I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

CANCIDAS 50 mg pulveris infuiziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai
CANCIDAS 70 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai
2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

CANCIDAS 50 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavosanai
Katrs flakons satur 50 mg kaspofungina (caspofungin) (acetata veida).

CANCIDAS 70 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
Katrs flakons satur 70 mg kaspofungina (caspofungin) (acetata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosanai.
Pirms izSkidinasanas pulveris ir balts [idz pelekbalts, kompakts pulveris.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

e Invaziva kandidoze picaugu$iem pacientiem vai beérniem.

e Invaziva aspergiloze pieaugusajiem vai beérniem, kuriem ir amfotericina B, amfotericina B lipidu
formu un/vai intrakonazola nepanesiba vai kam §7 terapija nav efektiva. Neefektivitate tiek
definéta ka infekcijas talaka attistiba vai situacijas neuzlabosanas péc vismaz septinu dienu
efektivas pretséniSu arst€Sanas ar terapeitiskam devam.

e Febrilu, neitropénisku pieaugusu pacientu vai beérnu empiriskai terapijai, pienemot, ka viniem ir
sénisu infekcijas (tadas ka Candida vai Aspergillus).

4.2. Devas un lietoSanas veids

ArsteSanu ar kaspofunginu drikst uzsakt tikai arsts, kuram ir pieredze invazivo séniSu infekciju
arstéSana.

Devas

Pieaugusie pacienti

1. diena ievada vienreiz€ju piesatino$o devu (70 mg), turpmak — 50 mg/diena. Pacientiem, kuru svars
parsniedz 80 kg, pec piesatinosas devas (70 mg) iesaka turpinat 70 mg kaspofungina uzturo$o devu
(skatit 5.2. apaksSpunktu). Devu pielagosana sakara ar dzimumu vai rasi nav nepiecieSama (skatit 5.2.
apaksSpunktu).

Beérni (no 12 menesu lidz 17 gadu vecumam)
Bérniem (no 12 ménesu Iidz 17 gadu vecumam) devas jaaprékina nemot véra pacienta kermena

virsmas laukumu (Iidzu skatit Lieto$anas instrukciju bérniem, Mostelleral formulu). Visam
indikacijam 1. diena ievada vienreiz&ju piesatino$o devu 70 mg/m? (neparsniedzot faktisko devu
70 mg), turpmak — 50 mg/m? diena (neparsniedzot faktisko devu 70 mg diena). Ja deva 50 mg/m?

' Mosteller RD: Simplified Calculation of Body Surface Area. N Engl J Med 1987 Oct 22;317(17):1098 (letter)
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diena bija labi panesama, tacu netiek nodrosinata adekvata kliniska atbildes reakcija, dienas devu var
palielinat Iidz 70 mg/m? diena (neparsniedzot faktisko devu 70 mg diena).

Kaspofungina dro§iba un efektivitate nav pietickami pétita kliniskajos p&tijjumos jaundzimusajiem un
zidainiem 1idz 12 méne$u vecumam. Saja vecuma grupa ir jaievéro piesardziba arstéiana. IerobeZoti
dati liecina, ka var apsvért kaspofungina lieto$anu deva 25 mg/m? diena jaundzimu$ajiem un
zidainiem (Iidz 3 ménesu vecumam) un 50 mg/m? diena maziem b&rniem (no 3 1idz 11 ménesu
vecumam) (skatit 5.2. apakSpunktu).

Arstesanas ilgums

Empiriskas terapijas ilgums ir atkarigs no pacienta atbildes reakcijas. Terapija jaturpina lidz pat

72 stundam péc neitropénijas noveérsanas (ANC>500). Pacientiem ar diagnostic€tu senisu infekciju
terapijai jabuit vismaz 14 dienas un terapija jaturpina vel vismaz 7 dienas gan péc neitrop&nijas, gan
klmisko simptomu noverSanas.

Invazivas kandidozes arsté$anas ilgumu nosaka pacienta kliniska un mikrobiologiska atbildes reakcija.
Kad invazivas kandidozes simptomi ir uzlabojusies un kultiiru uzs€jums ir negativs, var apsvert
iesp&ju pariet uz peroralu pretsénisu terapiju. Parasti pretsénisu terapija jaturpina vismaz 14 dienas péc
pedgja pozitiva kultiru uzs€juma.

Invazivas aspergilozes arst€Sanas ilgumu katra gadijuma nosaka individuali, un tas ir atkarigs no
pacienta pamatslimibas smaguma pakapes, imiinsupresijas arst€Sanas rezultatiem un klmiskas atbildes
reakcijas. Parasti arst€$ana jaturpina vismaz septinas dienas péc simptomu pazusanas.

Ir ierobezoti dati par drosibu terapijai, kas ilgst vairak par 4 nedélam. Tomer pieejamie dati liecina, ka
kaspofungins ir labi panesams arT ilgstosu terapijas kursu laika (Iidz 162 dienam pieaugusSiem
pacientiem un lidz 87 dienam b&rniem).

Ipasas pacientu grupas

Gados vecdki pacienti

Gados vecakiem pacientiem (65 gadi un vecaki) zemliknes laukums (AUC - area under the curve)
palielinas par apmeéram 30 %. Tomer sistematiska devu piem@roSana nav nepiecieSama. Ir ierobezota
pieredze 65 gadus vecu un vecaku pacientu arsteéSana (skatit 5.2. apakSpunktu).

Nieru funkcijas traucéjumi
Devas nav japielago pacientiem ar nieru funkcijas traucgjumiem (skatit 5.2. apakSpunktu).

Aknu funkcijas traucéjumi

Pieaugusiem pacientiem ar vieglas pakapes aknu funkcijas trauc€jumiem (novertgjums pec Child-Pugh
skalas no 5 Iidz 6) devu pieméroSana nav nepiecieSama. PieauguSiem pacientiem ar vid€jas pakapes
aknu funkcijas traucgjumiem (novertgjums p&c Child-Pugh skalas no 7 Iidz 9), pamatojoties uz datiem
par farmakokingtiku, ieteicams lietot katru dienu 35 mg kaspofungina. 1. diena jaievada piesatinosa
deva 70 mg. Nav kliniskas pieredzes par smagas pakapes aknu funkcijas traucgjumiem pieaugusiem
pacientiem (novert€jums pec Child-Pugh skalas lielaks par 9) un b&érniem ar jebkadas pakapes aknu
funkcijas traucgjumiem (skatit 4.4. apakSpunktu).

Vienlaikus lietoSana kopa ar metabolo enzimu stimul&tajiem

Atseviski dati norada, ka péc kaspofungina piesatinosas devas 70 mg, gadijumos, ja vienlaicigi ar
kaspofunginu pieaugusie pacienti lieto metabolo enzimu stimulgtajus, uzturoso devu var paaugstinat
lidz 70 mg (skatit 4.5. apaksSpunktu). Ja kaspofunginu lieto beérniem (no 12 ménesu lidz 17 gadu
vecumam) kopa ar tiem pasiem metabolo enzimu stimul&tajiem (skatit 4.5. apakSpunktu), jaapsver
iespéja lietot kaspofungina devu 70-mg/m?* diena (neparsniedzot faktisko devu 70 mg diena).

IevadiSanas veids
P&c atSkaidiSanas un iz8kidinasanas $kidums jaievada 1€nas intravenozas infiizijas veida aptuveni
1 stundas laika. Noradijumus par $kidinasanu skatit 6.6. apakSpunkta.




Pieejami 50 mg un 70 mg flakoni.
Kaspofungina infuzija jaievada vienu reizi diena.

4.3. Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4. Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Zinots par anafilaktiska Soka gadijumiem kaspofungina lietoSanas laika. Ja tas rodas, japartrauc lietot
kaspofunginu un jasak atbilsto$a terapija. Zinots par iespgjams ar histamina atbrivo$anos saistitam
blakusparadibam, ieskaitot izsitumus, sejas pietikumu, angioneirotisko tiisku, niezi, siltuma sajiitu vai
bronhospazmu, kuru d&| var biit nepiecieSams partraukt kaspofungina lietoSanu un/vai noziméet
atbilstoSu arstesanu.

Ierobezoti dati liecina, ka no retak sastopamam ne-Cancida rauga s€nitem un ne-Aspergillus pel§juma
sénitém kaspofungins nepasarga. Nav pétita kaspofungina efektivitate pret STm patog€najam senitem.

Tika noverteta vienlaiciga kaspofungina un ciklosporina lietoSana veseliem pieaugusiem
brivpratigajiem un pieaugusiem pacientiem. DaZiem veseliem pieaugusiem brivpratigajiem, kuri
sanéma divas 3 mg/kg devas ciklosporina kopa ar kaspofunginu, Tslaicigi paaugstinajas alanina
transaminazes (ALAT) Iimenis un asparata transaminazes (ASAT) limenis, 11dz trijam reizém
parsniedzot normas augs$gjo robezu (NAR); laboratorie raditaji normaliz€jas p&c tam, kad arst€Sanu
partrauca. Retrospektiva petijuma, kur 40 pacienti no 1 Iidz 290 dienam (vidg&ji 17,5 dienas) lietoja
tirdznieciba esoso kaspofunginu un ciklosporinu, netika noverotas nopietnas nevélamas
blakusparadibas aknas. Dati liecina, ka kaspofunginu var lietot pacienti, kuri sanem ciklosporinu, ja
iesp&jamais labums atsver potencialo risku. Vienlaicigi lietojot kaspofunginu un ciklosporinu, regulari
japarbauda aknu fermentu raditaji.

Pieaugusiem pacientiem ar vieglu un videju aknu mazsp&ju AUC palielinas attiecigi par 20 % un

75 %. PieauguSiem ar vid&jas pakapes aknu mazspg&ju ieteicams samazinat devu Iidz 35 mg. Nav
klmiskas pieredzes par iedarbibu pieauguSiem ar smagiem aknu funkcijas traucgjumiem vai b&miem ar
jebkadas pakapes aknu funkcijas traucgjumiem. Iesp&jams, ka iedarbiba ir ilgstosaka neka vidgji
smagu aknu funkcijas traucgjumu gadijumos un $adiem pacientiem kaspofungins jalieto piesardzigi
(skatit 4.2. un 5.2. apakSpunktu).

Ir nov@rotas novirzes aknu funkcijas testos kaspofungina lietoSanas laika veseliem brivpratigajiem gan
picaugusajiem, gan pediatriskas populacijas pacientiem. Daziem pieaugusSajiem un pediatriskas
populacijas pacientiem ar smagam blakus saslim$anam, kuri vienlaicigi ar kaspofunginu sanéma
vairakus citus medikamentus, zinots par kliniski nozimigiem aknu darbibas traucg€jumiem, hepatitu un
aknu mazspgju; c€lonsakariba ar kaspofunginu nav noteikta. Pacienti, kuriem kaspofungina terapijas
laika noveroja izmainitus aknu funkciju testus, turpmak buitu janovero, vai nepasliktinas aknu
funkcijas un jaizverte ieguvuma/riska attieciba kaspofungina terapijas turpinasanai.

P&cregistracijas perioda tika zinots par Stivensa-Dzonsona sindroma un toksiskas epidermas
nekrolizes gadijumiem saistiba ar kaspofungina lietoSanu. Pacientiem, kuriem anamnézg ir alergiskas
adas reakcijas, ir jaievéro piesardziba (skatit 4.8. apakSpunktu).

n.5

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona, biitiba tas ir "natriju nesaturosas".

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Pettjumi in vitro liecina, ka kaspofungins neinhibe citohromalas sistemas P450 enzimus. Kliniskajos
pétijumos kaspofungins neinducgja citu vielu CYP3 A4 metabolismu. Kaspofungins nav P-
glikoproteina substrats un ir vaj§ citohromalo P450 enzimu substrats. Tomér farmakologiskie un
klmiskie p&tijumi liecina, ka kaspofungins mijiedarbojas ar citam zaleém (skatit zemak).



Divos kliniskajos petijumos ar veseliem pieaugusiem, ciklosporins A (viena 4 mg/kg deva vai divas

3 mg/kg devas ar 12 stundu starplaiku) palielinaja kaspofungina AUC apméram par 35 %. So AUC
palielinasanos, iesp&jams, izraisa samazinata kaspofungina uzstkSanas aknas. Kaspofungins
nepaaugstinaja ciklosporina Itmeni plazma. Kad kaspofunginu lietoja vienlaicigi ar ciklosporinu,
Tslaicigi noveroja alanina transaminazes (ALAT) limena un asparata transaminazes (ASAT) limena
paaugstinasanos, kas lidz tris reizém parsniedza normas augséjo robezu (NAR) un normalizgjas péc
arst€Sanas partrauksSanas. Retrospektiva petijuma, kur 40 pacienti 1 1idz 290 dienas (vid&ji 17,5 dienas)
tika arsteti ar tirdznieciba esosSo kaspofunginu un ciklosporinu, netika noverotas nopietnas nevélamas
blakusparadibas aknas (skatit 4.4. apaksSpunktu). Lietojot vienlaicigi abus preparatus, regulari
japarbauda aknu fermentu raditaji.

