I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSTrn zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Vazkepa 998 mg mikstas kapsulas

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Katra kapsula satur 998 mg ikozapenta etils (icosapent ethyl).

Paligviela(-s) ar zinamu iedarbibu

Katra kapsula satur 30 mg maltita (E965 ii), 83 mg sorbita (E420 ii) un sojas lecitinu.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Miksta kapsula (kapsula).
legarena miksta kapsula, 25 mm X 10 mm, ar baltas tintes uzdruku “IPE” un gaisi dzeltenu Iidz
dzintarkrasas apvalku, kas satur bezkrasainu I1dz iedzeltenu Skidrumu.
4, KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas
Vazkepa ir paredzetas kardiovaskularo notikumu riska samazinasanai pieaugusiem pacientiem, kuri
arsteti ar statiniem un kuriem ir augsts kardiovaskularais risks ar paaugstinatu trigliceridu Irmeni
(> 150 mg/dl [> 1,7 mmol/l]) un
e diagnosticétu kardiovaskularu slimibu vai

e diabétu un vismaz vienu citu kardiovaskulara riska faktoru.

Sikaku informaciju par pétijjumiem, tai skaita kardiovaskulara riska faktoriem un rezultatiem saistiba
ar ietekmi uz kardiovaskulariem notikumiem, skatit 5.1. apakSpunkta.

4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

Ieteicama iekskigi lietojama dienas deva ir 4 kapsulas, ko lieto ka divas 998 mg kapsulas divas reizes
diena.

Ja pacienti ir aizmirsusi lietot devu, ta ir jalieto, tiklidz vini to atceras. Tacu, ja viena dienas deva ir
izlaista, nakamo devu nedrikst dubultot.

Gados vecaki cilveki (> 65 gadi)
Pamatojoties uz vecumu, deva nav japielago (skatit 5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi
Devas samazinaSana nav ieteicama (skatit arT 5.2. apakSpunktu).
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Aknu darbibas traucejumi
Devas samazinasana nav ieteicama (skatit art 4.4. un 5.2. apak$punktu).

Pediatriskd populdcija

Ikozapenta etils nav piemérots lietoSanai bérniem vecuma Iidz 18 gadiem kardiovaskularu notikumu
riska samazinasanai pacientiem ar augstu kardiovaskularo risku un paaugstinatu trigliceridu Iimeni, un
citiem kardiovaskularo slimibu riska faktoriem, kuri tiek arstéti ar statiniem.

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai.
Vazkepa jalieto eSanas laika vai p&c €Sanas.

Lai nodrosinatu pilnas paredzetas devas sanemsanu, pacientiem jaiesaka norit kapsulas veselas un
nelauzt, nesasmalcinat, neskidinat un nekos|at tas.

4.3. Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, soju vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Alergija pret zivim un/vai véZzveidigajiem

Ikozapenta etilu ieglist no zivju ellas. Nav zinams, vai pacientiem ar alergiju pret zivim un/vai
vézveidigajiem ir paaugstinats alergisku reakciju uz ikozapenta etilu risks. Ikozapenta etils ir jalieto
piesardzigi pacientiem ar zinamu paaugstinatu jutibu pret zivim un/vai vézveidigajiem.

Aknu darbibas traucé&jumi

Pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem pirms arsté$anas uzsakSanas un ik p&c noteiktiem
intervaliem arste$anas laika atbilstosi kliniskam indikacijam ir jakontrol€ alaninaminotransferazes
(ALAT) un aspartataminotransferazes (ASAT) koncentracija.

PriekSkambaru mirdzéSana vai priek§kambaru plandiSanas

Dubultakla, placebo kontroléta pétijuma ikozapenta etila liectoSana bija saistita ar paaugstinatu tadu
priekSkambaru mirdz€$anas vai plandiSanas gadijumu risku, kuriem bija nepiecieSama hospitalizacija.
PriekSkambaru mirdzg$anas sastopamiba bija lielaka pacientiem ar priekSkambaru mirdzgSanu vai
plandi$anos anamnézé (skatit 4.8. apakSpunktu). Pacienti, ipasi ar atbilstoSu anamnézi, ir jakontrolg,
vai neparadas priekSkambaru mirdzé$anas vai plandiSanas kliniskie pieradijumi (pieméram, aizdusa,
sirdsklauves, sinkope/reibonis, diskomforta sajtita kraskurvi, asinsspiediena izmainas vai neregulars
pulss). Klinisku indikaciju gadijuma javeic elektrokardiografiska izmeklesana.

AsinoSana

Arst&Sana ar ikozapenta etilu bija saistita ar palielinatu asino$anas sastopamibu. Pacientiem, kuri lieto
ikozapenta etilu kopa ar antitrombotiskajiem Iidzekliem, t.i., antiagregantiem, taja skaita
acetilsalicilskabi, un/vai antikoagulantiem, var blit paaugstinats asinoSanas risks, un vini ir periodiski

jakontrol& (skatit 4.8. apakSpunktu).

Paligvielu saturs

Sorbits (E420 ii)




Sis zales satur 83 mg sorbita katra kapsula. Janem véra papildu ietekme no vienlaicigi lietotiem sorbitu
(vai fruktozi) saturo§iem produktiem un sorbita (vai fruktozes) uznemsanas ar uzturu.

Sorbita daudzums iekskigi lietojamas zales var ietekmé citu vienlaicigi iekskigi lietotu zalu
biopiejamibu.

Pacienti ar iedzimtu fruktozes nepanesibu nedrikst lietot §1s zales.

Maltits (E965 ii)
Sis zales satur 30 mg maltita katra kapsula.

Sis zales nedrikst lietot pacienti ar retu iedzimtu fruktozes nepanesibu.

