LIITEI

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

LysaKare 25 g/25 g infuusioneste, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi 1000 ml:n pussi siséaltaa 25 g L-arginiinihydrokloridia ja 25 g L-lysiinihydrokloridia.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Infuusioneste, liuos (infuusioneste).

Kirkas, variton liuos, jossa ei ole nékyvia hiukkasia
pH5,1-6,1

Osmolaarisuus 420 — 480 mOsm/L

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

LysaKare-valmiste on tarkoitettu vahentamaan munuaisten sateilyaltistusta aikuisten lutetium (*'’Lu)-
oksodotreotidi-peptidireseptoriradionuklidihoidon (PRRT) aikana.

4.2 Annostus ja antotapa

LysaKare-valmiste on tarkoitettu annettavaksi lutetium-(*"’Lu)-oksodotreotidi-PRRT-hoidon
yhteydessa. Siksi valmisteen saa antaa ainoastaan terveysalan ammattilainen, jolla on kokemusta
PRRT-hoidon annosta.

Annostus

Aikuiset

Suositeltu hoitotapa aikuisilla: Tayden LysaKare-pussin infuusio samanaikaisesti lutetium-(*""Lu)-
oksodotreotidiinfuusion kanssa silloinkin, kun potilaan hoito vaatii pienennettyd PRRT-annosta.

Pahoinvointildadkkeen antoa 30 minuuttia ennen LysaKare-infuusion aloittamista suositellaan
pahoinvoinnin ja oksentelun vahentamiseksi.

Erityisryhmat

Munuaisten vajaatoiminta

Tuotetta ei pida antaa potilaille, joiden kreatiniinipuhdistuma on < 30 ml/min johtuen LysaKaren
kayttoon liittyvistd, nesteylikuormituksen tai kohonneen veren kaliumin aiheuttamista mahdollisista
Kliinisista komplikaatioista.

LyseKare-hoidon antamisessa on noudatettava varovaisuutta potilailla, joiden kreatiniinipuhdistuma
on 30-50 ml/min. Lutetium-(*""Lu)-oksodotreotidihoitoa ei suositella potilaille, joiden munuaisten
toimintakoe on 30-50 ml/min; siksi ndiden potilaiden osalta riski-hy&tysuhdetta on punnittava
huolellisesti, ja ohimenevén hyperkalemian kasvanut riski on otettava harkinnassa huomioon (ks.
kohta 4.4).



Pediatriset potilaat

LysaKaren tehoa ja turvallisuutta alle 18-vuotiaille ei ole osoitettu.
Tutkimustietoa ei ole saatavilla.

Antotapa

Laskimoon.

LysaKare on annettava 4 tunnin infuusiona (250 ml/tunti), joka aloitetaan 30 minuuttia ennen
lutetium-(*""Lu)-oksodotreotidin antoa optimaalisen munuaissuojan saavuttamiseksi.
LysaKare ja lutetium-(*""Lu)-oksodotreotidi on annettava erillisia infuusioletkuja kayttaen.

4.3 Vasta-aiheet

o Yliherkkyys vaikuttaville aineille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
o Aiempi, kliinisesti merkittava hyperkalemia, jos sitd ei ole riittdvassa maérin korjattu ennen
LysaKare-infuusion aloittamista (ks. kohta 4.4).

4.4  Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Hyperkalemia

Arginiinia ja lysiinid saavien potilaiden seerumin kaliumpitoisuudet saattavat nousta. Seerumin
kaliumpitoisuuden nousu on yleensé lievaa ja ohimenevaa. Saatavilla olevan rajoitetun tiedon mukaan
kaliumin maksimitaso saavutettaneen noin 4-5 tuntia infuusion aloittamisesta, ja arvot palannevat
normaalitasolle 24 tunnin kuluessa.

