I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Ameluz 78 mg/g gels

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viens grams (g) gela satur 78 mg 5-aminolevulinskabes (hidrohlorida veida) (5-Aminolaevulinic acid).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Viens grams gela satur 2,4 mg natrija benzoata (E211), 3 mg sojas pupinu fosfatidilholina.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Gels.

Baltas Iidz iedzeltenas krasas gels.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Vieglas lidz vid&ji smagas starojuma keratozes (keratosis actinica) (1.-2. pakape péc Olsena (Olsen
klasifikacija, skatit 5.1. apak$punktu) un regionalas audu laundabigas transformacijas arsté$ana
pieaugusajiem.

Virspusgjas un/vai nodularas bazalo $iinu karcinomas, kas nav piemérota kirurgiskai arstésanali
iesp&jamas ar arsteSanu saistitas saslimstibas un/vai slikta kosmétiska iznakuma dgl, arsté$ana
pieaugusajiem.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas pieaugu$ajiem

Sejas un galvas matainds dalas starojuma keratozes (SK) arstésanai janozimge viens fotodinamiskas
terapijas kurss (ar dabisko dienas gaismu vai sarkanas gaismas vai maksligas dienas gaismas spuldzi)
vienam vai vairakiem bojajumiem vai visiem audu laundabigas transformacijas regioniem (laukumi uz
adas, kuros vairakus starojuma keratozes bojajumus ieskauj starojuma un saules izraisiti bojajumi
ierobezota regiona).

Starojuma keratozes (SK) arstesanai rumpja, kakla vai ekstremitasu kermena apgabalos janozime
viens Saura spektra sarkanas gaismas fotodinamiskas terapijas kurss.

Starojuma keratozes bojajumi vai regioni janoverte tris ménesus pec arstésanas. Arstétie bojajumi vai
regioni, kas péc 3 ménesiem nav pilniba izarstéti, jaarsté atkartoti.

Bazalo Siinu karcinomas (BSK) arstéSanai janozimé divi fotodinamiskas terapijas kursi sarkanas
gaismas spuldzi vienam vai vairakiem bojajumiem, starp kursiem jabit aptuveni vienu nedélu ilgam
partraukumam. Bazalo §tinu karcinomas bojajumi janoverte tris ménesus pec pedeja arsteSanas kursa.
Arstétie bojajumi, kas péc 3 meneSiem nav pilniba izarsteti, jaarsté atkartoti.

Pediatriska populacija

Ameluz nav paredz&ts lietoSanai bé&rniem. Dati nav pieejami.



LietoSanas veids

Ameluz ir paredzets lietoSanai uz adas.

Ameluz drikst lietot tada arsta, medmasas vai cita veselibas apriipes specialista uzraudziba, kuram ir
pieredze fotodinamiskas terapijas izmantoSana. Ja nepiecieSama arstéSana ar sarkanas gaismas vai
maksligas dienas gaismas spuldzi, 13 javeic veselibas apriipes specialistam.

SK, audu Jaundabigas transformacijas regionu un BSK arstéSana ar sarkands gaismas spuldzi:

a) bojajumu sagatavosana: pirms Ameluz lieto§anas visi bojajumi rtipigi janoslauka ar etilspirta vai
izopropilspirta samitrinatu vates tamponu, lai attaukotu adu. Riipigi janonem zvinas un kreveles
un visas virsmas viegli japadara nedaudz nelidzenas. Jarikojas uzmanigi, lai neizraisitu asinoSanu.
Nodularas BSK bojajumi biezi ir parklati ar neskartu epidermas keratina slani, kas janonem.
Atklatie audzgja audi janonem uzmanigi, neveicot ekscizijas arpus audzgja robezam;

b) gela lietosana: Ameluz jauzklaj uz bojajuma laukuma vai visiem audu laundabigas
transformacijas regioniem Un aptuveni 5 mm uz apkartéjas adas apméram 1 mm bieza slani
(aptuventi 20 cm? laukums Vvienai ttibai). Gels jauzklaj ar pirkstiem, kuriem uzvilkti cimdi, vai
lapstinu un gelam jalauj nozit aptuveni 10 minttes, p&c tam arstétajam apvidum uzliek gaismu
necaurlaidigu parsgju. Pec tris stundas ilgas inkubacijas pars¢js janonem un gela paliekas
janoslauka.

Gelu var uzklat uz veselas adas ap bojajumiem. Jaizvairas no Ameluz tiesas saskares ar acim vai
glotadam (jasaglaba 1 cm liels attalums). Ja notikusi nejausa saskare, gelu ieteicams noskalot ar
adeni;

C) apgaismosana: p€c bojajumu notirisanas visu arstg§jamo apvidu apgaismo ar sarkanas gaismas
spuldzi ar $auru spektru aptuveni 630 nm un gaismas devu aptuveni 37 J/cm? vai ar plagaku un
nepartrauktu spektru robezas no 570 lidz 670 nm ar gaismas devu no 75 lidz 200 J/cm?. Ir svarigi
nodros§inat pareizas gaismas devas izmantoSanu. Kopg€jo gaismas devu nosaka tadi faktori ka
apstarojums (vai ekvivalents), gaismas lauka izmérs, attalums starp spuldzi un adas virsmu, ka ari
apgaismoganas laiks. Sie faktori mainas atkariba no spuldzes veida. Ja ir pieejams piemérots
detektors, izmantota gaismas deva ir jakontrol€. Apgaismosanas laika spuldze janovieto no adas
tada attaluma, kads noradits lictotaja rokasgramata. Skatit arT 6.6. apakSpunktu.

Labaku arstéSanas rezultatu sasniegSanai ieteicams izmantot Saura spektra spuldzi. Var apsvért
simptomatisku 1slaicigu lokalu blakusparadibu arst€Sanu. Ja pacients Saura spektra gaismas avotus
nepanes, var izmantot plasaku un nepartrauktu spektru (skatit 4.8 un 5.1 apakSpunktu).

Piezime. Ameluz efektivitate SK arstéSanai rumpja, kakla vai ekstremitasu kermena apgabalos ir
pieradita tikai ar Saura spektra FDT. Nav datu par plasaka spektra lampu FDT vai dabiskas vai
maksligas dienas gaismas FDT lietosanu Siem kermena apgabaliem.

Bojajumi vélreiz janoverté péc tris ménesiem, kad var atkartoti arstét atlikusos bojajumus vai regionus.
BSK bojajumu atbildes reakciju uz arsté$anu ieteicams apstiprinat, histologiski izmeklgjot biopsijas
materialu, ja to uzskata par nepiecieSamu. P&c tam ieteicama stingra, ilgstosa BSK kliniska uzraudziba
ar histologisko izmekl&Sanu, ja nepiecieSams.

SK un audu laundabigas transformadcijas regionu uz sejas un galvas matainas dalas arsteSana ar
dabisko vai maksligo dienas gaismu:

a) apsvérumi pirms arstésanas:
dabiskas dienas gaismas FDT jaizmanto tikai tada gadijuma, ja laika apstakli ir pieméroti, lai
varétu divas stundas komfortabli uzturéties arpus telpam (temperatiira > 10 °C). Ja laiks ir lietains
vai ir iesp&jams lietus, arstéSanu ar dabisko dienas gaismu jaatliek.
Lai veiktu dabiskas dienas gaismas FDT, 15 minites pirms bojajuma arsté$anas jauzklaj saules
aizsargkréms, lai aizsargatu adu no saules iedarbibas. Drikst izmantot tikai saules aizsargkrémus



b)

d)

ar kimiskajiem filtriem, kuru SPF ir 30 vai lielaks. Nerikst izmantot saules aizsargkrémus ar
mehaniskajiem filtriem, piemé&ram, titana dioksidu, cinka oksidu u.c., jo tie kavé gaismas
absorbciju un tadgjadi var mazinat iedarbibu.

Lai veiktu maksligas dienas gaismas FDT, saules aizsargkréms nav nepiecieSams, jo pacienti
apstarosanas laika netiek paklauti ultravioletas gaismas iedarbibai.

bojajumu sagatavosana. pirms Ameluz lietoSanas visi bojajumi riipigi janoslauka ar etilspirta vai
izopropilspirta samitrinatu vates tamponu, lai attaukotu adu. Riipigi janonem zvinas un kreveles,
un visas virsmas viegli japadara nedaudz nelidzenas. Jarikojas uzmanigi, lai neizraisttu asinoSanu;

gela lietoSana: Ameluz jauzklaj plana slani uz bojajuma laukuma vai visiem audu laundabigas
transformacijas regioniem un aptuveni 5 mm uz apkartéjas adas ar pirkstiem, kuriem uzvilkti
cimdi, vai lapstinu. Inkubacijas laika necaurlaidigs pars€js nav nepiecieSams. Ja vélas, to var
izmantot maksligas dienas gaismas FDT, bet tas janonem vélakais pirms apgaismo$anas
uzsaksSanas. Gelu var uzklat uz veselas adas ap bojajumiem. Jaizvairas no Ameluz tieSas saskares
ar acim vai glotadam (jasaglaba 1 cm liels attalums). Ja notikusi nejausa saskare, gelu ieteicams
noskalot ar Gideni. Gelu nedrikst nonemt visas dienas gaismas FDT laika;

SK arstesana ar inkubaciju un apgaismoSanu ar dienas gaismu:

Dabiskas dienas gaismas FDT:

ja laika apstakli ir pieméroti (skatit a) apakSpunktu ,,Apsvérumi pirms arstésanas’), pacientiem
jadodas ara 30 mintsu laika p&c gela uzklasanas un pilna dienas gaisma jauzturas 2 stundas p&c
kartas. Karsta laika drikst uzturéties €na. Ja uzturésanas ara tiek partraukta, zaudetais laiks
jakompensg ar ilgaku apgaismosanas laiku. Gela parpalikumi janonem péc gaismas terapijas
beigam.