Sojas lecitins
Zales satur sojas lecitinu. Pacienti, kuriem ir alergija pret soju vai zemesriekstiem, nedrikst lietot §is

zales.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Ikozapenta etilu petija deva, kas ietvéra Cetras 998 mg kapsulas diena, kopa ar turpmak mingtajam
zalém, kas ir tipiski citohroma P450 izoenzimu substrati: omeprazolu, roziglitazonu, varfarinu un
atorvastatinu. Mijiedarbibu nenovéroja.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriiti

Griitnieciba

Dati par ikozapenta etila lietoSanu griitniecibas laika ir ierobeZoti. Petfjumi ar dzivniekiem neuzrada
tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi saistitu ar reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).
Piesardzibas noliikos ieteicams atturéties no ikozapenta etila lictoSanas gritniecibas laika, ja vien

lietoSanas ieguvums neatsver iesp&jamo risku auglim.

BaroS$ana ar krati

Nav zinams, vai ikozapenta etils izdalas cilvéka piena. Publicétie petijumi liecina, ka aktivais
metabolits eikozapentagnskabe (EPA) izdalas cilveka piena tada daudzuma, kas korel€ ar mates
uzturu. Pieejamie toksikologiskie dati zurkam liecina par ikozapenta etila izdaliSanos piena
(skatit 5.3. apakSpunktu).

Nevar izslégt risku ar kriti barotam b&rnam.

Lémums partraukt berna barosanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapijas ar ikozapenta etilu
japienem, izvertgjot kriits barosanas ieguvumu bérnam un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Datu par ikozapenta ctila lietoSanas ietekmi uz cilvéka fertilitati nav. P&tTjumi ar dzivniekiem neuzrada
tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi saistitu ar reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Pamatojoties uz zalu farmakodinamisko profilu un kliska pétijuma nevélamo blakusparadibu datiem,
sagaidams, ka ikozapenta etils neietekmés vai nenozimigi ietekmés sp&ju vadit transportlidzeklus un

apkalpot mehanismus.

4.8. Nevéelamas blakusparadibas



DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezakas zinotas nevélamas blakusparadibas, kas saistitas ar ikozapenta etilu, bija asinosana
(11,8 %), perifera tiiska (7,8 %), prickSkambaru mirdzes$ana (5,8 %), aizcietéjums (5,4 %), skeleta un
muskulu sapes (4,3 %), podagra (4,3 %) un izsitumi (3,0 %).

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabula

Nevelamas blakusparadibas ir klasificgtas saskana ar biezumu un organu sistemu klasifikaciju.
Zinotais nevélamo blakusparadibu biezums ir noteikts, izvertgjot ilgtermina kardiovaskularo iznakumu
petijumu, kura p&tamo personu noverosanas ilguma mediana bija 4,9 gadi. Biezuma kategorijas ir
defingtas saskana ar $adu iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi (> 1/100 lidz < 1/10), retak (> 1/1000
lidz < 1/100), reti (> 1/10 000 Iidz < 1/1000), loti reti (< 1/10 000) un nav zinami (nevar noteikt péc

pieejamiem datiem).
1. tabula uzskaititas nevélamas blakusparadibas.

1. tabula. Nevélamas blakusparadibas

MedDRA organu sistemu klasifikacija Nevelama BieZums
blakusparadiba

Imiinas sist€émas traucgjumi Paaugstinata jutiba Retak
Rikles pietiikums Nav zinami

Vielmainas un uztures traucgjumi Podagra Biezi

Nervu sistémas traucgjumi Disgeizija' Retak

Sirds funkcijas traucgjumi PriekS§kambaru Biezi
mirdzeSana vai
plandianas’

Asinsvadu sist€émas traucgjumi Asino$ana’ Loti biezi

Kunga-zarnu trakta traucgjumi Aizcietéjums’ Biezi
Atraugas Biezi

Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi Biezi

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi Skeleta un muskulu Biezi
sapes

Vispargji trauc€jumi un reakcijas ievadiSanas vieta | Perifera tiiska Biezi

1 Disgeizija apraksta “burtisku” terminu: zivju garsa.
2 Skatit sadalu “Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts”.

Atsevi$ku nevélamo blakusparadibu apraksts

AsinoSana

Placebo kontroléta kardiovaskularo iznakumu pétijuma asinosana radas 11,8 % pe&tamo personu, kuras
sanéma ikozapenta etilu, salidzinot ar 9,9 % p&tamo personu, kuras sane€ma placebo. Par nopietniem
asinoSanas gadijumiem biezak zinoja pétamajam personam, kuras sanéma ikozapenta etilu, neka
p&tamajam personam, kuras lietoja placebo, ja zales lietoja kombinacija ar vienlaicigi lietotu
antitrombotisku Iidzekli (3,4 %, salidzinot ar 2,6 %), tacu petamajam personam, kuras vienlaicigi
nelietoja antikoagulantu/antiagregantu, sastopamibas raditajs bija tads pats (0,2 %) (skatit

4.4. apakspunktu).

Asinos$anas notikumi, ko visbiezak novéroja, lietojot ikozapenta etilu, bija kunga-zarnu trakta
asinosana (3,1 %), sasitumi (2,5 %), hematiirija (1,9 %) un deguna asinoSana (1,5 %).

