I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



vSeIIeIe ravimile kohaldatakse taiendavat jarelevalvet, mis vGimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiuttotajatel palutakse teatada kdigist voimalikest kdrvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 16ik 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vazkepa 998 mg pehmekapslid

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks kapsel sisaldab 998 mg ikosapentetiiiili.

Teadaolevat toimet omavad abiained

Uks kapsel sisaldab 30 mg maltitooli (E965 ii), 83 mg sorbitooli (E420 ii) ja sojaletsitiini.

Abiainete taielik loetelu vt 16ik 6.1.

3. RAVIMVORM

Pehmekapsel (kapsel).

Piklikud pehmekapslid mddtmetega25 x 10 mm, millele on triikitud valge triikivarviga ,,IPE*; hele-
kuni merevaikkollases kapslikestas on varvitu kuni kahvatukollane vedelik.

4, KLIINILISED ANDMED

4.1 Naidustused

Vazkepa on nédidustatud kardiovaskulaarsete tiisistuste tekkeriski vahendamiseks statiinidega ravi
saavatele, kardiovaskulaarsete tisistuste suure tekkeriskiga taiskasvanutele, kellel on triglutseriidide
sisaldus suurenenud (> 150 mg/dl [> 1,7 mmol/l]) ja

¢ olemasolev kardiovaskulaarne haigus voi
¢ diabeet ja vahemalt Uks muu kardiovaskulaarne riskitegur.

Uuringu Uksikasjad, sh kardiovaskulaarsed riskitegurid, ja kardiovaskulaarsetele tlsistustele avalduvat
toimet puudutavad tulemused on esitatud I6igus 5.1.

4.2  Annustamine ja manustamisviis
Annustamine

Soovitatav suukaudne 60péevane annus on 4 kapslit, sisse voetuna kahe 998 mg kapslina kaks korda
O00paevas.

Kui annus ununeb vdtmata, tuleb see vétta kohe, kui see patsiendile meenub. Samas ei tohi jargmine
kord votta kahekordset annust, kui annus jéi thel p&eval vitmata.

Eakad (> 65-aastased)
Vanusepdhine annuse kohandamine ei ole vajalik (vt 18ik 5.2).

Neerukahjustus
Annuse vahendamine ei ole soovitatav (vt ka 18ik 5.2).
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Maksakahjustus
Annuse vahendamine ei ole soovitatav (vt ka I8igud 4.4 ja 5.2).

Lapsed

Puudub asjakohane néidustus ikosapentetuli kasutamiseks lastel vanuses < 18 aastat
kardiovaskulaarsete tlsistuste tekkeriski vahendamiseks statiinidega ravi saavatel, kardiovaskulaarsete
tUsistuste suure tekkeriskiga patsientidel, kellel on trigliitseriidide sisaldus suurenenud ning esinevad
teised kardiovaskulaarsete haiguste riskitegurid.

Manustamisviis

Suukaudne.

Vazkepat tuleb votta koos toiduga voi pérast sédgikorda.

Kogu ettendhtud annuse manustamise tagamiseks tuleb patsiente juhendada kapsleid tervelt alla
neelama, mitte neid tikeldama, purustama, lahustama ega nérima.

4.3 Vastunaidustused
Ulitundlikkus toimeaine, soja v&i 16igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.
4.4  Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Allergia kala ja/vdi koorikloomade suhtes

Ikosapentetdilili saadakse kaladlist. Ei ole teada, kas kalade ja/voi koorikloomade suhtes allergilistel
patsientidel on allergilise reaktsiooni tekkerisk ikosapentetuili suhtes suurenenud. Patsientidel, kellel
on teadaolev dlitundlikkus kala ja/vdi koorikloomade suhtes, tuleb ikosapentetiiili kasutada
ettevaatusega.

Maksakahjustus

Maksakahjustusega patsientidel tuleb vastavalt kliinilistele ndidustustele jalgida enne ravi alustamist ja
ravi ajal sobivate ajavahemike jérel alaniini aminotransferaasi (ALAT) ja aspartaadi aminotransferaasi
(ASAT) aktiivsust.

Kodade virvendus vdi kodade laperdus

Topeltpimedas platseebokontrolliga uuringus seostati ikosapentetutli haiglaravi vajava kodade
virvenduse vdi kodade laperduse tekkeriski suurenemisega. Kodade virvenduse vdi kodade laperduse
anamneesiga patsientidel oli kodade virvenduse v6i kodade laperduse esinemissagedus suurem (vt
I16ik 4.8). Patsiente, eriti asjakohase anamneesiga patsiente, tuleb jalgida kodade virvenduse voi
kodade laperduse Kliiniliste ndhtude osas (nt diispnoe, stidamepekslemine, siinkoop/peapddritus,
ebamugavustunne rinnus, verer6hu muutus vdi ebaregulaarne pulss). Kliinilise ndidustuse korral tuleb
teha elektrokardiograafiline hindamine.

Veritsus

Ravi ikosapentetiitiliga on seostatud veritsuse suurenenud esinemissagedusega. Patsiente, kes vftavad
samaaegselt ikosapentetliiliga tromboosivastaseid aineid, nt antiagregante, sh atsettitlsalitstitlhapet,
ja/vdi antikoagulante, vBib veritsuse tekkerisk olla suurenenud ja neid tuleb perioodiliselt jalgida (vt
16ik 4.8).



Abiainete sisaldus

Sorbitool (E420 ii)
Ravim sisaldab 83 mg sorbitooli tihes kapslis. Tuleb arvestada sorbitooli (v8i fruktoosi) sisaldavate
ravimite ja toiduga saadava sorbitooli (v3i fruktoosi) samaaegsel kasutamisel tekkiva liittoimega.

Suukaudsetes ravimites sisalduv sorbitool vdib mojutada teiste samaaegselt suu kaudu manustatavate
ravimite biosaadavust.

Pariliku fruktoositalumatusega patsiendid ei tohi seda ravimit kasutada.

Maltitool (E965 ii)
Ravim sisaldab 30 mg maltitooli Gihes kapslis.

Harvaesineva périliku fruktoositalumatusega patsiendid ei tohi seda ravimit kasutada.

