficita diagnozei jabiit balstitai uz attiecigiem laboratoriskajiem izmekl&jumiem (skatit 4.2
apakSpunktu).

4.2. Devas un lietosanas veids

Rienso jaievada tikai apmacita mediciniska personala klatbiitne ar zinaSanam anafilaktisku reakciju
novertésana un arstésana un telpa, kur ir iesp&jams nekavejoties nodrosinat atdzivinasanas pasakumus
pilna apjoma.

Pacienti katras Rienso infuzijas laika un vismaz 30 miniites péc katras inflizijas ir riipigi janovéro, vai
tiem nerodas paaugstinatas jutibas reakciju pazimes un simptomi, tostarp jaizmeéra asinsspiediens un
pulss. Turklat pacienti infiizijas laika un vismaz 30 mintites p&c tam ir janovieto gulus vai dal&ji gulus
stavoklt (skatit 4.4. apakSpunktu).

Devas

Arstésanas kurss

Rienso arstéSanas kursa norise ir atkariga no pacienta hemoglobina ITmena pirms arsté$anas un
kermena masas, ka noradits 1. tabula.

Katra 510 mg deva tiek ievadita intravenozas infizijas veida vismaz 15 miniites. Pacientiem, kuri
sanem divas devas, otru 510 mg infuziju jaievada pec 2 [idz § dienam, saskana ar 1. tabulu.
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1. tabula: Ieteicamo devu tabula Rienso ievadei

Kopgjais ievadama Rienso daudzums
dzelzs mg (flakonu skaits)

Hemoglobins <50 kg kermena masas >50 kg kermena masas
> 10-12 g/dl 510 mg dzelzs (1 flakons) 2 x 510 mg dzelzs (2 flakoni)
<10 g/dl 2 x 510 mg dzelzs (2 flakoni) 2 x 510 mg dzelzs (2 flakoni)

Maksimala deva ir 1020 mg (2 flakoni), abas Rienso devas nedrikst ievadit vienlaicigi.

Rienso nedrikst ievadit pacientiem, kuriem hemoglobina Itmenis ir lielaks par 12 g/dl, transferina
piesatinajums seruma (TSAT) ir lielaks par 50% vai feritina Itmenis ir lielaks par 800 ng/ml (skatit 4.4
apak$punktu).

Atkartota noveérteésana javeic ne atrak ka vienu ménesi pec Rienso arstésanas kursa beigam un tai
jaietver laboratorisko izmekl&$anu ar hematologisko un dzelzs raditaju noteikSanu.

Atkartota arstésana

Lai uzturétu stabilu hemoglobina Itmeni, atkartota arsté$ana ar Rienso var tikt rekomendéta p&c tam,
kad pacientam atkartoti tiek izvert€ts un apstiprinats dzelzs deficits. Uzturo$a terapija un pacienta
uzraudziba — jaseko rekomendacijam pasreizgjas vadlinijas (piemeram, Parstradatas Eiropas labas
prakses vadlinijas).

Pediatriska populacija

Rienso drosiba un efektivitate, lietojot be&rniem un pusaudziem vecuma lidz 18 gadiem, nav pieradita.
Dati nav pieejami. Tapéc Rienso nedrikst nozimet berniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam
(skatit 5.1 apak$punktu).

Ipasa populacija — hemodializes pacienti

Rienso ievadiSana jauzsak pec asinsspiediena stabiliz€Sanas un p&c vismaz vienas hemodializes seansa
stundas.

Aknu darbibas traucejumi

Rienso lietosana nav 1pasi pétita pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem; kliniska pieredze ar

8 pacientiem ir icrobezota. Pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem parenterali dzelzs preparatus
drikst ievadit tikai p&c riipiga riska/ieguvuma novert€juma. Nav ieteicams mainit 1. tabula noraditas

devas.

LietoSanas veids

Intravenozai lietosanai infuzijas veida.

Rienso jaievada infiizijas veida ar 50-250 ml sterilu 0,9% natrija hlorida vai sterilu 5% glikozes
Skidumu vismaz 15 miniites (skatit 6.3. un 6.6. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

Rienso lietosana ir kontrindicgta $ados gadijumos:




o paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, Rienso vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam

paligvielam;

o pacientiem, kuriem anamnézg ir jebkada zinama alergija pret zalém, tostarp zinama paaugstinata
jutiba pret citiem parenterali lietotiem dzelzs preparatiem;

o dzelzs parslodzes pazimes;

o anémija, ko nav izraisijis dzelzs deficits.

4.4. TIpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Paaugstinatas jutibas reakcijas

Parenterali ievaditi dzelzs preparati var izraisit paaugstinatas jutibas reakcijas, tostarp smagas pakapes
un potenciali letalas anafilaktiskas/anafilaktoidas reakcijas. Ir sanemti zinojumi par paaugstinatas
jutibas reakcijam pé&c ieprieks bez komplikacijam parenterali lietotam kompleksu dzelzs preparatu
devam.

Paaugstinatas jutibas reakciju risks ir lielaks pacientiem ar zinamu alergiju, ieskaitot alergiju pret
zalém, tostarp pacientiem, kam ir bijusi smagas pakapes astma, ekz&ma vai citas atopiskas alergijas
(skattt 4.3. apakSpunktu).

Paaugstinatas jutibas reakciju pret parenterali lietotiem kompleksiem dzelzs preparatiem risks ir
lielaks pacientiem ar imiinsistémas vai ickaisigam slimibam (piemé&ram, sist€misko sarkano vilkedi,
reimatoido artritu).

Rienso jaievada tikai apmacita mediciniska personala, kam ir zina$anas anafilaktisku reakciju
novertésana un arstéSana, klatbiitne un telpa, kur ir iespgjams nckavejoties nodrosinat atdzivinasanas
pasakumus pilna apjoma. Pacienti katras Rienso infuzijas laika un vismaz 30 minttes p&c katras
inflizijas ir rlpigi janovero, vai tiem nerodas paaugstinatas jutibas reakciju pazimes un simptomi,
tostarp jaizmera asinsspiediens un pulss. Turklat pacienti infuzijas laika un vismaz 30 miniites p&c tam
ir janovieto gulus vai dalgji gulus stavokli.

P&c katras Rienso ievadi$anas visi pacienti janovero vismaz 30 minites, vai nerodas nevélamas
blakusparadibas. Ja ievadisanas laika rodas paaugstinatas jutibas reakcijas vai nepanesibas pazimes,
arst€Sana nekavegjoties japartrauc. Janodrosina sirdsdarbibas un elposanas reanimacijas lidzeklu un
iekartu akiitu anafilaktisku/anafilaktoidu reakciju noverSanai, tostarp injicgjama adrenalina Skiduma
attieciba 1:1000, pieejamiba. Attiecigi janodroSina papildu arst€Sana ar antihistaminiem un/vai
kortikosteroidiem.

P&cregistracijas perioda, lictojot Rienso, novéroja letalas un dzivibai bistamas paaugstinatas jutibas
reakcijas. Kliniskas izpausmes ieklava anafilaktiska tipa reakcijas, kas izpaudas ar sirdsdarbibas
apstasanos/ sirds un elposanas apstasanos, kliniski nozimigu hipotensiju, giboni un nereagésanu (skatit
4.8 apaks$punktu).

Gados vecakiem pacientiem (> 65 gadus veciem) vai pacientiem ar vairakam blakusslimibam, kuriem
rodas nopietna paaugstinatas jutibas reakcija, var biit Ipasi smagas sekas.

Hipotensija
Zinots par smagam nevélamam blakusparadibam, kas izpauZzas ka kliniski nozimiga hipotensija. Péc

Rienso ievadiSanas var sekot hipotensija ar vai bez citam paaugstinatas jutibas pazimém (skatit 4.8
apakSpunktu).

P&c katras Rienso ievadi$anas reizes nepiecieSams noverot pacientus, lai noteiktu, vai nav radusas
hipotensijas pazimes vai simptomi.

Dzelzs parslodze

Rienso nedrikst ievadit pacientiem ar dzelzs parslodzi. Rienso nedrikst ievadit pacientiem, kuriem
hemoglobina [imenis ir lielaks par 12 g/dl, transferia piesatinajums seruma (TSAT) ir lielaks par 50%
vai feritina Iimenis ir liclaks par 800 ng/ml (skatit 4.2 apakSpunkta).