Seerumin kaliumpitoisuus pitad madrittad ennen jokaista LysaKare-hoitokertaa. Jos hyperkalemiaa
havaitaan, mahdollinen aiempi hyperkalemia on tarkistettava potilastiedoista, samoin potilaan
samanaikainen la&kitys; hyperkalemia on korjattava ndma huomioiden ennen infuusion aloittamista
(ks. kohta 4.3).

Jos potilaalla on ennestaén kliinisesti merkittava hyperkalemia, kaliumpitoisuudet on tarkistettava
toisen kerran ennen LysaKare-infuusion antamista, jotta varmistetaan hyperkalemian korjautuminen
normaalitasolle . Potilasta on tarkkailtava huolellisesti hyperkalemian oireiden varalta, esim.
hengenahdistus, heikotus, tunnottomuus ja sydanoireet (johtorata- ja rytmihéiriét). Ennen potilaan
kotiuttamista on otettava EKG.

Elintoimintoja on seurattava infuusion ajan lahtétason kaliumpitoisuuksista riippumatta. Potilaita on
neuvottava juomaan runsaasti vetta (ainakin 1 lasillinen tunnissa) infuusiopéivana, niin etta heilld on
hyvé nesteytys, joka auttaa ylimaaraisen seerumin kaliumin erittymisessa.

Jos hyperkalemian oireita ilmenee LysaKare-infuusion aikana, on suoritettava asianmukaiset korjaavat
toimenpiteet. Jos havaitaan vakavaa oireilevaa hyperkalemiaa, LysaKare-infuusion keskeyttdmistd on
harkittava punniten munuaissuojan ja akuutin hyperkalemian hyoty-riskisuhdetta

Munuaisten vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Arginiinin ja lysiinin kdytt6a on tutkittu erityisesti munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla potilailla.
Munuaiset erittavat ja ottavat takaisin huomattavan maéran arginiinia ja lysiinid, ja ndiden
aminohappojen teho munuaisten sateilyaltistuksen véhentdmisessa johtuu juuri tasta. Tuotetta ei pida
antaa potilaille, joiden kreatiniinipuhdistuma on < 30 ml/min johtuen LysaKaren k&yttoon liittyvisté,
nesteylikuormituksen tai kohonneen veren kaliumin aiheuttamista mahdollisista kliinisista
komplikaatioista. Munuaisten toimintakokeet (kreatiniini ja kreatiniinipuhdistuma) on suoritettava
ennen jokaista antokertaa.

LyseKare-hoidon antamisessa on noudatettava varovaisuutta potilailla, joiden kreatiniinipuhdistuma
on 30-50 ml/min. Lutetium-(*"’Lu)-oksodotreotidi-hoitoa ei suositella potilaille, joiden
kreatiniinipuhdistuma on 30-50 ml/min; siksi ndiden potilaiden osalta riski-hydtysuhdetta on
punnittava huolellisesti, ja ohimenevan hyperkalemian kasvanut riski on otettava harkinnassa
huomioon.



Maksan vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Arginiinin ja lysiinin kayttoa ei ole tutkittu potilailla, joilla on vakava maksan vajaatoiminta. Maksan
toimintakokeet (alaniiniaminotransferaasi [ALAT], aspartaattiaminotransferaasi [ASAT], albumiini,
bilirubiini) on suoritettava ennen jokaista antokertaa.

Varovaisuutta on noudatettava hoidettaessa vakavaa maksan vajaatoimintaa sairastavia potilaita
LysaKare-valmisteella; samoin, jos kokonaisbilirubinemia ylittda yli kolminkertaisesti vertailuarvojen
ylarajan tai jos < 30 g/l:n albuminemiaa tai < 70 %:n protrombiinia ilmenee hoidon aikana. Lutetium-
(*"Lu)-oksodotreotidi-hoitoa ei suositella naissa olosuhteissa.

Sydamen vajaatoiminta

Mahdollisista nesteylikuormituksen aiheuttamista kliinisistd komplikaatioista johtuen erityisté
varovaisuutta on noudatettava kaytettdessa arginiinia ja lysiinié potilailla, joilla on vakava, NYHA-
luokan 11 tai 1V sydamen vajaatoiminta.