Kaspofungins samazina kopg&jo takrolima koncentraciju par 26 % veseliem pieaugusiem
brivpratigajiem. Pacientiem, kuri lieto abas zales, japarbauda takrolima koncentracija asinis un obligati
jakorigg ta lietoSanas devas.

Kliniskie p&tijumi ar veseliem brivpratigajiem dalibniekiem liecina, ka itrakonozola, amfotericina B,
mikofenolata, nelfinavira vai takrolima lietoSana kliniski buitiski nemaina kaspofungina
farmakokingtiku. Kaspofungins neietekmé&ja amfotericina B, itrakonozola, rifampicina vai mofetila
mikofenolata farmakoking&tiku. Lai gan dati par drosibu ir ierobezoti, Skiet, ka, vienlaicigi lietojot
kaspofunginu ar amfotericinu B, itrakonazolu, nelfinaviru vai mofetila mikofenolatu, nav jaievéro
pasa piesardziba.

Rifampicins pirmaja diena izraisTja kaspofungina AUC pieaugumu par 60 % un kopgjas kaspofungina
koncentracijas pieaugumu par 170 % abu zalu vienlaicigas lietoSanas gadijuma veseliem pieaugusiem
brivpratigajiem. P&c atkartotas lietoSanas kaspofungina kopgjais limenis pakapeniski samazinajas. P&c
divu nedelu rifampicina lietoSanas iedarbiba uz AUC bija beigusies, bet kopgjais Itmenis bija par 30 %
zemaks neka tiem pieaugusiem pacientiem, kuri saneéma tikai kaspofunginu. Mijiedarbibas
mehanisms, iesp&jams, saistas ar transporta proteinu sakotngju nomaksanu un sekojosu stimulaciju.
Lidziga iedarbiba var biit sagaidama ar1 citam zaleém, kas induc€ metabolos enzimus. lerobeZotie
populacijas farmakokingtiskie p&tijumu dati liecina, ka vienlaiciga kaspofungina un stimulatoru
efavirenza, nevirapina, rifampicina, deksametazona, fenitoina vai karbamazepina lietoSana var izraisit
kaspofungina AUC pazeminaSanos. Vienlaicigi nozimgjot kaspofunginu un metabolo enzimu
stimulatorus, ir jaapsver kaspofungina uzturo$as dienas devas palielinasana lidz 70 mg, kas seko
sakuma 70 mg devai (skattt 4.2. apakSpunktu).

Visi ieprieks aprakstitie zalu mijiedarbibas p&tijumi pieaugusajiem tika veikti ar kaspofungina devu 50
vai 70 mg diena. Lielaku kaspofungina devu mijiedarbiba ar citam zalém formali nav tikusi pétita.

Farmakokingtikas datu regresa analizes liecina, ka deksametazona lietoSana kopa ar kaspofungiu var
izraistt kliniski butisku kaspofungina koncentracijas samazinasanos bérniem. Dota atrade var noradit,
ka bérniem, lietojot stimulétajus, bus [1dziga samazinasanas ka tas noverots pieaugusiem. Ja
kaspofunginu lieto b&rniem (no 12 ménesu lidz 17 gadu vecumam) kopa ar metabolo enzimu
stimulétajiem, tadiem ka rifampicinu, efavirenzu, nevirapinu, fenitoinu, deksametazonu vai
karbamazepinu, jaapsver iespéja lietot kaspofungina devu 70-mg/m? diena (neparsniedzot faktisko
devu 70 mg diena).

4.6. Fertilitate, griitniectba un baroSana ar kruti

Griitnieciba

Dati par kaspofungina lietoSanu griitniecibas laika ir ierobezoti vai nav pieejami. Kaspofunginu
nedrikst lietot griitniecibas laika, ja vien nav absoliita nepiecieSamiba. P&tjjumi ar dzivniekiem pierada
reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). P&tijumi ar dzivniekiem pierada, ka kaspofungins
Skerso placentu.



Barosana ar kriiti

Nav zinams, vai kaspofungins izdalas cilvéka piena. Pieejamie farmakodinamiskie/toksikologiskie dati
dzivniekiem liecina par kaspofungina izdali$anos piena. Lietojot kaspofunginu, sieviete nedrikst barot
zidaini ar krti.

Fertilitate

Ar kaspofunginu veiktie fertilitates petijumi zurku matitém un teviniem neliecinaja par ietekmi uz
fertilitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Nav pieejami kliniskie dati, lai novertétu kaspofungina ietekmi uz
fertilitati.

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzek]us un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevelamas blakusparadibas

Zinots par paaugstinatas jutibas reakcijam (anafilaksi un, iespgjams ar histamina atbrivosanos
saistitam blakusparadibam) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pacientiem ar invazivo aspergilozi vél ir zinots par plausu tiisku, pieauguso elposanas distresa
sindromu (ARDS- adult respiratory distress syndrome) un rentgenologiski apstiprinatiem infiltratiem.

Pieaugusiem pacientiem

Klmiskos pétijumos 1865 pieaugusie cilveki sanema vienreizgjas vai atkartotas kaspofungina devas:
564 febrili pacienti ar neitropéniju (empiriskas terapijas petijumi), 382 pacienti ar invazivo kandidozi,
228 pacienti ar invazivo aspergilozi un 297 pacienti ar lokalam Candida infekcijam un 394 personas
bija iesaistitas I fazes petijumos. Empiriskas terapijas p&tijumos pacienti san€ma kimijterapiju
laundabigo audzgju gadijuma vai viniem transplantgja hemopog&tiskas cilmes Stnas (39 gadijumos ar
allogénos transplantantus). P&tljumos pacientiem ar dokument&tam Candida infekcijam lielakajai dalai
pacientu ar invazivam Candida infekcijam bija arT nopietnas blakus slimibas (pieméram,
hematologiska vai kada cita malignitate, nesen parciestas plasas kirurgiskas operacijas, HIV), kuru
arst€Sanai jalieto daudzas citas zales. Pacientiem, kas piedalijas nesalidzino$aja Aspergillus petijuma,
biezi bija predispongjosi mediciniski stavokli (piem&ram, kaula smadzenu vai cilmes $tinu
transplantanti), kuru arst€sanai jalieto dazadas citas zales.

Visas pacientu grupas visbiezak sastopamas blakusparadibas bija flebits injekcijas vieta. Citas lokalas
reakcijas bija apsartums, sapes/jiitigums, nieze, izdalfjumi un dedzinosa sajuta.

Visiem pieaugusiem (kopa 1780), kurus arsteja ar kaspofunginu, noverotas klmiskas un laboratoriskas
novirzes no normas bija vaji izteiktas, un p&tijjums to del bija japartrauc reti.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Kliniskas izpétes un/vai pécregistracijas perioda novéroja $adas blakusparadibas:

Organu BieZi (=1/100 Retak (=1/1 000 lidz <1/100) Nay zinami
sistemas klase | lidz <1/10) (nevar noteikt
péc pieejamiem
datiem)
Asins un pazeminats anémija, trombocitopénija, koagulopatija,
limfatiskas hemoglobins, leikop@nija, palielinats eozinofilo leikocttu
sistemas pazeminats skaits, samazinats trombocTtu skaits,
trauceéjumi hematokrits, palielinats trombocTttu skaits, samazinats
samazinats balto | limfocttu skaits, palielinats balto asins
asins kermeniSu | kermeniSu skaits, samazinats neitrofilo
skaits leikocTtu skaits




Vielmainas un | hipokaliémija Skidruma aizture, hipomagni€émija,

uztures anoreksija, elektrolitu disbalanss,

trauceéjumi hiperglikémija, hipokalci€mija, metabola
acidoze

Psihiskie trauksme, dezorientacija, bezmiegs

traucéjumi

Nervu sistemas | galvassapes reibonis, disgeizija, parestézija,

traucejumi miegainiba, trice, hipoestézija

Acu bojajumi acu dzelte, redzes trauc€jumi, plakstinu
tiiska, pastiprinata acu asaro$ana

Sirds funkcijas sirdsklauves, tahikardija, aritmija,

traucéjumi priekskambaru fibrilacija, sastréguma
sirds mazspgja

Asinsvadu flebits tromboflebits, pietvikums, karstuma vilni,

sistemas hipertensija, hipotensija

traucejumi

ElpoSanas elpas trikums aizlikts deguns, faringolaringealas sapes,

sistemas paatrinata elposana, bronhospazmas,

traucéjumi, klepus, paroksizmala nakts aizdusa,

kriaSu kurvja hipoksija, trokSni plausas, sekSana

un videnes

slimibas

Kunga un slikta dusa, sapes vedera, sapes vedera augsgja dala,

zarnu trakta caureja, vemsana. | sausa mute, dispepsija, diskomforta sajtita

traucejumi kungi, védera palielinaSanas, ascits,

aizciet§jums, disfagija, védera uzpusanas

Aknu un/vai
Zults izvades

paaugstinats
aknu raditaju

holestaze, hepatomegalija,
hiperbilirubin€mija, dzelte, aknu funkcijas

sistemas lielums (alantha | traucgjumi, hepatotoksicitate, aknu
traucéjumi aminotransferaze, | slimiba, paaugstinats gamma-
aspartata glutamiltransferazes limenis
aminotransferaze,
asins sarmaina
fosfataze, tieSais
un kopgjais
bilirubins)
Adas un izsitumi, nieze, eksudativa eritéma, makulari izsitumi, toksiska
zemddas audu eritema, makulo-papulari izsitumi, niezoS$i izsitumi, | epidermas
bojajumi hiperhidroze natrene, alergisks dermatits, generalizéta nekrolize un
nieze, eritematozi izsitumi, generaliz&ti Stivensa-
izsitumi, masalam Iidzigi izsitumi, adas DzZonsona

bojajumi

sindroms (skatit
4.4. apaksSpunktu)




Skeleta- artralgija muguras sapes, sapes ekstremitates, kaulu

muskulu un sapes, muskulu vajums, mialgija

saistaudu

sistemas

bojajumi

Nieru un nieru mazspgja, akiita nieru mazspgja

urinizvades

sistemas

traucejumi

Vispareji drudzis, drebuli, | sapes, sapes katetra ievadiSanas vieta,

traucéjumi un | izsitumi izfuzijas | nogurums, aukstuma sajiita, karstuma

reakcijas ievadiSanas vieta. | sajita, eriteéma infiizijas ievadiSanas vieta,

ievadiSanas saciet€jums infuzijas ievadiSanas vieta,

vieta sapes inflizijas ievadiSanas vieta,
pietikums infuzijas ievadiSanas vieta,
flebits injekcijas ievadiSanas vieta,
perifera tuska, savargums, diskomforta
sajuta kriiSkurvi, sapes kraskurvi, sejas
tiiska, sajtita, ka mainas kermena
temperatira, saciet€§jums, ekstravazacija
infuzijas ievadiSanas vieta, kairinajums
infuzijas ievadiSanas vieta, flebits infuzijas
ievadiSanas vieta, izsitumi infuizijas
ievadiSanas vieta, natrene inflizijas
ievadiSanas vieta, erit€ma infuzijas
ievadiSanas vieta, tliska injekcijas
ievadiSanas vieta, sapes injekcijas
ievadiSanas vieta, pietikums injekcijas
ievadiSanas vietd, nogurums, tiiska

Izmeklejumi pazeminats kalija | paaugstinats kreatinina ITmenis asinis,

Iimenis asinis,
pazeminats
albuminu Iimenis
asins.

pozitiva reakcija uz eritrocitiem urina,
pazeminats kopgjais olbaltumvielu
limenis, olbaltumvielas urina, pagarinats
protrombina laiks, saisinats protrombina
laiks, samazinats natrija [imenis asinis,
palielinats natrija Iimenis asinis,
pazeminats kalcija ITmenis asinis,
paaugstinats kalcija ITmenis asinfs,
pazeminats hloridu Iimenis asinis,
paaugstinats glikozes lmenis asins,
pazeminats magnija ITmenis asinfs,
pazeminats fosfora ITmenis asinis,
paaugstinats fosfora Iimenis asins,
paaugstinats urinvielas [imenis asinis,
pagarinats aktiveta parciala tromboplastina
laiks, pazeminats bikarbonatu Itmenis
asinis, paaugstinats hloridu Itmenis asinis,
paaugstinats kalija ITmenis asinfs,
paaugstinats asinsspiediens, pazeminats
urinskabes ITmenis asinis, asinis urina,
patalogiskas skanas elpojot, pazeminats
oglekla dioksida limenis, paaugstinats
imunitati nomacoso zalu limenis,
palielinats starptautiskais normétais
indekss, cilindriirija, pozitiva reakcija uz
leikocitiem urina un paaugstinats urina pH




Kaspofungina deva 150 mg diena (Iidz 51 dienai) tika pétita 100 pieauguSiem pacientiem (skatit 5.1.
apak$punktu ). PEtfjuma salidzinaja kaspofunginu 50 mg diena (p&c piesatinosas devas 70 mg 1. diena)
ar 150 mg diena lietosanu invazivas kandidozes arsté$ana. Sai pacientu grupai kaspofungina lielakas
devas lietosanas drosiba bija Iidziga ka pacientiem, kuri lietoja kaspofungina 50 mg devu diena.
Pacientu, ar buitiskam, ar zalu lietoSanu saistitam nelabveéligam blakusparadibam vai ar zalu lietosanu
saistitam nelabvéligam blakusparadibam, kuru dél kaspofungina lietoSana bija japartrauc, attieciba bija
lidziga 2 arst€Sanas grupas.

