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RAVIMI OMADUSTE KOKKUVï¿½TE  

Rav
im

il 
on

 m
ÄÄ

gi
lu

ba
 lÅ

pp
en

ud



2 

Sellele ravimile kohaldatakse tï¿½iendavat jï¿½relevalvet, mis vï¿½imaldab kiiresti tuvastada uut 
ohutusteavet. Tervishoiutï¿½ï¿½tajatel palutakse teatada kï¿½igist vï¿½imalikest kï¿½rvaltoimetest. 
Kï¿½rvaltoimetest teatamise kohta vt  lï¿½ik  4.8. 
 
 
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS 
 
NYXTHRACIS 100 mg/ml infusioonilahuse kontsentraat 
 
 
2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS 
 
Kontsentraadi ï¿½ks  milliliiter sisaldab 100 mg obiltoksaksimabi.  
ï¿½ks  6 ml viaal sisaldab 600 mg obiltoksaksimabi. 
 
Obiltoksaksimabi toodetakse hiire GS-NS0 mï¿½eloomi rakkudes rekombinantse DNA -tehnoloogia abil. 
 
Teadaolevat toimet omav abiaine 
 
Kontsentraadi ï¿½ks  milliliiter sisaldab 36 mg sorbitooli. 
 
Abiainete tï¿½ielik loetelu vt lï¿½ik  6.1. 
 
 
3. RAVIMVORM 
 
Infusioonilahuse kontsentraat (steriilne kontsentraat).   
NYXTHRACIS on selge vï¿½i  pï¿½rlendav, vï¿½rvitu kahvatu-  kuni tumekollane lahus, mis vï¿½ib sisaldada 
poollï¿½bipaistvaid kuni valgeid valguosakesi (mis eemaldatakse infusioonisï¿½steemis oleva filtriga ) ning 
mille pH on 5,5 ja osmolaalsus 277…308 mOsm/kg. 
 
 
4. KLIINILISED ANDMED 
 
4.1 Nï¿½idustused  
 
NYXTHRACIS on nï¿½idustatud Bacillus anthracis ’e pï¿½hjustatud inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve  raviks koos 
asjakohaste antibakteriaalsete ravimitega kï¿½igile vanuserï¿½hmadele(vt  lï¿½ik  5.1.). 
 
NYXTHRACIS on nï¿½idustatud inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve ga kokkupuute jï¿½rgseks profï¿½laktikaks  kï¿½i gile 
vanuserï¿½hmadel e, kui teised ravivï¿½imalused ei sobi vï¿½i neid ei saa kasutada (vt  lï¿½ik  5.1). 
 
4.2 Annustamine ja manustamisviis 
 
Ravimit NYXTHRACIS tuleb manustada kohe, kui see on kliiniliselt nï¿½idustatud.  
 
Ravimi NYXTHRACIS kasutamisel peab alati olema kï¿½ttesaadav  asjakohane ravi ja jï¿½lgimine , sest 
ravimi manustamisele vï¿½ib j ï¿½rgneda anafï¿½laktiline reaktsioon.  
 
Annustamine 
 
Ravimi NYXTHRACIS soovitatav annus tï¿½iskasvanutele kehamassiga vï¿½hemalt 40  kg on ï¿½ks 
intravenoosne infusioon 16 mg kehamassi kg kohta (mg/kg). Ravimi NYXTHRACIS soovitatav annus 
tï¿½iskasvanutele kehamassiga alla 40  kg on ï¿½ks intravenoosne infusioon 24 mg/kg.  
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Enne ravimi NYXTHRACIS manustamist on soovitatav premedikatsioon antihistamiiniga 
(vt lï¿½igud 4.4 ja  4.8).  
 
Annuse muutmine infusiooniga seotud reaktsioonide esinemisel: vt tabel 1. 
 
Tabel 1. Annuse muutmine infusiooniga seotud reaktsioonide esinemisel 
Infusioonireaktsiooni 
raskusaste  

Annuse muudatus 

I…III raskusastme 
infusioonireaktsioon 

Obiltoksaksimabi infusioon tuleb katkestada ja anda toetavat ravi. 

Esmakordse III raskusastme vilistava hingamise, bronhospasmi vï¿½i 
generaliseerunud urtikaaria korral tuleb ravi obiltoksaksimabiga alatiseks 
lï¿½petada . 