Priekskambaru mirdzésana/plandisands




Placebo kontroléta kardiovaskularo iznakumu pétijuma 5,8 % p&tamo personu, kuras sanéma
ikozapenta etilu, bija prick§kambaru mirdz&Sana vai prick§Skambaru plandiSanas, salidzinot ar 4,5 %
petamo personu, kas sanéma placebo. Priek§kambaru mirdzesanas vai prickskambaru plandiSanas
gadijumi, kad bija nepiecieSama hospitalizacija 24 stundas vai ilgak, radas 3 % p&tamo personu, kuras
tika arstetas ar ikozapenta etilu, salidzinot ar 2 % p&tamo personu, kuras sanéma placebo. Par
priek§kambaru mirdzesanu un priek§kambaru plandiSanos biezak zinoja petamajam personam ar
priekSkambaru mirdz&$anu vai priekSkambaru plandiSanos anamnéze, kuras sanéma ikozapenta etilu,
neka tam, kuras lietoja placebo (12,5 % un 6,3 %) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Aizcietéjums

Placebo kontrol&ta kardiovaskularo iznakumu p&tijuma aizcietéjums radas 5,4 % p&tamo personu,
kuras san€ma ikozapenta etilu, salidzinot ar 3,6 % pe€tamo personu, kuras sanéma placebo. Smags
aizcietgjums bija retak sastopams ikozapenta etila grupa (0,1 %) un placebo grupa (0,2 %).
Aizcietéjumu relativo sastopamibu $aja p&tijuma varétu biit ietekmgjusi placebo atlikusT laksativa
iedarbiba, ko izraisija vieglas minerale]las subterapeitiska deva (4 ml) placebo sastava.

Ikozapenta etila lietoSanas vispasaules pecregistracijas perioda atklatas turpmak minétas nevélamas
blakusparadibas. Ta ka par nevélamajam blakusparadibam ir zinots brivpratigi no nezinama lieluma
populacijas, parasti nav iesp&jams ticami aprékinat to biezumu vai noteikt c€lonsakaribu ar zalu
iedarbibu: paaugstinats trigliceridu limenis asinis, artralgija, caureja, nepatikama sajiita védera un
sapes ekstremitates.

Zino$ana par iespéjamam 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 ltigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zino$anas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Specifiskas arstéSanas ikozapenta etila pardozéSanas gadijuma nav. PardozéSanas gadijuma pacients ir
jaarste simptomatiski un p&c nepieciesamibas janozime atbalstosi [1dzekli.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: seruma lipidus modificgjosie Iidzekli, citi lipidus modific€josi I1idzekli,
ATK kods: C10AX06

Darbibas mehanisms

Ikozapenta etils ir stabils omega-3 taukskabes — eikozapentanskabes (EPA) — etilesteris. Darbibas
mehanisms, kas veicina kardiovaskularo notikumu samazinasanos, lietojot ikozapenta etilu, nav pilnigi
izprasts. Mehanisms visdrizak ir daudzfaktorials, taja skaita lipoproteinu profila uzlaboSana ar
trigliceridu bagato lipoproteinu samazinasanu, pretiekaisuma un antioksidantu iedarbiba, makrofagu
akumulacijas samazinaSana, endotélija darbibas uzlabosana, fibrozo sabiez&jumu biezuma/stabilitates
uzlabosSana un antiagreganta iedarbiba. Katrs no Siem mehanismiem var labveligi izmainit
aterosklerotisko pangu attistibu, progreséSanu un stabilitati, ka arT pangu plisuma sekas, un
prekliniskie un kltniskie p&tijumi atbalsta $adu ieguvumu, lietojot EPA. EPA sistémiska un vietgja
pretiekaisuma iedarbiba var rasties proinflamatoras arahidonskabes (AS) aizstaSanas rezultata,
novirzot katabolismu no eikozanoidiem (2 s€riju prostaglandiniem un tromboksaniem, un 4 sériju
leikotriéniem) uz neiekaisuma vai pretickaisuma mediatoriem. Tacu atseviskas atrades tiesa kliniska
nozime nav skaidra.


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

Farmakodinamiska iedarbiba

Ikozapenta etils uzlabo lipoproteinu profilu, nomacot holesterina, taukskabju un trigliceridu (TG)
sintez&joSos enzimus, palielinot taukskabju B-oksidaciju un samazinot mikrosomalo trigliceridu
transfera protetnu (MTP), ka rezultata samazinas aknu TG un loti zema blivuma lipoproteinu (LZBLP)
sint€ze un izdaliSanas. Ikozapenta etils arT palielina lipoproteina lipazes ekspresiju, izraisot palielinatu
TG izvadisanu no cirkulgjoSiem LZBLP un hilomikrona dalinam. Pacientiem ar paaugstinatu TG
Itmeni ikozapenta etils pazemina TG, LZBLP, atlikuso lipoproteina holesterinu un tadu iekaisuma
markieru ka C reaktivais proteins Itmeni. Tacu TG samazinasana, lietojot ikozapenta etilu,
actimredzami tikai nedaudz veicina kardiovaskularo notikumu riska samazinaSanu.

Kliniska efektivitate un droSums

REDUCE-IT bija daudznacionals, dubultakls, randomizgts, placebo kontroléts, notikumu noteikts
pétijums 8179 (4089 ikozapenta etils, 4090 placebo) ar statiniem arst€tiem picaugusiem pacientiem,
kuri ieklauti ar zema blivuma lipoproteinu holesterinu (ZBL-C) > 1,03 mmol/l (40 mg/dl) un

< 2,59 mmol/l (100 mg/dl), un vid&ji paaugstinatu trigliceridu (TG) limeni (> 1,53 mmol/l un