Maksligas dienas gaismas FDT:

lai nodros$inatu pietickamu protoporfirina IX (PpIX) sintézi, kop&jam arstéSanas laikam (kas ietver
inkubaciju un apgaismosanu) jabiit 2 stundas un tas nedrikst parsniegt 2,5 stundas. Tomer
apgaismosana jauzsak 0,5 Iidz 1 stundas laika p&c gela uzklasanas, lai nepielautu parmerigu PpIX
uzkraSanos, kas var pastiprinat sapju sajiitu. Apgaismosanas laiks var atskirties CE mark&to
medicinisko iericu, kas paredzetas maksligas dienas gaismas FDT, at$kirigo parametru (pieméram
apstarojuma un gaismas spektra) dél. leric€m jaizstaro nepartraukts vai intermitgjoss spektrs, kas
nosedz vienu vai vairakus PpIX absorbcijas pikus/joslas diapazona no 400 lidz 750 nm. Visas
pétitas maksligas dienas gaismas ierices ar pieraditu PpIX aktivizaciju nodroSinaja vismaz
sarkanas gaismas PpIX absorbcijas piki pie aptuveni 631 nm. Lai nodro$inatu pareizu gaismas
devas lietosanu, jaieveéro maksligas dienas gaismas iericu lietoSanas rokasgramatas ieteikta
gaismas deva un apgaismosanas nosacijumi. Tomér bojajuma virsmas apstradei izmantota
minimala deva nedrikst biit mazaka par ~14 J/cm?. Pacientam un lietotajam jaievero gaismas
avotam pievienota drosibas instrukcija. Gela parpalikumi janonem pé&c gaismas terapijas beigam.

Bojajumi velreiz janoverte pec tris ménesiem, kad var atkartoti arstét atlikusos bojajumus vai
regionus.

4.3.

Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, porfiriniem, soju vai zemesriekstiem vai jebkuru no
6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

Porfirija.

Diagnosticétas dazadas patogengzes un sastopamibas biezuma fotodermatozes, pieméram, tadi
vielmainas trauc&jumi ka aminoacidirija, tadi idiopatiski vai imunologiski trauc&jumi ka
polimorfiska reakcija uz gaismu, tadi genétiski traucéjumi ka xeroderma pigmentosum un
slimibas, kuras ierosina vai pastiprina saules iedarbiba, piem&ram, lupus erythematosus vai
phemphigus erythemtosus.



4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Parejosas vispargjas amnezijas (PVA) risks

Loti retos gadijumos fotodinamiska terapija (FDT) var biit parejoSas vispargjas amnézijas riska
faktors. Lai gan precizs attistibas mehanisms nav zinams, ar FDT saistitais stress un sapes var
palielinat parejoSas amnézijas risku. Ja paradas amnézija, FDT nekavégjoties japartrauc (skatit
4.8. apakSpunktu).

Iminsupresantu lieto§ana

Ta ka FDT iedarbibai svariga ir iekaisuma atbildes reakcija, p&tijumos, kuros noteica Ameluz
efektivitati un droSumu, netika ieklauti pacienti, kuri sanéma arstéSanu ar imtinsupresantiem. Pieredzes
par Ameluz lieto$anu pacientiem, kuri lieto imGinsupresantus, nav. Tapéc nav ieteicama
imiinsupresantu lietosana Ameluz terapijas laika.

Ameluz nedrikst lietot uz asinojosiem bojajumiem

Pirms gela lictoSanas jaapstadina jebkura asinosana. Nav pieredzes par Ameluz lietosanu pacientiem ar
iedzimtiem vai iegiitiem asinsreces trauc€jumiem. Ar Siem pacientiem jarikojas Tpasi piesardzigi, lai
neizraisttu asinoSanu bojajuma sagatavosanas laika (skatit 4.2. apaksSpunktu).

Glotadu un acu kairinajuma risks

Ameluz var izraisit glotadu vai acu kairinajumu. Paligviela natrija benzoats var bt vajs adas, acu un
glotadu kairinatajs.

Ipasa piesardziba jaievéro, lai izvairitos no Ameluz noklisanas acTs vai glotadas. Ja notikusi nejausa
saskare, apvidus janoskalo ar fideni.

Ameluz nedrikst lietot uz adas apgabaliem, ko skarusas citas slimibas vai tetov&jumi.

Arstesana var neizdoties vai tas vertéjums var bt sliktaks, ja arstétaja apvidi ir kada adas slimiba
(pieméram, adas iekaisums, lokaliz&ta infekcija, psoriaze, ekzéma un citi, nevis indicétie laundabigie
adas audzgji), ka ari tetovéjums. Pieredzes par $o zalu lietoSanu $ados gadijumos nav.

Intensiva bojajuma sagatavosana var pastiprinat sapes

Dazi intensivi bojajumu sagatavosanas protokoli (piem&ram., kimiskais pilings, péc kura izmanto
ablativu lazeri) var palielinat sapju biezumu un intensitati FDT laika. So paradibu novéroja maksligas
dienas gaismas FDT laika, bet ta ir iespgjama arT sarkanas gaismas FDT un dabiskas dienas gaismas
FDT gadijuma.

Ameluz 1slaicigi palielina fototoksicitati

UV terapija japartrauc pirms arstéSanas. Piesardzibas noliika jaizvairas no saules iedarbibas uz
arsteétajam bojajumu vietam un apkart&jo adu aptuveni 48 stundas p&c arst€Sanas. LietoSana vienlaikus
ar zalém, kuram var but fototoksiska vai fotoalergiska ietekme, pieméram, div§kautnu asinszali,
grizeofulvinu, tiazidu grupas diurétiskiem Iidzekliem, sulfanilurivielas preparatiem, fenotiaziniem,
sulfanilamidiem, hinoloniem un tetracikliniem, var pastiprinat fototoksisko reakciju pret
fotodinamisko terapiju.

Alergiskas reakcijas risks
Ameluz satur sojas pupinu fosfatidilholinu, un to nedrikst lietot pacientiem, kuriem ir diagnosticéta
alergija pret zemesriekstiem vai soju (skatit 4.3. apakSpunktu).

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi
P&c lokalas lietosanas Ameluz biitiski nepaaugstina 5-aminolevulinskabes vai protoporfirina IX
dabisko koncentraciju plazma (skatit 5.2. apakSpunktu).

Mijiedarbibas p&tijumi nav veikti.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kruti



Gritnieciba

Dati par 5-aminolevulinskabes lietoSanu sievietém griitniecibas laika ir ierobeZoti (mazak par
300 griitniecibas iznakumu) vai nav pieejami. P&tijumi ar dzivniekiem neuzrada tieSu vai netiesu
kaitigu ietekmi saistitu ar reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Piesardzibas noltkos
ieteicams atturéties no Ameluz lietoSanas griitniecibas laika.

Barosana ar kriiti
Nav zinams, vai 5-aminolevulinskabe/metaboliti izdalas cilvéka piena. Nevar izslégt risku ar kriiti
barotam bérnam. Pé&c Ameluz terapijas baroSana ar kriiti ir japartrauc uz 12 stundam.

Fertilitate
Dati par 5-aminolevulinskabes ietekmi uz fertilitati nav pieejami.

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Ameluz neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Ameluz kliniskajos pétijumos lokalas adas reakcijas gela uzklasanas vieta novéroja vairumam
pacientu, kuriem tika arst€ta starojuma keratoze un bazalo $iinu karcinoma. Tas ir sagaidams, jo
fotodinamiskas terapijas pamatprincips ir saistits ar protoporfirina IX fototoksisko ietekmi.
Protoporfirins IX tiek sintez&ts no aktivas vielas S-aminolevulinskabes.

Biezakas pazimes un simptomi ir kairinajums, apsartums, sapes un tiska gela uzklasanas vieta. So
reakciju intensitate ir atkariga no fotodinamiskajai terapijai izmantota apgaismosanas veida. Reakciju
pastiprinasanas bija saistita ar atraku bojajumu izzuSanu, izmantojot sarkanas gaismas Saura spektra
spuldzi (skatit 5.1. apak$punktu). Retos gadijumos nevélamo blakusparadibu, pieméram, sapju, dg]
apgaismosana bija japartrauc uz laiku vai pastavigi.

Ameluz pétijuma, kura izmantoja dabisko un maksligo dienas gaismu, noveroja Iidzigas nevélamas
blakusparadibas. Tomér dazas nevélamas blakusparadibas, it ipasi sapes, bija mazak izteiktas, ja
Ameluz lietoja kombinacija ar dienas gaismas FDT.