Beérniem

Dati no 5 kliniskiem pé&tijumiem, kas veikti 171 b&rnam, liecina, ka kopgja klinisko blakusparadibu
sastopamiba (26,3 %; 95 % TI-19,9; 33,6) nav sliktaka ka zinots ar kaspofunginu arstetiem
pieaugusajiem (43,1 %; 95 % TI - 40,0; 46,2). Tomer berniem, iesp&jams, ir atskirigs blakusparadibu
profils, salidzinot ar pieaugusajiem. Visbiezak ar kaspofunginu arstetiem berniem zinotas ar zalu
lietoSanu saistitas klmiskas blakusparadibas bija drudzis (11,7 %), izsitumi (4,7 %) un galvassapes
(2,9 %).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Noveéroja $adas blakusparadibas:

Organu sistemas klase Loti bieZi | Biezi (=1/100 ldz <1/10)
=1/10)

Asins un limfatiskas palielinats eozinofilo leikocttu skaits

sistemas traucejumi

Nervu sistemas galvassapes

traucéjumi

Sirds funkcijas tahikardija

traucéjumi

Asinsvadu sistemas apsartums, hipotensija

traucéjumi

Aknu un/vai Zults paaugstinati aknu fermentu Iimeni (ASAT, ALAT)

izvades sistemas

traucejumi

Adas un zemadas audu izsitumi, nieze

bojajumi

Vispareji traucéjumi un | drudzis drebuli, sapes katetra ievadisanas vieta

reakcijas ievadiSanas

vietd

Izmeklejumi pazeminats kalija ITmenis asinis, hipomagniémija,
paaugstinats glikozes limenis asinis, pazeminats fosfora
Iimenis asinis un paaugstinats fosfora limenis asinis

Zinosana par iespgjamam nevélamam blakusparadibam

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

4.9. PardozeSana

Ir zinots par neti$u kaspofungina ievadianu deva Iidz pat 400 mg vienas dienas laika. Sie gadfjumi
neizraisjja kltniski nozimigas blakusparadibas. Kaspofungins nav dializ&ams.



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

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: pretsénisu lidzeklis sist€miskai lietosanai, ATK kods: J02AX04.

Darbibas mehanisms

Kaspofungina acetats ir pussintétisks lipopeptida (ehinokandina) savienojums, kas sintezéts no Glarea
lozoyensis fermentacijas produktiem. Kaspofungina acetats aizkave beta (1,3)-D-glukana, kas ir
daudzu Skiedrveida seniSu un raugu Stinapvalka galvena sastavdala, sintezi. Beta (1,3)-D-glukans nav
sastopams z1ditaju $nas.

Kaspofunginam ir fungicida iedarbiba uz Candida rauga s€ném. P&tijumi in vitro un in vivo parada,
ka, paklaujot Aspergillus kaspofungina iedarbibai, notiek hifu apikalo galotnu lize un to zaru punktu,
kur notiek $tinu augSana un daliSanas, bojaeja.

Farmakodinamiska iedarbiba

In vitro kaspofungins iedarbojas uz dazadam Aspergillus gints sugam: (Aspergillus fumigatus

[N =75], Aspergillus flavus [N = 111], Aspergillus niger [N = 31], Aspergillus nidulans [N = 8],
Aspergillus terreus [N = 52]) un Aspergillus candidus [N=3]). Kaspofungins in vitro iedarbojas ar1 uz
dazadam Candida gints sugam: (Candida albicans [N = 1032], Candida dubliniensis [N = 100],
Candida glabrata [N = 151], Candida guilliermondii [N = 67], Candida kefyr [N = 62], Candida
krusei [N = 147], Candida lipolytica [N = 20], Candida lusitaniae [N = 80), Candida parapsilosis

[N =215], Candida rugosa [N = 1] un Candida tropicalis [N = 258]), tai skaita izolatiem ar multiplas
rezistences transporta mutacijam, ka ar1 sénitém ar ieglitu vai esoSu rezistenci pret flukonazolu,
amfotericinu B un 5-flucitozinu. Jutiguma parbaudes veica, izmantojot Klinisko un Laboratoriju
Standartu Institiita (Clinical and Laboratory Standards Institute -CLSI, ieprieks pazistamu ka
Nacionalas Klinisko Laboratoriju Standartu komiteja [NCCLS]) metodes M38-A2 (Aspergillus gints)
un M27-A3 metodes (Candida gints) modifikacijas.

EUCAST ir izstradajis standartizétu metodi rauga séniSu noteikSanai. EUCAST nav izstradajis
kaspofungina jutibas testu robezpunktus d€] nozimigam kaspofungina starplaboratoriju novirzém MIC
robezas. Jutibas testu robezpunktu vieta, Candida izolati, kas ir jutigi pret anidulafunginu, ka ar1 pret
mikafunginu, jauzskata par jutigiem pret kaspofunginu. Lidzigi C. parapsilosis izolati, kas ir vid&ji
jutigi pret anidulafunginu un mikafungimu, ir jauzskata par vidgji jutigiem pret kaspofungimu.

Rezistences mehanisms

Nelielam skaitam pacientu terapijas laika identificéti Candida izolati ar samazinatu jutibu pret
kaspofunginu (izmantojot CLSI apstiprinato standartize€to MIC noteikSanas metodi kaspofunginam
zinotais MIC >2 mg/l (MIC palielinasanas 4- 1idz 30-reizes)). Identificétais resistences mehanisms ir
FKS1 un/vai FKS2 (C. glabrata gintim) génu mutacijas. Sie gadijumi tika uzskatiti par neveiksmigu
klmisko rezultatu.

Konstatéta in vitro Aspergillus sugu rezistences veidosanas pret kaspofunginu. Ierobezotas kliniskas
pieredzes laika invazivas aspergilozes pacientiem novérota rezistence pret kaspofunginu. Rezistences
sastopamibas biezums pret kaspofungiu dazadiem Aspergillus klimiskajiem izolatiem ir rets. Tika
noveérota Candida rezistence pret kaspofunginu, bet tas biezums var atskirties starp sugam un regionu.

Kliniska efektivitate un droSums

Invaziva kandidoze pieaugusiem pacientiem. pirmaja petijuma, kura salidzinaja kaspofunginu un
amfotericinu B invazivas kandidozes arsteésana, iesaistija 239 pacientus, no kuriem 24 pacientiem bija
neitropénija. Biezak sastopamas diagnozes bija: asins infekcijas (kandidémija) (77 %, n=186) un
CANCIDAS peritonits (8 %, n=19); pacientus ar Candidas endokarditu, osteomielitu vai meningitu
izsledza no pétijuma. Kaspofunginu ievadija piesatinoSaja deva 70 mg, péc tam uzturosaja deva 50 mg
reizi diena, amfotericins B tika noziméts deva 0,6 lidz 0,7 mg/kg/diena pacientiem bez neitropénijas
un deva 0,7 — 1,0 mg/kg/diena neitropeniskiem pacientiem. Vidgjais intravenozas terapijas ilgums bija
11,9 dienas ar diapazonu no 1 lidz 28 dienam. Tika uzskatits, ka sasniegta laba atbildes reakcija, ja
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mazinajas gan kliniskie simptomi, gan ja mikrobiologiskie uzs€jumi vairs neuzradija Candida
infekciju. IV pétijuma terapijas beigas 224 pacientus ieklava primaraja efektivitates analize (MITT
analize), pozitivas reakcijas uz terapiju biezums abas terapijas grupas bija saltdzinams — kaspofungina
grupa 73 % [80/109] un amfotericina B grupa 62 % [71/115] [% atSkiriba 12,7 (95,6 % CI -0,7,
26,0)]. IV pétijuma terapijas beigas pacientiem ar kandideémiju laba atbildes reakcija uz terapiju abas
grupas ari bija salidzinama — kaspofungina grupa 72 % [66/92] un amfotericina B grupa 63 % [59/94]
[% atSkirtba 10,0 (95,0 % CI 4,5, 24,5)] (MITT analize). Dati par pacientiem ar infekcijas
lokalizaciju arpus asins pliismas bija ierobezoti. Labveligas reakcijas diapazons neitropenijas
pacientiem bija 7/14 (50 %) kaspofungina grupa un 4/10 (40 %) amfotericina B grupa. Sos ierobeZotos
datus apstipringja empiriskas terapijas petijumu rezultati.

Otraja pétijuma, pacienti ar invazivo kandidozi sanéma kaspofungina devu 50 mg/diena (pec
piesatinosas devas 70 mg 1. diena) vai kaspofunginu 150 mg/diena (skatit 4.8. apak$punktu). Saja
petijuma kaspofungina deva tika ievadita vairak neka 2 stundu laika (parasti 1 stundu ilgas ievadiSanas
vietd). Petijuma netika ieklauti pacienti ar iesp&jamu Candida izraisttu endokarditu, meningitu vai
osteomielttu. Ta ka tas bija, galvenokart, terapijas petijums, taja netika ieklauti arT pacienti, kuriem
ieprieksgja terapija ar pretsénisu lidzekliem nav bijusi efektiva. Saja pétijuma iesaistito pacientu ar
neitropéniju skaits arf bija ierobezots (8,0 %). Saja p&tijuma sekundarais galamérkis bija efektivitate.
Efektivitates analizg tika ietverti dati par pacientiem, kuri atbilda ieklauSanas p&tijuma kriterijiem un
sanéma vienu vai vairakas petama kaspofungina devas. Pozitivo atbildes reakciju uz terapiju skaits pec
arst€Sanas ar kaspofunginu beigam bija Iidzigs 2 arst€Sanas grupas: 72 % (73/102) un 78 % (74/95),
attiecigi kaspofungina 50 mg un 150 mg arst€Sanas grupas (starpiba 6,3 % [95 % TI -5,9; 18,4]).

Invaziva aspergiloze pieaugusiem pacientiem: lai novertetu kaspofungina droSumu, panesibu un
efektivitati, atklata, nesalidzinosa petijuma, iesaistija 69 pieaugusus pacientus (vecuma no 18 Iidz 80
gadiem ) ar invazivo aspergilozi. Pacientiem bija jabiit nejutigiem pret standarta pretsénisu terapiju
(slimiba progrese vai stavoklis neuzlabojas, lietojot citu pretsénisu terapiju vismaz septinas dienas)
(84 % iesaistito pacientu) vai standarta pretsénisu terapijas nepanesibu (16 % iesaistito pacientu).
Lielakajai dalai pacientu bija dazadas blakus slimibas (laundabigas hematologiskas slimibas [N=24],
allogénie kaulu smadzenu transplantanti vai cilmes $tinu transplantanti [N=18], organu transplantanti
[N=8], masivi audz&ji [N=3] vai citas slimibas[N=10]). Invazivas aspergilozes diagnosticésanai un
arst€Sanas rezultatu izvertéSanai tika lietotas striktas definicijas, kas izstradatas, balstoties uz Mikozu
pétijumu grupas kriterijiem (par pozitivu rezultatu uzskatija kliniski nozimigu radiologiskas atradnes
un simptomu mazinasanos). Vidgjais terapijas ilgums bija 33,7 dienas, diapazona no 1 Iidz

162 dienam. Neatkarigo ekspertu grupa noteica, ka 41 % (26/63) pacientu, kuri sanéma vismaz vienu
kaspofungina devu, bija pozitivs rezultats. 50 % (26/52) pacientu, kas san€ma kaspofunginu ilgak neka
septinas dienas, bija pozitivs terapijas efekts. Pozitivs iedarbibas sastopamibas biezums tiem
pacientiem, kuri bija vai nu nejutigi pret standarta pretséniSu terapiju vai ar tas nepanesibu, bija
attiecigi 36 % (19/53) un 70 % (7/10). Lai gan pieciem pacientiem, kurus ieklava petijuma ka
nejitigus pret ieprieksgjo arstéSanu, ieprieks izmantotas pretsénisu lidzeklu devas bija mazakas neka
parasti lieto invazivas aspergilozes arstéSana, pozitivas atbildes reakcijas biezums, lietojot
kaspofunginu, bija lidzigs tam, ko novéroja pargjiem refraktaras grupas pacientiem (attiecigi 2/5 un
17/48). Pozitivu atbildes reakciju uz terapiju noveroja 47 % (21/45) pacientiem ar plausu slimibam un
28 % (5/18) pacientu arpus plausu slimibam. Starp pacientiem ar arpus plausu slimibam, diviem no
astoniem pacientiem, kuriem bija arT konstateta varbiit€ja vai iesp&jama CNS iesaistiSanas procesa,
bija pozitiva reakcija uz terapiju.