Sojaletsitiin
Ravim sisaldab sojadli. Patsiendid, kes on soja vdi maapéhklite suhtes allergilised, ei tohi seda ravimit
kasutada.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Ikosapentettitli annust neli 998 mg kapslit 66péevas uuriti koos jargmiste ravimitega, mis on
tsutokroom P450 enstuiiimide tudpilised substraadid: omeprasool, rosiglitasoon, varfariin ja
atorvastatiin. Koostoimeid ei tdheldatud.

4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Ikosapentetiiili kasutamise kohta rasedatel on andmeid piiratud hulgal. Loomkatsed ei ndita otsest voi
kaudset kahjulikku toimet reproduktiivsusele (vt 16ik 5.3). Ettevaatusena on parem valtida
ikosapentetiilli kasutamist raseduse ajal, vélja arvatud juhtudel, mil ravimist saadav kasu Uletab
voimaliku riski lootele.

Imetamine

Ei ole teada, kas ikosapentetiul eritub rinnapiima. Kirjanduses avaldatud uuringud on néidanud, et
aktiivne metaboliit eikosapentaeenhape (eicosapentaenoic acid, EPA) eritub rinnapiima kogustes, mis
on vastavuses ema toitumisega. Olemasolevad andmed rottidel on ndidanud, et ikosapentetil eritub
piima (vt 18ik 5.3).

Riski imikule ei saa vélistada.

Rinnaga toitmise katkestamine vdi ikosapentetiitiliga ravi katkestamine/véltimine tuleb otsustada
arvestades imetamise kasu lapsele ja ravi kasu naisele.

Fertiilsus

Ikosapentetiiili kasutamise m6ju kohta inimeste fertiilsusele andmed puuduvad. Loomkatsed ei néita
otsest v@i kaudset kahjulikku toimet reproduktiivsusele (vt 18ik 5.3).

4.7  Toime reaktsioonikiirusele
Farmakodinaamika profiili ja kliinilistest uuringutest saadud kdrvaltoimeid puudutavate andmete

alusel eeldatakse, et ikosapentettiil ei mdjuta vdi mojutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate
kasitsemise vBimet.



4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvoéte

Ikosapentetiiiliga seotud kdige sagedamini teatatud kdrvaltoimed olid veritsus (11,8%), perifeerne
Odeem (7,8%), kodade virvendus (5,8%), kdhukinnisus (5,4%), lihaste, luustiku valu (4,3%), podagra

(4,3%) ja l166ve (3,0%).

Kdrvaltoimete koondtabel

Kdrvaltoimed on klassifitseeritud esinemissageduse ja organsilisteemide kaupa. K@rvaltoimete
esinemissagedustest teatamisel 1&htuti pikaajalisi kardiovaskulaarseid tulemusnditajaid hindavast
uuringust, kus uuritavate jalgimisperioodi mediaan oli 4,9 aastat. Esinemissageduste kategooriad on
maédratletud jargmiselt: viaga sage (> 1/10), sage (> 1/100 kuni < 1/10), aeg-ajalt (> 1/1000 kuni

< 1/100), harv (> 1/10 000 kuni < 1/1000), véga harv (< 1/10 000) ja teadmata (ei saa hinnata

olemasolevate andmete alusel).
Tabelis 1 on esitatud esinenud kdrvaltoimed.

Tabel 1. Kdrvaltoimed

MedDRA organsusteemi klass Kdrvaltoime Esinemissagedus
Immuunsisteemi hdired Ulitundlikkus Aeg-ajalt
Neeluturse Teadmata
Ainevahetus- ja toitumishdired Podagra Sage
Nérvisisteemi hdired Dusgeusia’ Aeg-ajalt
Stidame héired Kodade virvendus v6i | Sage
laperdus?
Vaskulaarsed hdired Veritsus? Véga sage
Seedetrakti hdired K&hukinnisus? Sage
Eruktatsioon Sage
Naha ja nahaaluskoe kahjustused Loove Sage
Lihaste, luustiku ja sidekoe kahjustused Lihaste, luustiku valu | Sage
Uldised haired ja manustamiskoha reaktsioonid Perifeerne 6deem Sage

! Dusgeusia kirjeldab snas6nalist terminit ,,kalamaitse*
2Vt 16ik ,,Valitud kdrvaltoimete kirjeldus*

Valitud kérvaltoimete kirjeldus

Veritsus

Kardiovaskulaarsete tulemusnditajate platseebokontrolliga uuringus esines veritsust 11,8%-I
ikosapentetiililiga ravitud uuritavatest vorreldes 9,9%-ga platseebot saanud uuritavatest. Kui
uuringuravimit manustati kombinatsioonis antitrombootiliste ravimitega, teatati ikosapentetiiliga
ravitud uuritavatel rasketest veritsusjuhtudest sagedamini kui platseebot saanud uuritavatel (3,4% vs.
2,6%); kuid uuritavatel, kes ei kasutanud samaaegselt antikoagulante/antiagregante, oli raskete
veritsusjuhtude esinemissagedus sama (0,2%) (vt 15ik 4.4).

Ikosapentettitli kasutamisel kbige sagedamini taheldatud veritsusjuhud olid seedetrakti verejooks
(3,1%), verevalumid (2,5%), hematuuria (1,9%) ja epistaksis (1,5%).

Kodade virvendus v6i kodade laperdus

Kardiovaskulaarsete tulemusnditajate platseebokontrolliga uuringus esines kodade virvendust voi

kodade laperdust 5,8%-I ikosapentetiililiga ravitud uuritavatest vdrreldes 4,5%-ga platseebot saanud
uuritavatest. Kodade virvendust v8i kodade laperdust, mis vajas vahemalt 24-tunnist haiglaravi, esines
3%-I uuritavatest, kellele manustati ikosapentetiiili, vorreldes 2%-ga platseebot saanud uuritavatest.
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Kodade virvenduse vdi kodade laperduse anamneesiga uuritavatel, kellele manustati ikosapentetudili,
oli kodade virvenduse vGi kodade laperduse esinemissagedus suurem kui platseebot saanud uuritavatel
(12,5% vs. 6,3%) (vt 18k 4.4).