Lielaka dala nevélamo blakusparadibu rodas apgaismosanas laika vai neilgi pec tam. Simptomi parasti
ir viegli vai vidgji smagi (p&tnieka vertejums Cetru punktu skala) un lielakaja dala gadijumu ilgst 1-
4 dienas, tomé&r dazos gadijumos tie var saglabaties 1-2 nedgelas vai ilgak.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Talak noradita nevélamo blakusparadibu sastopamiba 624 pacientiem, kuri galvenajos kliniskajos
pétijumos sanéma fotodinamisko terapiju ar Ameluz. Neviena no $§im nevélamajam blakusparadibam
nebija nopietna. Tabula ieklautas arT nopietnas nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots
pécregistracijas perioda. Biezums ir definéts ka loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 lidz < 1/10); retak
(= 1/1 000 Iidz < 1/100); reti (= 1/10 000 Iidz < 1/1 000); loti reti (< 1/10 000) un nav zinams (nevar
noteikt péc pieejamiem datiem). Katra sastopamibas bieZzuma grupa nevélamas blakusparadibas
sakartotas to nopietnibas samazinajuma seciba.

1. tabula. Saistito nevelamo blakusparadibu (adverse drug reactions, ADR) kopsavilkums par kuram
zinojus§i pacienti, kuri arstéti ar fotodinamisko terapiju ar 5-aminolevulinskabi

Organu sistému grupa BieZums | Blakusparadiba

Lietosanas vieta: pustulas

Infekcijas un infestacijas Retak x S . e .

jasu ) Arpus lietoSanas vietas: strutojosi izsitumi
Psihiskie trauc&jumi Retak Nervozitate
Biezi Galvassapes

Nervu sistémas traucgjumi Parejosa vispargja amnézija (tostarp apjukums un

Retak dezorientacija)*, dizestezija

Acu bojajumi Retak Plakstinu tiiska, neskaidra redze, redzes traucgjumi




Adas un zemadas audu

N Retak Tulznas, sausa ada, petehijas, savilkta ada
bojajumi

Skeleta, muskulu un saistaudu

sistemas bojajumi Retak Muguras sapes

Lietosanas vieta: erit€ma, sapes (tostarp dedzinosas
Loti biezi | sapes), kairinajums, nieze, tiiska, kreveles, lobiSanas,
sacietejums, parestezija

LietoSanas vieta: vezikulas, izdaltjumi, erozija,
Visparigi trauc&jumi un Biezi reakcija, nepatikama sajiita, hiperalg€zija, asinosSana,
reakcijas ievadiSanas vieta siltuma sajiita

LietoSanas vieta: krasas parmainas, Ctlas, tiska,
iekaisums, inficéta ekzéma, paaugstinata jutiba*!

Retak Arpus lietoSanas vietas: drebuli, karstuma sajiita,
drudzis, sapes, nogurums, Cila, tiiska
Traumas, saindeéSanas un ar
manipulacijam saistitas Retak Izdalijumi no briices
komplikacijas
Asinsvadu sistémas traucgjumi | Retak Karstuma vilni

* P&cregistracijas perioda dati.
!' ST reakcija rodas arT pirms apgaismosanas.

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lhigti zinot par
jebkadam iespgjamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma ming&to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Pardozésana péc lokalas lietoSanas nav raksturiga un kliniskos pétijumos nav novérota. Ja Ameluz tiek
nejausi norits, sistémiska toksicitate nav raksturiga. Tomer ieteicams arstéto apvidu pasargat no saules
iedarbibas 48 stundas un veikt novérosanu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: pretaudzgju lidzeklis, sensibilizatori, ko izmanto fotodinamiska/staru
terapija, ATK kods: LO1XD04

Darbibas mehanisms

P&c 5-aminolevulinskabes (ALA) lokalas lietosanas §1 viela tiek metabolizéta par protoporfirinu IX
(PpIX), fotoaktivu savienojumu, kas uzkrajas intracelulari arstetajos bojajumos. PpIX aktivize
apgaismosana ar piemg&rota vilnu garuma un energijas gaismu. Skabekla klatbtitng veidojas reaggjosi
skabekla paveidi. Tie izraisa $tinu sastavdalu bojajumu un iznicina mérka $tinas.

Ja Ameluz izmanto ar sarkanas gaismas FDT protokolu, PpIX uzkrajas intracelulari mérka $tinas
inkubacijas laika zem gaismu necaurlaidiga pars€ja. Turpmaka apgaismosana aktivize€ uzkrajusos
porfirinus un izraisa fototoksicitati ar gaismu apstarotajas merka Stnas.

Ja Ameluz izmanto ar dabiskas vai maksligas dienas gaismas FDT protokoliem, PpIX mérka §iinas
veidojas un aktivizgjas nepartraukti, kamer notiek apstarosana ar gaismu, izraisot nepartrauktu
mikrofototoksisku iedarbibu. Necaurlaidigs pars€js nav nepiecieSams, bet, ja v€las, to var izmantot
inkubacijas laika maksligas dienas gaismas FDT gadijuma.
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Maksligas dienas gaismas FDT ieri¢u rezultati bija lidzigi dabiskas dienas gaismas FDT iericu
rezultatiem. Maksligas dienas gaismas FDT iericem var atskirties specifiskais gaismas spektrs,
apstarojums un apgaismosanas laiks. Maksligas dienas gaismas ieri¢u paraugu (pieméram, MultiL ite®,
Medisun® PDT 9000 un indoorLux®) analizé visam iericém tika konstatéta pietickama PpIX
aktivizacija.

Kliniska efektivitate un droSums

Starojuma keratozes (SK) un audu laundabigas transformacijas regionu arstésana

Ameluz efektivitati un dro§umu starojuma keratozes (SK) arstéSana vért€ja 746 kliniskos petijumos
iesaistitiem pacientiem. III fazes kliniskaja p&tfjuma kopuma 486 pacienti tika arstéti ar Ameluz.
Visiem pacientiem bija vismaz 4 viegli Iidz vidgji smagi starojuma keratozes bojajumi. LietoSanas
vietas sagatavosanas procediira un inkubacijas ilgums bija atbilstoss 4.2 apakS$punkta sniegtajam
aprakstam. Ja bojajumi vai kancerogenitates regioni 12 nedg€las péc sakotngjas terapijas nebija pilniba
izzudusi, tos arstgja otrreiz pec identiskas sheémas.

A) Sarkanas gaismas fotodinamiska terapija sejas un galvas matainas dalas SK arsté$anai

Nejausinata, noverotajam masketa klmiska petijuma ALA-AK-CT002 ar 571 SK pacientu un seSu un
12 ménesus ilgu novéroSanas periodu parbaudija Ameluz fotodinamiskas terapijas lidzvertibu
komerciali registrétam krémam, kas satur 16 % metilaminolevulinata (MAL, metil-[5-amino-4-
oksopentanoata]), un parakumu salidzinajuma ar placebo. Sarkanas gaismas avots bija Saura gaismas
spektra spuldze (Aktilite CL 128 vai Omnilux PDT) vai spuldze ar plasaku un nepartrauktu gaismas
spektru (Waldmann PDT 1200 L, Hydrosun Photodyn 505 vai 750) Primarais mérka raditajs bija
pilniga bojajumu izzusana pacientam 12 nedglas péc pedgjas fotodinamiskas terapijas. Ameluz

(78,2 %) bija nozimigi efektivaks neka MAL (64,2 %, [97,5 % ticamibas intervals: 5,9; o]) un placebo
(17,1 %, [95 % ticamibas intervals: 51,2; 71,0]). Kopgjais bojajumu izzusanas raditajs, lictojot Ameluz
(90,4 %), bija lielaks, neka lietojot MAL (83,2 %) un placebo (37,1 %). Bojajumu izzu$anas raditaji
un panesamiba bija atkarigi no apgaismosanas avota. Turpmak tabula noradita efektivitate un
nevélamas blakusparadibas — 1slaicigas sapes un apsartums, kas rodas zalu lietosanas vieta
fotodinamiskas terapijas laika ar dazadiem gaismas avotiem:

2.a tabula. SK arstés$anas efektivitate un nevélamas blakusparadibas (parejoSas sapes un eritéma), kas
rodas lietosanas vieta fotodinamiskas terapijas laika ar dazadiem gaismas avotiem kltiskaja p&tijjuma
ALA-AK-CT002

Gaismas Zales | Kopgjais pacientu Apsartums Sapes

avots skaits, lictoSanas vieta (%) lietoSanas vieta (%)
kuriem izzudusi viegls | mérens | stiprs | vieglas | mérenas | stipras
bojajumi (%)

Saura Ameluz 85 13 43 35 12 33 46

spektra MAL 68 18 43 29 12 33 48

Plasa Ameluz 72 32 29 6 17 25 5

spektra MAL 61 31 33 3 20 23 8

Klinisko efektivitati atkartoti vért€ja noveérosanas vizit€s sesus un 12 meénesus pec pedgjas
fotodinamiskas terapijas. Recidivu biezums péc 12 ménesiem Ameluz grupa bija nedaudz mazaks
(41,6 %, [95 % ticamibas intervals: 34,4; 49,1]), salidzinot ar MAL (44,8 %, [95 % ticamibas
intervals: 36,8; 53,0]), un atkarigs no apgaismosanai izmantota gaismas spektra, labaku rezultatu
sasniedzot ar Saura spektra spuldzém. Pirms 1émuma par fotodinamiskas terapijas uzsakSanu janem
vera, ka bojajumu pilnigas izzuSanas varbiitiba 12 méneSus pec pedgjas terapijas pacientiem bija

53,1 % vai 47,2 %, arst&jot ar Ameluz, un 40,8 % vai 36,3 %, arst&jot ar MAL attiecigi ar Saura spektra
spuldzém vai visiem spuldZzu veidiem. Varbitiba, ka Ameluz grupas pacientiem biis nepiecieSams tikai
viens arsté$anas kurss un 12 ménesus péc fotodinamiskas terapijas bojajumi bus pilniba izzudusi, bija
32,3 %, bet pacientiem MAL grupa vidgji 22,4 %, izmantojot visu veidu spuldzes.