Lutetium-(*""Lu)-oksodotreotidi-hoitoa ei suositella potilaille, joilla on vakava, NYHA-luokan I tai
IV sydédmen vajaatoiminta, minka vuoksi hoidon riskihydty-suhde on aina punnittava huolellisesti
nailla potilailla.

Vanhukset

Koska vanhusten munuaistoiminta on todennék6isemmin heikentynyt, hoidon sopivuus heille on
harkittava tarkkaan kreatiniinipuhdistuman perusteella.

Metabolinen asidoosi

Metabolista asidoosia on havaittu annettaessa kompleksisia aminohappoliuoksia osana taydellista
parenteraalista ravitsemusta. Muutokset happo-eméstasapainossa muuttavat ekstra- ja
intrasellulaarisen kaliumin tasapainoa, ja asidoosin kehittymisen my&té plasman kaliumpitoisuudet
voivat nousta nopeasti.

Koska LysaKare annetaan yhdessa lutetium-(*"’Lu)-oksodotreotidin kanssa, pyydamme
tarkastelemaan lutetium-(*"Lu)-oksodotreotidin valmisteyhteenvedon kohtaa 4.4, jossa on erityisid,
lutetium-(*""Lu)-oksodotreotidi-hoitoon liittyvia lisavaroituksia.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset
Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.

Yhteisvaikutuksia muiden ladkevalmisteiden kanssa ei odoteta, silla tiedossa ei ole muita ladkkeita,
jotka imeytyisivat munuaisissa uudelleen samalla mekanismilla.

4.6 Hedelmallisyys, raskaus ja imetys

Talla ladkevalmisteella ei ole kyseeseen tulevia kayttdaiheita naisilla, jotka voivat tulla raskaaksi, silla
ionisoivaan sateilyyn liittyvan riskin vuoksi lutetium-("’Lu)-oksodotreotidihoito on vasta-aiheista
todetun tai epéillyn raskauden aikana, tai kun raskauden mahdollisuutta ei ole suljettu pois (ks.

kohta 4.1).

Raskaus

Arginiinin ja lysiinin kdytosté raskaana olevilla naisilla ei ole tietoa.
Eldintutkimukset ovat riittdméattomia lisdantymistoksisuuden suhteen (ks. kohta 5.3).



Imetys

Koska arginiini ja lysiini ovat luonnossa esiintyvia aminohappoja, ne erittyvat rintamaitoon, mutta
vaikutukset imetettavissa lapsissa ovat epatodennakoisid. Imetysta on valtettava lutetium-(*"Lu)-
oksodotreotidihoidon aikana.

Hedelmallisyys
Arginiinin ja lysiinin kdyton vaikutuksista hedelmallisyyteen ei ole tietoa.
4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

LysaKare-valmisteella ei ole vaikutusta ajokykyyn eika kykyyn kaytta4 koneita, tai vaikutus on
merkityksetonté.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Arginiini- ja lysiini-infuusioliuosten turvallisuusprofiilista on erittdin vahan tietoa ilman samanaikaista
PRRT-hoitoa; tdssé ovat mukana myos esiladkityksena annettavat antiemeetit seké usein
samanaikaisesti kaytetyt lyhytvaikutteiset somatostatiinianalogit.

Tarkeimmét, 1ahinnd aminohappoliuoksiin liittyvat haittavaikutukset ovat pahoinvointi (noin

25 %:l1la), oksentelu (noin 10 %:lla) ja hyperkalemia. Nama haittavaikutukset ovat yleensa lievid tai
kohtalaisia.

Haittavaikutustaulukko

Alla luetellut haittavaikutukset on esitetty julkaistuissa tutkimuksissa, joissa on kaytetty
aminohappokoostumukseltaan samanlaisia aminohappoliuoksia, kasittéden yli 900 potilasta, joille on
annettu yli 2 500 arginiini ja lysiini annosta samanaikaisesti erilaisilla radiomerkatuilla
somatostatiinianalogeilla suoritettujen PRRT-hoitojen kanssa.