Koéhukinnisus

Kardiovaskulaarsete tulemusnditajate platseebokontrolliga uuringus esines kdhukinnisust 5,4%-I
ikosapentetutliga ravitud uuritavatest vorreldes 3,6%-ga platseebot saanud uuritavatest. Rasket
kéhukinnisust esines ikosapentettdlirihmas harvem (0,1%) kui platseeboriihmas (0,2%). Selles
uuringus v@ib kdhukinnisuse suhtelise esinemissageduse juures olla segavaks asjaoluks kerge
mineraal@li subterapeutilist annust (4 ml) sisaldava platseebo nérk lahtistav toime.

Ikosapentetiitli globaalse turuletulekujargse kasutuse andmeil on taheldatud jargmiseid k&rvaltoimeid.
Kuna nendest kdrvaltoimetest teatati vabatahtlikult teadmata suurusega populatsioonis, ei ole Gldjuhul
vBimalik usaldusvéarselt hinnata nende esinemissagedust ega kindlaks méaarata pGhjuslikku seost
ravimi ekspositsiooniga: triglitseriidide sisalduse suurenemine veres, artralgia, diarroa,
ebamugavustunne kdhus ja valu jasemetes.

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi vBimalikest kdrvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi mugiloa véljastamist. See
vBimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse kbigist vGimalikest
kdrvaltoimetest teatada riikliku teavitamissusteemi (vt \/ lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Ikosapentetiiiili Gileannustamise vastu ei ole spetsiifilist ravi. Uleannustamise korral tuleb ravida
patsiendil tekkinud simptomeid ja vajaduse korral votta elutdhtsaid funktsioone toetavad meetmed.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: lipiide modifitseerivad ained, teised lipiide modifitseerivad ained,
ATC-kood: C10AX06

Toimemehhanism

Ikosapentetiiil on oomega-3 rasvhappe eikosapentaeenhappe (EPA) stabiilne etiililester.
Ikosapentetitli kardiovaskulaarsete tusistuste vahenemist soodustavad toimemehhanismid ei ole
téielikult teada. Mehhanismid hdlmavad tdenéoliselt erinevaid tegureid, sealhulgas lipoproteiinide
profiili paranemine koos triglutseriidirikaste lipoproteiinide arvu vahenemisega; p8letikuvastane ja
antiokstdatiivne toime; makrofaagide akumuleerumise vahenemine; endoteelifunktsiooni paranemine;
fibroosse kattekihi paksuse/stabiilsuse suurenemine ja antiagregantne toime. Kdik need mehhanismid
vBivad kasulikult mdjutada aterosklerootiliste naastude teket, progresseerumist ja stabiliseerumist,
samuti naastude rebenemise tagajargi, ning prekliinilised ja kliinilised uuringud kinnitavad sellist
EPA-st saadavat kasu. EPA susteemne ja paikne pdletikuvastane toime vdib tuleneda
proinflammatoorse arahhidoonhappe teisaldamisest, mis suunab katabolismi eikosanoididest (2. seeria
prostaglandiinid ja tromboksaanid ning 4. seeria leukotrieenid) eemale, mittepdletikuliste vdi
pbletikuvastaste vahendajate suunas. Individuaalsete leidude otsene Kliiniline tahendus ei ole siiski
selge.

Farmakodiinaamilised toimed

Ikosapentetiitl parandab lipoproteiinide profiili, parssides kolesterooli, rasvhappeid ja triglUtseriide
slinteesivaid ensiilime, suurendades rasvhapete -oksudatsiooni ja véhendades mikrosomaalsete


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

triglutseriidide Ulekandevalgu hulka, mille tulemusel vaheneb triglitseriide sisaldus maksas ning véga
vaikese tihedusega lipoproteiinide (VLDL) siintees ja vabastamine. Ikosapentetiiil suurendab ka
lipoproteiini lipaasi ekspressiooni, mille tulemusel suureneb trigliitseriidide eemaldamine
tsirkuleerivatest vaga véikese tihedusega lipoproteiinidest ja kiilomikronitest. Suurenenud
triglitseriidide sisaldusega patsientidel véhendab ikosapentettdli triglitseriidide, vaga vaikese
tihedusega lipoproteiinide ja lipoproteiinide jadnukkolesterooli sisaldust ning selliste
poletikumarkerite nagu C-reaktiivse valgu sisaldust. Samas ndib, et trigliitseriidide sisalduse
vahendamine panustab vaid véga véhesel maéaral ikosapentetlili kasutamisest tingitud
kardiovaskulaarsete tiisistuste riski vahendamisse.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

REDUCE-IT oli rahvusvaheline topeltpime, randomiseeritud, platseebokontrolliga, sindmusep6hine
uuring 8179 (4089 ikosapentetuil, 4090 platseebo) statiiniga ravitud taiskasvanud patsiendiga, kellel
oli vaikese tihedusega lipoproteiinide kolesterooli (LDL-C) sisaldus vahemikus > 1,03 mmol/I

(40 mg/dl) kuni < 2,59 mmol/l (100 mg/dl) ning mé&dukalt suurenenud triglitseriidide (TG) sisaldus
(vahemikus > 1,53 mmol/l kuni < 5,64 mmol/l [> 135 mg/dl kuni < 500 mg/dl]; andmed koguti
patsientide skriinimise ehk uuringusse kaasamisele eelnevate kvalifikatsioonivisiitide ajal) ja kas
valjakujunenud kardiovaskulaarne haigus (70,7%) vdi diabeet ja muud kardiovaskulaarsete haiguste
riskitegurid (29,3%). Véljakujunenud kardiovaskulaarse haigusega patsientidena méératleti véhemalt
45-aastased patsiendid, kellel oli dokumenteeritud anamneesis siidame pérgarteritdbi,
tserebrovaskulaarne vai unearteri haigus vdi perifeersete arterite haigus. Teise riskiriihma
patsientidena madratleti vahemalt 50-aastased medikamentoosset ravi vajava diabeediga haiged, kellel
oli vahemalt Uks taiendav riskitegur, s.t hiipertensioon v@i antihlpertensiivsete ravimite kasutamine,
vanus vahemalt 55 aastat (meestel) v6i vahemalt 65 aastat (naistel), vaike suure tihedusega
lipoproteiinide kolesteroolisisaldus, suitsetamine, suure tundlikkusega C-reaktiivse valgu suurenenud
sisaldus, neerukahjustus, mikro- v6i makroalbuminuuria, retinopaatia vai saare-Glavarre réhuindeksi
vahenemine. Patsiendid randomiseeriti suhtes 1 : 1 saama kas ikosapentetitli vdi platseebot (4 kapslit
00pdevas). Jarelkontrolli kestuse mediaan oli 4,9 aastat. Elulisi néitajaid jalgiti kuni uuringu 18puni voi
surmani kokku 99,8% patsientidest.