Kosmeétiskais rezultats, ko novertgja 12 nedelas pec pedgjas fotodinamiskas terapijas (neieklaujot
pacientus, kuriem sakotngjais kopgjais vertejums bija 0) bija: loti labs vai labs 43,1 % pacientu Ameluz
grupa, 45,2 % MAL grupa un 36,4 % placebo grupa; un neapmierinoss vai sliktaks attiecigi 7,9 %,

8,1 % un 18,2 % pacientu.

Nejausinata, dubultmaskéta kliniskaja pétijuma ALA-AK-CT003, kura piedalijas 122 SK pacienti,
Ameluz salidzinaja arT ar placebo terapiju. Sarkanas gaismas avots izstaroja Sauru spektru aptuveni
630 nm pie gaismas devas 37 J/cm? (Aktilite CL 128) vai plasaku un nepartrauktu spektru robezas no
570 Iidz 670 nm pie gaismas devas 170 J/cm? (Photodyn 750). Primarais mérka kritérijs bija pilniga
bojajumu izzuSana pacientam 12 nedglas pec pedgjas fotodinamiskas terapijas. Fotodinamiska terapija
ar Ameluz (66,3 %) bija nozimigi efektivaka neka lietojot placebo (12,5 %, p < 0,0001). Kopgjais
bojajumu izzusanas raditajs, lietojot Ameluz (81,1 %), bija lielaks neka lietojot placebo (20,9 %).
Bojajumu izzusanas raditajs un panesamiba bija atkariga no apgaismosanas avota, labakus rezultatus
sasniedzot ar Saura spektra gaismas avotu. Kliniska efektivitate saglabajas sesu un 12 ménesu
nové&ro§anas perioda pec pedejas fotodinamiskas terapijas. Pirms lémuma par fotodinamiskas terapijas
uzsaks$anu janem veéra, ka bojajumu pilnigas izzusanas varbitiba ar Ameluz arstétiem pacientiem

12 m&nesu péc pedgjas terapijas bija 67,5 % vai 46,8 % attiecigi ar Saura spektra spuldzem vai visiem
spuldZzu veidiem. Varbitiba, ka biis nepiecieSams tikai viens arstéSanas kurss ar Ameluz un bojajumi
p&c 12 ménesiem bis pilniba izzudusi, bija videji 34,5 %, izmantojot visu veidu spuldzes.

2.b tabula. SK arstéSanas efektivitate un nevélamas blakusparadibas (parejosas sapes un eritéma), kas
rodas lietosanas vieta fotodinamiskas terapijas laika ar dazadiem gaismas avotiem kltniskaja p&tijjuma
ALA-AK-CT003

Gaismas avots | Zales | Kopgjais pacientu skaits, | Apsartums lietosanas Sapes lietoSanas
kuriem izzudu$i bojajumi vieta (%) vieta (%)
(%) viegls | mérens | stiprs | vieglas | mérenas | stipras
Saura spektra | Ameluz 87 26 67 7 30 35 16
Plasa spektra | Ameluz 53 47 19 0 35 14 0

Abos SK pétijumos ALA-AK-CT002 un -CT003 bojajumu izzuSanas raditajs péc apgaismosanas ar
Saura gaismas spektra iericém bija lielaks, bet traucgjumu lietoSanas vieta (pieméram, islaicigu sapju,
apsartuma) sastopamiba un izteiktiba pacientiem, kuriem apgaismosana veikta ar §Tm iericem,
paliclingjas (skatit tabulas ieprieks un 4.8 apakSpunktu).

Kosmétisko rezultatu ka loti labu vai labu novértgja 47,6 % pacientu Ameluz grupa salidzinajuma ar
25,0 % pacientu placebo grupa. NeapmierinoSu vai sliktaku kosmétisko rezultatu konstatgja 3,8 %
pacientu Ameluz grupa un 22,5 % pacientu placebo grupa.

Regionalo audu laundabigo transformaciju raksturo adas laukums, kura atrodas vairaki starojuma
keratozes bojajumi, kuru pamata vai kuriem apkart ir starojuma bojajums (jédziens pazistams ka
,regionala audu laundabiga transformacija” vai ,,parmainas regiona”); bojajumu apmers var nebit
vizuali redzams vai fizikala parbaudg ievérojams. TreSaja, nejausinataja, dubultmasketaja kliniskaja
pétijuma ALA-AK-CT007, kura piedalijas 87 pacienti, Ameluz un placebo salidzinaja visiem terapijas
regioniem (audu Jaundabigas transformacijas regioniem), kuros bija 4 lidz 8 starojuma keratozes
bojajumi ar maksimalo laukumu 20 cm?. Sarkanas gaismas avots izstaroja $auru spektru aptuveni

635 nm pie gaismas devas 37 J/cm? (BF-RhodoLED). Ameluz uzradija lielaku efektivitati neka
placebo bojajumu izzuSanas raditajos pacientam (attiecigi 90,9 %, salidzinot ar 21,9 %, Ameluz
salidzinot ar placebo; p < 0,0001) un pilnigas bojajuma izzuSanas raditajos (attiecigi 94,3 %, salidzinot
ar 32,9 %,; p <0,0001), kad tika veikta kontrole 12 nedglas p&c pedgjas fotodinamiskas terapijas.

96,9 % pacientu ar starojuma keratozes bojajumiem uz sejas vai pieres izzuda visi bojajumi; 81,8 %
pacientu ar starojuma keratozes bojajumiem galvas matainaja dala bojajumi izzuda pilniba. Pec
Ameluz un placebo terapijas viegla smaguma bojajumi izzuda attiecigi 99,1 %, salidzinot ar 49,2 %, un
vid&ja smaguma intensitates bojajumi izzuda 91,7 %, salidzinot ar 24,1 %. Tikai p&c 1 fotodinamiskas
terapijas reizes, pilnigu bojajumu izzusanu pacientam novéroja 61,8 %, salidzinot ar 9,4%, un pilnigu
bojajumu izzu$anu novéroja 84,2 %, salidzinot ar 22,0 %, attiecigi Ameluz un placebo terapijai.



6 un 12 ménesu noveérosanas perioda pec pedejas PDT kliniska efektivitate saglabajas. 6 ménesus péc
Ameluz terapijas 6,2 % gadijumos novéroja recidivu un péc 12 ménesiem to novéroja vél papildu

2,9 % gadijumos (placebo: 1,9 % gadijumos p&c 6 meénesiem un péc 12 ménesiem to noveroja vél
papildus 0 % gadijumos). Bojajumu recidivu raditajs pacientam bija 24,5 % un 14,3 % péc

6 menesiem, un papildus 12,2 % un 0 % p&c 12 ménesiem, attiecigi Ameluz un placebo.

Saja pétijuma lietota regionala terapija atlava veikt adas kvalitates izmainu novértéjumu sakotngji,

6 un 12 ménesus pec pedgjas PDT, izvertgjot izmainas pec bojajumu smaguma. Procentualais pacientu
skaits ar adas bojajumiem pirms PDT un 12 ménesus péc PDT ir noradits zemak tabula. Visi adas
kvalitates parametri terapijas apvidii 12 m&nesu novéroSanas perioda nepartraukti uzlabojas.

3a. tabula. Adas kvalitates parametri arstétaja zona 12 ménesu novérosanas perioda (ALA-AK-CT007)

Adas Boia: AMELUZ Placebo
bojajuma S;J;éﬁrrﬁz Pirms PDT |12 méneSus péc| Pirms PDT |12 mé&neSus pec
veids (%) PDT (%) (%) PDT (%)

Raupjums/  [Nebija 15 72 11 58
sausums/ Viegla 50 26 56 35
lobiSanas Vidéja/ smaga 35 2 33 8
Hiper- Nebija 41 76 30 62
pigmentacija [Viegla 52 24 59 35

Vidgja/ smaga 7 0 11 4
Hipo- Nebija 54 89 52 69
pigmentacija |Viegla 43 11 44 27

Vidgeja/ smaga 4 0 4 4
Plankumaina [Nebija 52 82 48 73
vai neregularaViegla 44 17 41 15
pigmentacija |Vidgja/ smaga 4 2 11 12
R&tosanas  [Nebija 74 93 74 89

Viegla 22 7 22 12

Videja/ smaga 4 0 4 0
Atrofija Nebija 69 96 70 92

Viegla 30 4 30 8

Vid&ja/ smaga 2 0 0 0

B) Sarkanas gaismas fotodinamiska terapija SK arstéSanai rumpja, kakla vai ekstremitasu apgabalos

Nejausinata, dubultmasketa, intraindivida Il fazes kliniskaja p&tijuma ALA-AK-CTO010 50 pacientiem
ar 4-10 SK bojajumiem uz pretéjam ekstremitasu un/vai kakla/rumpja pusém parbaudija Ameluz
efektivitati SK arstéSanai uz citiem kermena apgabaliem (ekstremitatém, rumpja un kakla),
salidzinajuma ar placebo. Sarkanas gaismas avots izstaroja Sauru spektru aptuveni 635 nm pie gaismas
devas 37 J/em? (BF-RhodoLED). Primarais mérka kritérijs bija kopgjie bojajumu izzuSanas raditaji

12 nedglas péc pedgjas fotodinamiskas terapijas. Ameluz uzradija lielaku efektivitati neka placebo
vidgjos pilnigas bojajuma izzuSanas raditajos (attiecigi 86,0 %, salidzinot ar 32,9 %) un pilnigas
bojajumu izzusanas raditajos pacientam (attiecigi 67,3 %, salidzinot ar 12,2 %, Ameluz salidzinot ar
placebo), kad tika veikta kontrole 12 nedglas p&c pedgjas fotodinamiskas terapijas, savukart tadu
bojajumu, kurus vienlaicigi ka pilnigi izzuduSus novertgja gan p&tnieks, gan arT ar biopsijas
histopatologisko izmeklésanu, raditajs abam grupam bija zemaks: 70,2 % Ameluz grupa un 19,1 %

placebo grupa.