Korduva II raskusastme vilistava hingamise vï¿½i urtikaaria vï¿½i III  astme mis 
tahes sï¿½mptomi korral tuleb ravi obiltoksaksimabiga alatiseks  lï¿½petada .   

Muul juhul vï¿½ib sï¿½mptomite tï¿½ielikul kadumisel infusiooni jï¿½tkata kiirusega, 
mis on 50% enne katkestamist saavutatud kiirusest. Infusioonisï¿½mptomite 
puudumisel kehtivad tabelis 3 kirjeldatud infusioonikiirused.  

Tuleb kasutada premedikatsiooni. 

IV raskusastme 
infusioonireaktsioon 

Obiltoksaksimabi infusioon tuleb otsekohe peatada. 
Tuleb alustada toetavat ravi. 
Ravi obiltoksaksimabiga tuleb alatiseks lï¿½petada .   

 
Patsientide erirï¿½hmad  
 
Eakad 
 
� 65-aastastel patsientidel ei ole vaja annust kohandada (vt lï¿½ik  5.2). 
 
Lapsed 
 
Lastele soovitatav annus pï¿½hineb kehamassil, nagu on nï¿½idatud alljï¿½rgnevas tabelis  2. 
 
Tabel 2. Soovitatav obiltoksaksimabi annus lastel (kehamassipï¿½hine annustamine)  

Kehamass (kg) annus [mg/kg] 
> 40 16 

> 15…40 24 
Kuni 15 32 

 
Manustamisviis  
 
Obiltoksaksimabi tuleb manustada intravenoosse infusioonina 90 minuti jooksul. 
 
Enne ravimi kï¿½sitsemist vï¿½i manustamist tuleb jï¿½rgida ettevaatusabinï¿½usid  
 
Viaali ei tohi raputada. Obiltoksaksimabi tuleb enne intravenoosse infusioonina manustamist 
lahjendada naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) sï¿½stelahuses (vt  lï¿½ik  6.6).  
 
Lahjendatud obiltoksaksimabi intravenoosne infusioon tuleb manustada 90 minuti jooksul tabelis 3 
kirjeldatud infusioonikiirusega, kasutades infusiooniks infusioonikotti vï¿½i sï¿½stalt ning 0,22 ï¿½m 
voolikusisest filtrit.  
 
Patsiente tuleb kogu infusiooni jooksul ja vï¿½hemalt 1 tund pï¿½rast manustamist jï¿½lgida hoolikalt 
ï¿½litundlikkuse nï¿½htude ja sï¿½mptomite osas (vt  lï¿½ik  4.4). Infusioonireaktsioonide haldamist 
kirjeldatakse tabelis 1. 
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Voolik tuleb intravenoosse infusiooni lï¿½pus loputada naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) sï¿½stelahusega.  
 
Tabel 3. Obiltoksaksimabi annus, kogu infusioonimaht ja infusioonikiirus kehamassi jï¿½rgi  

Kehamass (kg) 
(kehamassipï¿½hine annustamine)  

 

Kogu infusioonimaht 
[ml] 

[infusioonikott vï¿½i 
sï¿½stal]*  

Infusioonikiirus 
[ml/h] 

> 40 kg vï¿½i tï¿½iskasvanu (16  mg/kg) 
> 40 250 167 

> 15 kg … 40 kg (24 mg/kg) 
31…40 250 167 
16…30 100 67 

Kuni 15 kg (32 mg/kg) 
11…15 100 67 
5…10 50 33,3 

3,1…4,9 25 17 
2,1…3 20 13,3 
1,1…2 15 10 
Kuni 1 7 4,7 

* Enne manustamist ravimi lahjendamise ja infusioonikoti vï¿½i sï¿½stla kasutamise juhised: vt  lï¿½ik  6.6. 
 
4.3 Vastunï¿½idustused  
 
ï¿½litundlikkus toimeaine vï¿½i lï¿½igus  6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes. 
 
4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinï¿½ud kasutamisel  
 
Jï¿½lgitavus  
 
Bioloogiliste ravimpreparaatide jï¿½lgitavuse parandamiseks tuleb manustatava ravimi nimi ja partii 
number selgelt dokumenteerida. 
 