Empiriska terapija febriliem neitropéniskiem pieaugusiem pacientiem: kliniskaja petijuma kopa tika
iesaistiti 1111 pacienti ar pastavigu drudzi un neitropeniju, kuri tika arstéti vai nu ar kaspofunginu
piesatinosaja deva 70 mg, p&c tam uzturosaja deva 50 mg, vai liposomalo amfotericinu B

3,0 mg/kg/diena. Pacienti, ja bija nepiecieSams, san€ma kimijterapiju laundabigo audzgju gadijuma vai
hematopogtisko cilmes $iinu transplantantus, un Siem pacientiem bija neitropenija (<500 $tinas/mm’
96 stundas) un drudzis (>38,0°C), kuru gadijumos >96 stundas netika noverota atbildes reakcija uz
parenteralo antibakterialo terapiju. Pacienti tika arstéti vél Iidz pat 72 stundam pé&c neitrop&nijas
novérsanas, ar kopgjo maksimalo terapijas ilgumu 28 dienas. Tomér pacienti, kuriem tika konstateta
sénisu infekcija, tika arsteti ilgak. Ja pacientam drudzis nepargaja un kliniskais stavoklis neuzlabojas
péc 5 terapijas dienam, un zales bija labi panesamas, petijuma zalu devu vargja palielinat:
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kaspofunginam lidz 70 mg/diena (arsteti 13,3 % pacientu) vai liposomalajam amfotericinam B lidz

5,0 mg/kg/diena (arstéti 14,3 % pacientu). Primaras efektivitates analiz€ (MITT analize) tika ieklauti
1095 pacienti, lai noteiktu vispargjo labas atbildes reakciju: kaspofungins (33,9 %) bija tikpat efektivs
ka liposomalais amfotericins B (33,7 %) [% atSkiriba 0,2 (95,2 % CI-5,6, 6,0)]. Vispargjai labas
atbildes reakcijai tika noteikti katrs no 5 kriterijiem: (1) veiksmiga jebkuras standarta sénisu infekcijas
terapija (kaspofungins 51,9 % [14/27], liposomalais amfotericins B 25,9 % [7/27]), (2) noversta sénisu
infekcija p&tijuma zalu lietoSanas laika vai 7 dienu laika p&c terapijas pabeigsanas (kaspofungins

98,4 % [527/556], liposomalais amfotericins B 95,5 % [515/539], (3) infekciozas atliekas 7 dienas péc
terapijas ar pétjjuma zalém pabeigSanas (kaspofungins 92,6 % [515/556], liposomalais amfotericins B
89,2 % [481/539], (4) neatcelta terapija zalu izraisitas toksicitates vai efektivitates truikuma del
(kaspofungins 89,7 % [499/556], liposomalais amfotericins B 85,5 % [461/539], (5) drudZa nov&rSana
neitropénijas perioda (kaspofungins 41,2 % [229/556], liposomalais amfotericins B 41,4 % [223/539]).
Atbildes reakcijas standarta infekciju, ko izraisija Aspergillus celms, arstéSana ar kaspofunginu un
liposomalo amfoterictnu B attiecigi bija 41,7 % (5/12) un 8,3 % (1/12), un Candida celmu izraisttiem
attiecigi 66,7 % (8/12) un 41,7 % (5/12). Pacientiem kaspofungina grupa noveroja infekcijas terapijas
partrauksanas gadijumos, ko izraisija reti sastopamas rauga un pel&juma sénites: 7richosporon celma
(1), Fusarium celma (1), Mucor celma (1) un Rhizopus celma (1).

Pediatriska populacija

Divos prospektivos, daudzcentru kliniskajos p&tijumos b&rniem no 3 ménesu Iidz 17 gadu vecumam
tika izverteta kaspofungina lietoSanas drosiba un efektivitate. PEtjjuma dizains, diagnostiskie kriteriji
un efektivitates novertésanas kriteriji bija lidzigi attiecigajiem pétijumiem pieaugusiem pacientiem.
(skatit 5.1. apaksSpunktu).

Pirmais petijums, kura tika iesaistiti 82 pacienti no 2 Iidz 17 gadu vecumam, bija randomizgts,
dubultakls petijums, kura tika salidzinatas kaspofungina (50 mg/m?i.v. vienu reizi diena péc 70-mg/m?
piesatinosas devas 1. diena [neparsniedzot 70 mg diena]) un liposomalais amfotericins B (3 mg/kg i.v.
diena) arsteéSanas proporcija 2:1 (56 pacienti sanema kaspofunginu, 26 pacienti sanéma liposomalo
amfotericinu B) empiriskas terapijas veida beérniem ar pastavigu drudzi un neitropéniju. Vispargjas
labas atbildes reakcijas MITT analizu rezultatos, noregulgjot ar riska koeficientu, bija sekojosi: 46,6 %
(26/56) kaspofungina pacientu grupa un 32,2 % (8/25) liposomala amfotericina B pacientu grupa.

Otrais pétijums bija prospektivs, atklats, nesalidzinos§s p&tijums, kura tika veérteta kaspofungina
lietoSanas drosiba un efektivitate be&rniem (no 6 ménesu lidz 17 gadu vecumam) ar invazivu kandidozi,
baribas vada kandidozi un invazivu aspergilozi (ka glabSanas terapija). Tika iesaistiti Cetrdesmit devini
pacienti, kuri sanéma kaspofunginu 50 mg/m? IV vienu reizi diena pec 70-mg/m? piesatinosas devas 1.
diena (neparsniedzot 70 mg diena), no kuriem 48 tika ieklauti MITT analizg. 37 no tiem bija invaziva
kandidoze, 10 bija invaziva aspergiloze, un 1 pacientam bija baribas vada kandidoze. Pabeidzot
kaspofungina terapiju, labvéligo atbildes reakciju daudzums MITT analizu rezultatos, grupgjot pec
indikacijas, bija sekojoss: 81 % (30/37) invazivas kandidozes pacientu grupa, 50 % (5/10) invazivas
aspergilozes pacientu grupa, un 100 % (1/1) baribas vada kandidozes gadijuma.

Dubultmaskéta, randomizeta (2:1) ar salidzinamu Iidzekli kontroléta petijuma kaspofungina (2 mg/kg
diena intravenozi, ievadot infuzijas veida 2 stundu laika) droSumu, panesamibu un efektivitati
salidzinajuma ar amfotericina B dezoksiholatu (1 mg/kg diena) vertgja jaundzimusajiem un zidainiem
lidz 3 ménesu vecumam, kam ir (ar uzs€jumu apstiprinata) invaziva kandidoze. Slikto iesaistes
raditaju del petijumu partrauca agrini, un tika randomizgts tikai 51 pacients. Tadu pacientu Ipatsvars,
kuriem 2 nedglas péc terapijas netika konstat&tas sénites, kaspofungina grupa (71,0 %) bija lidzigs ka
amfotericina B dezoksiholata grupa (68,8 %). Pamatojoties uz So pétijumu, ieteikumus par devu
jaundzimusSajiem un zidainiem nav iesp&jams sniegt.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas
Izkliede
Kaspofungins intensivi saistas ar albuminiem. Nesaistita kaspofungina frakcija plazma svarstas no

3,5 % veseliem brivpratigiem dalibniekiem Iidz 7,6 % pacientiem ar invazivo kandidozi. Izplatibai ir
svariga nozime kaspofungina plazmas farmakokingtika, un ta samazina izplatibas atrumu alfa un beta
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dispozicijas fazeés. Maksimala koncentracija audos paradas péc 1,5 1idz 2 dienam, kad 92 % sanemtas
devas ir nokluvusi audos. Visticamak tikai neliela dala audos iekluvusa kaspofungina vélak atgriezas
plazma sakotngja savienojuma veida. Tapec izvadiSana no organisma notiek apstaklos, kad izkliede
nav lidzsvarots un nav iespejams noteikt patieso kaspofungina izplatibas tilpumu.

Biotransformacija

Kaspofungins spontani $kelas I1dz valgja gredzena savienojumam. Turpmakais metabolisms ietver
peptidu hidrolizi un N-acetilaciju. Divi starpprodukti, kas veidojas kaspofungina noardiSanas procesa
lidz valgja gredzena savienojumam, veido kovalentas saites ar plazmas proteiniem, ka rezultata notiek
zema ltmena neatgriezeniska saistiSanas ar plazmas olbaltumvielam.

P&tijumi in vitro liecina, ka kaspofungins nedarbojas ka citohromalo enzimu P450 1A2, 2A6, 2C9,
2C19, 2D6 vai 3A4 inhibitors. Klmniskie petijumi liecina, ka kaspofungins nestimul€ un neinhibg citu
zalu CYP3 A4 metabolismu. Kaspofungins nav P-glikoproteina substrats un ir vajs citohromalo P450
enzimu substrats.

Eliminacija

Kaspofungina izvadiSana no plazmas notiek 1&ni, ar kltrensu 10 — 12 ml/min. P&c vienreizgjas
intravenozas vienas stundas infiizijas kaspofungina Iimenis plazma samazinas polifaziski. Uzreiz pec
inflizijas seko Tsa alfa faze, kam seko beta faze ar pusizvades periodu no 9 11dz 11 stundam. Tad seko
gamma faze ar pusizvades periodu 45 stundas. Plazmas klirensu vairak ietekmé sadalijums organisma
neka ekskrécija vai biotransformacija.

27 dienu laika tiek izvaditas apmeram 75 % radioaktivas devas: 41 % ar urtnu un 34 % ar fekalijam.
Pirmo 30 stundu laika p&c ievadiSanas kaspofungina ekskrécija un biotranformacija ir neliela.
Izvadisana notiek 1€ni, un galigais radioaktivitates pusizvades periods bija 12 Iidz 15 dienas. Neliels
daudzums kaspofungina tiek izvadits ar urinu neizmainita veida (apmeram 1,4 % no devas).

Kaspofunginam raksturiga mérena, nelineara farmakokingtika; pieaugot devai, palielinas uzkrasanas;
ievadot atkartotas devas, stabilas koncentracijas sasniegsanai ir novérojama devas atkariba no laika.

Ipasas pacientu grupas

Pieaugusiem pacientiem ar nieru funkciju traucgjumiem un vidgjas pakapes aknu funkciju
trauc€jumiem, sievieteém un gados vecakiem cilveékiem noveroja augstakas kaspofungina
koncentracijas. Visuma pieaugums bija neliels un nebija pietiekams, lai mainitu devas. PieauguSiem
pacientiem ar vidgjas pakapes aknu funkciju trauc€jumiem un paaugstinatu kermena svaru var biit
nepiecieSama devu samazinaSana (skatit zemak).

Svars: pieaugu$o kandidozes pacientu populacijas farmakokinétiskie petijumi atklaja kermena svara
nozimi kaspofungina farmakokinétika. Palielinoties svaram, samazinas koncentracija plazma.
Paredzams, ka vid&ja koncentracija pieauguSam pacientam ar 80 kg svaru bus par 23 % mazaka neka
pieaugusam pacientam ar svaru 60 kg (skatit 4.2. apakSpunktu).

Aknu funkciju trauc€jumi: pieaugusiem pacientiem ar vieglas un vid&jas pakapes aknu funkciju
traucgjumiem AUC ir paaugstinats, attiecigi, par apm&ram 20 un 75 %. Nav kliniskas pieredzes,
lietojot kaspofunginu pieaugusiem pacientiem ar smagas pakapes aknu funkcijas traucgjumiem un
bérniem ar jebkadas pakapes aknu mazsp&ju. Atkartotu devu pétijumos konstatgja, ka, pieaugusiem
pacientiem ar vidgjas pakapes aknu funkciju traucgjumiem samazinot dienas devu lidz 35 mg,
saglabajas tads pats AUC Itmenis ka pieauguSiem pacientiem ar normalam aknu funkcijam, kas sanem
standarta devu (skatit 4.2. apakSpunktu).

Nieru funkciju trauc€jumi: vienreizgjas 70 mg devas kliniskajos petijumos brivpratigiem piecaugusiem
pacientiem ar vieglas pakapes nieru funkciju traucgjumiem (kreatinina klirenss 50 — 80 ml/min) un
kontroles grupas personam kaspofungina farmakokingtika bija lidziga. Vid&jas pakapes (kreatinina
klirenss 31 — 49 ml/min), smagu (kreatinina klirenss 5 — 30 ml/min) un terminalu (kreatinina klirenss
<10 ml/min un dializes atkariba) nieru funkciju trauc€jumu gadijuma pacientiem pec vienreizejas
devas ievades méreni paaugstinajas kaspofungina koncentracija plazma (robezas no 30 1idz 49 %
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AUC). Tomér pieaugusiem pacientiem ar invazivo kandidozi, baribas vada kandidozi vai invazivo
aspergilozi, kuri san€ma vairakas 50 mg kaspofungina devas diena, vieglu, vidéju vai smagu nieru
funkciju traucgjumu gadijumos netika noveérotas nozimigas kaspofungia koncentracijas izmainas.
Pacientiem ar nieru funkcijas trauc€jumiem nav nepiecieSama devu mazinasana. Kaspofungins nav
dializ&jams, tapec papildu devas peéc dializes nav nepiecieSamas.