C) Dabiskas dienas gaismas fotodinamiska terapija sejas un galvas matainas dalas SK arstéSanai

Nejausinata, noverotajam masketa, intraindivida 111 fazes kliniskaja p&tijjuma (ALA-AK-CT009)

52 pacientiem ar 3-9 SK bojajumiem katra sejas pus€ un/vai galvas matainaja dala parbaudija Ameluz
efektivitati, lietojot to kombinacija un dabiskas dienas gaismas FDT. Tika noteikta Ameluz lidzvértiba
krémam, kas satur 16 % metilaminolevulinata (MAL, metil-[5-amino-4-oksopentanoata]) un kas ir
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komerciali registréts izmantoSanai ar dabiskas dienas gaismas FDT. Katru sejas pusi/galvas mataino
dalu arstgja ar vienu no §Tm zalém. Dabiskas dienas gaismas FDT tika veikta arpus telpam 2 stundas
pec kartas pilna dienas gaisma. Saulainas dienas pacients drikst€ja atrasties €na, ja atraSanas tiesa
saules gaisma bija nepatikama. Lietus periodi vai laiks, kad pacients uzturgjas iekstelpas, tika attiecigi
kompensgti ar arpus telpam pavadita laika pagarinasanu. Atseviskas Eiropas dalas dabiskas dienas
gaismas intensitate ziemas ménesu perioda var nebit pietickama arsté$anai ar dabisko dienas gaismu
un Ameluz. Dienvideiropa dienas gaismas fotodinamisko terapiju ar Ameluz var veikt visu gadu,
Centraleiropa — no februara I1dz oktobrim, bet Ziemeleiropa — no marta Iidz oktobrim.

Pilnigas bojajumu izzusanas raditajs, lietojot Ameluz kombinacija ar vienreiz&ju dabiskas dienas
gaismas FDT, bija 79,8 % salidzinajuma ar 76,5 %, lietojot MAL. P&ttjuma tika pieradita Ameluz
lidzvertiba MAL krémam [97,5 % ticamibas intervala apaksgja robeza 0,0]. Nevélamas
blakusparadibas un panesamiba bija lidziga abas arstéSanas grupas.

Kliniska efektivitate tika atkartoti novertéta kontroles vizites 6 un 12 ménesus pec pedejas dabiskas
dienas gaismas FDT. Vidgjais bojajumu recidivu skaits pec 12 meéneSiem bija skaitliski mazaks
Ameluz grupa (19,5 %) salidzinajuma ar MAL grupu (31,2 %).

3b. tabula. Kopgjie bojajumu izzusanas raditaji (pilniba izzuduso individualo bojajumu procentualais
skaits) kliniskaja pétijuma ALA-AK-CT009

N BF-200 ALA N MAL 97,5% ticamibas P
vidgjais raditajs + vid&jais raditajs intervala vertiba
SN (%) + SN (%) apaksgja robeza
Protokola noteikta | 49 79,8 +/- 23,6 49 | 76,5 +/-26,5 0,0 <0,0001
grupa — lidzvertiba
Pilnas analizes 51 78,7 +/- 25,8 51 75,0 +/- 28,1 0,0 0,1643
grupa — parakums

Bazalo Sanu karcinomas (BSK) arstéSana

Ameluz efektivitati un drofumu bazalo $inu karcinomas (BSK), kuras biezums ir <2 mm, arsté$ana
vértgja 281 pacientam, kas ieklauts |11 fazes kliniskaja p&tijuma (ALA-BCC-CT008). Saja pétijuma
kopuma 138 pacienti tika arstéti ar Ameluz. Visiem pacientiem bija no 1-3 BSK bojajumi uz
sejas/pieres, galvas skalpa dalas bez matiem, ekstremitatém un/vai kakla/rumpja. Saja pétijuma
parbaudija Ameluz fotodinamiskas terapijas lidzvertibu krémam, kas satur 16 % metilaminolevulinata
(MAL, metil-[5-amino-4-oksopentanoata]). Sarkanas gaismas avots nodro$inaja Sauru gaismas spektru
aptuveni 635 nm un gaismas devu 37 J/cm? (BF-RhodoLED). Primarais mérka kritérijs bija pilniga
bojajumu izzusana pacientam 12 ned€las péc pédgjas fotodinamiskas terapijas.

Pilnigas bojajumu izzuSanas raditajs, lietojot Ameluz, bija 93,4 % salidzinajuma ar 91,8 %, lietojot
MAL. Petijuma tika pieradita Ameluz Iidzvertiba MAL krémam [97,5 % ticamibas intervals 6,5].

94,6 % no BSK bojajumiem izzuda, lietojot Ameluz, 92,9 % — lietojot MAL. Attieciba uz nodularo
BSK 89,3 % bojajumu izzuda, lietojot Ameluz, 78,6 % — lictojot MAL. Nevélamas blakusparadibas un
panesamiba bija lidziga abas arstéSanas grupas.

Kliniska efektivitate tika atkartoti noverteta kontroles viziteés 6 un 12 meénesus pec pedgjas
fotodinamiskas terapijas. Bojajumu recidivu skaits péc 6 un 12 ménesiem bija attiecigi 2,9 % un 6,7 %
Ameluz grupa un 4,3 % un 8,2 % MAL grupa.

4. tabula. FDT efektivitate BSK arstésana visiem pacientiem un atseviskam apaksgrupam kliniskaja
pétijuma ALA-BCC-CT008

Ameluz Ameluz Ameluz MAL MAL MAL
Pacientu Pilniga Pilniga Pacientu Pilniga Pilniga
skaits visu bojajuma skaits visu bojajuma
n (%) bojajumu | izzuSana n (%) bojajumu | izzuSana
izzuSana n (%) izzuSana n (%)
pacientam pacientam
n (%) n (%)
Kopa 121 113 140 110 101 118
(93.4) (94,6) (91,8) (92,9)
ApakSgrupas:
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Pacienti ar vairak 23 23/23 neattiecas 16 14/16 neattiecas
neka 1 BSK (19,0) (100,0) (14,5) (87,5)
Virspuséja (tikai) 95 90/95 114/119 83 80/83 95/98
(78,5) (94,7) (95,8) (75,5) (96,4) (96,9)
Nodulara (tikai) 21 18/21 25/28 21 16/21 22/28
(17,4) (85,7) (89,3) (19,1) (76,2) (78,6)
Citas (tostarp jauktas 5 5/5 1/1 6 5/6 1/1
virspus€jas/nodularas 4,1 (100,0) (100,0) (5,5) (83,3) (100,0)
BSK)
Biezums >1 mm neattiecas | neattiecas 8/11 neattiecas | neattiecas 8/12
(72,7) (66,7)
BSK uz galvas (tikai) 13 10/13 14/17 14 10/14 12/17
(10,7) (76,9) (82,4) (12,7) (71,4) (70,6)
BSK uz rumpja 77 75177 95/97 73 70/73 84/87
(tikai) (63,6) (97,4) (97,9) (66,4) (95,9) (96,6)

Pacientu sadalijums apaks$grupas abam zalém bija lidzigs un atspoguloja sadahjumu vispareja
populacija, kur vairak neka 70 % BSK lokalizgjas galvas/rumpja rajona. Saja rajona lokalizétas BSK
parsvara pieder pie virspusgja apakstipa. Kopsavilkuma, pat ja apakSgrupu lielums ir parak mazs, lai
izdarTtu nozZimigus secinajumus par atseviskam grupam, abu zalu sadalijums attiecigajas apaksgrupas
ir loti Iidzigs. Tadgjadi, neskiet ticami, ka tas vargtu negativi ietekmet petijuma primara mérka kriterija
izvirzito lidzvertiguma prasibu vai vispargjas tendences, kas noverotas visas apakSgrupas.

Klmiskaja petijuma, kura mérkis bija izpetit ALA sensibilizacijas potencialu 216 veseliem cilvekiem,
13 cilvekiem (6 %) péc 21 dienu ilgas nepartrauktas iedarbibas attistijas alergiskais kontaktdermatits,
lietojot ALA devas, kas bija lielakas neka devas, kuras parasti lieto arstgjot starojuma keratozes
bojajumus. Alergiskais kontaktdermatits nav novérots parastas terapijas apstaklos.