Infusiooniga seotud reaktsioonid, ï¿½litundlikkus ja anafï¿½laksia  
 
Obiltoksaksimabi kliinilistes uuringutes tï¿½heldati tervetel osalejatel sageli infusiooni-
/ï¿½litundlikkusreaktsioone. Raskete reaktsioonide vï¿½i anafï¿½laksia riski tï¿½ttu tuleb obiltoksaksimabi 
manustada jï¿½lgimist vï¿½imaldavas  keskkonnas anafï¿½laksia kï¿½sitlemise vï¿½ljaï¿½ppe  ja varustusega 
meditsiinitï¿½ï¿½tajate poolt. Patsiente tuleb hoolikalt jï¿½lgida kogu infusiooni ajal ja vï¿½hemalt ï¿½ks tund 
pï¿½rast manustamist.  
 
Et kliinilised uuringud toimusid tervete vabatahtlikega, peatati obiltoksaksimabi infusioonid mis tahes 
reaktsioonide tekkel. Raskete terviseseisundite ravis kasutatavate monoklonaalsete antikehade senine 
kasutus viitab, et asjakohasel haldamisel saab infusioonid enamasti lï¿½puni manustada. 
Infusioonireaktsioonide haldamist kirjeldatakse tabelis 1.  
 
Enne obiltoksaksimabi manustamist on soovitatav premedikatsioon antihistamiiniga, 
nt difenhï¿½dramiiniga (vt  lï¿½ik  4.2). Obiltoksaksimabi kliinilistes uuringutes manustati difenhï¿½dramiini 
30 minutit enne ravi obiltoksaksimabiga. Premedikatsioon antihistamiiniga ei vï¿½li sta anafï¿½laksiat ja 
vï¿½ib peita vï¿½i aeglustada ï¿½litundlikkuse sï¿½mptomite ilmnemist.  
 
Pï¿½rnatï¿½vemeningiit  
 
Obiltoksaksimab ei lï¿½bi vere -aju barjï¿½ï¿½ri ning ei enneta ega ravi pï¿½rnatï¿½vemeningiiti.  
 
Lapsed 
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Lastel ei ole toimunud obiltoksaksimabi ohutuse ega farmakokineetika uuringuid (vt lï¿½ik  5.2). 
 
Laborianalï¿½ï¿½side koostoimed 
 
Kokkupuude ravimiga NYXTHRACIS vï¿½ib hï¿½irida pï¿½rnatï¿½ve seroloogilisi analï¿½ï¿½se.  
 
Sorbitool 
 
NYXTHRACIS sisaldab 36 mg sorbitooli igas milliliitris (vt lï¿½igud 2 ja  6.1).  
Intravenoosselt manustatavad sorbitooli sisaldavad ravimid vï¿½ivad olla eluohtlikud pï¿½riliku 
fruktoositalumatusega patsientidele. Obiltotoksaksimabi ei tohi kasutada pï¿½riliku 
fruktoositalumatusega isikutel, v.a ï¿½ï¿ ½rmise kliinilise vajaduse ja alternatiivide puudumise korral. Enne 
selle ravimi manustamist peab igalt patsiendilt vï¿½tma hoolika anamneesi , keskendudes pï¿½riliku 
fruktoositalumatuse sï¿½mptomite le. 
 
Imikutel ja alla 2-aastastel vï¿½ikelaste l ei pruugi olla pï¿½rilikku fruktoositalumatust veel diagnoositud, 
mistï¿½ttu on ris k eriti suur.  
 
Naatrium 
 
See ravim sisaldab vï¿½hem kui  1 mmol (23 mg) naatriumi iga 6 ml viaali kohta, see tï¿½hendab 
pï¿½himï¿½tteliselt „ naatriumivaba“. 
 
4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed 
 
Tsiprofloksatsiin 
 
Koostoime uuringus manustati 40 osalejale obiltoksaksimabi ï¿½ksikannus eraldi vï¿½i koos 
tsiprofloksatsiiniga. 20 osalejat said obiltoksaksimabi eraldi ning 20 said obiltoksaksimabi ja 
tsiprofloksatsiini, 9 pï¿½eva jooksul. Obiltoksaksimabi farmakokineetikat ei muutnud obiltoksaksimabi 
intravenoosse infusiooni manustamine annuses 16 mg/kg enne tsiprofloksatsiini intravenoosset 
infusiooni vï¿½i tsiprofloksatsiini tableti suukaudset vï¿½tmist kaks korda ï¿½ï¿½pï¿½evas. Samuti ei muutnud 
obiltoksaksimab suukaudse vï¿½i intravenoosse tsiprofloksatsiini farmakokineetikat.  
 