Haittavaikutukset on lueteltu esiintyvyyden mukaisessa jarjestyksessé. Esiintyvyysluokat on
maédritelty seuraavasti: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100, < 1/10), melko harvinainen

(> 1/1 000, < 1/100), harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinainen (< 1/10 000), tuntematon
(koska saatavissa oleva tieto ei riité arviointiin).

Taulukko 1 Laakkeen haittavaikutukset

Haittavaikutus | Esiintyvyysluokka
Aineenvaihdunta ja ravitsemus

hyperkalemia | ei tiedossa
Hermosto

heitehuimaus ei tiedossa
paansarky ei tiedossa
Verisuonisto

ihon punotus | ei tiedossa
Ruoansulatuselimistd

pahoinvointi Hyvin yleiset
oksentelu Hyvin yleiset
vatsakipu ei tiedossa




Epaillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térke&éa ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jélkeisista laakevalmisteen epaillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ldakevalmisteen hyoty—haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetaan ilmoittamaan kaikista epaillyisté haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Liikanesteytystapauksissa tai kun soluuttia on potilaan elimistdssa liikaa, eliminaatiota on edistettavé
tihe&lld virtsaamisella tai tehostetulla diureesilla ja tiheilla virtsarakon tyhjennyksilla.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Muut laékevalmisteet, syopélaakehoidon haittoja vahentéavé ladke, ATC-
koodi: VO3AF11

Vaikutusmekanismi

Arginiini ja lysiini suodattuvat munuaiskerasista, ja hairitsevat kompetitiivisesti lutetium-(*"’Lu)-
oksodotreotidin resorptiota munuaisissa vahentéen nain munuaisiin joutuvaa sateilyannosta.

Kliininen teho ja turvallisuus

Arginiinin ja lysiinin kliininen tehokkuus ja turvallisuus perustuvat julkaistuihin tutkimuksiin, joissa
on kaytetty samaa liuoksen arginiini- ja lysiinipitoisuutta kuin LysaKare-valmisteessa.
PRRP-hoidossa havaittu toksisuus johtuu suoraan annetun sateilyn elimiin absorboituvasta annoksesta.
Munuaiset ovat kriittisia elimia lutetium-(*""Lu)-oxodotreotidin toksisuuden kannalta ja annosta
rajoittavia, ellei aminohappoja anneta munuaisiinoton ja retention vahentamiseksi.

Kuuden potilaan dosimetriatutkimus osoitti, ettd 2,5 % lysiini-arginiiniliuos vahensi munuaisten
séteilyaltistusta noin 47 % verrattuna hoitamattomiin kontrolleihin, ilman ettd kasvaimen lutetium-
(*"Lu)-oksodotreotidin soluunotto hairiintyi. Tdama munuaisten vahentynyt séteilyaltistus lieventaa
séteilyn aiheuttamien munuaisvaurioiden riskié.

Perustuen suurimpaan julkaistuun tutkimukseen, jossa kaytettiin sama maard arginiinia ja lysiinia kuin
LysaKaressa, keskimé&aréinen munuaisten absorboima, dosemetrisella tasokuvantamisella mééritetty
annos oli 20,1 + 4,9 Gy, joka on alle munuaistoksisuutta aiheuttavan annoksen, 23 Gy.

5.2 Farmakokinetiikka

Arginiini ja lysiini ovat luonnossa esiintyvia aminohappoja, joiden kulkeutumista ja hajoamista
ohjaavat infuusion jalkeen fysiologiset farmakokineettiset ja biokemialliset prosessit.

Imeytyminen
Suonensisdisen antoreitin ansiosta LysaKaren hydtyosuus in 100 %.
Jakautuminen

Suonensisdisen annon jalkeen plasman arginiini- ja lysiinipitoisuudet nousevat ohimenevésti, ja
erittdin vesiliukoisina ne levidvét sitten nopeasti kehon eri kudoksiin ja nesteisiin.