Starojuma keratozes bojajumu Smagumu veértja atbilstosi skalai, ko aprakstijis Olsen et al.,1991
(J Am Acad Dermatol 1991, 24.: 738-743):

Pakape Smaguma pakapes kliniskais raksturojums

0 bojajumu nav starojuma keratozes bojajumu nav, tie nav redzami un palpgjami

1 viegli bojajumi  plakanas, sartas makulas bez hiperkeratozes pazim&m un apsartuma,
nedaudz palp&jamas, starojuma keratozes bojajumi sajitami labak
neka saskatami

2 vid&ji smagi sartas l1dz sarkanigas papulas un eritematozas plaksnes ar

bojajumi hiperkeratotisku virsmu, vidgja biezuma starojuma keratoze, kas viegli

saskatama un sajiitama

3 smagi bojajumi  loti bieza un/vai acim redzama starojuma keratoze

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentira ir atbrivojusi no pienakuma iesniegt p&tijumu rezultatus Ameluz visas
pediatriskas populacijas apaks§grupas starojuma keratozes gadijuma. Uz bazalo §tinu karcinomu
attiecas grupas atbrivojums (informaciju par lictoSanu bérniem skatit 4.2. apakSpunkta).

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas

UzsiikSanas
In vitro dermalo absorbciju cilvéka ada pétija, izmantojot Ameluz, kas satur radioaktivi iezimétu
5-aminolevulinskabi (ALA). Péc 24 stundam vid&ja kumulativa absorbcija (kas ietver arT uzkrasanos

derma) caur cilveka adu bija 0,2 % lietotas devas. Atbilstosi petijumi, izmantojot cilvéka adu ar
starojuma keratozes bojajumiem un/vai nelidzenu virsmu, netika veikti.
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Izkliede

II fazes kliniskaja petijuma S-aminolevulinskabes un protoporfiria IX Iimeni seruma un ALA [imeni
urina noteica pirms Ameluz lietosanas fotodinamiskai terapijai, ka arT trTs un 24 stundas pec tam.
Neviens Itmenis p&c zalu devas lietoSanas nebija paaugstinats, salidzinot ar dabigi novéroto Iimeni
pirms zalu devas lietoSanas, kas liecina, ka nozimiga sistémiska absorbcija pec lokalas lietoSanas
nenotiek.

Ar 12 pacientiem, kuriem bija vismaz 10 viegla 1idz vidéja smaguma starojuma keratozes bojajumi uz
sejas vai pieres, tika veikts maksimalas lietosanas farmakokingtiskais petijums. Noteikta seciba tika
uzklata visa tubina placebo un Ameluz, kam sekoja fotodinamiskas terapijas kurss, ieskaitot 7 dienu
izskaloSanas periodu, lai novertétu sakotngjo un Ameluz atkarigu ALA un PpIX koncentraciju plazma.
Pirmo 3 stundu laika p&c Ameluz uzklasanas lielakajai dalai pacientu bija vérojama pamata ALA
koncentracijas plazma palielinasanas Iidz pat 2,5 reizém, kas vel arvien atrodas normala endogéna
ALA koncentracijas diapazona, par ko ir zinots un veiktas publikacijas ieprieks. Metabolita PpIX
koncentracija plazma parsvara bija zema visiem pacientiem un nevienam pacientam péc Ameluz
uzklaSanas nenoveroja butisku PpIX koncentracijas palielinasanos.

5.3.  Prekliiskie dati par droSumu

Pamatojoties uz dermalas toksicitates petijjumiem vai literatlira minétiem p&tijumiem par atkartotu
devu toksicitati, genotoksicitati un reproduktivo toksicitati, nekliniskie dati neliecina par Tpasu risku
cilvékam.

Kancerogenitates pétjjumi ar ALA nav veikti.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Ksantana sveki

Sojas pupinu fosfatidilholins
Polisorbats 80

Trigliceridi, vid€jas virknes
Izopropilspirts

Natrija hidrogénfosfata dihidrats
Natrija dihidrogénfosfata dihidrats
Natrija benzoats (E211)

Attirits Gidens

6.2. Nesaderiba
Nav piemérojama.
6.3. Uzglabasanas laiks

Neatverta toba: 24 ménesi
P&c pirmas atveérsanas: 4 ménesi

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).
P&c pirmas atverSanas uzglabat ciesi noslégta tiiba.
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6.5. Iepakojuma veids un saturs

Kartona kastite, kas satur aluminija tiibu ar epoksifenola iek§gju lakas parklajumu un lateksa aizdari,
augsta blivuma polietiléna skriivéjams vacins. Katra taba ir 2 g gela.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

Katra spuldze jalieto atbilstosi lietotaja rokasgramata sniegtajiem noradijumiem. Drikst izmantot
vienigi spuldzes ar CE mark&jumu, kuram ir nepiecieSamie filtri un/vai atstarojosi spoguli, kas mazina
siltuma, zilas gaismas (tikai sarkanas gaismas FDT gadijuma) un ultravioleta (UV) starojuma
iedarbibu. Pirms konkr&ta gaismas avota izmantoSanas japarbauda ierices tehniskas specifikacijas un
jaievero izmantota gaismas spektra prasibas. Gan pacientam, gan medicinas darbiniekam, kur§ veic
fotodinamisko terapiju, jaievero droSuma noradijumi, kas sniegti saistiba ar izmantoto gaismas avotu.
Apgaismosanas laika ar sarkanas gaismas FDT pacientam un medicinas darbiniekiem javalka
piemérotas aizsargbrilles, un to lietosana ir ieteicama, veicot maksligas dienas gaismas FDT. Vesela
nearstéta ada ap arsteétiem bojajumiem nav jaaizsarga.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Biofrontera Bioscience GmbH
Hemmelrather Weg 201

51377 Leverkusen

Vacija

Tel.: +49-214-87632-66

Fakss +49-214-87632-90

E-pasts: ameluz@biofrontera.com

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/11/740/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2011. gada 14. decembris
P&dgjas parregistracijas datums: 2016. gada 21. novembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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A. RAZOTAJS, KURS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Biofrontera Pharma GmbH
Hemmelrather Weg 201
D-51377 Leverkusen
Vacija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesnieg$anas 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 vietng.

D. NOSACjJ UMI 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 modult 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 1pasi 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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MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Arégja kastite

1. ZALU NOSAUKUMS

Ameluz 78 mg/g gels
5-aminolaevulinic acid

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

Viens grams satur 78 mg 5-aminolevulinskabes (hidrohlorida veida).

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Ksantana sveki, sojas pupinu fosfatidilholins, polisorbats 80, vid&jas virknes trigliceridi,
izopropilspirts, natrija hidrogénfosfata dihidrats, natrija dihidrogénfosfata dihidrats, natrija benzoats
(E211), attirits Gidens. Plasaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

29

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.
LietoSanai uz adas.

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

Der. Iidz
Iznicinat 4 meénesi p&c pirmas atverSanas.

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
P&c pirmas atvérSanas uzglabat ciesi noslégta tiiba.
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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

Biofrontera Bioscience GmbH
Hemmelrather Weg 201
51377 Leverkusen

Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(I)

EU/1/11/740/001

13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemeérosanai ir apstiprinats

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

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

PC {numurs} [produkta kods]
SN {numurs} [s€rijas numurs]
NN {numurs} [valsts kompensacijas sist€mas vai cits valsts sist€mas numurs zalu identifikacijai]
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

Tuaba

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Ameluz 78 mg/g gels
5-aminolaevulinic acid
LietoSanai uz adas

| 2. LIETOSANAS METODE

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

29

6. CITA

Uzglabat ledusskapi.
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Ameluz 78 mg/g gels
5-aminolaevulinic acid

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

. Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlasit.
. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.
. Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem

cilvékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.
Ja Jums ir jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

U

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Ameluz un kadam noltkam tas lieto
Kas jazina pirms Ameluz lietosanas

Ka lietot Ameluz

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Ameluz

Iepakojuma saturs un cita informacija

SQar LN =

1. Kas ir Ameluz un kadam noliikam tas lieto

Ameluz satur aktivo vielu 5-aminolevulinskabi. To lieto, lai arstétu:

. nedaudz palp&jamu Iidz meéreni biezu starojuma keratozi vai visus starojuma keratozes skartos
regionus pieaugusajiem. Starojuma keratozes ir noteiktas adas argja slana parmainas, kas var
izraisit adas vézi;

. virspus&ju un/vai nodularu bazalo §inu karcinomu, kas nav piemérota kirurgiskai arstéanai
iespgjamas ar arst€Sanu saistitas saslimstibas un/vai slikta kosmétiska iznakuma del,
pieaugusajiem. Bazalo $tinu karcinoma ir adas vézis, kas izskatas ka sarkanigi pleki ar adas
lobisanos vai viens vai vairaki adas pac€lumi, kas viegli asino un nedzist.

P&c lietoSanas Ameluz aktiva viela klaist par gaisma aktivu vielu, kas uzkrajas skartajas $unas.
Apgaismojot ar atbilstoSu gaismu, veidojas reaktivo skabekli saturosas molekulas, kas darbojas pret
mérka $tinam. Sadu arstésanu sauc par fotodinamisko terapiju (FDT).