Rihmadevahelised algnaitajad olid tasakaalus, mediaanvanus uuringu alguses oli 64 aastat (vahemikus
44...92 aastat), vahemalt 65-aastaseid oli 46% ja naisi 28,8%. Uuringupopulatsioonist 90,2% olid
valgenahalised, 5,5% Aasia paritolu, 4,2% Hispaania paritolu ja 1,9% mustanahalised.
Kardiovaskulaarsete haiguste eelnevate diagnooside osas oli 46,7%-I anamneesis muokardiinfarkt,
9,2%-I simptomaatiline perifeersete arterite haigus ja 6,1%-1 oli anamneesis teadmata insult voi
modduv isheemiline atakk (T1A). Valitud taiendavad riskitegurid olid muu hulgas hiipertensioon
(86,6%), diabeet (0,7%-I oli 1. tllp; 57,8%-I 2. tilip), eGFR < 60 ml/min/1,73 m? (22,2%), stidame
paispuudulikkus (17,7%) ja igapaevane sigarettide suitsetamine (15,2%). Suurem osa patsientidest sai
enne uuringu algust méddukalt intensiivset (63%) voi tugevalt intensiivset (31%) ravi statiinidega.
Enamik patsiente vottis lisaks vahemalt Gihte muud kardiovaskulaarsiisteemi ravimit, mis hélmasid
muu hulgas antiagregante ja/vGi tromboosivastaseid ained (85,5%), beetablokaatoreid (70,7%),
antihtpertensiivseid ravimeid (95,2%), AKE inhibiitoreid (51,9%) vdi ARB-e (26,9%); 77,5% vottis
AKE inhibiitorit véi ARB-i. PCSK9 inhibiitoreid kasutavad patsiendid jaeti uuringuplaanist vélja.
Stabiilse lipiidide sisaldust vdhendava ravi korral oli véikese tihedusega lipoproteiinide kolesterooli
(LDL-C) sisalduse mediaan [1. kvartiil, 3. kvartiil] enne ravi algust 1,9 [1,6; 2,3] mmol/l (75,0 [62,0;
89,0] mg/dl); keskmine (SD) sisaldus oli 2,0 (0,5) mmol/l (76,2 [20,3] mg/dl). Stabiilse lipiidide
sisaldust vahendava ravi korral oli triglitseriidide sisalduse mediaan [1. kvartiil, 3. kvartiil]
paastumisel 2,4 [2,0; 3,1] mmol/l (216,0 [176,0; 272,5] mg/dl); keskmine (SD) sisaldus oli

2,6 (0,9) mmol/l (233,2 [80,1] mg/dl).

Ikosapentetiiil vahendas oluliselt esmase liittulemusnaitaja (aeg kardiovaskulaarse surmani,
esmakordse miiokardiinfarkti, insuldi, siidame pérgarteri revaskulariseerimise vdi ebastabiilse
stenokardia tdttu hospitaliseerimiseni; p < 0,0001) riski ja peamise teisese liittulemusnéitaja (aeg
kardiovaskulaarse surmani, esmakordse muokardiinfarkti v6i insuldini; p < 0,0001) riski. Esmaste ja
teiseste efektiivsuse tulemusnditajate tulemused on esitatud tabelis 2. Kaplani-Meieri hinnangulised



andmed teisese liittulemusnditaja kumulatiivse esinemissageduse kohta aja jooksul on naidatud

joonisel 1.

Tabel 2. Ikosapentetitili toime uuringus REDUCE-IT kardiovaskulaarsete tisistuste
esmakordse esinemiseni kulunud ajale patsientidel, kellel esineb suurenenud triglitseriidide
sisaldus ja kardiovaskulaarne haigus voi diabeet ja muud riskitegurid

Ikosapentetlitil | Platseebo Ikosapentetdl
vs. platseebo
N = 4089 N = 4090 Riskitiheduste
n (%) n (%) suhe (95%
usaldusvahemik)
Esmane liittulemusnéitaja
Kardiovaskulaarne surm, miiokardi- 705 901 0,75
infarkt, insult, sidame pérgarteri (17,2) (22,0) (0,68; 0,83)
revaskulariseerimine v@i ebastabiilse
stenokardia tottu hospitaliseerimine
(5-punktiline raske siidame-
veresoonkonna tisistus [major adverse
cardiovascular event, MACE])
Oluline teisene liittulemusnaitaja
Kardiovaskulaarne surm, muokardi- 459 606 0,74
infarkt, insult, (3-punktiline MACE) (11,2) (14,8) (0,65; 0,83)
Muud teisesed tulemusnaitajad
Kardiovaskulaarne surm 174 213 0,80
(4,3) (5,2) (0,66; 0,98)
Surm mis tahes pdhjusel® 274 310 0,87
(6,7) (7,6) (0,74; 1,02)
Muokardiinfarkt, letaalse 16ppega voi 250 355 0,69
mitte (6,1) (8,7) (0,58; 0,81)
Insult, letaalse I6ppega vBi mitte 98 134 0,72
(2,4) (3,3) (0,55; 0,93)
Erakorraline vdi véltimatu siidame 216 321 0,65
pargarterite revaskulariseerimine (5,3) (7,8) (0,55; 0,78)
Slidame pargarterite revaskula- 376 544 0,66
riseeriminel! (9,2) (13,3) (0,58; 0,76)
Ebastabiilse stenokardia tottu 108 157 0,68
hospitaliseerimine (2,6) (3,8) (0,53; 0,87)

surmajuhte.

liittulemusnéitaja osa.

erakorralist hospitaliseerimist.