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

Biotransformaatio

Muiden luonnossa esiintyvien aminohappojen tavoin arginiini ja lysiini ovat proteiinien
rakennusaineita, ja ovat useiden muiden yhdisteiden esiasteita, esim. typpioksidi, urea, kreatiniini ja
asetyylikoentsyymi-A.

Eliminaatio

Arginiini ja lysiini leviavat nopeasti elimistoéon. Perustuen tutkimukseen, jossa 30 g arginiinia
annettiin 30 minuutin infuusiona, aminohappojen plasmaeliminaatio on ainakin kaksi- tai
kolmivaiheinen, ja perustaso palautuu 6 tunnin sisélla annostelusta. Alun nopea puhdistuma tapahtuu
munuaisten glomerulussuodatuksen kautta ensimmaisten 90 minuutin sisalla annostelusta. Loppu
aminohappo poistuu muuta tietd kuin munuaisten kautta.

Pediatriset potilaat

Pediatrisille potilaille ei arginiinista ja lysiinisté ole farmakokineettista tietoa saatavana LysaKaren
sisaltamilla pitoisuuksilla eikd samaan kayttdaiheeseen.

5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

LysaKarella ei ole tehty ei-kliinisia tutkimuksia.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Injektionesteisiin kdytettava vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopimattomuustutkimuksia ei ole tehty, ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
la&kevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

2 vuotta

6.4  Sailytys

Sailyta alle 25 °C.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

Infuusiopussi on tehty polyvinyylikloridista (PVC) ja sisaltdd 1 000 ml liuosta; infuusiopussi on
polyetyleeni-polyamiini/alumiinifolio -paallyskéareessa.



6.6 Erityiset varotoimet havittamiselle

Tama ladkevalmiste on tarkoitettu ainoastaan kertakayttoon.

Al4 poista paallyskaaretta ennen kuin juuri ennen kayttoa.

Ala kayta, jos paallyskadre on avattu aiemmin tai jos se on vahingoittunut. Paallyskaare toimii
kosteussulkuna.

Ala yhdista osittain kaytettyd pussia uudestaan.

LysaKare-valmistetta ei saa laimentaa.

Ala kayta liuoksia, jotka ovat sameita tai joissa on kiinteaa ainetta. Tadma saattaa olla merkKki siita, etta
tuote on epéstabiili tai ettd liuos on kontaminoitunut.

Kun pakkaus on avattu, sen sisaltd on kdytettava valittomasti.

Kéyttdmaton ladkevalmiste tai jate on havitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Ranska

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/19/1381/001

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myéntdmisen paivamaara: 25. heindkuuta 2019

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisatietoa tasta ladkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivulla http://www.ema.europa.eu.



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

LIITE N
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAl
RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET

EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT KYSEISEN
LAAKKEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA



A.  ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Erén vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Laboratoire Bioluz

Zone Industrielle de Jalday
64500 Saint Jean de Luz
Ranska

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptiladke, jonka maaraamiseen liittyy rajoitus (ks. liite I: valmisteyhteenvedon kohta 4.2).

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
. Maaraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Téaman ladkevalmisteen osalta velvoitteet méaéraaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maéaritelty Euroopan Unionin viitepdivamaarat (EURD) ja toimittamisvaatimukset sisaltavassa
luettelossa, josta on séédetty Direktiivin 2001/83/EC Avrtiklassa 107¢(7), ja kaikissa luettelon
my&hemmissa péivityksissa, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.
Myyntiluvanhaltijan tulee toimittaa télle valmisteelle ensimmainen mééaraaikainen turvallisuuskatsaus
kuuden kuukauden kuluessa myyntiluvan myontamisesté.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT KYSEISEN LAAKKEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

o Riskinhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa
1.8.2 esitetyn, sovitun riskinhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskinhallintasuunnitelman mydhempien péivitysten mukaisesti.