2. Kas jazina pirms Ameluz lieto§ana

Nelietojiet Ameluz $ados gadijumos:

. jaJums ir alergija pret
- 5-aminolevulinskabi vai kadu citu (6. sadala mingto) $o zalu sastavdalu;
- fotoaktivam vielam, kuras deve par porfiriniem;
- soju vai zemesriekstiem;

. ja Jums ir sarkana asins pigmenta veidoSanas trauc&umi, ko sauc par porfiriju;
. ja Jums ir citas izcelsmes adas slimibas, ko izraisa vai pasliktina paklauSana gaismas
iedarbibai.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Ameluz lietosanas konsultgjieties ar arstu.

. Loti retos gadijumos fotodinamiska terapija var paaugstinat parejoSa atminas zuduma risku.
. Ameluz lietosana nav ieteicama, ja Jis lietojat imGinsupresantus.
. Jaizvairas no Ameluz uzklasanas:

- uz asinojoSiem bojajumiem;
- acs vai uz glotadam,;
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- uz adas rajoniem, kurus jau skarusas citas slimibas vai uz kuriem ir tetov&jumi, jo tas var
nevélami ietekm@t arst€Sanas rezultatu un vertgjumu.

. Intensiva bojajuma sagatavoSana (piemé&ram, kimiskais pilings, p&c kura izmanto ablativu
lazeri) var palielinat sapes FDT laika.

. Pirms arsteSanas japartrauc jebkada UV terapija.

. Izvairieties no saules iedarbibas uz arst€tajam bojajumu vietam un apkart&jo adu aptuveni

48 stundas pec arst€Sanas.

Bérni un pusaudzi
Starojuma keratozes un bazalo Stnu karcinomas nerodas b&rniem un pusaudziem, iznemot arkartigi
retos gadijumos.

Citas zales un Ameluz
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lictojat pedgja laika, esat lietojis vai varétu
lietot.

Pastastiet arstam, ja lietojat zales, kas pastiprina alergiskas vai citas nelabvéligas reakcijas péc gaismas
iedarbibas, piem&ram

. divS§kautnu asinszali vai tas preparatus: zales depresijas arst€Sanai;

. grizeofulvinu: zales sénisu infekciju arstéSanai;

. zales Skidruma izvadi§anas palielinasanai caur nierém,; So aktivo vielu nosaukumi
galvenokart beidzas ar izskanu “-tiazids” vai “-tizids”, piem&ram, hidrohlortiazids;

. noteiktas zales diab€ta arsteSanai, pieméram, glibenklamidu, glimepiridu;

. zales psihisku traucéjumu, sliktas dasas vai vemsSanas arstéSanai, So aktivo vielu nosaukumi
lielakoties beidzas ar izskanu “-azins”, pieméram, fenotiazins;

. zales bakterialu infekciju arstéSanai, So aktivo vielu nosaukumi sakas ar “sulfa-” vai beidzas

ar “-oksacins” vai “-ciklins”, piem&ram, tetraciklins.

Griitnieciba un barosana ar kriiti
Ameluz gritniecibas laika lietot nav ieteicams, jo nav pietickami daudz datu par $adu lietoSanu.
12 stundas pec Ameluz uzklasanas bérna baroSana ar kriti ir japartrauc.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Ameluz neietekm@ vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Ameluz satur:

*  Viens grams gela satur 2,4 mg natrija benzoata (E211). Natrija benzoats var izraisit viet&ju
kairinajumu.

. sojas pupinu fosfatidilholinu: nelietojiet §Ts zales, ja jums ir alergija pret zemesriekstiem vai soju;

3. Ka lietot Ameluz

Ameluz lieto tikai uz adas. ArstéSana sastav no Ameluz uzkla$anas un apstarosanas ar gaismu.
Terapijas kursu var nozimét vienam vai vairakiem bojajumiem vai visiem terapijas regioniem.
Terapijas apgaismojuma avots starojuma keratozes bojajumu vai regionu arsté$anai var biit dienas
gaisma (dabiska vai maksliga) vai speciala sarkanas gaismas spuldze. Arsts izlems par Jums
piemerotako arst€Sanu, atkariba no bojajumiem.

Fotodinamiskas terapijas apgaismojuma avotam starojuma keratozes arst€Sanai rumpja, kakla un
ekstremitasu kermena apgabalos un bazalo Stinu karcinomas arsté€Sanai vienmer ir jabiit sarkanas
gaismas spuldzei
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Starojuma Kkeratozes un bazalo §tinu karcinomas bojajumu vai regionu arstéSana ar sarkanas
gaismas spuldzi

Ameluz lietoSanai ar sarkanas gaismas spuldzi nepiecieSams TpasSs aprikojums un zinaSanas par
fotodinamisko terapiju. Tap&c $T arstéSana tiek veikta arsta prakse.

Bojajumu sagatavoSana

Apstrades vietu noslauka ar spirta samitrinatu vates tamponu, lai attaukotu adu. Riipigi nonem zvinas
un kreveles un visas bojajumu virsmas padara nedaudz nelidzenas. Jarikojas uzmanigi, lai izvairitos no
asinosanas.

Gela uzklasana

Ameluz uzklaj aptuveni 1 mm bieza slani uz visiem bojajumiem vai regioniem un aptuveni 5 mm uz
apkart esosas adas, ar lapstinu vai pirkstu galiem, uzvelkot cimdu. Jasaglaba vismaz 1 cm liels
attalums Iidz acim un glotadam. Ja §ada saskare notikusi, noskalojiet gelu ar tideni.Gelam lauj nozat
aptuveni 10 minttes, tad arstétajai vietai uzliek gaismu necaurlaidigu pars€ju. Parsgju nonem péc

3 stundam. Atlikuso gelu noslauka.

ApgaismoSana ar sarkanas gaismas spuldzi

P&c notirisanas visu arstéto apvidu apgaismo, izmantojot sarkanas gaismas avotu. Efektivitate un tadu
blakusparadibu, ka Tslaicigu sapju rasanas ir atkariga no izmantota gaismas avota. Gan pacientiem, gan
veselibas apriipes specialistiem jaieveéro noradijumi par droSumu, kas pievienoti terapijas laika
izmantotajam gaismas avotam. Visiem apgaismosanas laika javalka piem&rotas aizsargbrilles. Vesela
nearsteta ada nav jaaizsarga.

Starojuma Kkeratozes bojajumu un regionu uz sejas un galvas matainas dalas arstéSana ar
dabisko dienas gaismu

Apsverumi pirms arsteSanas

Arstesanu ar dabisko dienas gaismu izmantojiet tikai tada gadijuma, ja laika apstakli ir pieméroti, lai
var€tu divas stundas komfortabli uzturéties arpus telpam (temperattira > 10 °C). Ja laiks ir lietains vai
iesp&jams lietus, neizmantojiet arstéSanu ar dabisko dienas gaismu.

Bojajumu sagatavoSana

15 mindtes pirms bojajumu arstéSanas uz adas, kas tiks paklauta saules iedarbibai, uzklajiet saules
aizsargkrému, lai aizsargatu adu no saules iedarbibas. Izmantojiet tikai saules aizsargkrémus ar
kimiskajiem filtriem, kuru SPF ir 30 vai lielaks. Neizmantojiet saules aizsargkrémus ar mehaniskajiem
filtriem, piem&ram, titana dioksidu vai cinka oksidu, jo tie kave gaismas absorbciju un tadejadi var
mazinat efektivitati.

P&c tam noslaukiet zonu, uz kuras tiks uzklatas zales, ar etilspirta samitrinatu vates tamponu, lai
attaukotu adu. Riipigi nonemiet zvinas un kreveles un viegli padariet visas virsmas nedaudz
nelidzenas. Rikojieties uzmanigi, lai neizraisitu asinosanu.

Gela lietosana

Uzklajiet Ameluz plana slani uz visiem bojajumiem vai regioniem un aptuveni 5 mm apkartéjas adas ar
lapstinu vai pirkstu galiem, uzvelkot cimdu.

Jaizvairas no saskares ar actm un glotadam,- starp gela uzklasanas vietu un $m vietam saglabajot
vismaz 1 cm attalumu. Ja notikusi saskare, noskalojiet gelu ar tideni.

Gaismu necaurlaidigs parsgjs nav nepiecieSams. Nenonemiet gelu visa dabiskas dienas gaismas
terapijas kursa laika.

Starojuma keratozes arst€Sana ar apgaismosanu ar dabisko dienas gaismu

Ja laika apstakli ir pieméroti (skatit ieprieks ,,Apsvérumi pirms arst€Sanas”), Jums jadodas ara

30 mintsu laika p&c gela uzklasanas un pilna dienas gaisma jauzturas 2 stundas péc kartas. Karsta
laika drikst uzturéties €na. Ja uzturéSanas ara tiek partraukta, Jums jakompens€ zaudgtais laiks ar
ilgaku apgaismosanas laiku. PEc divas stundas ilgas uzturéSanas gaisma nomazgajiet gela
parpalikumu.
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Starojuma Kkeratozes bojajumu un regionu uz sejas un galvas matainas dalas arstéSana ar
maksligo dienas gaismu

Ameluz lietoSanai ar maksligas dienas gaismas spuldzi nepiecie$ams Tpass aprikojums un zinasanas
par fotodinamisko terapiju. Tap&c $T arstésana tiek veikta arsta prakse.