< 5,64 mmol/l [> 135 mg/dl un < 500 mg/dl], ka noteikts pacienta skrininga, t.i., pirmsieklausanas
atbilstibas novertésanas vizites laika) un vai nu ar diagnosticétu kardiovaskularu slimibu (70,7 %), vai
diab&tu un citiem kardiovaskularas slimibas riska faktoriem (29,3 %). Pacienti ar diagnosticétu
kardiovaskularu slimibu bija definéti ka vismaz 45 gadus veci un ar dokument&tu koronaro arteriju
slimibu, cerebrovaskularu vai miega art€riju slimibu, vai periféro art€riju slimibu anamnéze. Pacienti
cita risku grupa bija definéti ka vismaz 50 gadus veci ar diabétu, kam nepiecieSama mediciniska
arst€Sana, un vismaz vienu papildu riska faktoru, tas ir, hipertensiju vai antihipertensivo lidzeklu
lietoSanu, vecumu vismaz 55 gadi (virie$i) vai vismaz 65 gadi (sievietes), zemu augsta blivuma
lipoproteinu holesterina Iimeni, smek&Sanu, paaugstinatu augstas jutibas C reaktiva proteina limeni,
nieru darbibas trauc&jumiem, mikroalbumintiriju vai makroalbumintiriju, retinopatiju vai samazinatu
potites brahialo indeksu. Pacientus randomizgti iedalija attieciba 1:1, lai sanemtu vai nu ikozapenta
etilu (ka 4 kapsulas diena), vai placebo. NovéroSanas ilguma mediana bija 4,9 gadi. Kopuma 99,8 %
pacientu noveroja vitalitates stavokli 11dz p&tijuma beigam vai navei.

Sakotngja stavokla raditaji starp grupam bija lidzsvaroti, vecuma mediana sakotngja stavoklt bija

64 gadi (diapazons: no 44 gadiem Iidz 92 gadiem), 46 % bija vismaz 65 gadus veci; 28,8 % bija
sievietes. Petijuma populacija 90,2 % bija baltas rases parstavji, 5,5 % — aziati, 4,2 % — spanu
izcelsmes un 1,9 % bija melnas rases parstavji. Attieciba uz ieprieks$gjam kardiovaskularas slimibas
diagnozem 46,7 % ieprieks bija miokarda infarkts, 9,2 % bija simptomatiska perifero arteriju slimiba
un 6,1 % ieprieks bija neprecizets insults vai tranzitora iS€miska 1€kme (TIL). Atseviski papildu
sakotngja stavokla riska faktori ietvéra hipertensiju (86,6 %), cukura diab&tu (0,7 % 1. tipa; 57,8 %

2. tipa), aGFA < 60 ml/min uz 1,73 m? (22,2 %), sastréguma sirds mazsp&ju (17,7 %) un pasreiz&ju
cigaresu smekesanu katru dienu (15,2 %). Lielaka dala pacientu sakotngja stavokl lietoja vidgji
intensivu (63 %) vai loti intensivu (31 %) statinu terapiju. Lielaka dala pacientu sakotngja stavokli
lietoja vismaz vienas citas kardiovaskularas zales, taja skaita antiagregantus un/vai antitrombotiskos
lidzeklus (85,5 %), béta blokatorus (70,7 %), antihipertensivos lidzeklus (95,2 %), angiotensinu
konvert&josa enzima (AKE) inhibitorus (51,9 %) vai angiotensina receptoru blokatorus (ARB;

26,9 %); 77,5 % lietoja AKE inhibitoru vai ARB. Atbilstosi protokolam tika izslegti pacienti, kas
lietoja PCSK9 inhibitorus. Lietojot stabilas devas lipidus pazeminosu terapiju, ZBL-C mediana [Q],
Q3] sakotngja stavokli bija 1,9 [1,6; 2,3] mmol/1 (75,0 [62,0; 89,0] mg/dl); vid&jais raditajs (SN) bija
2,0 (0,5) mmol/1 (76,2 [20,3] mg/dl). Lietojot stabilas devas lipidus pazeminoSu terapiju, TG mediana
[Q1, Q3] tuksa dasa bija 2,4 [2,0; 3,1] mmol/l (216,0 [176,0; 272,5] mg/dl); vidgjais raditajs (SN) bija
2,6 (0,9) mmol/1 (233,2 [80,1] mg/dl).

Ikozapenta etils nozimigi samazinaja primara kombinéta mérka kritérija (laika 1idz kardiovaskularai
navei, miokarda infarkta, insulta, koronaras revaskularizacijas vai hospitalizacijas nestabilas
stenokardijas dél pirmajam gadijumam; p< 0,0001) risku un galvena sekundara kombin&ta mérka
kritérija (laika Iidz kardiovaskularai navei, miokarda infarkta vai insulta pirmajam gadijumam;
p<0,0001) risku. Primara un sekundara efektivitates merka kriterija rezultati ir noraditi 2. tabula.



Galvena sekundara kombingta mérka kritérija kumulativas sastopamibas laika gaita aprekini péc
Kaplana-Meijera metodes ir noraditi 1. attgla.

2. tabula. Ikozapenta etila ietekme uz laiku Iidz pirmajam kardiovaskularajam notikumam
pacientiem ar paaugstinatu trigliceridu limeni un kardiovaskularu slimibu vai diabétu un citiem
riska faktoriem REDUCE-IT pétijjuma

Ikozapenta etils Placebo Ikozapenta etils,
salidzinot ar
placebo

N =4089 N =4090 Riska attieciba

n (%) n (%) 95 % TI)

Primarais kombinétais merka Kriterijs

Kardiovaskulara nave, miokarda

infarkts, insults, koronara

revasku’larizécij’a, hospitalizacija 17 ;) 52 293 }) 0 6%‘73 ]3

nestabilas stenokardijas del (17.2) (22,0) (0,68; 0.83)

(5 punktu BNKN)

Galvenais sekundarais kombinétais mérka Kritérijs

Kardiovaskulara nave, miokarda 459 606 0,74

infarkts, insults (3 punktu BNKN) (11,2) (14,8) (0,65; 0,83)

Citi sekundarie merka Kriteriji

Kardiovaskulara nave [ 174 213 0,80
(4,3) (5,2) (0,66; 0,98)

Jebkura célona navel®! 274 310 0,87
(6,7 (7,6) (0,74; 1,02)

Letals vai neletals miokarda 250 355 0,69

infarkts (6,1) (8,7 (0,58; 0,81)

Letals vai neletals insults 98 134 0,72
2,4) (3,3) (0,55; 0,93)

Neatliekama vai agrina koronara 216 321 0,65

revaskularizacija 5,3 (7,8) (0,55; 0,78)

Koronara revaskularizacijal®! 376 544 0,66
(9,2 (13,3) (0,58; 0,76)

Hospitalizacija nestabilas 108 157 0,68

stenokardijas de]¥ (2,6) (3.8) (0,53; 0,87)

kombiné&ta mérka kriterija komponente.

neatlickama hospitalizacija.