[1] Kardiovaskulaarne surm hdlmab kinnitatud kardiovaskulaarseid surmajuhte ja méératlemata p6hjusega
[2] Mis tahes pdhjusel surm ega tldsuremus ei ole ei esmase liittulemusnditaja ega ka peamise teisese

[3] Eelméaaratletud teisene liittulemusnaitaja hdlmas erakorralist vdi valtimatut revaskulariseerimist

(p < 0,0001). Siidame pérgarterite revaskulariseerimine on k&igi revaskulariseerimiste liittulemusnaitaja ja see
oli eelnevalt méaaratletud kui kolmandane tulemusnaitaja.
[4] Invasiivsete/mitteinvasiivsete uuringutega tehti kindlaks, et pGhjuseks on muokardi isheemia, mis vajab




Joonis 1. Kaplani-Meieri teiseste liittulemusnéitajate hinnanguline esinemissagedus uuringus
REDUCE-IT

20 -
Riskitiheduste suhe 0,74 3
(95% Cl, 0,65...0,83) £
p < 0,0001 o

15 -
Platseebo

Vazkepa

Korvaltoimetega patsiente (%)

| ;
0 1 2 3 4 5

Aastaid randomiseerimisest

Ohustatuid
Platseebo 4080 3837 3500 3002 2542 1487
Vazkepa 4088 3861 3565 3115 2681 1562

Olulised teisesed liittulemusnaitajad h6lmasid kardiovaskulaarset surma, miokardiinfarkti véi insulti,
(3-punktiline MACE)
Lihendid: ClI (confidence interval): usaldusintervall

Triglttseriidide ja véikese tihedusega lipoproteiinide kolesterooli (LDL-C) sisalduse mediaanid olid
ikosapentetiiiili riihmas ja platseeboriihmas sarnased. Triglutseriidide sisalduse muutuse mediaan

1. aasta 16pus vorreldes algnaitajatega oli ikosapentettiuli rihmas —0,4 mmol/l (=39 mg/dl, —-18%) ja
platseeboriihmas 0,1 mmol/l (5 mg/dl, 2%). Vdikese tihedusega lipoproteiinide kolesterooli sisalduse
muutuse mediaan 1. aasta I6pus vorreldes algnditajatega oli Vazkepa rihmas 0,1 mmol/l (2 mg/dl, 3%)
ja platseeboriihmas 0,2 mmol/l (7 mg/dl, 10%). Uuringu REDUCE-IT eelmaératletud analiilisid
ikosapentetiilli toime kohta kardiovaskulaarsetele tulemusnaitajatele nditasid, et triglitseriidide voi
vdikese tihedusega lipoproteiinide kolesterooli (LDL-C) ravieelsetele v&i uuringu jooksul saavutatud
kontsentratsioonidele tuginedes, on triglttseriidide v6i vaikese tihedusega lipoproteiinide kolesterooli
ravitulemuste ja kardiovaskulaarse toime vaheline korrelatsioon vdike v6i puudub. Lisateabe
saamiseks vt 16ik 5.1 alaldik ,, Toimemehhanism*.

Lapsed

Euroopa Ravimiamet ei kohusta esitama ikosapentetiitliga I&bi viidud uuringute tulemusi laste kdikide
alarihmade kohta hipertriglitserideemia ravis ja kardiovaskulaarsete tusistuste riski vahendamises
(teave lastel kasutamise kohta: vt 18ik 4.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Parast suukaudset manustamist kdrvaldatakse imendumisprotsessi kaigus ikosapentetlli
estersidemed; aktiivne metaboliit EPA imendub peensooles ning siseneb slisteemsesse vereringesse

peamiselt limfiststeemi rinnajuha kaudu. EPA tippkontsentratsioon plasmas saabus ligikaudu 5 tundi
péarast ikosapentetiitili suukaudse annuse manustamist.



Kadigis kliinilistes uuringutes manustati ikosapentettili koos toiduga voi parast sd6gikorda; toidu méju
ei uuritud (vt 18ik 4.2).

Jaotumine

Pusikontsentratsiooni seisundis on EPA keskmine jaotusruumala ligikaudu 88 liitrit. Suurem osa
plasmas ringlevast EPA-st kaasatakse fosfolipiidide, triglitseriidide ja kolesterutlestrite koostisse;
< 1% eksisteerib esterdamata rasvhappe kujul. Enam kui 99% esterdamata EPA-st on seotud
plasmavalkudega.

Biotransformatsioon ja eritumine

Nagu toidust saadud rasvhapped, metaboliseerub EPA peamiselt maksas beetaoksiidatsiooni
vahendusel. Beetaokstdatsioon I6hestab EPA pika susinikuahela atsetutilkoensutm A-ks, mis
muundatakse Krebsi tsiikli vahendusel energiaks. Tstitokroom P450 vahendatud metabolism on EPA
vahemtéhtis eritumistee. Pusikontsentratsiooni seisundis on EPA tdielik plasmakliirens 684 ml/h. EPA
eritumise poolvaartusaeg (ti2) plasmas on ligikaudu 89 tundi. Ikosapentetdl ei eritu neerude kaudu.

Farmakokineetilised/farmakodiinaamilised toimed

TriglUtseriidide sisaldus / hipertriglitserideemia vahendamine

Kahes Il faasi uuringus taheldati lineaarset seost plasmas vdi vere punalibledes sisalduva EPA
kontsentratsiooni ja triglltseriidide sisalduse vahenemise vahel.

Kardiovaskulaarse riski vahendamine

MACE esmaste (5-punktiliste) ja peamiste teiseste (3-punktiliste) tulemusnaitajate analtlisid andsid
alust arvata, et raviaegsed muutused lipoproteiinides mdjutasid kardiovaskulaarse riski vdhenemist
piiratud maaral, samas kui pusikontsentratsiooni seisundis EPA raviaegne kontsentratsioon seerumis
oli uuringus REDUCE-IT téheldatud peamine suhtelise riski vahendamise tegur. EPA ravieelne
kontsentratsioon seerumis oli 26 pg/ml. Vorreldes patsientidega, kelle EPA raviaegne kontsentratsioon
seerumis pusikontsentratsiooni seisundis oli alla 100 pg/ml, oli patsientidel, kelle raviaegne EPA
kontsentratsioon oli > 175 ug/ml, kardiovaskulaarsete tlsistuste tekkerisk > 50% vaiksem.

Neeru- ja maksakahjustus

Neeru- v8i maksakahjustusega patsientidel ei ole ikosapentetiilli farmakokineetikat uuritud.
Ikosapentettitli pohjalikult kontrollitud kardiovaskulaarsete tulemusnéitajate uuringus ei vajanud
patsiendid maksa- v8i neerukahjustuse tottu annuse rutiinset kohandamist.