Dzimums: kaspofungina koncentracija plazma sievietem vidgji bija par 17 — 38 % augstaka neka
virieSiem.

Vecaki cilveki: gados vecakiem virieSiem, salidzinot ar jauniem virieSiem, noveroja nedaudz
paaugstinatu AUC (28 %) un Ca4n (32 %). Pacientiem, kuri sanéma empirisko terapiju, vai invazivas
kandidozes pacientiem novéroja lidzigu vecuma ietekmi.

Rase: pacientu farmakokingtisko p&tijumu laika nenoveroja kliniski nozimigas atskiribas kaspofungina
farmakokinétika starp baltas un melnas rases, Latinamerikas izcelsmes un metisu izcelsmes
parstavjiem.

Pediatriska populacija:

PusaudZiem (no 12 1idz 17 gadu vecumam), kuri sanéma kaspofunginu 50 mg/m? diena (maksimali
70 mg diena), kaspofungina plazmas AUCy.24n kopuma bija lidzigs tam, ko novéroja pieaugusiem,
kuri lietoja 50 mg kaspofungina diena. Visi pusaudzi sanema devas >50 mg diena, un, faktiski, 6 no 8
pacientiem sanema maksimalo devu 70 mg/diena. Kaspofungina koncentracija plazma Siem
pusaudziem samazinajas atbilstosi pieaugusiem, kas sanéma 70 mg diena, visbiezak pusaudziem
lietoto devu.

Bérniem (no 2 Iidz 11 gadu vecumam), kuri sanéma kaspofunginu 50 mg/m?* diena (maksimali 70 mg
diena), kaspofungina plazmas AUCo.o4n pec atkartotu devu lietoSanas bija Iidzigs tam, ko novéroja
pieaugusiem, kuri sanéma 50 mg kaspofungina diena.

Maziem b&rniem (no 12 lidz 23 ménesu vecumam), kuri sanéma kaspofunginu 50 mg/m? diena
(maksimali 70 mg diend), kaspofungina plazmas AUCy.24n: pc atkartotu devu lietosanas, bija lidzigs
tam, ko noveroja pieauguSiem, kuri san€ma 50 mg kaspofungina diena, un tam, ko novéroja vecakiem
bérniem (no 2 1idz 11 gadu vecumam), kuri sapéma 50 mg/m? kaspofungina diena.

Kopuma, bérniem no 3 Iidz 10 ménesu vecumam pieejami ierobezoti dati par farmakokingtiku,
efektivitati un drosibu lieto$ana. Viena 10 méneSus veca bérna, kur§ sanéma dienas devu 50 mg/m?,
farmakokingtikas dati uzradija AUCo-24nr tajas pasas robezaas, ka tas tika noverots vecakiem bérniem
un pieauguiajiem lietojot 50 mg/m? un 50 mg dienas devas, attiecigi, tai pa3a laika 6 ménesus vecam
bérnam, kas sanéma 50 mg/m?* devu, AUCo.o4ne bija mazliet lielaks.

Jaundzimu$iem un zidainiem (<3 ménesiem), kuri sanéma 25 mg/m? kaspofungina diena (attieciga
vidgja dienas deva 2,1 mg/kg), kaspofungina maksimala koncentracija plazma (C; n-) kaspofungina
vidgja koncentracija plazma (Ca4 1) pec atkartotu devu lietosSanas bija Iidziga tam, kuras novéroja
pieaugusiem, kuri lietoja 50 mg kaspofungina diena. Pirmaja diena, Siem jaundzimus$ajiem un
zidainiem C, y bija l1dzigs un Ca4 1 méreni palielinata (36 %) salidzinot ar pieaugusSajiem. Tomeér,
variabilitate tika novérota gan Ci n (vid€jais geometriskais raditajs 11,73 ug/ml 4. diena, robezas no
2,63 Iidz 22,05 pug/ml) un Cos i (VidEjais geometriskais raditajs 3,55 pg/ml 4. diena, robezas no 0,13
lidz 7,17 pg/ml). Sakara ar mazu plazmas paraugu skaitu, AUCy.24n noteikSana Saja petijuma netika
veikta. Prospektivos kliniskos petfjumos jaundzimusSiem un zidainiem Iidz 3 m&nesu vecumam
kaspofungina efektivitate un lietoSanas drosiba netika pietiekami pétita.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu
Atkartotu devu toksicitates petijjumos ar zurkam un pértikiem, intravenozi ievadot devas lidz pat
7-8 mg/kg, konstat&ja injekciju vietas reakciju zurkam un pértikiem, histamina atbrivoSanas pazimes

zurkam un nelabveligu iedarbibu uz pertiku aknam. P&tijumu dati par toksisko iedarbibu uz zurku
attistibu pieradija, ka kaspofungins, ievadot deva 5 mg/kg, samazina Zurku embriju svaru un palielina
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mugurkaula, kriiSu kaula un galvaskausa kaulu nepilnigas parkaulosanas gadijumu skaitu,
blakusparadibas izpauZzas arT grisnajam matitém, pieméram noverojamas histamina atbrivoSanas
pazimes. Palielinajas art kakla ribu sastopamibas biezums. /n vitro testos un in vivo hromosomalajos
testos ar pelu kaulu smadzenu paraugiem kaspofungins neuzradija potencialu genotoksicitati. Nav
veikti ilgstosi petijumi ar dzivniekiem, lai novertetu zalu kancerogéno potencialu. P&tijumos zurku
matitem un te€viniem devas lidz 5 mg/kg/diena kaspofungina ietekme uz fertilitati netika noverota.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Saharoze

Mannits (E421)

Ledus etikskabe

Natrija hidroksids (pH Iimena korekcijai)

6.2. Nesaderiba

Nelietojiet kopa ar glikozi saturosiem s$kidinatajiem, jo glikozi saturosos $kidinatajos CANCIDAS nav
stabilas. Saderibas p&tijumu trikuma dg] §is zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zaleém.

6.3. Uzglabasanas laiks
2 gadi

Sagatavotais koncentrats: izlietot nekavgjoties! Stabilitates dati liecina, ka sagatavoto Skiduma
koncentratu var uzglabat 1idz pat 24 stundam, ja to uzglaba 25°C vai zemaka temperatira un
sagatavosanai izmanto injekciju fideni.

Atskaiditais infuziju Skidums: izlietot nekavgjoties! Stabilitates dati liecina, ka atskaidito infuziju
Skidumu var uzglabat Iidz pat 24 stundam, ja to uzglaba 25°C vai zemaka temperatiira, vai 48 stundas,
ja intravenozas infuzijas maiss (pudele) tieck uzglabats ledusskapi (2°C — 8°C) un atSkaidiSana veikta
ar 9 mg/ml (0,9 %), 4,5 mg/ml (0,45 %) vai 2,25 mg/ml (0,225 %) natrija hlorida Skidumiem vai
Ringera laktata Skidumu.

CANCIDAS nesatur konservantus. Mikrobiologijas kritériji nosaka, ka $kidums jaizlieto nekavgjoties.
Ja to neizmanto uzreiz, lietotdjs ir atbildigs par turpmako uzglabasanas laiku un apstakliem pirms
lietosanas. Uzglabasanas ilgums nedrikst parsniegt 24 stundas temperattra 2°C lidz 8°C, ja vien
$kidinasana un atSkaidiSana nav notikusi absoliiti droSos aseptiskos apstaklos.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Neatverti flakoni: uzglabat ledusskapi (2°C - 8°C).

Uzglabasanas nosacijumus péc zalu sagatavoSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

CANCIDAS 50 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavosanai.

I klases 10 ml stikla flakons ar peleku butila aizbazni un plastmasas vacinu, kam apkart sarkana
aluminija lentite.

CANCIDAS 70 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai.
I klases 10 ml stikla flakons ar peleku butila aizbazni un plastmasas vacinu, kam apkart oranza
aluminija lentite.
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Iepakojuma ir viens flakons.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un citi noradijumi par rikoSanos

CANCIDAS skidinasana

NELIETOT SKIDINATAJUS, KAS SATUR GLIKOZI, jo CANCIDAS glikozi saturoos $kidinatajos
nav stabilas. CANCIDAS NEDRIKST SAJAUKT UN LIETOT INFUZIJA KOPA AR CITAM
ZALEM, jo nav datu par CANCIDAS saderibu ar citam intravenozi ievadamam vielam, paligvielam
vai zalem. Apskatiet, vai infiiziju Skiduma neparadas nogulsnes un vai nenotiek krasas maina!

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilsto$i vietgjam prasibam.

CANCIDAS 50 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavosanai.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA PIEAUGUSIEM PACIENTIEM

1.posms. Flakonu satura §kidinaSana
Lai izskidinatu pulveri, tam jalauj sasilt Iidz istabas temperatiirai un tad aseptiski japievieno 10,5 ml
injekciju idens. legiita Skiduma koncentracija pudelite biis 5,2 mg/ml.

Baltais I1dz pelekbaltais kompaktais liofilizgtais pulveris pilniba iz§kidis. Uzmanigi samaisiet, Iidz
izveidojas dzidrs skidums! Apskatiet Skidumu, vai taja neparadas nogulsnes un vai nenotiek krasas
maina! 25°C un zemaka temperatiira Skidumu var uzglabat Iidz 24 stundam.

_____

______

paradits tabula) 250 ml infuzijas maisa vai pudeles saturam. Medicinisku indikaciju gadijumos 50 mg
un 35 mg dienas devas var ievadit, izmantojot samazinata tilpuma —100 ml — infuzijas. Nelietojiet
Skidumu, ja tas kluvis dulkains vai paradijusas nogulsnes.

INFUZIJU SKIDUMU SAGATAVOSANA PIEAUGUSIEM

Intravenozo Standarta Sskiduma Samazinata tilpuma
infiiziju maisa vai | (sagatavotais infuzijas Skiduma
pudele CANCIDAS skidums (sagatavotais CANCIDAS

DEVA* parlejamais pievienots 250 ml) Skidums pievienots
iz§kidinata galéja koncentracija 100 ml)
CANCIDAS galéja koncentracija
tilpums

50 mg 10 ml 0,20 mg/ml —

50 mg samazinata 10 ml - 0,47 mg/ml

tilpuma

35 mg vidgji smagu

aknu darbibas

trauc&jumu gadijumos 7 ml 0,14 mg/ml -

(no viena 50 mg

flakona)

35 mg vidgji smagu

aknu darbibas

trauc§j umu gadijumos 7 ml B 0,34 mg/ml

(no viena 50 mg

flakona) samazinata

tilpuma

* katra flakona atSkaidiSanai jalieto 10,5 ml.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA BERNIEM
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Kermena virsmas laukuma (KVL) aprékinasana dozésanai bérniem

Pirms infuzijas Skiduma pagatavoSanas aprékiniet pacienta kermena virsmas laukumu (KVL),
izmantojot sekojosu formulu: (Mostellera formula)

KVL (mz) = \/ Augums (cm) X svars (kg)
3600

70 mg/m’ infiizijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 50-mg flakonu)

1.

Nosakiet bernam nepiecieSamo piesatino$o devu izmantojot pacienta KVL (aprekinot ka
noradits ieprieks) un §adu vienadojumu:

KVL (m?) X 70 mg/m? = piesatino3a deva

Maksimala piesatinosa deva 1. diena nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam
aprékinatas devas.

Atdzesetajam CANCIDAS flakonam laut sasilt I1dz istabas temperatirai.

Aseptiski pievienot 10,5 ml @idens injekcijam.* So pagatavoto $kidumu drikst uzglabat 25°C vai
zemaka temperatiira 1idz 24 stundam.” legiita kaspofungina beigu koncentracija flakona biis

5,2 mg/ml.

Panemt no flakona aprékinato (1. solis) zalu piesatinosas devas daudzumu. Aseptiski parnest o
iz8kidinata CANCIDAS daudzumu (ml)° IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml 0,9 %,

0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $kiduma injekcijam, vai Ringera laktata skiduma injekcijam.
Alternativi, iz8kidinata CANCIDAS daudzumu (ml)® var pievienot mazakam daudzumam

0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $kiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma
injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums infiizijam jaizlieto

24 stundu laika, ja uzglabats 25 °C vai zemaka temperatura, vai 48 stundu laika, ja uzglabats
ledusskapi temperattra 2 Iidz 8°C.

50 mg/m’ infiizijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 50-mg flakonu)

1.