Pdivitetty RMP tulee toimittaa:

o Euroopan l&ékeviraston pyynnosta;

o kun riskinhallintajarjestelmaa muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa johtaa
hyaty-riskiprofiilin merkittdvaan muutokseen, tai kun on saavutettu tarked tavoite
(l&8keturvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).
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LIITE 1

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. TUOTTEIDEN PAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Polyetyleeni polyamiini/alumiinifolio

‘ 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

LysaKare 25 ¢/25 g infuusioneste, liuos
L-arginiinihydrokloridi/ L-lysiinihydrokloridi

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 1000 ml:n pussi siséltdd 25 g L-arginiinihydrokloridia ja 25 g L-lysiinihydrokloridia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Injektionesteisiin kaytettavé vesi

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Infuusioneste, liuos
1 000 ml

‘ 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

Laskimoon.

Kertakayttdinen.

Al poista paallyskaaretta ennen kuin juuri ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Al yhdista osittain kéytettyd pussia uudestaan.

8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyta alle 25°C.
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Ranska

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/19/1381/001

13. ERANUMERO

Era:

‘ 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta<l).

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksilollisen tunnisteen.

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN:
NN:
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SISAPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

Polyvinyylikloridi (PVC) infuusiopussi

‘ 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

LysaKare 25 ¢/25 g infuusioneste, liuos
L-arginiinihydrokloridi/ L-lysiinihydrokloridi

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi 1000 ml:n pussi siséltdd 25 g L-arginiinihydrokloridia ja 25 g L-lysiinihydrokloridia.

3. LUETTELO APUAINEISTA

Injektionesteisiin kaytettavé vesi

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Infuusioneste, liuos
1 000 ml

‘ 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

Laskimoon.

Kertakayttdinen.

Al poista paallyskaaretta ennen kuin juuri ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.

7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

Al yhdista osittain kéytettyd pussia uudestaan.

8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sdilyta alle 25°C.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Ranska

12.  MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/19/1381/001

13. ERANUMERO

Era:

‘ 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

‘ 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Vapautettu pistekirjoituksesta.

‘ 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

‘ 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa potilaalle

LysaKare 25 g/25 g infuusioneste, liuos
L-arginiininydrokloridi/ L-lysiinihydrokloridi

Lue tdma pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat ladkkeen kayttamisen, silla se sisaltaa

sinulle tarkeita tietoja.

- Sailyta tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

- Jos sinulla on kysyttévaa, kadnny laékérin puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kd&nny laakarin puoleen. Tamé koskee myds sellaisia
mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mita LysaKare on ja mihin sitd kdytetdan

Mita sinun on tiedettavd, ennen kuin kéytét LysaKarea
Miten LysaKarea kaytetdan

Mahdolliset haittavaikutukset

LysaKaren sdilyttdminen

Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa

U wd P

1. Mita LysaKare on ja mihin sitd kdytetdan

Mita LysaKare on
LysaKare-valmisteessa on vaikuttavina aineina kahta aminohappoa, arginiinia ja lysiinia. Se kuuluu
ladkeryhméan, joka véhentdd syopéladkkeiden aiheuttamia haittavaikutuksia.

Mihin LysaKarea kaytetaan

LysaKarea kéytetéan aikuispotilaissa suojaamaan munuaisia tarpeettomalta sateilyltd Lutathera-hoidon
(lutetium-(*""Lu)-oksodotreotidi) aikana. Lutathera on radioaktiivinen ladke, jota kdytetaan tiettyjen
syopien hoidossa.

2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin kaytat LysaKarea

Noudata kaikkia la4karin antamia ohjeita tarkasti. Koska saat LysaKaren kanssa toistakin hoitoa, eli
Lutatheraa, lue Lutatheran pakkausseloste samoin kuin tdma seloste.

Jos sinulla on kysymyksia tamén ladkkeen kéaytosta, kaanny ladkarin, sairaanhoitajan tai
apteekkihenkildkunnan puoleen.