Imunologiska slimiba vai infekcija
Parenterala dzelzs ievade javeic piesardzigi imunologiskas slimibas vai akiitas vai hroniskas infekcijas
gadijuma. Nav ieteicams ievadit Rienso pacientiem ar esoSu bakterémiju.

Atkartota arstéSana/Ilgstosa lietoSana

Ir pieejams ierobezots skaits klinisko p&tijumu par atkartotu Rienso lietoSanu un nav pieejami kliniskie
pétijumi par atkartotu ilgstoSu lietosanu. Informaciju par p&cregistracijas pieredzi Rienso lietosana
skatit apakSpunkta 5.1.

Etilspirta un natrija saturs
Sis zales satur nelielu daudzumu etilspirta (alkohola), mazak neka 100 mg 17 ml flakona.
Sis zales satur mazak neka 23 mg natrija 17 ml flakona, t.i., praktiski natriju nesaturosas.

Magneétiskas rezonanses (MR) attélveidoSana

Rienso ievadiSana var Tslaicigi ietekmét MR att€lveido$anas diagnostiskas sp&jas.

Paredzétie MR att€lveidosanas izmekl&jumi javeic pirms Rienso ievadiSanas.

Ietekme uz MR angiografiju ilgst aptuveni 1-2 dienas, savukart ietekme uz audu diagnostisko
att€lveidosanu var ilgt Iidz pat 6 ménesiem.

MR attélu interpretacija ir panakama agrak, ja ir zinams par neseno Rienso ievadi$anu vai ja
izmantotas T1- vai protonu blivuma svertas MR pulsa sekvences.

Rienso ievade neietekm@ rentgenologisko izmeklésanu, datortomografiju (DT), pozitronu emisijas
tomografiju (PET), viena fotona emisijas datortomografiju (single photon emission computed
tomography, SPECT), ultrasonografiju vai kodolmedicinas attelveidosanu.

Ietekme uz serologisko izmekléSanu

24 stundu laika p&c Rienso ievadiSanas laboratorijas analizes var uzradit parak augstu dzelzs limeni
seruma un palielinatu transferinam piesaistita dzelzs [imeni, merot dzelzs daudzumu ar7 Rienso
preparata sastava.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Nav veikti mijiedarbibas p&tijumi. Tapat ka parejo parenteralo dzelzs preparatu gadijuma, perorali
lietotas dzelzs uzsiikSanas sp&ja mazinas, lietojot preparatus vienlaicigi.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un zidiSanas periods

Sievietes reproduktiva vecuma un gritniecibas stavokli

Atbilstosi un labi kontrol&ti p&tijumi par Rienso lietoSanu griitniecém nav veikti. PEtTjumi ar
dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Tade] pirms lietoSanas
gritniecibas laika javeic ripiga riska/ieguvuma izvertéSana, un Rienso gritniecibas laika nedrikst
lietot, ja vien tas nav absoliiti nepiecieSams (skatit 4.4. apakSpunktu).

Dzelzs deficitu, kas rodas pirmaja gritniecibas trimestri, daudzos gadijumos var arstet ar peroralu
dzelzs lictosanu. Ja tiek uzskatits, ka Rienso terapijas ieguvums parsniedz iesp&jamo risku gan matei,
gan auglim, arstéSanu ieteicams veikt otraja un tresaja trimestri.

Rienso sievietem reproduktiva vecuma, neizmantojot adekvatus kontracepcijas Iidzeklus, lietot nav
ieteicams.

BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai Rienso izdalas mates piena. Pieejamie farmakokinétiskie dati par dzivniekiem liecina
par Rienso izdaliSanos piena (skatit 5.3 apakSpunktu).

Nevar izslégt risku jaundzimusajiem/zidainiem, kuri baroti ar kriti.



Lémums partraukt zidiSanu vai partraukt terapiju ar Rienso, japienem izvertgjot kriits baroSanas
ieguvumu bérnam un ieguvumu no terapijas matei.

Fertilitate

Pétfjumi ar pieaugusam zurkam neuzradija nevélamu ietekmi uz fertilitati vai reproduktivitati kopuma
(skattt 5.3 apakSpunktu). Petot Zurku prenatalo un postnatalo attistibu tika noverota nevélama ietekme
uz seksualo nobriesanu un sp&ju radit pécnacgjus F1-paaudze (skatit 5.3 apakSpunktu).

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

Rienso maz ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Ja péc Rienso ievadisanas
verojami tadi simptomi ka reibonis, apjukums vai viegls reibonis, pacienti nedrikst vadit
transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus Iidz So simptomu izzuSanai.

Nav veikti p&ttjumi par ietekmi uz spgju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSibas profila kopsavilkums

Kliniskajos p&tijumos, kuros piedalijas 1562 pacienti ar HNS, nevélamas blakusparadibas novéroja
7,9% Rienso lietotaju un 0,2% gadijumu zinots par smagam blakusparadibam.

Visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas bija kunga-zarnu trakta simptomi (caureja, aizcietéjums,
slikta disa un vemsana), galvassapes, reibonis un hipotensija, visos gadijumos novérotas mazak neka
2,5% pacientu. Smagas paaugstinatas jutibas reakcijas vai smaga hipotensija noverotas retak (mazak
neka 1 gadijuma no 100 pacientiem) un zigotas 0,2% (3/1562) HNS pacientu, kuri sanéma Rienso
kltnisko pétfjumu laika. Viens no Siem trim gadijumiem tika aprakstits ka anafilaksei lidziga reakcija.

Nevélamo blakusparadibu tabula

2. tabula noraditas visas blakusparadibas, kas nov&rotas kliniskajos p&tijumos ar 1562 HNS
pacientiem, kuri sanéma divas 510 mg Rienso injekcijas ar 2 1idz 8 dienu intervalu un p&cregistracijas
pieredze.

2. tabula: Nevélamas blakusparadibas klinisko pétijumu laika un pécregistracijas pieredze
ORGANU BIEZI RETAK RETI BIEZUMS NAV
SISTEMU _ (=1/100 Iidz (=1/1 000 Iidz (=1/10 000 lidz ZINAMS (NEVAR
KLASIFIKACIJA <1/10) <1/100) 1/1 000) NOTEIKT PEC
PIEEJAMIEM
DATIEM)
Asins un Eozinofilija
limfatiskas
sist€émas traucgjumi
Imiinas sistémas Hipersensitivitate Dzivibai bistamas
traucgjumi ieskaitot Anafilaktiskas/anafilaksei
anafilaktiskas lidzigas reakcijas*
reakcijas*®
Vielmainas un Pavajinata &stgriba Dehidratacija
uztures t’raucéjumi Pastiprinata estgriba | Podagra
Hiperkaliémija
Nervu sistémas Reibonis Parestgzija Gibonis
traucgjumi Garsas sajiitas Nereagésana
trauc&jumi Samanas zudums
Galvassapes
Miegainiba

Dedzinosa sajiita

6




ORGANU BIEZI RETAK RETI BIEZUMS NAV
SISTEMU (21/100 Iidz (21/1 000 Iidz (21/10 000 Tidz ZINAMS (NEVAR
KLASIFIKACIJA <1/10) <1/100) 1/1 000) NOTEIKT PEC
PIEEJAMIEM
DATIEM)
Acu bojajumi Pastilzrinéta
asaro$ana
Neskaidra redze
Sirds funkcijas Tahikardija/aritmija,
trauc&jumi Sirdsdarbibas apstasanas
Sirds un elposanas
apstasanas
Miokarda infarkts
Cianoze
Sastréguma sirds
mazspéja
Asinsvadu sistémas Hipotensija Vazodilaticija
traucgjumi (hipotensija,
pazeminats
asinsspiediens)
Piesarkums
(piesarkums,
karstuma vilni)
Hipertensija
(hipertensija,
pastavigi augsta
hipertensija)
Elposanas sistémas Aizdusa Deguna asinoSana | Bronhu spazmas
trauc&jumi, krasu Klepus
kurvja un videnes Hiperventilacija
slimibas Hipoksija
Balsenes tiiska
Rikles tuska
Elposanas apstasanas
ElpoSanas mazspgja
Kakla kairinajums
Rikles sasprindzinajums
Seksana
Kunga-zarnu trakta Caureja Sausa mute Liipu pietiikums
traucgjumi Aizcietgjumi Dispepsija Meles pietikums
Slikta diisa Sapiga méle