Nosakiet bernam nepiecieSamo uzturoso dienas devu izmantojot pacienta KVL (aprékinot ka
noradits ieprieks) un $adu vienadojumu:

KVL (m?) X 50 mg/m? = uzturo3a dienas deva

Uzturosa dienas deva nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam aprékinatas devas.
Atdzesetajam CANCIDAS flakonam laut sasilt [1dz istabas temperatiirai.

Aseptiski pievienot 10,5 ml 0,9 % tidens injekcijam.* So pagatavoto $kidumu drikst uzglabat
25°C vai zemaka temperatiira Iidz 24 stundam. Iegiita kaspofungina beigu koncentracija
flakona biis 5,2 mg/ml.

Panemt no flakona apréekinato (1. solis) zalu uzturosas dienas devas daudzumu. Aseptiski
parnest So iz§kidinata CANCIDAS daudzumu (ml)° IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml
0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida §kiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma
daudzumam 0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida Skiduma injekcijam, vai Ringera laktata
$kiduma injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums infiizijam
jaizlieto 24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperattira, vai 48 stundu laika, ja
uzglabats ledusskapi temperatiira 2 Iidz 8°C.

Piezimes par pagatavoSanu:

a. Baltais Iidz pelekbaltais pulveris pilniba izskidis. Viegli pasvarstiet [1dz tiek iegits dzidrs Skidums.

b. [z8kidinasanas laika un pirms infiizijas vizuali parbaudiet vai pagatavotais Skidums nesatur vielas

dalinas un vai nav mainijusies ta krasa. Nelietojiet Skidumu, ja tas ir dulkains vai taja ir nogulsnes.

c. CANCIDAS izveidots ta, ka no flakona panemot 10 ml, tiktu iegtita pilna apstiprinata deva (50 mg).
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CANCIDAS 70 mg pulveris infiiziju §kiduma koncentrata pagatavosanai

LIETOSANAS INSTRUKCIJA PIEAUGUSIEM PACIENTIEM

1.posms. Flakonu satura §kidinasana
Lai izskidinatu pulveri, tam jalauj sasilt l1dz istabas temperatiirai un tad aseptiski japievieno 10,5 ml
injekciju idens. legiita Skiduma koncentracija pudelite biis 7,2 mg/ml.

Baltais I1idz pelekbaltais kompaktais liofilizetais pulveris pilniba iz§kidis. Uzmanigi samaisiet, lidz
izveidojas dzidrs skidums! Apskatiet Skidumu, vai taja neparadas nogulsnes un vai nenotiek krasas
maina! 25°C un zemaka temperatiira Skidumu var uzglabat 1idz 24 stundam.

_____

Skiduma at$kaidiSanai infiizija lieto: natrija hlorida $kidumu injekcijam vai Ringera laktata §kidumu.

Infuziju $kidumu pagatavo, aseptiski pievienojot nepiecieSamo izskidinata koncentrata daudzumu (ka
paradits tabula) 250 ml infuzijas maisa vai pudeles saturam. Ja kliniski nepiecieSams, dienas devai pa
50 mg vai 35 mg var lietot samazinatu infuzijas daudzumu 100 ml. Nelietojiet skidumu, ja tas kluvis

dulkains vai paradijusas nogulsnes!

INFUZIJU SKIDUMU SAGATAVOSANA PIEAUGUSIEM

Intravenozo infiiziju
maisa vai pudelé

Standarta Skiduma
(sagatavotais

Samazinata tilpuma
infazijas Skiduma

DEVA* parlejamais CANCIDAS skidums | (sagatavotais
izSkidinata pievienots 250 ml) CANCIDAS skidums
CANCIDAS tilpums galéja koncentracija | pievienots 100 ml)

galéja koncentracija

70 mg 10 ml 0,28 mg/ml nav ieteicams

70 mg

(no diviem 50 mg 14 ml 0,28 mg/ml nav ieteicams

flakoniem) **

35 mg vidg&ji smagu

aknu darbibas

traucgjumu gadijumos 5Sml 0,14 mg/ml 0,34 mg/ml

(no viena 70 mg
flakona)

* katra flakona atSkaidiSanai jalieto 10,5 ml.
**ja nav pieejams 70 mg flakons, 70 mg devu var sagatavot, izmantojot divus 50 mg flakonus.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA BERNIEM

Kermena virsmas laukuma (KVL) aprékinasana dozésanai bérniem

Pirms infuzijas skiduma pagatavosanas aprékiniet pacienta kermena virsmas laukumu (KVL),

izmantojot sekojosu formulu: (Mostellera formula)

(cm) x svars (kg)

KVL (1113) — \/Augmns

3600

70 mg/m’ infiizijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 70-mg flakonu)

1. Nosakiet beérnam nepieciesamo piesatinoSo devu, izmantojot pacienta KVL (aprékinot ka
noradits ieprieks) un $adu vienadojumu:

KVL (m?) X 70 mg/m? = piesatino3a deva

Maksimala piesatinosa deva 1. diena nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam

aprekinatas devas.

2. Atdzesetajam CANCIDAS flakonam laut sasilt Iidz istabas temperattirai.




3. Aseptiski pievienot 10,5 ml @idens injekcijam.* So pagatavoto skidumu drikst uzglabat
temperatiird 25°C vai zemaka temperatiira Iidz 24 stundam. legiita kaspofungina beigu
koncentracija flakona biis 7,2 mg/ml.

4, Panemt no flakona aprekinato (1. solis) zalu piesatinosas devas daudzumu. Aseptiski parnest $o
iz8kidinata CANCIDAS daudzumu (ml)° IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml 0,9 %,

0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $kiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma injekcijam.
0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $kiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma
injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums inflizijam jaizlieto

24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperatiira, vai 48 stundu laika, ja uzglabats
ledusskapi temperatiira 2 Iidz 8°C.

50 mg/m’ infiizijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 70-mg flakonu)

1.  Nosakiet bernam nepiecieSamo uzturo$o dienas devu, izmantojot pacienta KVL (aprekinot ka
noradits ieprieks) un §adu vienadojumu:
KVL (m?) X 50 mg/m?* = uzturo$a dienas deva
Uzturosa dienas deva nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam aprekinatas devas.

2. Atdzesgtajam CANCIDAS flakonam laut sasilt I1dz istabas temperatiirai.

3. Aseptiski pievienot 10,5 ml @idens injekcijam.* So pagatavoto $kidumu drikst uzglabat 25°C vai
zemaka temperatira Iidz 24 stundam.® legiita kaspofungina beigu koncentracija flakona biis
7,2 mg/ml.

4. Panemt no flakona aprekinato (1. solis) zalu uzturo$as dienas devas daudzumu. Aseptiski

parnest So iz§kidinata CANCIDAS daudzumu (ml)°® IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml
0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida skiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma
injekcijam. Alternativi, izSkidinata CANCIDAS daudzumu (ml)° var pievienot mazakam
daudzumam 0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida skiduma injekcijam, vai Ringera laktata
$kiduma injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums infiizijam
jaizlieto 24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperatiira, vai 48 stundu laika, ja
uzglabats ledusskapi temperatiira 2 Iidz §°C.

Piezimes par pagatavoSanu:
a. Baltais I1dz pelekbaltais pulveris pilniba izskidis. Viegli pasvarstiet Iidz tiek iegiits dzidrs skidums.

b. Iz8kidinasanas laika un pirms infuizijas vizuali parbaudiet vai pagatavotais $kidums nesatur vielas
dalinas un vai nav mainijusies ta krasa. Nelietojiet Skidumu, ja tas ir dulkains vai taja ir nogulsnes.

c¢. CANCIDAS izveidots ta, ka, no flakona panemot 10 ml, tiktu iegiita pilna apstiprinata deva
(70 mg).

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS (-I)

EU/1/01/196/001
EU/1/01/196/003
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9. PIRMAS REGISTRACIJAS /PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2001. gada 24. oktobris

P&dgjas parregistracijas datums: 2011. gada 7. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

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

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

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

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

Merck Sharp & Dohme B.V., Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Niderlande
vai
FAREVA Mirabel, Route de Marsat-Riom, 63963 Clermont-Ferrand Cedex 9, Francija

Drukataja zalu lietosanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas serijas izlaidi,
nosaukums un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

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

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

So zalu periodiski atjaunojamo drosuma zinojumu iesniegsanas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas bieZuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietn&.

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

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas pa$niekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli icklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

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

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

AREJAIS IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

CANCIDAS 50 mg pulveris infiiziju $kiduma koncentrata pagatavoSanai
caspofungin

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur: 50 mg kaspofungina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur saharozi, mannitu (E421), ledus etikskabi un natrija hidroksidu.

4. ZALU FORMA UN SATURS

1 flakons

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

PR T LV

Pirms ievadiSanas 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

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.

25



10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNiQINOT NEIZLIETQTAS ZA_LES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/01/196/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemérosanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA MARKEJUMA TEKSTS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

CANCIDAS 50 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosanai
caspofungin
Intravenozai lietoSanai. 1.v.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS UN VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

CANCIDAS 70 mg pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosanai
caspofungin

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

Katrs flakons satur: 70 mg kaspofungina.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur saharozi, mannitu (E421), ledus etikskabi un natrija hidroksidu.

4. ZALU FORMA UN SATURS

1 flakons

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

vvvvvv

Pirms ievadiSanas 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

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
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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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Niderlande

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/01/196/003

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiem&roSanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA MARKEJUMA TEKSTS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

CANCIDAS 70 mg pulveris infuziju skiduma koncentrata pagatavoSanai
caspofungin
Intravenozai lietoSanai. 1.v.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS UN VIENIBU DAUDZUMS

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA

31



Lietosanas instrukcija: informacija lietotajam

Cancidas 50 mg pulveris infiiziju koncentrata pagatavosanai
Cancidas 70 mg pulveris infiiziju koncentrata pagatavoSanai
caspofungin

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

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

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

- Ja Jums ir jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu. Tas
attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav mingtas. Skattt 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Cancidas un kadam nolukam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Cancidas lietoSanas
Ka lietot Cancidas

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Cancidas

Iepakojuma saturs un cita informacija

R

1. Kas ir Cancidas un kadam noliikam tas lieto

Kas ir Cancidas
Cancidas satur zales, ko sauc par kaspofunginu. Tas pieder pie zalu grupas, ko sauc par pretsénisu
zalem.

Kadam nolikam Cancidas lieto

Cancidas lieto, lai arstetu $adas infekcijas be&rniem, pusaudziem un pieaugusajiem:

o nopietnas sénisu infekcijas Jiisu audos vai organos (sauc par "invazivo kandidozi"). So infekciju
izraisa séniSu (rauga) Siinas, ko sauc par Candida.

Sada veida infekcija var rasties cilvekiem, kuriem nesen tikusi veikta kirurgiska operacija vai
kuriem ir novajinata imtunsist€éma. Visbiezakas $ada veida infekcijas pazimes ir drudzis un
drebuli, kas nereagg uz arstéSanu ar antibiotikam;

o sénisu infekcijas deguna dobuma, deguna blakusdobumos vai plausas (sauc par "invazivo
aspergilozi"), kad citas pretsénisu zales nav bijusas pietiekami efektivas vai ir izraisijusas
nevélamas blakusparadibas. So infekciju izraisa mikroorganisms, ko sauc par Aspergillus.
Sada veida infekcija var rasties cilveékiem, kuriem veic kimijterapiju, kuriem tikusi veikta
organu transplantacija un kuriem ir novajinata iminsistéma;

o aizdomu par séniSu infekciju gadijuma, ja Jums ir drudzis un mazs balto $iinu skaits, kas
neuzlabojas péc arstésanas ar antibiotikam. Sada veida infekcijas risks ir cilvékiem, kuriem
nesen tikusi veikta kirurgiska operacija vai kuriem ir novajinata imiinsistéma.

Ka Cancidas darbojas

CANCIDAS padara sénisu Stnas trauslas un aptur séniSu pareizu augSanu. Tas aptur infekcijas
izplatiSanos organisma un dod iesp&ju organisma dabigajam aizsargsp&jam pilniba atbrivoties no
infekcijas.

2. Kas Jums jazina pirms Cancidas lietoSanas

Nelietojiet Cancidas §ados gadijumos

o ja Jums ir alergija pret kaspofunginu vai kadu citu (6. punkta minéto) o zalu sastavdalu.
Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam, medmasai vai farmaceitam pirms $o zalu lietoSanas.
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Bridinajumi un piesardziba lieto§ana
Pirms Cancidas lietoSanas konsultgjieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu, ja:

o Jums ir alergija pret jebkadam citam zalém,;
o Jums kadreiz ir bijusi aknu darbibas traucgjumi - Jums var biit nepiecieSama cita So zalu deva;
o Jis jau lietojat ciklosporinu (lieto, lai palidz&tu noverst organu transplantantu atgriiSanas

reakciju vai nomaktu imiinsistemu). Arsts var nozimé&t Jums papildu asins izmekl&jumus
arstesanas laika;
o Jums kadreiz ir bijusas veselibas problémas.