Muud patsientide eririihmad

Eakad (> 65 aastat)
Eakatel patsientidel ei ole ikosapentetiilili farmakokineetikat uuritud. Ikosapentetitli péhjalikult
kontrollitud Kliinilistes uuringutes ei vajanud eakad patsiendid annuse rutiinset kohandamist.

Lapsed
Lastel ei ole ikosapentetiitli farmakokineetikat uuritud.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Korduvtoksilisuse, genotoksilisuse, kartsinogeensuse, reproduktsiooni- ja arengutoksilisuse
mittekliinilised uuringud ei ole ndidanud kahjulikku toimet inimesele.
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Reproduktsiooni- ja arengu-uuringute kdigus ei taheldatud rottidel ega kiulikutel kérvaltoimeid
annuste korral, mis olid kehapindala vdrdluse p&hjal umbes 6...8 korda suuremad kui vordvaarne
annus inimesel. Rottidega tehtud embriiofetaalses uuringus ei tdheldatud kdrvaltoimeid kliinilisest
ekspositsioonist 6,9 korda suuremate ekspositsioonide korral (AUC pd&hjal).

Loomkatsed nditavad, et ikosapentetlil Iabib platsentabarjaari ja seda leidub loote plasmas.

Loomkatsed nditavad, et ikosapentettl eritub rinnapiima.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Kapsli sisu

all rac-alfatokoferool

Kapsli kest

Zelatiin

Glitseriin

Vedel maltitool (E965 ii)

Vedel sorbitool (mittekristalluv) (E420 i)

Puhastatud vesi

Sojaletsitiin

Trukivarv

Titaandioksiid

Propileengliikool

Hupromelloos

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kaolblikkusaeg

5 aastat.

6.4  Sailitamise eritingimused

Hoida temperatuuril kuni 30 °C.

Pudel: hoida pudel tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult.
Blister: hoida originaalpakendis, niiskuse eest kaitstult.
6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Suure tihedusega poluetiileenist (HDPE) pudelid on kaetud isoleerkihiga ja suletud polupropdileenist
lapsekindla korgiga; tihes pudelis on 120 pehmekapslit.
Pakendi suurus: ks pudel voi kolm pudelit karbis.

PVC/PCTFE/AI perforeeritud tksikannuselised blistrid 4 x 2 pehmekapsliga.

Kdik pakendi suurused ei pruugi olla midgil.
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6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks

Erinduded havitamiseks puuduvad.

7. MUUGILOA HOIDJA

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited

88 Harcourt Street

Dublin 2, D02DK18

lirimaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/20/1524/001

EU/1/20/1524/002

EU/1/20/1524/003

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miugiloa esmase valjastamise kuupdev: 26. marts 2021

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Téapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.eu.
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11 LISA

RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST
VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)

HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A. RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD)
TOOTJA(D)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

D13 WC83

lirimaa

B. HANKE-JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Retseptiravim.

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
. Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on satestatud
direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

Mulgiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi esimese perioodilise ohutusaruande 6 kuu jooksul
pérast miitigiloa saamist.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

o Riskijuhtimiskava

Muugiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed 18bi viima
vastavalt midgiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:
e Euroopa Ravimiameti ndudel,
o kui muudetakse riskijuhtimissusteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis voib oluliselt mdjutada
riski/kasu suhet, v8i kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse v@i riski minimeerimise) eesmark.
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11 LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PUDELI KARP: 1 pudel

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vazkepa 998 mg pehmekapslid
ikosapentetiilil

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Uks kapsel sisaldab 998 mg ikosapentetiiiili.

3. ABIAINED

Sisaldab maltitooli (E965 ii), sorbitooli (E420 ii) ja sojaletsitiini.
Lisateabe saamiseks lugege pakendi infolehte.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Pehmekapsel

120 kapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Neelake kapslid tervelt alla.
Kapsleid ei tohi tikeldada, purustada, lahustada ega nérida.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida pudel tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult.
Hoida temperatuuril kuni 30 °C.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

lirimaa

12.  MUUGILOA NUMBER

EU/1/20/1524/001

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15.  KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

vazkepa

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PUDELI KARP: 3 pudelit

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vazkepa 998 mg pehmekapslid
ikosapentetiill

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Uks kapsel sisaldab 998 mg ikosapentetiiiili.

3. ABIAINED

Sisaldab maltitooli (E965 ii), sorbitooli (E420 ii) ja sojaletsitiini.
Lisateabe saamiseks lugege pakendi infolehte.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Pehmekapsel

360 kapslit (3 pudelit, igas 120 kapslit)

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Neelake kapslid tervelt alla.
Kapsleid ei tohi tikeldada, purustada, lahustada ega nérida.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida pudel tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult.
Hoida temperatuuril kuni 30 °C.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

lirimaa

12.  MUUGILOA NUMBER

EU/1/20/1524/003

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15.  KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

vazkepa

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

PUDELI SILT

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vazkepa 998 mg pehmekapslid
ikosapentetiilil

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Uks kapsel sisaldab 998 mg ikosapentetiiiili.

3. ABIAINED

Sisaldab maltitooli (E965 ii), sorbitooli (E420 ii) ja sojaletsitiini.
Lisateabe saamiseks lugege pakendi infolehte.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Pehmekapsel

120 kapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Neelake kapslid tervelt alla.
Kapsleid ei tohi tikeldada, purustada, lahustada ega nérida.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8.  KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida pudel tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult.
Hoida temperatuuril kuni 30 °C.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

lirimaa

12.  MUUGILOA NUMBER

EU/1/20/1524/001
EU/1/20/1524/003

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15.  KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

‘ 17.  AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-v66tkood

‘ 18.  AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP UKSIKANNUSELISTE BLISTRITEGA

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vazkepa 998 mg pehmekapslid
ikosapentetiilil

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Uks kapsel sisaldab 998 mg ikosapentetiiiili.

3. ABIAINED

Sisaldab maltitooli (E965 ii), sorbitooli (E420 ii) ja sojaletsitiini.
Lisateabe saamiseks lugege pakendi infolehte.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Pehmekapsel

4 x 2 kapslit

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE

Neelake kapslid tervelt alla.
Kapsleid ei tohi tikeldada, purustada, lahustada ega nérida.
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.