Sapes veédera (védera

uzpiiSanas, sapes
védera augsdala,
diskomforta sajita
védera)

VemsSana

Izmainita feécu krasa

Aknu un/vai zults
izvades sistémas
trauc&jumi

Aknu funkcijas
trauc&jumi




ORGANU BIEZI RETAK RETI BIEZUMS NAV

SISTEMU _ (=1/100 Iidz (=1/1 000 Iidz (=1/10 000 lidz ZINAMS (NEVAR
KLASIFIKACIJA <1/10) <1/100) 1/1 000) NOTEIKT PEC
PIEEJAMIEM
DATIEM)

Adas un zemadas Izsitumi (izsitumi, Angioneirotiska tiiska
audu bojajumi generaliz€ti izsitumi,

niezos§i izsitumi

natrene)

Nieze (generalizéta

nieze)

Asinsizplidumi

Pastiprinata svisana

(hiperhidroze,

svisana naktT)
Pastiprinata adas
pigmentacija
Adas reakcija

Skeleta-muskulu Muskulu / locitavu
un saistaudu sapes vai stivums
sistémas bojajumi (artralgija, mialgija,

muskulu vajums,
kaulu un muskulu
stivums)
Muguras sapes
Muskulu spazmas

Vispargji Reakcijas Nogurums (nespéeks, Adas krasas izmainas
trauc&jumi un injekcijas vieta | nogurums) injekcijas vieta
reakcijas (infuzija/zilums | Sapes kriitis Nieze injekcijas vieta
ievadi$anas vieta injekcijas vieta, | (nepatikama sajiita
sapes, reakcija, | kritis, sapes kriitis)
pietikums, Drebuli
siltuma sajuta, | Drudzis (karstuma
asinosana, sajuta, drudzis)
kairinajums,
izsitumi)
[zmekl&jumi Paaugstinats feritina | Pazeminats Pulsa zudums
limenis seruma glikozes ltmenis Pazeminats skabekla
asinis piesatinajums
Traumas, Kontuzija
saind&Sanas un ar
manipulacijam
saistitas
komplikacijas

AtseviSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Nevélamas blakusparadibas, kas kliniskajos pétijumos noveda pie arsté$anas partraukSanas un tika
noverotas >2 ar Rienso arstétajiem pacientiem, bija hipotensija, pietikums inflizijas vieta, paaugstinats
feritina ITmenis seruma, sapes kriitis, caureja, reibonis, ekhimozes, nieze, hroniska nieru mazspg&ja un
natrene.

*P&cregistracijas perioda, lietojot Rienso, novéroja letalas un dzivibai bistamas paaugstinatas jutibas
reakcijas (skatit 4.3. and 4.4. apaksSpunktu).




Zino$ana par iesp&jamam 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 iespgjamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. PardozeSana

Nav pieejami klinisko pétijumu dati par Rienso pardozesanu cilvékiem. PEcregistracijas fazé vairaki
pacienti sanéma lielaku Rienso devu intervala no 1 g dienas laika Iidz 2,5 g 21 dienas laika. Tikai
viena gadijuma noveroti nelieli izsitumi. Parmeriga Rienso ievadiSana var izraisit dzelzs akumulaciju
tas uzkrasanas vietas, veicinot hemosiderozes attistibu.

Periodiska laboratorisko raditaju uzraudziba, noveérojot dzelzs uzkrasanas raditajus, piemeram, feritina
limeni seruma un transferina piesatinajumu, lauj konstatét dzelzs akumulaciju. Tomér jaievero
piesardziba, novertgjot dzelzs Itmeni seruma 24 stundu laika p&c Rienso ievadi$anas, jo laboratorijas
analizes var uzradit parak augstu dzelzs Iimeni seruma un palielinatu transferinam piesaistita dzelzs
Iimeni, mérot dzelzs daudzumu arT Rienso preparata sastava. Liidzu, skatit informaciju par dzelzs
parslodzi 4.4 apakSpunkta un dozésanas noradijumus 4.2 apakSpunkta.

NepiecieSamibas gadijuma pardozeSana jaarste ar dzelzi helat€josu lidzekli.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: Vel nav pieskirts, ATK kods: V&l nav pieskirts

Darbibas mehanisms

Rienso ir koloidals dzelzs-karbohidrata komplekss. Tas satur dzelzs oksida dalinas ar dzelzs oksida
kodolu un poliglikozes sorbita-karboksimetil@tera apvalku. Apvalks izol€ bioaktivo dzelzi no plazmas
komponentiem, [idz dzelzs-karbohidrata komplekss noklist retikuloendotelialas sistémas makrofagos
aknas, liesa un kaulu smadzengs. Sfinu icksieng dzelzs atbrivojas no dzelzs-karbohidrata kompleksa
makrofagu vezikulas. P&c tam dzelzs uzkrajas $tinu iekSieng (pieméram, feritina veida) vai plazma
saistas ar transferinu un nokliist eritrocttu prieksStecu Stinas, lai parveidotos hemoglobina.

Kliniska efektivitate un dro§iba

Rienso drosiba un efektivitate (kumulativa deva 1,02 grami) dzelzs deficita noverSanai HNS
pacientiem ar dzelzs deficita anémiju tika novertéta tris randomizgtos, atklatos, kontrol&tos kliniskos
pétijumos (1., 2. un 3. pétijums). Galvenie efektivitates rezultati katra p&tijuma kontrolétas fazes

35. diena noraditi 3. tabula. Tie parada rezultatus bazlinija un vid€jas parmainas lidz 35. dienai,
izvertgjot hemoglobina Itmeni (Hgb, g/dl), transferina piesatinagjumu (TSAT, %) un feritina Iimeni
(ng/ml), ka arT pacientu proporciju ar Hgb Iimena pieaugumu 35. diena (defin&ta ka pacientu
proporcija ar Hgb lItmena pieaugumu par vismaz 1,0 g/dl) katra 1., 2. un 3. p&tfjuma arstéSanas grupa.


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

3. tabula: Efektivitates rezultatu kopsavilkums 35. diena (arstet paredzéto pacientu

populacija)
1. petijjums 2. pétijums 3. pétijums
HNS bez dializes HNS bez dializes HNS ar hemodializi
Perorala Perorala Perorala
Rienso dzelzs Rienso dzelzs Rienso dzelzs
Rezultats n=226 n=77 n=228 n=76 n=114 n=116
Bazlinijas Hgb 9.9 9.9 10.0 10.0 10.6 10.7
(vidgji + SD, g/dl) +0.8 +£0.7 +0.7 +0.8 +£0.7 +0.6
Hgb parmainas no
bazlinijas lidz 1.2% 0.5 0.8* 0.2 1.0% 0.5
35. dienai +1.3 +1.0 +1.2 +1.0 +1.1 +1.1
(vidgji = SD, g/dl)
Hgb Iimena
pieauguma proporcija 51.8 19.5 39.0 18.4 49.1 25.0
(%) (%)
Bazlinijas TSAT 9.8 10.4 11.3 10.1 15.7 15.9
(vidgji = SD, %) +54 +5.2 +6.1 +5.5 =72 +6.3
TSAT parmainas no
bazlinijas lidz 9.2 0.3 9.8 1.3 6.4 0.6
35. dienai +94 +4.7 +9.2 +64 +12.6 +8.3
(vidgji + SD, %)
Erfelgilfas feritina 123.7 146.2 146.1 1435 340.5 357.6
(vid&jais + SD, ng/ml) + 1254 +136.3 +173.6 + 1449 +159.1 +171.7
Feritina parmainas no
bazlinijas Iidz 300.7 0.3 381.7 6.9 233.9 -59.2
35. dienai +214.9 +82.0 +278.6 + 60.1 +207.0 +106.2
(vidg&ji £ SD, ng/ml)

*p<0,001 galvenajam efektivitates rezultatam
Hgb = hemoglobins; TSAT = transferna piesatinajums; SD = standarta novirze

Visos trijos petfjumos pacienti ar HNS un dzelzs deficita aneémiju tika randomizgti arste€Sanai ar Rienso
vai peroraliem dzelzs preparatiem. Rienso ievadija divu 510 mg intravenozu injekciju veida (ar 2 lidz
8 dienu intervalu) un peroralas dzelzs (dzelzs fumarata) kop€ja dienas deva bija 200 mg elementaras
dzelzs 21 dienas laika. Petijuma galvenais iznakums bija hemoglobina parmainu novertgjums no
bazlinijas Iidz 35. dienai. 1. un 2. p&tijuma tika iek]auti pacienti ar HNS bez vajadzibas p&c dializes,
bet 3. petijuma piedalijas hemodializes pacienti.