Ja jebkas no ieprieks§ minéta attiecas uz Jums (vai Jiis neesat parliecinats), pirms Cancidas lietoSanas
konsultgjaties ar arstu, medmasu vai farmaceitu.

Cancidas var izraistt arT nopietnas adas blakusparadibas, tadas ka Stivensa—DZonsona sindroms (SDS)
un toksiska epidermas nekrolize (TEN).

Citas zales un Cancidas

Pastastiet arstam, medmasai vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat pedgja laika, esat lietojis
vai var€tu lietot. Tas attiecas arT uz zalém, ko izsniedz bez receptes, tostarp augu valsts izcelsmes
zalém. Tas ir tapéc, ka Cancidas var ietekmét dazu citu zalu iedarbibu. Ar dazas citas zales var
ietekm&t Cancidas iedarbibu.

Pastastiet savam arstam, medmasai vai farmaceitam, ja lietojat kadas no sekojosam zalém:

° ciklospornu vai takrolimu (lieto, lai palidzetu noverst organu transplantatu atgrasanas reakciju
vai nomaktu imtnsistému. Arsts var nozimét Jums papildu asins izmekl&jumus arstéSanas laika;
dazas zales pret HIV, piem&ram, efavirenzu vai nevirapinu,

fenitoinu vai karbamazepinu (lieto, lai arstétu krampjus);

deksametazonu (steroidu preperats);

rifampicinu (antibiotika).

Ja jebkas no ieprieks mingta attiecas uz Jums (vai Jus neesat parliecinats), pirms Cancidas liectosanas
konsultgjaties ar arstu, medmasu vai farmaceitu.

Griitnieciba un barosana ar kriti
Ja Jums iestajusies gritnieciba vai barojat bérnu ar kriti, ja domajat, ka Jums var&tu biit iestajusies
gritnieciba vai planojat griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjaties ar arstu.

o Nav pietickamu datu par Cancidas lietoSanu griitniecém. To gritniecibas laika drikst lietot tikai
tajos gadijumos, kad iesp&jama labveliga ietekme attaisno varbiitgjo risku nedzimuSajam
bérnam.

. Sievietes, kuras lieto Cancidas, nedrikst barot bérnu ar kriti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Nav datu par Cancidas ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Cancidas satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra flakona, bitiba tas ir

n.s5

natriju nesaturosas".

3. Ka lietot Cancidas

Cancidas vienmé@r sagatavos un Jums ievadis veselibas apriipes specialists.
Cancidas Jums tiks ievadtta:

. vienu reizi diena,
o léni ievadot véna (intravenoza infuzija),
o apméram 1 stundas laika.
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Arsts noteiks arstéSanas ilgumu un Jums nepiecieSsamo Cancidas dienas devu. Arsts uzraudzis ka zales
Jums iedarbojas. Ja Jiisu svars parsniedz 80 kg, Jums var biit nepiecieSama cita deva.

LietoSana bérniem un pusaudZiem
Deva bérniem un pusaudziem var atskirties no devas pieaugusajiem.

Ja esat lietojis Cancidas vairak neka noteikts
Jisu arsts izlems, cik daudz un cik ilgi Cancidas Jums nepiecieSams katru dienu. Ja Jums liekas, ka

Jums varétu bt ievadits parak daudz Cancidas, nekavgjoties pastastiet to arstam vai medmasai.

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

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Nekavéjoties pastastiet arstam vai medmasai, ja Jus noverojat jebkadu no $im blakusparadibam
- Jums var biit nepiecieSama neatlieckama mediciniska palidziba:

o izsitumi, nieze, siltuma sajita, sejas, lipu vai rikles pietikums vai apgriitinata elposana - Jums
iesp&jams ir histamina reakcija uz zalém;

o apgritinata elpoSana ar s€k$anu vai izsitumi, kas pastiprinas, - Jums iesp&jams ir alergiska
reakcija uz zalém;

o klepus, nopietnas elposanas grutibas - ja Jiis esat picaugus$ais un Jums ir invaziva aspergiloze,
Jums iesp&jams ir nopietni elposanas trauc€jumi, kas varétu izraisit elpoSanas mazsp€ju;

. izsitumi, adas lobiSanas, glotadas ciilas, natrene, adas lobisanas lielos laukumos.

Tapat ka lietojot citas recepsu zales, dazas blakusparadibas var biit nopietnas. Liidziet savam arstam
papildu informaciju.

Citas picaugusajiem noverotas blakusparadibas ir:

Biezi: var skart 1idz 1 no 10 cilvekiem:

o Pazeminats hemoglobina [imenis (pazeminats skabekla transporta vielas Itmenis asinis),
samazinats balto asins $tinu skaits

o Pazeminats albumina (olbaltumvielas veids) limenis asinis, zems kalija vai pazeminats kalija

ITmenis asinis

Galvassapes

Veénu iekaisums

Aizdusa

Caureja, slikta diisa vai vemsSana

Izmainas dazas asins analizes (tai skaita palielinati dazi aknu funkcionalie raditaji)

Nieze, izsitumi, adas apsartums vai parmériga svisana

Locttavu sapes

Drebuli, drudzis

Nieze injekcijas vieta.

Retak: var skart 1idz 1 no 100 cilvékiem:

o Izmainas dazas asins analizes (taja skaita asins rec€Sanas traucg€jumi, asins $tinu, trombocitu,
balto asins $tinu skaita izmainas)
. Apetites zudums, palielinats Skidruma daudzums organisma, sals Iidzsvara traucgjumi

organisma, augsts cukura Itmenis asinis, zems kalcija ITmenis asinis, paaugstinats kalcija [imenis
asinis, zems magnija [Tmenis asinis, paaugstinats skabes Itmenis asinis

o Dezorientacija, nervozitates sajiita, bezmiegs

o Apreibuma sajiita, sajiitu vai jutiguma samazina$anas (Ipasi uz adas), trice, miegainiba, garsas
izmainas, durstiSanas vai notirpuma sajiita
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o Redzes traucgjumi, pastiprinata asaru izdaliSanas, plakstinu pietukums, dzeltenigi acu baltumi

o Sajiita, ka ir neregulara vai paatrinata sirdsdarbiba, atra sirdsdarbiba, neregulara sirdsdarbiba,
patologisks sirds ritms, sirds mazspgja

o Pietvikums, karstuma vilni, augsts asinsspiediens, zems asinsspiediens, pietikums un apsartums
ap vénam, 1pasi sapigs pieskaroties

o Muskulu, kas atrodas ap elpceliem, savilkSanas, kas izraisa s€kSanu vai klepu, paatrinata

elposana, elpoSanas traucgjumi miega, kas Jis uzmodina, skabek]a trikums asinis, izmainita
elposanas skana, skanas plausas, seksana, aizlikts deguns, klepus, sapes rikles rajona

o Sapes vedera, sapes védera augsgja dala, vedera uzpusanas, aizciet&jums, apgritinata risana,
sausa mute, gremosanas traucgjumi, meteorisms, diskomforta sajiita kungi, tiska, ko izraisijusi
Skidruma uzkrasanas védera rajona

. Samazinata zults pliisma, aknu palielinasanas, dzelteniga ada un/vai acu baltumi, zalu vai
kimisku vielu izraistti aknu bojajumi, aknu slimiba

o Adas audu bojajumi, visparéja nieze, natrene, dazadu veidu izsitumi, patologiska ada, sarkani,
parasti niezo$i plankumi uz rokam un kajam un dazreiz arT uz sejas un citam kermena dalam

o Muguras sapes, sapes loceklos, kaulu sapes, muskulu sapes, muskulu vajums

o Nieru funkcijas traucgjumi, peksni nieru funkcijas traucgjumi

o Sapes katetra ievadiSanas vieta, komplikacijas injekcijas ievadiSanas vieta (apsartums,

sacietgjums, sapes, pietikums, kairinajums, izsitumi, natrene, Skidruma nopliide no katetra
apkartgjos audos), vénas iekaisums injekcijas vieta

o Paaugstinats asinsspiediens un izmainas dazas asins analizes (taja skaita nieru elektrolitos un
rec€Sanas testos), paaugstinats lietoto zalu limenis, kas pavajina imunitati
o Diskomforta sajiita kriskurvi, sapes kraskurvi, sajiita, ka mainas kermena temperatiira,vispar&ja

slikta paSsajiita, vispar€jas sapes, sejas pietikums, potisu, plaukstu vai p&du pietukums,
jutigums, noguruma sajita.

Blakusparadibas bérniem un pusaudZiem

Loti biezi: var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem:
. Drudzis

Biezi: var skart I1dz 1 no 10 cilvékiem:
Galvassapes

Paatrinata sirdsdarbiba

Apsartums, zems asinsspiediens

Izmainas dazas asins analizes (ieskaitot aknu darbibas funkcionalo raditaju paaugstinasanos)
Nieze, izsitumi

Sapes katetra ievadiSanas vieta

Drebuli

Izmainas dazos asins analizu rezultatos.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu. Tas attiecas
arT uz iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzét nodro§inat daudz plasaku
informaciju par So zalu droSumu.

S. Ka uzglabat Cancidas

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un flakona (pirmie divi cipari
ir ménesis; nakamie Cetri cipari ir gads). Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).
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Cancidas jalieto uzreiz péc pagatavosanas. Tas ir tapéc, ka to sastava nav konservantu, kas aptur
bakteriju augSanu. Tikai apmacits medicinas specialists, izlasijis visu lietoSanas instrukciju,

(sk. nodalu “Instrukcijas Cancidas skidinasanai un atSkaidisanai”) drikst sagatavot §1s zales.
Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Cancidas satur

o Aktiva viela ir kaspofungins.

Cancidas 50 mg pulveris infiiziju koncentrata pagatavoSanai
Katrs Cancidas flakons satur 50 mg kaspofungina.

Cancidas 70 mg pulveris infuziju koncentrata pagatavosSanai
Katrs Cancidas flakons satur 70 mg kaspofungina.

. Citas sastavdalas ir: saharoze, mannits (E421), ledus etikskabe un natrija hidroksids (ladzu
skatit 2. apakSpunktu ,,Kas jums jazina, pirms esat sanemis Cancidas”).

Cancidas ar€jais izskats un iepakojums
Cancidas ir sterils, balts 11dz pelekbalts, kompakts pulveris.

Katrs iepakojums satur vienu flakonu ar pulveri.

Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs

Registracijas apliecibas ipaSnieks Razotajs
Merck Sharp & Dohme B.V. Merck Sharp & Dohme B. V.
Waarderweg 39 Waarderweg 39
2031 BN Haarlem 2031 BN Haarlem
Niderlande Niderlande

vail

FAREVA Mirabel

Route de Marsat-Riom
63963 Clermont-Ferrand Cedex 9
Francija

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

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel.: +370 5 278 02 47
dpoc_belux@msd.com msd_lietuva@merck.com
Bnarapus Luxembourg/Luxemburg
Mepk Hlapmn u Joym bearapus EOO/] MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@msd.com
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Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.0.
Tel.: +420233 010 111
dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: +45 44 82 40 00
dkmail@merck.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH

Tel: 0800 673 673 673 (+49 (0) 89 4561 0)
e-mail@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 6144 200
msdeesti@merck.com

E\Lada

MSD A.®.B.E.E

TnA: + 3021098 97 300
dpoc_greece(@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: + 33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: +3851 6611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
medicalinformation.it@msd.com

37

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: +36 1 888 5300
hungary msd@merck.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
Tel.: 8007 4433 (+ 356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Roménia

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: + 4021 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: + 386 1 5204201
msd_slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. r. 0.
Tel.: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0) 9 804 650
info@msd.fi



Kvmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA.: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel: +371 67364 224
msd_Iv@merck.com

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 (0)77 5700488
medicinskinfo@merck.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Merck Sharp & Dohme Ireland (Human
Health) Limited

Tel: +353 (0)1 2998700

medinfoNI@msd.com

Si lieto§anas instrukcija pédéjo reizi parskatita: MM/GGGG

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

Talak sniegta informacija paredzéta tikai veselibas apriipes specialistiem:
Instrukcijas CANCIDAS skidinasanai un atSkaidiSanai

CANCIDAS s$kidinasana

NELIETOT SKIDINATAJUS, KAS SATUR GLIKOZI, jo CANCIDAS glikozi saturo$os $kidinatajos
nav stabilas. CANCIDAS NEDRIKST SAJAUKT UN LIETOT INFUZIJA KOPA AR CITAM
ZALEM, jo nav datu par CANCIDAS saderibu ar citam intravenozi ievadamam vielam, paligvielam
vai zalem. Apskatiet, vai infiiziju $kiduma neparadas nogulsnes un vai nenotiek krasas maina!

CANCIDAS 50 mg pulveris infuziju koncentrata pagatavosanai

LIETOSANAS INSTRUKCIJA PIEAUGUSIEM PACIENTIEM (50 mg flakons)

1. posms. Flakonu satura Skidinasana
Lai iz8kidinatu pulveri, tam jalauj sasilt [idz istabas temperattrai un tad aseptiski japievieno 10,5 ml
injekciju tidens. legiita skiduma koncentracija pudelite bis 5,2 mg/ml.