Bojajumu sagatavoSana

Apstrades vietu noslauka ar spirta samitrinatu vates tamponu, lai attaukotu adu. Riipigi nonem zvinas
un kreveles un visas bojajumu virsmas padara nedaudz nelidzenas. Jarikojas uzmanigi, lai izvairitos no
asinosanas.

Gela uzklasana

Ameluz uzklaj plana slani uz visiem bojajumiem vai regioniem un aptuveni 5 mm uz apkart esosas
adas, ar lapstinu vai pirkstu galiem, uzvelkot cimdu. Jasaglaba vismaz 1 cm liels attalums 1idz acim un
glotadam. Ja $ada saskare notikusi, noskalojiet gelu ar tideni.

Inkubacija un apgaismoSana ar maksligas dienas gaismas spuldzi

Péc uzklasanas kop&jam arst€Sanas laikam (kas ietver inkubaciju un apgaismosanu) jabut 2 stundas un
tas nedrikst parsniegt 2,5 stundas. Tom&r apgaismosana jauzsak 0,5 Iidz 1 stundas laika p&c gela
uzklaSanas. Inkubacijas laika necaurlaidigs pars€js nav nepieciesams. Ja v€las, to var izmantot, bet tas
janonem véelakais pirms apgaismosanas uzsak$anas. Gan pacientiem, gan veselibas apriipes
specialistiem jaievero noradijumi par droSumu, kas pievienoti terapijas laika izmantotajam gaismas
avotam. Vesela nearsteta ada nav jaaizsarga. Gela parpalikumi janonem pé&c gaismas terapijas beigam.

Arstésanas seansu skaits

. Starojuma keratozes bojajumus un regionus arsté viena seansa.
. Bazalo $tinu karcinomu arsté divos seansos, un starp seansiem ir aptuveni vienu ned¢lu ilgs
partraukums.

Arstétie bojajumi janoverteé 3 menesus péc arsteSanas. Arsts novertes, cik labi katrs adas bojajums ir
reaggjis uz arstéSanu, un $aja laika arstésanu var atkartot.

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

4. lesp€jamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, $is zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZas.
Blakusparadibas uzklasanas vieta rodas aptuveni 9 no 10 zalu lietotajiem un liecina, ka skartas Stinas
reage uz arstésanu.

Kopuma blakusparadibas ir vieglas vai vidgji smagas un parasti rodas apgaismosanas laika vai péc
vienas I1dz ¢etram dienam. Tomér dazos gadijumos tas var saglabaties no vienas lidz divam nedglam
vai pat ilgak. Retos gadijumos blakusparadibu, pieméram, sapju, dél apgaismosana var biit japartrauc
uz laiku vai pilniba. P&c ilgaka laika perioda, Ameluz terapijas rezultata biezi ir ilgstosa adas kvalitates
parametru uzlabosanas.

Turpmak uzskaititas blakusparadibas, par kuram zinots, lietojot Ameluz kopa ar sarkanas gaismas
spuldzi. Ameluz pétijuma, kura izmantoja dabisko vai maksligo dienas gaismu, zinots par lidzigam, bet
mazak izteiktam blakusparadibam, it Tpasi attieciba uz sapém. Dazas reakcijas licto$anas vieta
noverotas pirms gaismas izmantoSanas.

Loti biezi: var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem
. reakcijas lietoSanas vieta:

- adas apsartums;

- sapes (tostarp dedzinoSas sapes);
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- kairinajums;

- nieze;

- audu tiiska, ko izraisa parak liels §kidruma daudzums;

- kreveles;

- adas lobiSanas;

- sacietéjums;

- patologiska sajiita, pieméram, durstiSana, tirpS§ana vai nejutigums.

Biezi: var skart 11dz 1 no 10 cilvékiem

reakcijas lietoSanas vieta:

- vezikulas;

- izdaltjumi;

- noberzums;

- cita reakcija;

- nepatikama sajiita;

- pastiprinats jutigums pret sapem;
- asinoSana,

- siltuma sajiita;

galvassapes.

Retak: var skart 1idz 1 no 100 cilvekiem

reakcijas lietoSanas vieta:

- krasas parmainas;

- pustulas;

- cila;

- tiska;

- iekaisums;

- ekzé€ma ar pustulam;

- alergiska reakcija';

pusli;

sausa ada;

plakstinu tiiska, ko izraisa parak liels skidruma daudzums, neskaidra redze vai redzes
traucgjumi;

nepatikama, patologiska sajiita pieskaroties;
drebuli;

karstuma sajiita, drudzis, karstuma vilni;
parejoss atminas zudums';

sapes,

nervozitate;

izdalijumi no brices,

nogurums;

izsitumi, sarkani vai purpurkrasas plankumi uz kermena,
cila;

tuska;

savilkta ada.

! P&cregistracijas perioda dati

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas ar1 uz iespgjamajam
blakusparadibam, kas $aja instrukcija nav mingtas. JUs varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V pielikuma min&to nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5.

Ka uzglabat Ameluz

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.
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Nelietot §is zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz ttibas un kastites péc ,,EXP” vai ,,Der.
lidz”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).

P&c pirmas atvér$anas uzglabat cie$i noslégta tiiba. Izniciniet atvertas tabas 4 ménesi péc atversanas.
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 Ameluz satur

. Aktiva viela ir 5S-aminolevulinskabe.
1 g Ameluz satur 78 mg 5-aminolevulinskabes (hidrohlorida veida).
. Citas sastavdalas ir:

natrija hidrogénfosfata dihidrats, izopropilspirts, polisorbats 80, attirits iidens, natrija benzoats
(E211), natrija dihidrogénfosfata dihidrats, sojas pupinu fosfatidilholins, vidgjas virknes
trigliceridi, ksantana sveki. Skatit 2. punktu.

Ameluz arejais izskats un iepakojums
Ameluz ir balts 1idz iedzeltens gels.
Katra kastite satur vienu aluminija tibu ar 2 g gela un ta ir noslégta ar skriivéjamu polietiléna vacinu.

Registracijas apliecibas ipaSnieks

Biofrontera Bioscience GmbH

Hemmelrather Weg 201

51377 Leverkusen, Vacija

Tel.: +49 214 87632 66, fakss +49 214 87632 90
E-pasts: ameluz@biofrontera.com

Razotajs

Biofrontera Pharma GmbH

Hemmelrather Weg 201

51377 Leverkusen, Vacija

Tel.: +49 214 87632 66, fakss +49 214 87632 90
E-pasts: ameluz@biofrontera.com

Lai iegttu papildus informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipaSnicka
viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Ceska republika
Biofrontera Pharma GmbH Biofrontera Pharma GmbH
Duitsland / Allemagne / Deutschland Neémecko

Tél/Tel: +49 214 87632 66 Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com ameluz@biofrontera.com
Bbbarapus Danmark

Biofrontera Pharma GmbH Galenica AB

I'epmanus Sverige

Ten.: +49 214 87632 66 TIf: +46 40 32 10 95
ameluz@biofrontera.com info@galenica.se
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Deutschland

Biofrontera Pharma GmbH
Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Eesti

Biofrontera Pharma GmbH
Saksamaa

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

EAGoa

Biofrontera Pharma GmbH
Teppoavia

TnA: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Espaiia

Biofrontera Pharma GmbH sucursal en Espafia
Tel: 900 974943

ameluz-es@biofrontera.com

France

Biofrontera Pharma GmbH
Allemagne

Tél: 0800 904642
ameluz-fr@biofrontera.com

Hrvatska

Biofrontera Pharma GmbH
Njemacka

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Ireland

Biofrontera Pharma GmbH
Germany

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Island

Galenica AB

Svipjod

Simi: +46 40 32 10 95
info(@galenica.se

Italia

Biofrontera Pharma GmbH
Germania

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com
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Kvbmpog

Biofrontera Pharma GmbH
eppovia

TnA: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Latvija

Biofrontera Pharma GmbH
Vacija

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Lietuva

Biofrontera Pharma GmbH
Vokietija

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Luxembourg/Luxemburg
Biofrontera Pharma GmbH
Allemagne / Deutschland
Tél/Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Magyarorszag
Biofrontera Pharma GmbH
Németorszag

Tel.: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Malta

Biofrontera Pharma GmbH
II-Germanja

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Nederland

Biofrontera Pharma GmbH
Duitsland

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Norge

Galenica AB
Sverige

TIf: +46 40 32 10 95
info@galenica.se

Osterreich

Pelpharma Handels GmbH
Tel: +43 2273 70 080
ameluz@pelpharma.at
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Polska

medac GmbH Sp. z o0.0.
Oddziat w Polsce

Tel.: +48 (0)22 430 00 30
kontakt@medac.pl

Portugal

Biofrontera Pharma GmbH
Alemanha

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Romania

Biofrontera Pharma GmbH
Germania

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Slovenija

Biofrontera Pharma GmbH
Nemcija

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Si lietosanas instrukcija pedéjo reizi parskatita

Slovenska republika
Biofrontera Pharma GmbH
Nemecko

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

Suomi/Finland
Galenica AB

Ruotsi

Puh/Tel: +46 40 32 10 95
info(@galenica.se

Sverige

Galenica AB

Tfn: +46 40 32 10 95
info@galenica.se

United Kingdom (Northern Ireland)
Biofrontera Pharma GmbH

Germany

Tel: +49 214 87632 66
ameluz@biofrontera.com

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

http://www.ema.europa.cu
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