Vidgjais pacientu vecums 1. petijuma bija 66 gadi (intervala no 23 Iidz 95 gadiem); 60% bija sievietes;
65% piedergja baltajai rasei, 32% bija melnadaini un 2% piedergja citam rasém. Rienso un peroralas
dzelzs lictotaju grupas attiecigi 42% un 44% pacientu bazlinija sanéma eritropo€zi stimulgjosus
agentus (ESA).

Vidgjais pacientu vecums 2. p&tijuma bija 65 gadi (intervala no 31 Iidz 96 gadiem); 61% bija sievietes;
58% piedergja baltajai rasei, 35% bija melnadaini un 7% pieder&ja citam raseém. Rienso un peroralas
dzelzs lietotaju grupas attiecigi 36% un 43% pacientu bazlinija sanéma eritropo€zi stimul&josus
agentus (ESA).

Vidgjais pacientu vecums 3. petijuma bija 60 gadi (intervala no 24 Iidz 87 gadiem); 43% bija sievietes;
34% piedergja baltajai rasei, 59% bija melnadaini un 7% piedergja citam ras€m. Visi pacienti bazlinija
sanéma ESA.

P&c katra III fazes petijuma kontrol&tas fazes beigam pacienti, kuriem saglabajas dzelzs deficits un
anémija, vargja izveleties atkartot arst€Sanu un sanemt divas papildu Rienso 510 mg intravenozas
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injekcijas, sasniedzot kop&jo kumulativo devu - 2,04 g. Kopuma 69 pacientiem kop€ja kumulativa
deva bija 2,04 g. Nevélamo blakusparadibu raksturojums un biezums péc atkartotas Rienso ievades
lidzinajas blakusparadibam, kas noverotas pec divam pirmajam intravenozajam injekcijam.

Placebo kontrol&ta, krusteniska peétijuma 713 HNS pacienti sanéma vienreiz&ju Rienso 510 mg un
placebo devu. Par Siem pacientiem zinotas nevélamas blakusparadibas péc raksturojuma un bieZzuma
lidzinajas tam, kas noverotas pargjos kliniskajos petijjumos.

P&cregistracijas dati no dializes klinikam Amerikas Savienotajas Valstis

Retrospektivie noveérojumu dati no trim lielam hemodializes klinikam ASV par 1 gada periodu ietvéra
informaciju par vairak neka 8600 pacientu arsté$anu ar vairak neka 33300 ievaditam Rienso devam;
gandriz 50% pacientu san@ma atkartotu arstéSanu ar 4 vai vairak devam. P&c arsteéSanas vid&jais
hemoglobina [imenis paaugstinajas (0,5-0,9 g/dl) un stabilizgjas robezas no 11-11,7 g/dl 10 menesu
perioda péc devas sanemsanas; péc atkartotas arstéSanas netika sanemti jauni drosibas signali.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus Rienso viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apaksgrupas dzelzs deficita izraisitas an€mijas arstésanai (informaciju par
lietoSanu bérniem skatit 4.2 apaksSpunkta).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Rienso farmakokingtiskas (FK) Tpasibas ir pétitas veseliem pétijuma dalibniekiem un pacientiem ar
5.D stadijas HNS un hemodializi. Cilvekiem novérota no devas atkariga, kapacitates ierobezota
Rienso eliminacija no plazmas ar vid&jo eliminacijas pusperiodu apméram 16 stundu garuma. Klirenss
(CL) mazinajas, palielinot Rienso devu. Izkliedes tilpums (Vd) atbilda plazmas tilpumam, un tas
nozimé, ka maksimala koncentracija plazma (C,,,) un terminala eliminacijas pusperioda (t;,) vertibas
palielinajas Iidz ar devu. Noteiktas CL un Vd v&rtibas pec divam Rienso 510 mg devam, ievadot
intravenozi 24 stundu laika, bija attiecigi 69,1 ml/h un 3,3 1. C,,.x un maksimalas koncentracijas
sasnieg8anas laiks (t..x) bija attiecigi 206 mcg/ml un 0,32 h. Infuizijas atrums neietekméja Rienso FK
raditajus. Netika novérotas Rienso FK raditaju atSkiribas starp dzimumiem. Rienso nevar izvadit ar
hemodializi.

5.3. Prekliniskie dati par drofumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegtitie dati par farmakologisko droSumu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, lokalo panesamibu un imiintoksiciati neliecina par ipasu risku cilvékam. Cetru nedélu
atkartotu devu toksicitates petijuma zurkam péc atveselosanas 26 nede]u perioda aknu parmainas
(fokusa vai multifokala asino$ana, hemoragiska nekroze, hronisks iekaisums, un / vai zultscelu
hiperplazija) novéroja sieviesu kartas dzivniekiem (kumulativais HED no devu grupam tiek salidzinats
ar drosibas multiplu 5,1 un 10,5 ar kumulativo terapeitisko devu cilvékam (2 x 510 mg Fe) uz 60 kg
cilveka masas). Sadas blakusparadibas netika novérotas viriesu kartas dzivniekiem T pétijuma ietvaros
vai 13 nedglu atkartotu devu toksicitates petijjumos Zurkam (bez atvese]osanas). Ka tika noverots
kliniskajos petijumos, nav pieradijumu, ka zurku matitém novérotas blakusparadibas attiecas uz
cilvekiem.

Kancerogenitates petijumi ar Rienso nav veikti.
P&tfjumos ar zurkam netika noveérota nevélama ietekme uz fertilitati vai reproduktivitati kopuma,
lietojot Rienso intravenozi ar devu Iidz pat 18 mg Fe/kg/diena (devas ekvivalents cilvékam

2,9 mg Fe/kg/diena).

Rienso ievadi$ana zurkam organogenézes stadija, izmantojot matitém toksisku devu
(100 mg Fe/kg/diena), izraisTja augla masas samazinasanos.
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Rienso ievadi$ana truSiem organogenézes stadija izraisija masas samazinasanos auglim un aréjas
un/vai miksto audu malformacijas (nepareizi novietotas vai saliektas prickskajas un nepareizi
novietotas pakalkajas, ieksgja hidrocefalija, neattistitas smadzenes, Skeltas auksl&jas un mikroglosija)
pie augstas devas 45,3 mg Fe/kg/diena (devas ekvivalents cilvekam 14,6 mg Fe/kg/diena), deva, kas
inducgja tikai minimalu toksisku ietekmi matitei.

Prenatalas un postnatalas attistibas p&tijumos Zurkam noveroja aizkavetu seksualo nobrieSanu virieSu
kartas mazuliem, lietojot lielu devu - 60 mg Fe/kg/diena (devas ekvivalents cilvékam

9,7 mg Fe/kg/diena). Sieviesu kartas mazuliem, lietojot attiecigi vidgji lielas un lielas devas —

30 mg Fe/kg/diena un 60 mg Fe/kg/diena (devas ekvivalents cilvekam 4,8 mg Fe/kg/diena un

9,7 mg Fe/kg/diena), aizkavejas seksuala nobriesana un dazos gadijumos noveéroja estrala cikla
traucgjumus. Spgjas radit pecnacgjus (reproduktivas sp&jas) samazinajas téviniem pec lielam zalu
devam un matitém pec videéjam un lielam zalu devam, neatkarigi no ta, vai F1 paaudzes te€vinus
saparoja ar F1 paaudzes matitem vai petijuma neiesaistitam matitém un otradi.