Suukaudne.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

EXP
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida originaalpakendis, niiskuse eest kaitstult.
Hoida temperatuuril kuni 30 °C.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

lirimaa

12.  MUUGILOA NUMBER

EU/1/20/1524/002

13.  PARTII NUMBER

Lot

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

‘ 15.  KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

vazkepa

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

Lisatud on 2D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA BLISTER- VOI RIBAPAKENDIL

UKSIKANNUSELISED BLISTRID

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Vazkepa 998 mg kapslid
ikosapentetiiil

2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.

3.  KOLBLIKKUSAEG

EXP

4, PARTII NUMBER

Lot

5. MUU

1. paev
1. annus
2. annus

2. paev

1. annus
2. annus
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave patsiendile

Vazkepa 998 mg pehmekapslid
ikosapentetiiil

vSeIIeIe ravimile kohaldatakse taiendavat jarelevalvet, mis vGimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi kdigist vimalikest kdrvaltoimetest.
Kdrvaltoimetest teatamise kohta vt 18ik 4.

Enne ravimi votmist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakisimusi, pidage ndu oma arsti vdi apteekriga.

- Ravim on valja kirjutatud tksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusnidhud on sarnased.

- Kui teil tekib tkskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti, apteekri vdi meditsiinidega.
Korvaltoime voib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 10ik 4.

Infolehe sisukord

Mis ravim on Vazkepa ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Vazkepa votmist

Kuidas Vazkepat vétta

V6imalikud kdrvaltoimed

Kuidas Vazkepat séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

S

1. Mis ravim on Vazkepa ja milleks seda kasutatakse
Vazkepa toimeaine on ikosapentetuil — kaladlis sisalduv pdhjalikult puhastatud oomega-3 rasvhape.

Vazkepa vahendab triglitseriidide (teatud tulpi rasvad) sisaldust veres ja seda kasutatakse koos
statiiniga (ravim vere kolesteroolisisalduse véhendamiseks), et ennetada stidame-veresoonkonna
tlisistusi, nagu:

- slidamerabandus (stidameinfarkt);

- ajurabandus (insult);

- slidame- voi veresoontehaigusest pGhjustatud surm.

Vazkepat kasutatakse taiskasvanutel, kelle vere triglutseriididesisaldus on suur ja kellel on juba
sudamehaigus voi suhkurtdbi ja muud haigusseisundid, mis suurendavad stidame-veresoonkonna
tisistuste tekkeriski.

2. Mida on vaja teada enne Vazkepa votmist

Vazkepat ei tohi votta
- kui olete ikosapentetutli, soja vdi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud I6igus 6) suhtes
allergiline.

Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne Vazkepa votmist pidage nGu oma arsti voi apteekriga,

- kui olete allergiline kala v6i koorikloomade suhtes;

- kui teil on probleeme maksaga;

- kui teil on stidame rutmihaired (kodade virvendus v6i kodade laperdus);

- kui te votate antikoagulante (verehiiibimist ennetavad ravimid), antiagregante (vereliistakuid
parssivad ravimid) voi teil on veritsuse tekkerisk.
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Kui mdni Olalloetletuist kehtib teie kohta, pidage nGu oma arstiga.

Vereanaluusid
Ravi ajal vGib arst teha vereanaliiiise maksaprobleemide ja vere hiiibimise kontrollimiseks.

Lapsed ja noorukid
Arge andke seda ravimit alla 18-aastastele lastele ega noortele, kuna neil ei ole seda uuritud.

Muud ravimid ja Vazkepa
Teatage oma arstile vOi apteekrile, kui te votate voi olete hiljuti votnud voi kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

Kui te votate Vazkepaga samaaegselt muid ravimeid, mis mdjutavad teie verehiilibimist, naiteks
antikoagulante, tehakse teile ravi ajal vereanalise.

Rasedus, imetamine ja viljakus
Kui te olete rase voi imetate, arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti voi apteekriga.

Rasedus
Vazkepa kasutamine raseduse ajal ei ole soovitatav, vélja arvatud juhul, kui arst seda soovitab.

Imetamine

Vazkepa kasutamine rinnaga toitmise ajal ei ole soovitatav, kuna toime imikule ei ole teada. Arst aitab
hinnata ravist saadavat kasu teile ja raviga kaasneda voivaid riske imikule.

Viljakus
Raviaegse viljakuse osas pidage ndu oma arstiga.

Autojuhtimine ja masinatega t66tamine
Ravim tBendoliselt ei m&juta autojuhtimise ja seadmete v&i masinate késitsemise vdimet.

Vazkepa sisaldab maltitooli, sorbitooli ja sojaletsitiini

Maltitool (E965 ii)
Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu teatud suhkruid, peate te enne ravimi kasutamist konsulteerima
arstiga.

Sorbitool (E420 ii)
Ravim sisaldab 83 mg sorbitooli tihes kapslis.

Sorbitool on fruktoosi allikas. Kui arst on teile 6elnud, et teie ei talu teatud suhkruid voi teil on
diagnoositud parilik harvaesinev fruktoositalumatus (mist6ttu organism ei suuda lagundada fruktoosi),
peate enne ravimi kasutamist konsulteerima arstiga.

Sojaletsitiin
Ravim sisaldab sojaletsitiini. Kui te olete allergiline maapahklitele vdi sojale, &rge seda ravimit
kasutage.

3. Kuidas Vazkepat votta

Votke seda ravimit alati tapselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel, pidage
ndu oma arsti vOi apteekriga. Arge muutke annust arstiga ndu pidamata.
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Pudeli avamine
Suruge keeratav kork alla ja pdtrake vastupéeva.

/'fcﬁ O

Kui palju votta
Soovitatav annus on kaks kapslit suu kaudu kaks korda 66péaevas, koos toiduga vGi parast séégikorda.

Kapslid tuleb tervelt alla neelata, neid ei tohi tiikeldada, purustada, lahustada ega narida.

Kasutamine eakatel
Eakatel patsientidel ei ole annuse kohandamine vajalik. Nad vdivad vétta tavalise soovitatava annuse.