Baltais lidz pelekbaltais kompaktais liofiliz&tais pulveris pilniba iz§kidis. Uzmanigi samaisiet, lidz
izveidojas dzidrs skidums. Apskatiet Skidumu, vai taja neparadas nogulsnes un vai nenotiek krasas
maina. 25°C un zemaka temperatiira $kidumu var uzglabat 1idz 24 stundam.

_____

______

paradits tabula) 250 ml infuzijas maisa vai pudeles saturam. Medicinisku indikaciju gadijumos 50 mg
un 35 mg dienas devas var ievadit, izmantojot samazinata tilpuma —100 ml — infuzijas. Nelietojiet
Skidumu, ja tas kluvis dulkains vai paradijusas nogulsnes.

50 mg FLAKONS: INFUZIJU SKIDUMU SAGATAVOSANA PIEAUGUSIEM

Intravenozo Standarta skiduma Samazinata tilpuma
infaziju maisa vai | (sagatavotais infazijas Skiduma
DEVA* pudelé parlejamais | CANCIDAS skidums (sagatavotais
izSkidinata pievienots 250 ml) CANCIDAS skidums
CANCIDAS galgja koncentracija pievienots 100 ml)
tilpums galg&ja koncentracija
50 mg 10 ml 0,20 mg/ml -
>0 mg samazinata 10 ml - 0,47 mg/ml
tilpuma

38



http://www.ema.europa.eu.

Intravenozo
infuziju maisa vai
pudelé parlejamais

Standarta Skiduma
(sagatavotais
CANCIDAS skidums

Samazinata tilpuma
infuzijas Skiduma
(sagatavotais

*

DEVA izSkidinata pievienots 250 ml) CANCIDAS $kidums
CANCIDAS galgja koncentracija pievienots 100 ml)
tilpums galgja koncentracija

35 mg vidgji smagu

aknu darbibas

trauc&jumu gadijumos 7 ml 0,14 mg/ml -

(no viena 50 mg

flakona)

35 mg vidgji smagu

aknu darbibas

traucgjumu gadijumos 7 ml 3 0,34 mg/ml

(no viena 50 mg
flakona) samazinata
tilpuma

* katra flakona atSkaidiSanai jalieto 10,5 ml.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA BERNIEM (50 mg flakons)

Kermena virsmas laukuma (KVL) aprékinasana dozéSanai bérniem

Pirms infuzijas skiduma pagatavosanas aprékiniet pacienta kermena virsmas laukumu (KVL),

izmantojot sekojosu formulu: (Mosteller2 Formula)

(cm) x svars (kg)

KVL (mz) — \/Augums

3600

70 mg/m’ infiizijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 50-mg flakonu)

1. Nosakiet bernam nepiecieSamo piesatinoso devu, izmantojot pacienta KVL (aprekinot ka
noradits ieprieks) un $adu vienadojumu:

KVL (m?) X 70 mg/m? = piesatino$a deva

Maksimala piesatinosa deva 1. diena nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam

aprékinatas devas.

2. Atdzesetajam CANCIDAS flakonam laut sasilt I1dz istabas temperatiirai.
3. Aseptiski pievienot 10,5 ml tidens injekcijam.* So pagatavoto skidumu drikst uzglabat 25°C vai
zemaka temperatiira 1idz 24 stundam.® legiita kaspofungina beigu koncentracija flakona biis

5,2 mg/ml.

4. Panemt no flakona apréekinato (1. solis) zalu piesatinosas devas daudzumu. Aseptiski parnest So

izSkidinato CANCIDAS daudzumu (ml)° IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml 0,9 %,

0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida Skiduma injekcijam, vai Ringera laktata skiduma injekcijam.

Alternativi, iz8kidinato CANCIDAS daudzumu (ml)° var pievienot mazakam daudzumam
0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida skiduma injekcijam, vai Ringera laktata skiduma
injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums infiizijam jaizlieto
24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperatiira, vai 48 stundu laika, ja uzglabats
ledusskapi temperattra 2 Iidz 8°C.

50 mo/m’ infiuzijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 50-mg flakonu)

1.  Nosakiet bernam nepiecieSamo uzturoSo dienas devu, izmantojot pacienta KVL (aprekinot ka
noradits ieprieks) un $adu vienadojumu:
KVL (m?) X 50 mg/m? = uzturo$a dienas deva
Uzturosa dienas deva nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam aprekinatas devas.

2 Mosteller RD: Simplified Calculation of Body Surface Area. N Engl J Med 1987 Oct 22;317(17): 1098 (letter)
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2. Atdzesgtajam CANCIDAS flakonam laut sasilt 11dz istabas temperatiirai.

3. Aseptiski pievienot 10,5 ml @idens injekcijam.* So pagatavoto skidumu drikst uzglabat 25°C vai
zemaka temperatiira 1idz 24 stundam.® legiita kaspofungina beigu koncentracija flakona biis
5,2 mg/ml.

4, Panemt no flakona aprékinato (1. solis) zalu uzturosas dienas devas daudzumu. Aseptiski

parnest So iz§kidinato CANCIDAS daudzumu (ml)® IV maisina (vai pudel€), kas satur 250 ml
0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $kiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma
injekcijam. Alternativi, izS8kidinato CANCIDAS daudzumu (ml)® var pievienot mazakam
daudzumam 0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $§kiduma injekcijam, vai Ringera laktata
$kiduma injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis §kidums infiizijam
jaizlieto 24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperatiira, vai 48 stundu laika, ja
uzglabats ledusskapi temperatiira 2 lidz §°C.

Piezimes par pagatavoSanu:

_______

b. Iz8kidinasanas laika un pirms infiizijas vizuali parbaudiet vai pagatavotais skidums nesatur vielas
dalinas un vai nav mainijusies ta krasa. Nelietojiet Skidumu, ja tas ir dulkains vai taja ir nogulsnes.

c. CANCIDAS izveidotas ta, ka, no flakona panemot 10 ml, tiktu iegiita pilna apstiprinata deva
(50 mg).

CANCIDAS 70 mg pulveris infuiziju Koncentrata pagatavosanai

LIETOSANAS INSTRUKCIJA PIEAUGUSIEM PACIENTIEM (70 mg flakons)

1. posms. Flakonu satura $kidinasana
Lai izskidinatu pulveri, tam jalauj sasilt I1dz istabas temperatiirai un tad aseptiski japievieno 10,5 ml
injekciju Gidens. legiita skiduma koncentracija pudelité biis 7,2 mg/ml.

Baltais lidz pelekbaltais kompaktais liofiliz&tais pulveris pilniba iz§kidis. Uzmanigi samaisiet, lidz
izveidojas dzidrs skidums. Apskatiet Skidumu, vai taja neparadas nogulsnes un vai nenotiek krasas
maina. 25°C un zemaka temperatiira $kidumu var uzglabat 11dz 24 stundam.

_____

[EVE T DR

paradits tabula) 250 ml infuzijas maisa vai pudeles saturam. Ja kliniski nepieciesams, 50 mg vai 35 mg
devas ievadiSanai var izmantot samazinatu infizijas tilpumu 100 ml. Nelietojiet Skidumu, ja tas kluvis
dulkains vai paradiju$as nogulsnes.

70 mg FLAKONS: INFUZIJU SKIDUMU SAGATAVOSANA PIEAUGUSIEM

Intravenozo infuziju
maisa vai pudele

Standarta Skiduma
(sagatavotais

Samazinata tilpuma
infuzijas Skiduma

DEVA* parlejamais CANCIDAS skidums | (sagatavotais
iz§kidinata pievienots 250 ml) CANCIDAS 8kidums
CANCIDAS tilpums galgja koncentracija pievienots 100 ml)
gal§ja koncentracija
70 mg 10 ml 0,28 mg/ml nav ieteicams
70 mg
(no diviem 50 mg 14 ml 0,28 mg/ml nav ieteicams

flakoniem) **
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Intravenozo infuiziju Standarta Skiduma Samazinata tilpuma
maisa vai pudelé (sagatavotais infuzijas Skiduma

DEVA* parlejamais CANCIDAS skidums | (sagatavotais
izSkidinata pievienots 250 ml) CANCIDAS skidums
CANCIDAS tilpums gal&ja koncentracija pievienots 100 ml)

galgja koncentracija

35 mg vidgji smagu

aknu darbibas

traucgjumu gadijumos | 5 ml 0,14 mg/ml 0,34 mg/ml

(no viena 70 mg

flakona)

* katra flakona atSkaidiSanai jalieto 10,5 ml.
** ja nav pieejams 70 mg flakons, 70 mg devu var sagatavot, izmantojot divus 50 mg flakonus.

LIETOSANAS INSTRUKCIJA BERNIEM (70 mg flakons)

Kermena virsmas laukuma (KVL) aprékinasana dozesanai bérniem
Pirms infuzijas Skiduma pagatavoSanas aprékiniet pacienta kermena virsmas laukumu (KVL),

izmantojot sekojosu formulu: (Mosteller3 formula)

(cm) x svars (kg)
3600

KVL (mz) — \/Augums

70 mg/m’ infiizijas sagatavoSana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 70-mg flakonu)

1. Nosakiet bernam nepiecieSamo piesatino$o devu, izmantojot pacienta KVL (aprekinot ka
noradits ieprieks) un $adu vienadojumu:
KVL (m?) X 70 mg/m? = piesatinosa deva
Maksimala piesatinosa deva 1. diena nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam
aprekinatas devas.

2. Atdzesetajam CANCIDAS flakonam laut sasilt I1dz istabas temperatiirai.

3. Aseptiski pievienot 10,5 ml Gdens injekcijam.* So pagatavoto skidumu drikst uzglabat 25°C vai
zemaka temperatiira Iidz 24 stundam.® legiita kaspofungina beigu koncentracija flakona biis
7,2 mg/ml.

4, Panemt no flakona aprékinato (1. solis) zalu piesatino$as devas daudzumu. Aseptiski parnest $o
izSkidinato CANCIDAS daudzumu (ml)® IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml 0,9 %,

0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida $kiduma injekcijam, vai Ringera laktata Skiduma injekcijam.
0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida skiduma injekcij;ém, vai Ringera laktata skiduma
injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums infuzijam jaizlieto

24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperatiira, vai 48 stundu laika, ja uzglabats
ledusskapi temperatiira 2 Iidz 8°C.

50 mo/m’ infizijas sagatavo$ana bérniem >3 ménesu vecuma (lietojot 70-mg flakonu)

1. Nosakiet bérnam nepiecieSsamo uzturoso dienas devu, izmantojot pacienta KVL (aprékinot ka
noradits ieprieks) un $adu vienadojumu:
KVL (m?) X 50 mg/m? = uzturo$a dienas deva
Uzturosa dienas deva nedrikst parsniegt 70 mg neatkarigi no pacientam aprékinatas devas.

2. Atdzesetajam CANCIDAS flakonam laut sasilt lidz istabas temperatiirai.

3. Aseptiski pievienot 10,5 ml @idens injekcijam.* So pagatavoto skidumu drikst uzglabat 25°C vai
zemaka temperatiira lidz 24 stundam.® Tegiita kaspofungina beigu koncentracija flakona bus
7,2 mg/ml.

4, Panemt no flakona aprékinato (1. solis) zalu uzturosas dienas devas daudzumu. Aseptiski
parnest So izskidinata CANCIDAS daudzumu (ml)® IV maisina (vai pudelg), kas satur 250 ml

3 Mosteller RD: Simplified Calculation of Body Surface Area. N Engl J Med 1987 Oct 22;317(17): 1098 (letter)
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0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida skiduma injekcijam, vai Ringera laktata skiduma
injekcijam. Alternativi, izSkidinata CANCIDAS daudzumu (ml)° var pievienot mazakam
daudzumam 0,9 %, 0,45 %, vai 0,225 % natrija hlorida Skiduma injekcijam, vai Ringera laktata
$kiduma injekcijam, neparsniedzot beigu koncentraciju 0,5 mg/ml. Sis $kidums infiizijam
jaizlieto 24 stundu laika, ja uzglabats 25°C vai zemaka temperattira, vai 48 stundu laika, ja
uzglabats ledusskapi temperatiira 2 Iidz 8°C.

Piezimes par pagatavoSanu:
a. Baltais I1dz pel€kbaltais pulveris pilniba izskidis. Viegli pasvarstiet [idz tiek iegtits dzidrs skidums.

b. 1z8kidinasanas laika un pirms infiizijas vizuali parbaudiet vai pagatavotais skidums nesatur vielas
dalinas un vai nav mainijusies ta krasa. Nelietojiet Skidumu, ja tas ir dulkains vai taja ir nogulsnes.

c. CANCIDAS izveidotas ta, ka, no flakona panemot 10 ml, tiktu iegiita pilna apstiprinata deva
(70 mg).
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