P&tot zidisanas periodu zurkam, konstatgja minimalu Rienso ekskréciju vai ar Rienso saistitu
radioaktivitati piena p&c vienreizgjas intravenozas devas, ievadot apméram 100 mg Fe/kg (devas
ekvivalents cilvekam 16,1 mg Fe/kg, apméram 2 reizes parsniedz ieteicamo 510 mg devu, vertgjot pec
mg/m’) un izmantojot neiezZim&tu prepardtu vai ari ar > Fe vai '*C-mark&tu produktu 10-11 dienu
garuma pec dzemdibam. Maksimalie raditaji tika noveroti 8 11dz 24 stundas p&c ievades.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts
Poliglikozes-sorbita karboksimetiléteris (PSK)
Mannits

Udens injekcijam

Natrija hidroksids (pH pielagoSanai)
Salsskabe (pH pielagosanai)

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trukuma del §is zales nedrikst sajaukt (lietot maistjuma) ar citam zalém, iznemot
6.6. apaksSpunkta mingtas.

6.3. Uzglabasanas laiks

48 menesi.

Uzglabasanas laiks p&c pirmas atveérSanas un péc atskaidiSanas infuzijam:

Kimiska un fizikala lietoSanas stabilitate konstatéta 96 stundas 25°C temperatiira.

No mikrobiologiska viedokla zales jaizmanto nekavgjoties. Ja tas nav izlietotas nekavéjoties, par
uzglabasanas laiku un apstakliem pirms lietoSanas ir atbildigs lietotajs un uzglabasanas laiks nedrikst
parsniegt 4 stundas 25°C temperatiira.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Rienso drikst sajaukt (lietot maisijuma) tikai ar sterilu 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida vai sterilu 5%
glikozes skidumu, ar galigo koncentraciju 2-8 mg dzelzs/mililitra.

Nekadus citus intravenozos at$kaidiSanas Skidumus vai terapeitiskos Iidzeklus izmantot nedrikst.
AtskaidiSanas noradijumus skatit 4.2 apakSpunkta.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Nesasaldet.
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6.5. Iepakojuma veids un saturs

17 ml $kiduma flakona (I klases stikls) ar aizbazni (hlorbutila gumija) un fiks€josu aluminija vacinu.
Pieejams iepakojumos pa 1, 2, 6 vai 10 flakoniem.

Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.

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

Rienso ievadisana

Flakoni paredzgti tikai vienreizgjai lietoSanai.

Pirms ievadiSanas nepiecieSams vizuali parbaudit flakonus, vai nav dalinu piejaukuma vai bojajumu
pazimes.

Rienso jaievada intravenozas infuzijas veida jauna vai ieprieks izveidota venozas pieejas victa.

Zalu ievadi$ana javeic $adi:

Hemodializes pacientiem:

Zalu ievadi$ana jauzsak p&c asinsspiediena stabilizé$anas un péc vismaz vienas hemodializes seansa
stundas.

Visiem pacientiem:

. ievadit Rienso infuzijas veida sadi:
o] 510 mg (viens flakons), kas atSkaidits ar 50-250 ml sterilu 0,9% natrija hlorida vai sterilu

5% glikozes skidumu, ievadot vismaz 15 miniites (koncentracija 2-8 mg dzelzs/mililitra).

. pacienti katras Rienso inflizijas laika un vismaz 30 miniites p&c katras infuzijas ir riipigi
janovero, vai tiem nerodas paaugstinatas jutibas reakciju pazimes un simptomi, tostarp jaizméra
asinsspiediens un pulss. Turklat pacienti infuzijas laika un vismaz 30 miniites p&c tam ir
janovieto gulus vai dalgji gulus stavokli.

. ievadtt viena flakona devu inflizijas veida. Otra zalu flakona deva jaievada infuizijas veida peéc
divam Iidz astonam dienam, ja noradits.
° neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€§jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Takeda Pharma A/S
Dybendal Alle 10
2630 Taastrup
Danija

T: +45 4677 1111
F: +45 4675 6640

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/12/774/001
EU/1/12/774/002

EU/1/12/774/003
EU/1/12/774/004
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9. REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 15.06.2012

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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A. RAZOTAJS, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Takeda Italia S.p.A.
Via Crosa 86
28065 Cerano (NO)
Italija

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

Registracijas apliecibas Ipasniekam jaiesniedz $o zalu periodiski atjaunojamie drosuma zinojumi
atbilstosi Eiropas Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas bieZuma sarakstam
(EURD sarakstam), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu un
publicéts Eiropas Zalu agenttiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU 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 atjaunotajos apstiprinatajos RPP.

Papildinats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras picprasijuma;

o ja ieviesti 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 sasniegSanas gadijuma.

Ja PADZ un atjaunota RPP iesniegSanas termins sakrit, abus min&tos dokumentus var iesniegt
vienlaicigi.

o Riska mazinasanas papildu pasakumi

Pirms Rienso lietosanas katra dalibvalsti, Registracijas apliecibas Tpa$nieckam (RAI) javienojas par

izglitibas programmas formatu un saturu, tai skaita sazinas lidzekliem, izplati$anas kartibu, ka art
jebkuriem citiem programmas aspektiem ar valsts kompetentajam institticijam.

Izglitibas programmas mérkis ir uzsveért paaugstinatas jutibas reakciju riskus un bridinajumus un
pacientu noverosanu zalu ievadiSanas laika un péc tas.

RAI ir janodrosina, lai katra dalibvalsti, kura Rienso ir pieejams tirdznieciba, visiem veselibas apriipes

specialistiem un pacientiem/apriipétajiem, kuriem paredzams lietot Rienso, ir pieejama/nodrosinata
izglitibas pakete, kas satur sekojoSo:

o veselibas apriipes specialista kontrolsaraksts;
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o pacienta bridinajuma kartite.

Veselibas apriipes specialista kontrolsarakstam jasatur $adi pamatelementi:

o kontrolsaraksta jaietver riitinas, lai varétu atzZim&t un dokumentet sekojoso:

(0]

OO0OO0OO0O0

atbilstoSu apstak]u apstiprinajumu (arkartas situacijas reanimacijas iekartu pieejamiba) pirms
ferumoksitola ievadiSanas;

pacienta piem&rotibu;

kontrindikacijas un bridinajumus;

ievadiSanas ilgumu;

dalgji gulus stavokli ievadi$anas laika;

pacientu noveéroS$anas ilgumu p&c ievadiSanas.

Pacienta bridinajuma kartitei jasatur $§adi galvenie pamatelementi:

. informaciju par nopietnu, ieskaitot letalu, paaugstinatas jutibas reakciju risku: kontrindikacijas,
Tpasas pacientu grupas (piemeram, griitnieces, vecaki cilveki), bridinajumi, paaugstinatas jutibas
reakciju simptomi, nepiecieSamiba veselibas apripes specialistiem veikt novéro$anu 30 miniites
péc zalu ievadiSanas, bridindjums par vélinam alergiskam reakcijam.

. Saistibas veikt pécregistracijas pasakumus

Registracijas apliecibas Tpas$niekam noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi.

Nosacijums Datums

RAI javeic pécregistracijas dro§uma p&tijums (Post- 2016. gada 31. julijs
authorisation Safety Study, PASS), lai sikak raksturotu
drosuma aspektu attieciba uz paaugstinatas jutibas
reakcijam. P&tfjums jaatspogulo arT iesniedzamaja
atjauninataja RPP plana. P&tjjuma gala zinojuma
iesniegSanas termins:

RAI javeic pétijumas, lai parbauditu ar ferumoksitola 2016. gada 31. oktobris
iedarbibu saistito paaugstinatas jutibas reakciju
mehanismu, saskana ar CHMP apstiprinatu protokolu.
P&tijuma gala zinojuma iesniegSanas termins:
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA

18



A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kastites markeéjums (1, 2, 6 vai 10 flakonu iepakojums)

1. ZALUNOSAUKUMS

Rienso 30 mg/ml skidums inflizijam
Ferrum (ferumoxytolum)

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

1 ml skiduma injekcijam satur 30 mg dzelzs.
17 ml $kiduma injekcijam satur 510 mg dzelzs.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas:

Poliglikozes-sorbita karboksimetiléteris (PSK)
Mannits

Udens injekcijam

Natrija hidroksids (pH pielagos$anai)
Salsskabe (pH pielagosanai)

4. ZALU FORMA UN SATURS

Skidums infiizijam
1 flakons

2 flakoni

6 flakoni

10 flakoni

5. LIETOSANAS METODE UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Tikai intravenozai lietoSanai.
Pirms lietoSanas 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 Iidz:
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Nesasaldeét.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Takeda Pharma A/S
Dybendal Alle 10
2630 Taastrup
Danija

12. REGISTRACIJAS NUMURS(-I)

EU/1/12/774/001
EU/1/12/774/002
EU/1/12/774/003
EU/1/12/774/004

13. SERIJAS NUMURS

Serija

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemérosanai ir apstiprinats
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

Flakona markejums

| 1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Rienso 30 mg/ml infuzija
Ferrum (ferumoxytolum)
Tikai intravenozai lietoSanai

| 2. LIETOSANAS METODE

| 3. DERIGUMA TERMINS

Der.lidz

4. SERIJAS NUMURS

Sér.