Sinulle ei saa antaa LysaKarea

- Jos olet allerginen arginiinille, lysiinille tai timén laakkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6).

- Jos sinulla on korkea kaliumpitoisuus veressa (hyperkalemia).

Varoitukset ja varotoimet

Puhu laékarisi kanssa ennen LysaKaren antoa, jos sinun syddmen- tai maksantoimintasi on vakavasti
heikentynyt, tai jos sinulla on tai on ollut korkea veren kaliumpitoisuus (hyperkalemia). Koska
huonovointisuus (pahoinvointi) ja oksentelu ovat yleisid aminohappotiputuksessa, sinulle annetaan
pahoinvointia estavaa ladketta 30 minuuttia ennen LysaKare-tiputusta.

Laakari tarkistaa sinulta veren kaliumpitoisuuden, ja korjaa sit4, jos se on liian korkea ennen
tiputuksen aloittamista. Laé&kéri tarkistaa myds munuaisten ja maksan toiminnan ennen infuusion
aloittamista. Lue Lutatheran pakkausselosteesta muista testeistd, jotka taytyy tehda ennen hoitoasi.
Noudata la8karin antamia ohjeita siit4, kuinka paljon sinun taytyy juoda nesteitd hoitopaivénasi, niin
ettd nesteytyksesi sailyy hyvéna.
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Lapset ja nuoret
Tatd l1aakettd ei saa antaa lapsille eika alle 18-vuotiaille nuorille, koska ei tiedetd, onko se turvallista ja
tehokasta sen ikéisille.

Muut ladkkeet ja LysaKare
Kerro laékaérille, jos parhaillaan kéytéat tai olet &skettdin kdyttanyt tai saatat kayttdd muita laakkeita.

Raskaus, imetys, hedelmallisyys
Jos olet raskaana tai imetdt, epéilet olevasi raskaana tai jo suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
la&kariltd neuvoa ennen taman laakkeen kayttoa.

Ajaminen ja koneiden kaytto
On epétodennakoistd, ettd LysaKare vaikuttaa ajokykyysi tai kykyysi kayttad koneita.

3. Miten LysaKarea kaytetdan

LysaKare-liuoksen suositeltu annos on 1 litra (1 000 ml). Sinulle pitaé antaa koko LysaKare-annos
rilppumatta Lutathera-annoksesi suuruudesta.

LysaKare annetaan infuusiona (tippana) laskimoon. LysaKare-infuusio aloitetaan 30 minuuttia ennen
kuin Lutatheran antaminen aloitetaan, ja LysaKare-infuusio kestéa 4 tuntia.

Jos saat enemman LysaKarea kuin sinun pitaisi

LysaKare annetaan kontrolloiduissa kliinisissa olosuhteissa yhden annoksen siséltavasta pussista. Siksi
on epatodennakdista, ettd saat tipassa isomman annoksen kuin sinun pitdisi; ladkarisi valvoo vointiasi
hoidon ajan. Jos kuitenkin saat yliannostuksen, sinulle annetaan siihen oikea hoito.

Jos sinulla on muita kysymyksia tdmén laakkeen kaytostd, kaanny laékarisi puoleen.

4, Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki laakkeet, taimakin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niita saa.

Erittain yleiset (saattavat koskea ainakin yhtéa henkiléa kymmenesta):
o pahoinvointi ja oksentelu

Tuntematon (saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin):
o korkea kaliumpitoisuus verikokeissa, vatsakipu, pd&nsérky, huimaus ja punehtuminen.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista ladkéarille. Tdma koskee myos sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssa pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista
myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta. limoittamalla
haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa taman ladkevalmisteen turvallisuudesta.

5. LysaKare-valmisteen sdilyttdminen

Ei lasten ulottuville eika nékyville.

Ala kayta tata laaketta pakkauksessa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran "EXP” jalkeen.
Viimeinen kayttOpaivdmaara tarkoittaa kuukauden viimeista paivaa.

LysaKare on sdilytettava alle 25°C.