[1] Kardiovaskulara nave ietver apstiprinatu kardiovaskularu navi un nezinama célona navi.
[2] Jebkura c€lona nave vai kop&ja mirstiba nav primara kombineta mérka kritérija vai galvena sekundara

[3] Ieprieks defingtais kombingtais sekundarais mérka kriterijs ietvéra neatlieckamu vai agrinu

revaskularizaciju (p< 0,0001); koronara revaskularizacija ir visu revaskularizaciju kombinacija un bija
definéta ieprieks ka terciarais mérka kritérijs.
[4] Noteikts ka invazivas/neinvazivas parbaudes miokarda i$€mijas izraisita un kam nepiecieSama




1. attels. Péc Kaplana-Meijera metodes aprekinata galvena sekundara kombinéta mérka
kriterija sastopamiba REDUCE-IT pétijuma

20 -
Riska attieciba 0,74 3
(95% TI, 0,65 — 0,83) iz
p<0,0001 #

15 -

Vazkepa

Pacienti ar notikumu (%)

o I I I T
0 1 2 3 4 5

Gadi kops randomizacijas
Riskam paklauto skaits
Placebo 4090 3837 3500 3002 2542 1487
Vazkepa 4089 3861 3565 3115 2681 1582

Galvenais sekundarais kombinétais mérka kriterijs sastaveja no kardiovaskularas naves, miokarda infarkta vai
insulta (3 punktu BNKN).
Saisinajumi: TI — ticamibas intervals.

Sakotngja stavokla TG un ZBL-C medianas vertibas bija lidzigas ikozapenta etila un placebo grupa.
TG izmainu no sakotngja stavokla Iidz 1. gadam mediana bija -0,4 mmol/I (-39 mg/dl, -18 %)
ikozapenta etila grupa un 0,1 mmol/l (5 mg/dl, 2 %) placebo grupa. ZBL-C izmainu no sakotngja
stavokla Iidz 1. gadam mediana bija 0,1 mmol/l (2 mg/dl, 3 %) ikozapenta etila grupa un 0,2 mmol/l
(7 mg/dl, 10 %) placebo grupa. Ikozapenta etila ietekmes uz kardiovaskulariem iznakumiem
REDUCE-IT pétijuma ieprieks noteikta analiz€ atklaja nelielu korelaciju vai korelacijas trikumu starp
TG vai ZBL-C atbildes reakciju un kardiovaskularu ietekmi, pamatojoties uz sakotngja stavokla vai
petijuma panakto TG vai ZBL-C limeni. Vairak informacijas par darbibas mehanismu

skatit 5.1. apakSpunkta.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atbrivojusi no pienakuma iesniegt p&tijumu rezultatus ikozapenta etilam visas
pediatriskas populacijas apaks$grupas hipertrigliceridémijas arst€Sanai un kardiovaskularo notikumu
riska samazinasanai (informaciju par lietoSanu bérniem skatit 4.2. apakSpunkta).

5.2.  Farmakokinétiskas Tpasibas

Uzsuksanas

P&c iekskigas lietoSanas ikozapenta etils tiek deesterificéts uzsiik§anas procesa, un aktivais metabolits
EPA uzsiicas tievajas zarnas un nonak sisteémiskaja cirkulacija galvenokart caur lielo kriiSu limfvadu.

EPA maksimala koncentracija plazma tika sasniegta aptuveni 5 stundas péc ikozapenta etila devu
iekSkigas lietoSanas.



Visos kliniskajos pétijumos ikozapenta etilu lietoja kopa ar €dienu vai p&c €$anas; uztura ietekmes
petfjumi netika veikti (skatit 4.2. apakS$punktu).

Izkliede

EPA vidgjais izkliedes tilpums lidzsvara koncentracija ir aptuveni 88 litri. Lielaka dala plazma
cirkulgjosas EPA ir ieklauta fosfolipidos, trigliceridos vai holesterina esteros, un <1 % ir
neesterificétas taukskabes veida. Vairak neka 99 % neesterificétas EPA ir saistita ar plazmas
proteiniem.

Biotransformacija un eliminacija

EPA galvenokart metabolizgjas aknas ar b&ta oksidaciju, 11dzigi ka uztura taukskabes. Beta oksidacija
saSke] EPA garo oglekla kédi acetilkoenzima A, kas Krebsa cikla tiek parveidots energija. Citohroma
P450 medictais metabolisms ir EPA eliminacijas mazak nozimigais celS. EPA kopgjais klirenss no
plazmas lidzsvara koncentracija ir 684 ml/stunda. EPA eliminacijas pusperiods no plazmas (t52) ir
aptuveni 89 stundas. Ikozapenta etils neizdalas caur nierém.

Farmakokinétiska(-s)/farmakodinamiska(-s) attieciba(-s)

Trigliceridu limena/hipertrigliceridemijas samazinasanas

Divos III fazes petijumos noveroja linearu sakaribu starp EPA Iimeni plazma vai eritrocitos un TG
samazinasanos.