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

510 mg/17 ml

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

Rienso 30 mg/ml §kidums infiizijam
Ferrum (ferumoxytolum)

vSTrn zaleém tiek pieme@rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzet, zinojot par jebkadam novérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu sapem$anas 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, farmaceitam vai medmasai.

- JaJums ir jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamajam blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav miné&tas.Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Rienso un kadam nolikam tas lieto
Kas jazina pirms Rienso sanemsanas

Ka Rienso ievada

Iespéjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Rienso

Iepakojuma saturs un cita informacija

O R W — Y

1. Kas ir Rienso un kadam nolikam tas lieto

Rienso ir dzelzs preparats, kas satur aktivo vielu ferumoksitolu un to ievada infuzijas veida véna. To
lieto dzelzs deficita anémijas arstéSanai pieaugusiem cilveékiem, kuriem trikst dzelzs rezervju nieru
darbibas traucgjumu dgl.

Dzelzs ir svarigs elements hemoglobina veidoSanas procesa, sarkano asins §tinu molekula skabekla
transportéSanai organisma. Ja organisma triikst dzelzs, traucéta hemoglobina veidoSanas un rezultata
attistas an€mija (zems hemoglobina limenis).

Rienso terapijas meérkis ir organisma dzelzs rezervju atjaunosSana.

2. Kas jazina pirms Rienso sanemsanas
Pirms Rienso ievadiSanas arsts bis Jums veicis asins analizi, lai apstiprinatu dzelzs deficita an€miju.

Nedrikst lietot Rienso $ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret §$Tm zalém vai vai kadu citu (6. punkta minéto) $o
zalu sastavdalu.

- ja Jums agrak ir bijusi alergija pret zalém vai smagas pakapes alergiskas (paaugstinatas jutibas)
reakcijas pret citiem injic€jamiem dzelzs preparatiem.

- ja Jums ir dzelzs parslodze (palielinats dzelzs daudzums organisma).

- ja anémiju nav izraisijis dzelzs deficits.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Rienso sanemsanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu $ados gadijumos:
- ja Jums ir bijusi alergija pret zalem.

- ja Jums ir sistemiska sarkana vilkede.

- ja Jums ir reimatoidais artrits.

- ja Jums ir smagas pakapes astma, ekz€ma vai citas alergijas.
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- ja Jums ir aknu slimiba.

- ja Jums ir imiinas sistémas darbibas trauc€jumi.

- ja Jums ir kadas infekcijas, ieskaitot infekcijas, kas izplatas asins plisma.

- ja Jums paredzeta magnétiskas rezonanses att€lveidoSana (MR sken&Sana), jo $is zales var
ietekmé&t sken&juma interpretaciju. ST pasa iemesla d&] konsultgjieties arT ar savu arstu vai
rentgenologu, ja esiet sanémis/-usi Rienso pédejo 6 meénesu laika, un Jums ir noziméta MR
att€lveidoSana.

Rienso lietosana var ietekmét Jiisu dzelzs Iimena asinis rezultatu interpretaciju.

Bérni un pusaudzi
Rienso nedrikst ievadit b&miem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam.

Citas zales un Rienso
Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai par visam zalém, kuras lietojat pedgja laika, esat lietojis
vai varétu lietot.

Griitnieciba

Rienso nav parbaudits gritnieceém. P&tijumi ar dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati. Ja esat
gritniece, Jus nedrikstat sanemt Rienso.

Ja Jums iestajusies gritnieciba, ja domajat, ka Jums var€tu biit iestajusies griitnieciba vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu.

Ja esat reproduktiva vecuma, arstéSanas laika nepiecieSams izmantot dzimstibas kontroles metodes.
Ja Jums iestajas griitnieciba arst€Sanas laika, nepiecieSams konsult&ties ar arstu.

Arsts izlems, vai Jums ir jalieto $Ts zales.

Zidisanas periods
Nav zinams, vai So zalu aktiva viela izdalas ar mates pienu. Ja barojat bérnu ar kriiti, pirms Rienso
sanemsSanas konsultgjieties ar arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Dazi cilveki pec arstéSanas var just reiboni, apjukumu vai vieglu reiboni. Ja noverojat Sos simptomus,
nevadiet transportlidzeklus un neapkalpojiet mehanismus.

Rienso satur etanolu un natriju
Sis zales satur nelielu daudzumu etilspirta (alkohola), mazak neka 100 mg 17 ml flakona.
Sis zales satur mazak par 23 mg natrija 17 ml flakona, biitiba tas ir natriju nesaturosas.

3. Ka Rienso ievada

Juisu arsts noteiks nepiecieSamo Rienso devu, nemot vera Jiisu kermena masu un asins analizu
rezultatus. Jiis sagemsiet 1 vai 2 Rienso flakonus (katrs 510 mg) infuzijai, un katra deva tiks ievadita
infuzijas veida véna. Pacientiem, kuriem paredzgti divi flakoni, otru ievadis infuzijas veida divas Iidz
astonas dienas péc pirmas inflizijas. Arsts izlems, vai nepiecieSams ievadit papildu Rienso devas un
cik ilgi. Arsts arT kontrol&s asins analizu rezultatus, lai novérstu parmérigu dzelzs uzkrasanos.

Arsts vai medmasa ievadis Rienso inflzijas veida véna. Jums biis jaatgulas un Jums uzraudzis
asinsspiedienu un pulsu. Rienso ievadis apstaklos, kuros jebkadu alergisku reakciju var atbilstosi un

savlaicigi arstet.

Infuzijas laika un vismaz 30 miniites pec katras izfiizijas arsts vai medmasa Jiis ripigi noveros. Ludzu,
nekavgjoties pastastiet arstam vai medmasai, ja jutaties slikti. Vini var izlemt partraukt inftziju.

Ja Jums tiek veikta hemodialize, Jus varat sanemt Rienso infiizijas veida 15 miniites dializes seansa
laika.
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Ja esat saneémis Rienso vairak neka noteikts

Pardozesana var izraisit dzelzs akumulaciju Jiisu organisma. Jaisu arsts kontrol€s dzelzs limeni, lai
izvairitos no parmérigas dzelzs uzkrasanas.

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

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ar ne visiem tas izpauZzas.

Smagas blakusparadibas:

Nekavegjoties izstastiet arstam vai medmasai, ja arstéSanas laika vai 1si p&c arst€Sanas noverojat zemak
mingtas pazimes un simptomus, kas liecina par smagam blakusparadibam:

izsitumi, nieze, (peksns) reibonis, viegls reibonis, (progresgjosa) tiiska, elpoSanas griitibas, s¢ksana vai
jebkadas citas problémas, kuras noverojat.

Daziem pacientiem zalu lietoSana var izraisit alergiskas reakcijas (pazistamas ari ka anafilaktiskas
reakcijas), kas var biit smagas vai dzivibu apdraudosas Sis reakcijas var veicinat sirds un asinsvadu
sistémas komplikacijas, samanas zudumu un izraisit navi. Ja esat vecaks par 65 gadiem vai Jums ir
blakusslimiba, piemé&ram, aknu vai sirds slimiba, Jasu risks péc smagas alergiskas reakcijas giit
nopietnas sekas, kas var izraisit navi, var biit paaugstinats.

Arsti parzina iesp&jamas blakusparadibas un novéros Jiis infiizijas laika un vismaz 30 miniites péc
inflizijas, turklat nepiecieSamibas gadijuma ir pieejami neatlickamas palidzibas pasakumi.