Muid koostoimeuuringuid ei ole toimunud. Et obiltoksaksimab on monoklonaalne antikeha, on 
koostoimete risk vï¿½ike.  
 
4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine 
 
Rasedus 
 
Obiltoksaksimabi kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad, kuid inimese IgG kohta on teada, et 
see lï¿½bib platsentabarjï¿½ï¿ ½ri.  
Loomuuringutes ei leitud otsest ega kaudset kahjulikku toimet reproduktiivsusele (vt lï¿½ik  5.3). 
Ettevaatusabinï¿½una on parem  vï¿½ltida ravimi NYXTHRACIS kasutamist raseduse ajal. 
 
Imetamine 
 
Ei ole teada, kas obiltoksaksimab eritub rinnapiima. Inimese IgG kohta on teada, et see eritub 
rinnapiima esimeste pï¿½evade jooksul pï¿½rast sï¿½nnitust ning seejï¿½rel vï¿½heneb peagi vï¿½ikese 
kontsentratsioonini. Seega ei saa vï¿½listada riski imetatavatele imikutele selle lï¿½hikese aja vï¿½lte l. 
Hiljem tuleb kaalutleda obiltoksaksimabi kasutamist imetamise ajal ainult kliinilise vajaduse korral. 
 
Fertiilsus 
 
Obiltoksaksimabi fertiilsusuuringuid ei ole tehtud. 
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4.7 Toime reaktsioonikiirusele 
 
Obiltoksaksimab vï¿½ib mï¿½jutada kergelt autojuhtimise ja masinate kï¿½sitsemise vï¿½imet, sest pï¿½rast 
ravimi NYXTHRACIS manustamist vï¿½ib esineda peavalu, peapï¿½ï¿½ritus, vï¿½simus ja oksendamine 
(vt lï¿½ik  4.8). 
 
4.8 Kï¿½rvaltoimed  
 
Ohutusprofiili kokkuvï¿½te  
 
Obiltoksaksimabi ohutust on uuritud ainult tervetel tï¿½iskasvanutel.  
 
Obiltoksaksimabi ohutust hinnati kolmes kliinilises uuringus 320 tervel osalejal (18…79 a), keda 
raviti ï¿½he vï¿½i kahe 16 mg/kg intravenoosse annusega.  
 
Kokku said 250 osalejat 320st obiltoksaksimabi ï¿½ksi kannuse 16 mg/kg. Nendest oli isikuid, kellel 
esines ï¿½litundlikkusega seotud kï¿½rvaltoimeid (sh lï¿½ï¿½vet) 9% (22/250), sh 1 isikul esines anafï¿½laksia 
infusiooni ajal. Isikuid, kellel peatati infusioon ï¿½litundlikkuse vï¿½i anafï¿½laksia tï¿½ttu, oli 3% (8/250).  
 
Kï¿½ ige sagedamini teatatud kï¿½rvaltoimed olid peavalu (4%, 9/250), kihelus (4%, 9/250) ja urtikaaria 
(2%, 6/250). 
 
Kï¿½ige sagedamad kï¿½rvaltoimed, mida tï¿½heldati esimese 3 tunni jooksul pï¿½rast infusiooni algust, olid 
kihelus (n = 7; 2,8%), urtikaaria (n = 6; 2,4%), peavalu (n = 4; 1,6%), lï¿½ï¿½ve (n =  3; 1,2%), kï¿½ha 
(n = 3; 1,2%), peapï¿½ï¿½ritus (n =  3; 1,2%) (sh peapï¿½ï¿½ritus ja asendipeapï¿½ï¿½ritus).  
Jï¿½rgmised rasked kï¿½rvaltoimed ilmnesid esimese 3  tunni jooksul pï¿½rast infusiooni: urtikaaria (n  = 1; 
0,4%), kihelus (n = 1; 0,4%) ja seljavalu (n = 1; 0,4%). 
Kï¿½ige sagedam kï¿½rvaltoime, mida tï¿½heldati 3…24 tunni jooksul pï¿½rast infusiooni algust, oli peavalu 
(n = 3; 1,2%). 
 