Kardiovaskulara riska samazinasanas

Primara (5 punktu) un galvena sekundara (3 punktu) BNKN mérka kriterija analize liecina, ka
lipoproteina izmainam arstéSanas laika ir ierobezota ietekme uz kardiovaskulara riska samazinasanos,
turprett EPA Itmenis seruma arstgSanas laika noteica lielako dalu relativa riska samazinasanos, kas
novérota REDUCE-IT pétijuma. EPA Iimenis sakotngja stavokli bija 26 pg/ml; salidzinot ar
pacientiem, kuriem EPA Iimenis lidzsvara koncentracija arst€sanas laika bija zem 100 pg/ml,
pacientiem ar EPA Iimeni arst€8anas laika > 175 ug/ml kardiovaskularo notikumu risks samazinajas
par > 50 %.

Nieru un aknu darbibas trauc&jumi

Ikozapenta etila farmakoking&tika nav pétita pacientiem ar nieru vai aknu darbibas traucgjumiem. Labi
kontroléta ikozapenta etila kardiovaskularo iznakumu pétijuma pacientiem nebija nepiecieSama devas
standarta pielagosana aknu vai nieru darbibas traucg€jumu del.

Citas 1pasas pacientu grupas

Gados vecaki pacienti (= 65 gadi)
Ikozapenta etila farmakokinétika nav pétita gados vecakiem pacientiem. Labi kontrol&tos ikozapenta
etila petijumos gados vecakiem pacientiem nebija nepiecieSama devas standarta pielagosana.

Pediatriska populacija
Ikozapenta etila farmakokinétika nav pétita pediatriskiem pacientiem.

5.3. Prekliiskie dati par droSumu
Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par farmakologisko drosumu, atkartotu devu toksicitati,

genotoksicitati, iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina
par 1pasu risku cilvékam.
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Reproduktivitates un attistibas petijumos, lictojot vislielakas devas, nevélamu iedarbibu nenovéroja
zurkam vai tru$iem, lietojot aptuveni no 6 lidz 8 reizes lielakas devas neka cilveékiem, pamatojoties uz
kermena virsmas laukuma salidzinajumu. Embriofetala p&tijuma ar Zurkam nevélamu iedarbibu
nenoveroja 6,9 reizes lielakas iedarbibas neka kliniska iedarbiba gadijuma (pamatojoties uz AUC).
P&tjumi ar dzivniekiem liecina, ka ikozapenta etils Skérso placentu un ir nosakams augla plazma.

Petfjumi ar dzivniekiem liecina, ka ikozapenta etils izdalas piena.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Kapsulas pildijums

Alfa-tokoferols, racémiskais

Kapsulas apvalks

Zelatins

Glicerins

Maltita skidums (E965 ii)

Sorbita skidums (kristalus neveidojoss) (E420 ii)

Attirits iidens

Sojas lecitins

Uzdrukas tinte

Titana dioksids

Propilenglikols

Hipromeloze

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

5 gadi.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.

Pudele: uzglabat pudeli ciesi noslégtu, lai pasargatu no mitruma.
Blisteris: uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no mitruma.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Augsta blivuma polietiléna (ABPE) pudeles ar plombé&tu bérniem neatveramu polipropiléna aizdari,
kas satur 120 mikstas kapsulas.
Iepakojuma viena pudele vai trTs pudeles kastite.

PVH/PHTFE/ALI perforéti doz&jamu vienibu blisteri, kas satur 4 X 2 mikstas kapsulas.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai

Nav 1pasu atkritumu likvideSanas prasibu.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited

88 Harcourt Street

Dublin 2, D02DK18

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/20/1524/001

EU/1/20/1524/002

EU/1/20/1524/003

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2021. gada 26. marts

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

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

12


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

11 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

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

D13 WCR83

Irija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. 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 agenttras timekla vietng.

Registracijas apliecibas ipasniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika péc registracijas apliecibas pieskirSanas.

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

o Riska parvaldibas plans (RPP)

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

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

14



111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA

15



A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

PUDELES KASTITE: 1 pudele

1. ZALU NOSAUKUMS

Vazkepa 998 mg mikstas kapsulas
icosapent ethyl

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

Katra kapsula satur 998 mg ikozapenta etila.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltTtu (E965 ii), sorbitu (E420 ii) un sojas lecitinu.
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Miksta kapsula

120 kapsulas

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Norijiet kapsulas veselas.
Nelauziet, nesasmalciniet, neskidiniet un nekoslajiet kapsulas.
Pirms lictos$anas izlasiet lictoSanas instrukciju.

Iekskigai lietosanai.

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 pudeli cieSi noslégtu, lai pasargatu no mitruma.
Uzglabat temperatiira [idz 30 °C.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street
Dublin 2

DO02DK18
Irija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/20/1524/001

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

vazkepa

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

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

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

PUDELES KASTITE: 3 pudeles

1. ZALU NOSAUKUMS

Vazkepa 998 mg mikstas kapsulas
icosapent ethyl

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

Katra kapsula satur 998 mg ikozapenta etila.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltitu (E965 ii), sorbitu (E420 ii) un sojas lecitinu.
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Miksta kapsula

360 (3 pudeles, katra 120) kapsulas

| 5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Norijiet kapsulas veselas.
Nelauziet, nesasmalciniet, neskidiniet un nekoslajiet kapsulas.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietosanai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat pudeli cieSi noslégtu, lai pasargatu no mitruma.
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Uzglabat temperattira lidz 30 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

Irija

12.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/20/1524/003

13.

SERIJAS NUMURS

Lot

| 14,

IZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15.

NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
vazkepa
‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

| 18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

PUDELES MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Vazkepa 998 mg mikstas kapsulas
icosapent ethyl

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

Katra kapsula satur 998 mg ikozapenta etila.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltitu (E965 ii), sorbitu (E420 ii) un sojas lecitinu.
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Miksta kapsula

120 kapsulas

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Norijiet kapsulas veselas.
Nelauziet, nesasmalciniet, neskidiniet un nekoslajiet kapsulas.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietosanai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat pudeli cieSi noslégtu, lai pasargatu no mitruma.
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Uzglabat temperattira lidz 30 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

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

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE DOZEJAMU VIENIBU BLISTERIEM

1. ZALU NOSAUKUMS

Vazkepa 998 mg mikstas kapsulas
icosapent ethyl

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

Katra kapsula satur 998 mg ikozapenta etila.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltitu (E965 ii), sorbitu (E420 ii) un sojas lecitinu.
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Miksta kapsula

4 x 2 kapsulas

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Norijiet kapsulas veselas.
Nelauziet, nesasmalciniet, neskidiniet un nekoslajiet kapsulas.
Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Iekskigai lietosanai.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

23



9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no mitruma.
Uzglabat temperatiira lidz 30 °C.

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

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

DO02DK18

Irija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/20/1524/002

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

vazkepa

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

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

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

DOZEJAMU VIENIBU BLISTERI

1. ZALU NOSAUKUMS

Vazkepa 998 mg kapsulas
icosapent ethyl

2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4, SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA

1. diena
1. deva
2. deva

2. diena

1. deva
2. deva
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Vazkepa 998 mg mikstas kapsulas
icosapent ethyl

vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

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

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

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja $iem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

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

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Vazkepa un kadam nolukam to lieto
Kas Jums jazina pirms Vazkepa lietoSanas
Ka lietot Vazkepa

Iespejamas blakusparadibas

Ka uzglabat Vazkepa

Iepakojuma saturs un cita informacija

A e

1. Kas ir Vazkepa un kadam nolikam to lieto
Vazkepa satur aktivo vielu ikozapenta etilu, loti attiritu omega-3 taukskabi no zivju ellas.

Vazkepa pazemina trigliceridu (taukvielu veidu) limeni asinis, un to lieto kopa ar statiniem (zalém, kas
pazemina holesterina Iimeni asinis), lai noverstu tadus kardiovaskularos notikumus ka:

- sirdslékme;

- 1insults;

- nave no sirds vai asinsvadu slimibas.

Vazkepa lieto pieaugusajiem ar augstu trigliceridu l[imeni asinis, kuri jau slimo ar sirds slimibu vai
diab&tu un kuriem ir citi trauc€jumi, kas paaugstina kardiovaskularo notikumu risku.

2. Kas Jums jazina pirms Vazkepa lietoSanas

Nelietojiet Vazkepa $ados gadijumos:
- jaJums ir alergija pret ikozapenta etilu, soju vai kadu citu (6. punkta mingto) So zalu sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Vazkepa lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu:

- jaJums ir alergija pret zivim vai vézveidigajiem,;

- jaJums ir aknu darbibas traucéjumi;

- jaJums ir ar neregularu sirdsdarbibu saistiti trauc&jumi (prickSkambaru mirdzgésana vai
plandi$anas);

- jaJas lietojat antikoagulantus (kas nelauj asinim sarec@t), zales, kas nomac trombocTtus asinis, vai
Jums ir asinoSanas risks.

Ja jebkas no ieprieks§ mingta attiecas uz Jums, konsultgjieties ar arstu.
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Asins analizes
JUsu arstésanas laika arsts var nozimet asins analizes, lai parbauditu, vai Jums nav aknu darbibas
trauc€jumu, un parbauditu, ka sarec Jusu asinis.

Bérni un pusaudzi
Nedodiet §ts zales berniem un jaunieSiem lidz 18 gadu vecumam, jo zales nav péetitas Sajas cilveku
grupas.

Citas zales un Vazkepa
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedg€ja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Ja vienlaicigi ar Vazkepa Jis lietojat citas zales, kas ietekmé asins recé$anu, piem&ram,
antikoagulantus, arstéSanas laika Jums tiks veiktas asinis analizes.

Gritnieciba, baroSana ar kriiti un fertilitate
Ja Jus esat gritniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu biit gritnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Griitnieciba
Vazkepa lietosana griitniecibas laika nav ieteicama, ja vien to nav ieteicis arsts.

BarosSana ar kriiti
Vazkepa lietosana bérna baroSanas ar kriiti laika nav ieteicama, jo ta ietekme uz Jisu bérnu nav

zindma. Arsts palidzes Jums izvertet arsté$anas ieguvumus salidzinajuma ar risku bernam, kurs barots
ar kriti.

Fertilitate

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana
Maz ticams, ka §Ts zales ietekmés Jiisu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot mehanismus.

Vazkepa satur maltitu, sorbitu un sojas lecitinu

Maltits (E965 ii)
Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms lietojat §1s zales, konsult&jieties ar arstu.

Sorbits (E420 ii)
Sis zales satur 83 mg sorbita katra kapsula.

Sorbits ir fruktozes avots. Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, vai Jums ir
diagnosticéta reta genétiska slimiba — iedzimta fruktozes nepanesiba, kuras gadijuma organisma
nesadalas fruktoze, pirms lietojat §is zales, konsult&jieties ar arstu.

Sojas lecitins
Zales satur sojas lecitinu. Ja Jums ir alergija pret soju vai zemesriekstiem, nelietojiet $is zales.

3. Ka lietot Vazkepa

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai
farmaceitam. Nemainiet savu devu, nekonsultgjoties ar arstu.

28



Ka atvert pudeli
Nospiediet uz leju skrtivéjamo vacinu un pagrieziet to pret€ji pulkstenraditaju kustibas virzienam.

7 21%*\

Cik daudz lietot
Ieteicama deva ir divas kapsulas iekskigi, divas reizes diena, €Sanas laika vai pec &Sanas.

Norijiet kapsulas veselas; nelauziet, nesasmalciniet, neSkidiniet un nekoslajiet kapsulas.