Citas blakusparadibas, par kuram jaizstasta arstam, farmaceitam vai medmasai, ja tas izpauzas
smagi:

Biezas blakusparadibas (novérotas mazak neka 1 pacientam no 10):
- asino$ana, pietukums, zilumi, sapes, izsitumi, kairinajums vai siltums infuizijas/injekcijas vieta

Retas blakusparadibas (noverotas mazak neka 1 pacientam no 100):
- reibonis

- pazeminats asinsspiediens

- nespéka vai noguruma sajita

- miegainibas sajiita

- piesarkums, karstuma vilni

- karstuma sajiita, drudzis

- svisana (ieskaitot svisanu naktt)

- drebuli

- augsts asinsspiediens (peksna assinsspiediena paaugstinasanas)
- adas izsitumi, nieze, hiperpigmentacija, zilumu veidoSanas, natrene
- dedzinosa sajuta ada

- elpas truakums

- caureja

- aizciet&jums

- sapes/diskomforta sajiita kungt

- védera uzpiiSanas vai gazu uzkrasanas

- slikta dusa, vemsSana

- fecu krasas izmainas

- garsas izmainas

- pastiprinata vai pavajinata &stgriba

- muskulu/locttavu sapes, vajums vai stivums, muskulu spazmas
- galvassapes

- sapes/diskomforta sajuta kratis
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- sapes mugura

- izmainas asins analizu rezultatos (piem., dzelzs raditaji)

- alergiskas reakcijas, ieskaitot smagas alergiskas reakcijas (skatit apakSpunktu “nopietnas
blakusparadibas”)

Retas blakusparadibas (noveérotas mazak neka 1 pacientam no 1000):

- dedzinasana, durstiSana, tirpSana vai dursti$anas sajuta ada

- dehidratacija

- kunga darbibas traucgjumi/gremosanas traucgjumi

- asinoSana no deguna

- sausa mute

- dedzinosa vai tirpSanas sajiita uz méles/muté

- pastiprinata asaroSana

- neskaidra redze

- podagra

- izmainas asins analizu rezultatos (pazeminats glikozes Itmenis, paaugstinats kalija Iimenis, aknu
funkciju trauc€jumi, paaugstinats noteiktu balto asins $tinu Itmenis, t.i. eozinofilija)

Blakusparadibas kuru bieZums nav zinams (biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem)

Zinots par $adam smagam blakusparadibam driz péc Rienso sanemsanas:

- dzivibai bistamas un letalas alergiskas reakcijas (anafilaktiska/anafilaksei [idziga paaugstinata
jutiba)

- sirds un asinsvadu sist€émas komplikacijas (ietekme sirdi un asinsvadus), ieskaitot sirdslekmi,
sastréguma sirds mazsp&ju, sirdsklauves, asinsvadu paplasinasanos, pulsa biezuma parmainas,
ieskaitot vaju/nesajiitamu pulsu, sirdsdarbibas apstasanos, sirdsdarbibas un elposanas
apstasanos, adas un/vai glotadu iekrasoSanos zila krasa, pazeminoties skabekla [imenim asinis
(cianoze)

- gibonis/samanas zudums/nereagésana

- peksns adas un glotadu pietikums (angioedéma), adas izsitumi

- s€ksana (bronhu spazmas), klepus, augsgjo elpcelu tuska, elpoSanas griitibas (elpoSanas atruma
izmainas), nespg&ja elpot

- rikles kairinajums, rikles tiiska, ltipu pietiikums, méles pietikums

- adas krasas parmainas injekcijas vieta, nieze un krasas parmainas injekcijas vieta

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ari uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, jiis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Rienso

Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §is zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&juma péc ,,Derigs
lidz”/,,Der.lidz”. Deriguma termins$ attiecas uz noradita ménesa pédg€jo dienu.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Nesasaldet.

Pirms ievadisanas flakoni tiks parbauditi, lai konstatétu, vai nav bojajuma pazimes vai dalinu
piejaukuma.
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Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Rienso satur

- Aktiva viela ir 30 mg/ml dzelzs, ferumoksitola veida.

- 1 ml skiduma infuzijam satur 30 mg dzelzs, ferumoksitola veida.

- 17 ml $kiduma infuzijam satur 510 mg dzelzs, ferumoksitola veida.

- Citas sastavdalas ir mannits, poliglikozes-sorbita karboksimetil&teris (PSK), natrija hidroksids
(pH pielagosanai), salsskabe (pH pielagosanai) un tidens injekcijam.

Rienso argjais izskats un iepakojums

Rienso ir melns vai sarkanigi briins $kidums infiizijam.
Rienso pieejams stikla flakonos pa 17 ml.

Rienso pieejams iepakojumos pa 1, 2, 6 vai 10 flakoniem.
Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks un raZotajs

Registracijas apliecibas Tpasnieks:
Takeda Pharma A/S

Dybendal Alle 10

2630 Taastrup

Danija

T: +45 4677 1111

F: +45 4675 6640

Razotajs:

Takeda Italia S.p.A.
Via Crosa, 86
28065 Cerano (NO)
Italija

Lai iegtitu papildus informaciju par §Tm zalém, ltidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium Takeda, UAB

Tél/Tel: +322 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
takeda-belgium@takeda.com It-info@takeda.com
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Takena bearapus Takeda Belgium

Temn.: + 3592958 27 36; +359 2958 15 29 Tél./Tel: +32 2 464 06 11
takeda-belgium@takeda.com

Ceska republika Magyarorszag
Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.  Takeda Pharma Kft.
Tel: +420 234 722 722 Tel.: +361 2707030
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Danmark
Takeda Pharma A/S
TIf: +45 46 77 11 11

Deutschland
Takeda GmbH

Tel: 0800 825 3325
medinfo@takeda.de

Eesti
Takeda Pharma AS
Tel: +372 6177 669

E)\\ada

TAKEDA EAAAY A.E
TnA: +30 210 6729570
gr.info@takeda.com

Espaiia
Takeda Farmacéutica Espafia S.A.
Tel: +34 917 14 99 00

spain@takeda.com

France
Takeda France S.A.S
Tél: +33 14625 16 16

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1377 88 96

Ireland
Takeda Products Ireland Limited
Tel: +353 (0) 1 6420021

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

vistor(@vistor.is

Italia
Takeda Italia S.p.A.
Tel: +39 06 502601

Kvbmpog
Takeda Pharma A/S
Tnh: +4546 77 11 11

Latvija
Takeda Latvia SIA
Tel: +371 67840082

Malta
Takeda Italia S.p.A.
Tel: +39 06 502601

Nederland

Takeda Nederland bv

Tel: +31 23 56 68 777
nl.medical.info@takeda.com

Norge
Takeda Nycomed AS
TIf: + 47 6676 3030

infonorge@takeda.com

Osterreich
Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50

Polska
Takeda Polska Sp.z 0.0.
Tel.: +48 22 608 13 00

Portugal
Takeda - Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: +351 21 120 1457

Romaéania
Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91

Slovenija
Takeda GmbH, Podruznica Slovenija
Tel: +386 (0) 59 082 480

Slovenska republika
Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel.: +421 (2) 20 602 600

Suomi/Finland
Oy Leiras Takeda Pharmaceuticals Ab
Puh/Tel: +358 20 746 5000

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: +46 8 731 28 00
infosweden(@takeda.com

United Kingdom
Takeda UK Ltd
Tel: +44 (0)1628 537 900
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Si lieto§anas instrukcija pedéjo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné:
http://www.ema.europa.eu
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Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apriipes specialistiem (skatit 3. sadalu):
Rienso ievadisana

Rienso drikst ievadit tikai tad, kad ir nekavg&joties pieejams personals, kas ir apmacits izvertét un
noverst anafilaktiskas reakcijas. Rienso jaievada intravenozas infiizijas veida jauna vai ieprieks
izveidota venozas pieejas vieta.

Zalu ievadis$ana javeic $adi:

Hemodializes pacientiem:

Zalu ievadisana jauzsak pec asinsspiediena stabiliz€Sanas un p&c vismaz vienas hemodializes seansa
stundas.