Sinun ei tarvitse silyttaa tata ladkettd. Taman ladkkeen oikea séilytys, kaytto ja havittdminen on
erikoisladkarin vastuulla ja tapahtuu asianmukaisissa tiloissa. Sinulle annetaan LysaKarea
kontrolloiduissa Kliinisissa olosuhteissa.
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Seuraavat tiedot on tarkoitettu sen terveysalan erikoisammattilaisen kayttoon, joka on vastuussa
hoidostasi.

Al kayta tata laaketta:

- jos huomaat liuoksessa kiinted4 ainetta tai sameutta

- jos paéllyskadare on avattu aiemmin tai jos se on vahingoittunut

- jos infuusiopussi on vahingoittunut tai vuotaa.

6. Pakkauksen sisdltd ja muuta tietoa

Mita LysaKare sisaltaa
- Vaikuttavat aineet ovat arginiini ja lysiini.

Yksi 1000 ml:n pussi sisaltdéd 25 g L-arginiinihydrokloridia ja 25 g L-lysiinihydrokloridia.
- Lisaksi se siséltad injektionesteisiin kaytettavas vetta.

Laakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot
LysaKare on kirkas, variton liuos, joka on pakattu kertakayttiseen joustavaan muovipussiin.
Yksi infuusiopussi sisaltda 1 litran LysaKare-liuosta.

Myyntiluvan haltija

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Ranska

Valmistaja

Laboratoire Bioluz

Zone Industrielle de Jalday
64500 Saint Jean de Luz
Ranska

Lisatietoja tasta ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Novartis Pharma N.V. SAM Nordic
Tél/Tel: +32 2 246 16 11 Svedija

Tel: +46 8 720 58 22
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Novartis Bulgaria EOOD Novartis Pharma N.V.
Ten: +359 2 489 98 28 Tel/Tel: +32 2 246 16 11
Ceska republika Magyarorszag
M.G.P. spol. sr.0. Novartis Hungéria Kft.
Tel: +420 602 303 094 Tel.: +36 1 457 65 00
Danmark Malta
SAM Nordic Novartis Pharma Services Inc.
Sverige Tel: +356 2122 2872
Tel: +46 8 720 58 22
Deutschland Nederland
Novartis Radiopharmaceuticals GmbH Novartis Pharma B.V.
Tel: +49 911 2730 Tel: +31 88 04 52 111
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Eesti

SAM Nordic

Rootsi

Tel: +46 8 720 58 22

E\rada
BIOKOXMOZX AEBE
TnA: +30 22920 63900

Espafia

Advanced Accelerator Applications Ibérica,
S.L.U.

Tel: +34 97 6600 126

France
Advanced Accelerator Applications
Tél: +33 15547 63 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1260 12 55

island

SAM Nordic

Svipj6d

Simi: +46 8 720 58 22

Italia

Advanced Accelerator Applications (Italy) S.r.l.

Tel: +39 0125 561211

Kvbmpog
BIOKOXMOX AEBE
EXLGda

TnA: +30 22920 63900

Latvija

SAM Nordic
Zviedrija

Tel: +46 8 720 58 22

Norge

SAM Nordic
Sverige

TIf: +46 8 720 58 22

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska

Advanced Accelerator Applications Polska Sp. z
0.0.

Tel.: +48 22 275 56 47

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600

Romania
Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel: +40 21 31299 01

Slovenija

Advanced Accelerator Applications
Francija

Tel: +33 15547 63 00

Slovenska republika
MGP, spol. sr.o.
Tel: +421 254 654 841

Suomi/Finland

SAM Nordic
Ruotsi/Sverige

Puh/Tel: +46 8 720 58 22

Sverige
SAM Nordic
Tel: +46 8 720 58 22

United Kingdom (Northern Ireland)
Novartis Ireland Limited
Tel: +44 1276 698370

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi {kuukausi VVVV}.

Muut tiedonlahteet

Lisatietoa tastd ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laédkeviraston verkkosivulla

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