Kui te votate Vazkepat rohkem kui ette ndhtud
Kui votate kogemata rohkem kapsleid kui arst on teile mééranud, pidage nGu oma arsti voi apteekriga.

Kui te unustate Vazkepat votta

Kui unustate the annuse vtmata, votke see kohe, kui see teile meenub. Samas, kui unustasite ravimi
vitmise kogu péeva jooksul, votke lihtsalt jargmine plaaniline annus. Arge votke kahekordset
annust, kui annus jai eelmisel korral votmata. Kui teil on lisakusimusi selle ravimi kasutamise kohta,
pidage ndu oma arsti vdi apteekriga.

Kui te 1opetate Vazkepa votmise
Arge IBpetage ravimi votmist arstiga nGu pidamata.
Kui teil on lisakisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti v0i apteekriga.

4. Voimalikud kérvaltoimed
Nagu kdik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada kérvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

Jargmistel juhtudel péérduge arsti poole.

o Kui teil tekib siidamepekslemine vbi ebaregulaarne siidametegevus. Need vdivad olla raske
haigusseisundi, kodade virvenduse, simptomid. See kdrvaltoime on sage (vdib esineda kuni
uhel inimesel 10-st).

o Kui teie nahale tekivad kergesti sinised laigud voi kui te ei suuda veritsust peatada. See
kdrvaltoime on vaga sage (vBib esineda enam kui Ghel inimesel 10-st). Veritsusrisk vaib
suureneda, kui votate lisaks antikoagulante.

Kui teil tekib ksk&ik milline alltoodud kdrvaltoimetest, poorduge arsti poole. Need siimptomid
vBivad olla tingitud raskest haigusseisundist, mida nimetatakse tlitundlikkuseks, mis v8ib tekkida
mis tahes ajal ravi jooksul. See kdrvaltoime tekib aeg-ajalt (vOib esineda kuni thel inimesel 100-st):
hingamisraskused;

pitsitus- voi kriipimistunne kurgus;

huulte paistetus;

ndgestobi (kublad nahal);

166ve ja sligelev nahk;

kdhuvalu voi -krambid;

kbéhulahtisus;

iiveldus ja oksendamine.
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Muud tekkida v8ivad kérvaltoimed

Sageli esinevad korvaltoimed (vdivad esineda kuni tihel inimesel 10-st):

. kéate, jalgade, kée- voi jalalabade turse;

. valu lihastes, luudes voi liigestes;

o podagra (liigeste valulik turse, mida p&hjustab kusihappe ladestumine);
. 166ve;

. kdhukinnisus;

o rohatised.

Aeg-ajalt esinevad kérvaltoimed (vBivad esineda kuni thel inimesel 100-st):
. halb maitse suus.

Kdrvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib Gkskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Korvaltoime vdib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise teatada riikliku
teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas Vazkepat séilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kattesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kdlblikkusaega, mis on margitud pudeli sildil v&i blisterpakendil
parast marget ,,EXP”. Kdlblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Hoida temperatuuril kuni 30 °C.

Pudel: hoida pudel tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult.
Blister: hoida originaalpakendis, niiskuse eest kaitstult.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejaatmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas havitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Vazkepa sisaldab
o Toimeaine on ikosapentetiiiil. Uks Vazkepa kapsel sisaldab 998 mg ikosapentetiiili.
o Teised koostisosad on:

o all rac-alfatokoferool, Zelatiin, gliitseriin, vedel maltitool (E965 ii), vedel sorbitool
(mittekristalluv) (E420 ii), puhastatud vesi ja sojaletsitiin (vt 18ik 2 ,,VVazkepa sisaldab
maltitooli, sorbitooli ja sojaletsitiini*);

o trukivarv: titaandioksiid, proptleenglikool, hiipromelloos.

Kuidas Vazkepa valja néeb ja pakendi sisu

Pakendis on piklikud pehmekapslid m&dtmetega 25 x 10 mm, millele on trikitud valge triikivarviga
»IPE*; hele- kuni merevaikkollases kapslikestas on varvitu kuni kahvatukollane vedelik.

120 kapslit sisaldavad pudelid on valged, mahuga 300 ml ja on valmistatud suure tihedusega
polietileenist (HDPE), kaetud isoleerkihiga ja varustatud lapsekindla poliiproptleenistkorgiga.
Pakendi suurus: ks pudel v8i kolm pudelit karbis.

Blisterpakendites on PVC/PCTFE/AI perforeeritud tksikannuselised blistrid 4 x 2 pehmekapsliga.
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Mudgiloa hoidja

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
88 Harcourt Street

Dublin 2, D02DK18

lirimaa

Tootja

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

D13 WC83

lirimaa

Lisakusimuste tekkimisel selle ravimi kohta pé6rduge palun midgiloa hoidja kohaliku esindaja poole:

Belgié/Belgique/Belgien

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél/Tel: 0800-75394
AmarinConnect@amarincorp.eu

Bbnarapus

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Ten.: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Ceska republika

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Danmark

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: +46-84-4685033
AmarinConnect@amarincorp.eu

Deutschland

Amarin Germany GmbH

Tel: 0800-0008975
AmarinConnect@amarincorp.eu

Eesti

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

E)Lada

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Espaiia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 900806101
AmarinConnect@amarincorp.eu

France

31

Lietuva

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Luxembourg/Luxemburg

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél/Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Magyarorszag

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel.: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Malta

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Nederland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0228734
AmarinConnect@amarincorp.eu

Norge

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: +46 84 468 5033
AmarinConnect@amarincorp.eu

Osterreich

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-281516
AmarinConnect@amarincorp.eu

Polska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel.: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Portugal
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Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél: 0800-991006
AmarinConnect@amarincorp.eu

Hrvatska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Ireland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

island

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Simi: +46-84-4685033
AmarinConnect@amarincorp.eu

Italia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Kvbmpog

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Latvija

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Infoleht on viimati uuendatud

Muud teabeallikad

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Roméania

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Slovenija

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Slovenska republika

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.eu

Suomi/Finland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Puh/Tel: +46-84-4685033
AmarinConnect@amarincorp.eu

Sverige

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +46-84-4685033
AmarinConnect@amarincorp.eu

United Kingdom (Northern Ireland)
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0478673
AmarinConnect@amarincorp.eu

Tapne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
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