LietoSana gados vecakiem cilvékiem
Deva gados vecakiem pacientiem nav jamaina. Vini var lietot parasto ieteicamo devu.

Ja esat lietojis Vazkepa vairak neka noteikts
Ja Js esat nejausi lietojis vairak kapsulu neka arsts Jums ir parakstijis, sazinieties ar arstu vai
farmaceitu, lai sanemtu konsultaciju.

Ja esat aizmirsis lietot Vazkepa

Ja Jus esat aizmirsis lietot devu, lietojiet to, tiklidz atceraties. Tacu, ja esat aizmirsis lietot §Ts zales
visu dienu, vienkarsi lietojiet savu nakamo ieplanoto devu. Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu
aizmirsto devu. Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

Ja Juis partraucat VazKkepa lietoSanu
Nepartrauciet $o zalu lietoSanu, kamé&r neesat parrunajis to ar arstu.
Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

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

Sazinieties ar arstu:
e ja Jums rodas sirdsklauves vai neregulara sirdsdarbiba. Tie var biit nopietna stavokla, kas
pazistams ka priek§kambaru mirdz&$ana, simptomi. Ta ir bieZa blakusparadiba (var skart 1idz
1 no 10 cilvékiem);
e jaJums viegli rodas zilumi vai nevarat apturét asinosanu. Ta ir loti bieZa blakusparadiba (var
skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem). AsinosSanas risks Jums var arT paaugstinaties, ja Jiis
lietojat antikoagulantus.

Meklgejiet medicinisko palidzibu, ja Jums rodas jebkada no turpmak min&tajam blakusparadibam.
Sos simptomus var izraisit nopietns stavoklis, kas pazistams ka paaugstinata jutiba un kas var rasties
jebkura bridi arstésanas laika. Ta ir retaka blakusparadiba (var skart lidz 1 no 100 cilvékiem):
e apgritinata elposana;
spiediens vai kasiSanas riklg;
lupu pietukums;
natrene (piepacelti izsitumi uz adas);
izsitumi un adas nieze;
sapes vai spazmas vedera;
caureja,
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e slikta diiSa un vemsSana.

Citas blakusparadibas, kas var rasties, ir §adas.

Biezas blakusparadibas (var skart [idz 1 no 10 cilvékiem):

plaukstu, roku, kaju un pedu pietukums;

sapes muskulos, kaulos vai locitavas;

podagra (sapigs locitavu pietikums urinskabes uzkrasanas del);
izsitumi;

aizcietgjums;

atraugas.

Retakas blakusparadibas (var skart Iidz 1 no 100 cilvékiem)
. slikta garSa mutg.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav minetas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Vazkepa

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz pudeles vai blistera kastites
mark&juma pec “EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat temperatiira Iidz 30 °C.

Pudele: uzglabat pudeli ciesi noslégtu, lai pasargatu no mitruma.
Blisteriepakojums: uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no mitruma.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Vazkepa satur
o Aktiva viela ir ikozapenta etils. Katra Vazkepa kapsula satur 998 mg ikozapenta etila.
. Citas sastavdalas ir:
0 alfa-tokoferols (racémiskais), Zzelatins, glicerins, maltita Skidums (E965 ii), sorbita
skidums (kristalus neveidojoss) (E420 ii), attirits Gidens un sojas lecitins (skatit 2. punktu
“Vazkepa satur maltttu, sorbitu un sojas lecitu”);
O drukas tinte: titana dioksids, propilénglikols, hipromeloze.

Vazkepa arejais izskats un iepakojums

Saja iepakojuma Jis atradisiet iegarenas, mikstas kapsulas, 25 mm X 10 mm, ar baltas tintes uzdruku
“IPE” un gaisi dzeltenu lidz dzintarkrasas apvalku, kas satur bezkrasainu 11dz iedzeltenu Skidrumu.

Baltas 300 cm® pudeles, kas satur 120 kapsulas, ir no augsta blivuma polietilena (ABPE) ar plombétu

b&rniem neatveramu polipropiléna aizdari.
Iepakojuma viena pudele vai tris pudeles kastite.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Blisteriepakojums satur 4 X 2 kapsulas PVH/PHTFE/ALI perforéta doz&jamu vienibu blisterT.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
88 Harcourt Street

Dublin 2, D02DK18

Irija

RazZotajs

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

D13 WCR3

Irija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél/Tel: 0800-75394 Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect(@amarincorp.cu AmarinConnect(@amarincorp.eu
Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg

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

Ceska republika Magyarorszag

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

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: +46-84-4685033 Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect(@amarincorp.cu AmarinConnect(@amarincorp.eu
Deutschland Nederland

Amarin Germany GmbH Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0008975 Tel: 0800-0228734
AmarinConnect(@amarincorp.cu AmarinConnect(@amarincorp.eu

Eesti Norge

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000 TIf: +46 84 468 5033
AmarinConnect(@amarincorp.cu AmarinConnect(@amarincorp.eu
ElLdoa Osterreich

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA: +353(0)16915000 Tel: 0800-281516
AmarinConnect(@amarincorp.cu AmarinConnect(@amarincorp.eu
Espaiia Polska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 900806101 Tel.: +353(0)16915000
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AmarinConnect(@amarincorp.eu

France

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél: 0800-991006
AmarinConnect(@amarincorp.cu

Hrvatska

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

Ireland

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

Island

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

Italia

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

Kvnpog
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA: +353(0)16915000

AmarinConnect(@amarincorp.eu

Latvija

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

Si lietosanas instrukcija pédejo reizi parskatita .

Citi informacijas avoti

AmarinConnect(@amarincorp.eu

Portugal

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

Roménia

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

Slovenija

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

Slovenska republika

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

Suomi/Finland

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

Sverige

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

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

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

http://www.ema.europa.cu
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