Visiem pacientiem:

o ievadit Rienso inflizijas veida $adi:
o] 510 mg (viens flakons), kas atSkaidits ar sterilu 50-250 ml 0,9% natrija hlorida vai sterilu

5% glikozes skidumu, ievadot vismaz 15 miniites (koncentracija 2-8 mg dzelzs/mililitra).

o pacienti katras Rienso infiizijas laika un vismaz 30 miniites p&c katras infuizijas ir ripigi
janovero, vai tiem nerodas paaugstinatas jutibas reakciju pazimes un simptomi, tostarp jaizméra
asinsspiediens un pulss. Turklat pacienti infuzijas laika un vismaz 30 miniites p&c tam ir
janovieto gulus vai dalgji gulus stavokli.

o ievadit viena flakona devu infiizijas veida. Otra zalu flakona deva jaievada infuzijas veida
saskana ar ZA, ja noradits.

. neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€§jam prasibam.

Nesaderiba

. Rienso nedrikst sajaukt (lictot maisTijuma) ar citam zalém, iznemot ar infuzijas Skidrumiem, kas
mingéti talak.

o Rienso drikst sajaukt (lietot maisijuma) tikai ar sterilu 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida vai sterilu
5% glikozes skidumu, ar galigo koncentraciju 2-8 mg dzelzs/mililitra.

. Nekadus citus intravenozos at$kaidisanas Skidumus vai terapeitiskos [idzeklus izmantot
nedrikst.

Pardozesana

o NepiecieSamibas gadijuma pardozeSana jaarste ar dzelzi helatgjosu lidzekli. Skatit 4.9

apakSpunktu zalu apraksta, lai ieglitu papildus informaciju.

Stabilitate un uzglabasana

o Uzglabasanas laiks: 48 menesi

. Uzglabasanas laiks p&c pirmas atvérSanas un p&c atSkaidiSanas inflizijam:

. Kimiska un fizikala lietoSanas stabilitate konstatéta 96 stundas 25°C temperatiira.

o No mikrobiologiska viedokla zales jaizmanto nekavgjoties péc pirmas atvérSanas vai

nekavgjoties pec atskaidiSanas. Ja tas nav izlietotas nekavgjoties, par uzglabasanas laiku un
apstak]iem pirms lietoSanas ir atbildigs lietotajs un uzglabasanas laiks nedrikst parsniegt
4 stundas 25°C temperatiira.

o Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas. Nesasaldét.
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IV PIELIKUMS

ZINATNISKIE SECINAJUMI UN IETEIKTO REGISTRACIJAS
NOSACIJUMU IZMAINU PAMATOJUMS
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Zinatniskie secinajumi

Nemot véra Farmakovigilances riska veértéSanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment
Committee - PRAC) novertgjuma zinojumu par Rienso PADZ, PRAC zinatniskie secingjumi ir $adi:

Paaugstinatas jutibas reakcijas

Klmisko petijumu laika kopuma zinots par 21 paaugstinatas jutibas gadijumu (8 butiski 13 mazak
batiski ). Kopuma, kops$ registracijas atlaujas pieSkirSanas 1idz datu slég8anas bridim (data lock-point
- DLP) pasreizéjam PADZ, zinots par 527 pécregistracijas paaugstinatas jutibas reakciju
gadijumiem, no kuriem vairak neka 50% bija nopietni, ieskaitot dzivibu apdraudosas alergiskas
reakcijas (264 bitiski, 263 mazak bitiski). Kopuma zinots par 42 naves gadijumiem. 29 no tiem bija
saistiti ar paaugstinatas jutibas reakcijam. Nemot véra pécregistracijas zinoSanai raksturigos

jutibas reakciju pecregistracijas zinosanas koeficients, pamatojoties uz 2 g uz vienu cilvéku gada,
bija: 527/266 914 x 100 = 0,20 %. Pasreiz€ja PADZ perioda zinots par 45 jauniem paaugstinatas
jutibas reakciju gadijumiem: 24 bitiskiem, ieskaitot vienu letalu gadijumu, par kuru iepriekseja
PADZ ietvaros zinots ka par jaunu informaciju péc datu slégSanas briza un 21 mazak bitisku
gadijumu bez nopietnam sekam.

P&c pasreizgja PADZ DLP zinots par vél 6 letaliem gadijumiem, kas bija radusies ferumoksitola
lietotajiem ar paaugstinatas jutibas reakcijam. Divus no Siem zinojumiem RAT iek]ava PADZ vélinas
informacijas pazinojuma. P&c minéta PADZ v&rtésanai tika iesnicgta informacija par vél ¢etriem
gadijumiem. Par visiem seSiem letala iznakuma paaugstinatas jutibas reakciju gadijjumiem zinots
ASV un tie attiecas uz gados vecakiem pacientiem (>65 gadus veciem) ar blakusslimibam. Vienam
pacientam anamnézg bija alergija pret zalem. 5 no Siem 6 gadijumiem ferumoksitolu ievadija i.v.
injekcijas veida (atras vai l€nas bolus i.v. ievades veida); sestajam gadijumam ievadiSanas veids nav
zinams.

JaatzZimg, ka 28 no 35 letaliem paaugstinatas jutibas reakciju gadijumiem novéroja gados vecakiem
pacientiem (>65 gadus veciem). Nav pieradijumu, ka paaugstinatas jutibas reakciju risks ir augstaks
gados vecakiem pacientiem, tomer Siem pacientiem pastav paaugstinats komplikaciju risks.

Izskatot kop@jo zinojumu skaitu par paaugstinatas jutibas reakcijam (bitiskas , mazak biitiskas)
ieskaitot 35 letalus gadijumus, PRAC izvertg€ja jaunus/papildu riska mazinasanas pasakumus,
papildus tiem, kas jau Tstenoti ieprieksgja PADZ ietvaros, un ieteica pievienot bridinajumu par
paaugstinatas jutibas reakciju nopietnibu zalu apraksta 4.4. apaksSpunkta pacientiem, kas vecaki par
65 gadiem un pacientiem ar blakusslimibam.

Ietekme uz magnétiskas rezonanses (MR) attélveidosanu

Lidz $im nav sanemti spontani pécregistracijas zinojumi par ietekmi uz MR attélveidosanu. Saja
PADZ RAI sniedzis sikaku literatiiras parskatu, noradot 9 biitiskas publikacijas, kuras apskatiti
ferumoksitola un MR attélveidoSanas jautajumi. Public€ti zinojumi par ¢etriem gadijumiem, kurasos
apraksfita ferumoksitola supraparamagnétiska ietekme uz MR att€lveidoSanu un uzsverts, cik svarigi
rentgenologam uzzinat, vai pacients nesen san€mis ferumoksitolu. Pamatojoties uz ierobezotu
zinojumu par gadijumiem skaitu, ferumoksitola ietekme uz MR att€lveidoSanas interpretaciju zalu
unikalas kristaliskas struktiiras dg], skiet, galvenokart noradita pirmajas ned€las p&c ievadi$anas un,
pamatojoties uz datiem par dzivniekiem, izziid 3 ménesu laika. RAT uzskata, ka pasreizgjais zalu
apraksts Eiropas Savieniba precizi atspogulo Sodienas literatiira apskatito un nodrosina piem&rotas
vadlinijas praktiz&joSiem arstiem Eiropas Savieniba. Tomér RAI atzist, ka Rostokers un Koens
iesaka vismaz 6 ménesu starplaiku p&c ferumoksitola ievadiSanas, pamatojoties uz p&tijumu ar

6 veseliem brivpratigajiem, kuru publicgja Storey u.c. Tapéc §1 PADZ ietvaros RAI, ar PRAC
piekri$anu, ierosinaja grozit pasreiz&jo bridinajumu zalu apraksta 4.4. apaksSpunkta, lai atspogulotu
traucgjumus MR att€lveidoSana, kas varetu rasties Iidz pat 6 ménesus p&c ferumoksitola ievadiSanas.

Nemot véra pieejamos datus par paaugstinatas jutibas reakcijam un trauc€jumiem magnétiskas
rezonanses (MR) attélveidosana, PRAC uzskatija, ka izmainas zalu apraksta ir pamatotas.
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CHMP piekrit PRAC izdaritajiem zinatniskajiem secinajumiem.

Ieteikto registracijas nosacijumu izmainu pamatojums

Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par Rienso, CHMP uzskata, ka ieguvuma un riska
lidzsvars zalém, kas satur aktivo vielu ferumoksitolu, ir labv&ligs, ja tick veiktas ieteiktas izmainas
zalu informacija.

CHMP iesaka mainit registracijas nosacijumus.
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