Kï¿½rvaltoimete tabel  
 
Tabelis 4 on organsï¿½steemi klassi ja sageduse jï¿½rgi obiltoksaksimabi kï¿½rvaltoimed, mida tï¿½heldati 250 
tervel osalejal, kes said obiltoksaksimabi intravenoosse ï¿½ksikannuse 16  mg/kg. 
 
.}UYDOWRLPHWH�VDJHGXV�RQ�PllUDWOHWXG�MlUJPLVHOW��YlJD�VDJH��� �������VDJH����������NXQL����������MD�
aeg-DMDOW������������NXQL�����������,JDV�VDgedusrï¿½hmas on kï¿½rvaltoimed esitatud raskusastme 
vï¿½henemise jï¿½rjekorras.  
 
Tabel 4. Uuringus osalenud tervetel tï¿½iskasvanutel esinenud kï¿½rvaltoimed  
MedDRA organsï¿½steemi klass  Sage  Aeg-ajalt 
Immuunsï¿½steemi hï¿½ired   Anafï¿½laktiline reaktsioon  

ï¿½litundlikkus  
Nï¿½rvisï¿½steemi hï¿½ired  Peavalu Peapï¿½ï¿½ritus  

Asendipeapï¿½ï¿½ritus  
Hï¿½poesteesia  

Silma kahjustused  Fotofoobia 
Kï¿½rva ja labï¿½rindi kahjustused   Ebamugavustunne kï¿½rvas  
Vaskulaarsed hï¿½ired   Veenipï¿½letik  
Respiratoorsed, rindkere ja 
mediastiinumi hï¿½ired  

Kï¿½ha  Kurguï¿½rritus  
Dï¿½sfoonia  
Ninakï¿½rvalurgete turse  
Dï¿½spnoe  

Seedetrakti hï¿½ired   Huulevalu 
Naha ja nahaaluskoe kahjustused Kihelus, urtikaaria, 

lï¿½ï¿½ve.  
Allergiline dermatiit  
Generaliseerunud lï¿½ï¿½ve  
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MedDRA organsï¿½steemi klass  Sage  Aeg-ajalt 
Nahaketendus 

Lihaste, luustiku ja 
sidekoe kahjustused 

 Jï¿½semevalu  
Lihasespasmid  
Lihasetï¿½mblused  
Lï¿½uavalu  

ï¿½ldised hï¿½ired ja  
manustamiskoha reaktsioonid 

Infusioonikoha valu Valu  
Ebamugavustunne rindkeres  
Kï¿½lmavï¿½rinad  
Vï¿½simus  
Infusioonikoha turse  
Mittekardiaalne rindkerevalu  
Valulikkus  
Veresoone punktsioonikoha valu 

 
Valitud kï¿½rvaltoimete kirjeldus  
 
ï¿½litundlikkus ja anafï¿½laksia 
Kï¿½rvaltoimed, millest teatasid 8 osalejat, kellel peatati vï¿½imaliku ï¿½litundlikkuse tï¿½ttu obiltoksaksimabi 
infusioon, olid muu hulgas urtikaaria, lï¿½ï¿½ve, kï¿½ha, kihelus, peapï¿½ï¿½ritus, kurguï¿½rritus, dï¿½sfoonia, 
dï¿½spnoe ja ebamugavustunne rindkeres. ï¿½lejï¿½ï¿½nutel ï¿½litundlikkusega osalejatel esin esid peamiselt 
nahasï¿½mptomid (nt  kihelus ja lï¿½ï¿½ve) ning 6 osalejat teatasid kï¿½hast. Anafï¿½laktilist reaktsiooni 
iseloomustas hajus kihelev urtikaarne lï¿½ï¿½ve enamikul kehal (sh  kaelal, rindkerel, seljal, kï¿½hul, 
kï¿½sivartel ja jalgadel), raskendatud hingamine j a kï¿½ha.  
 
Puudusid tï¿½endid, et ï¿½litundlikkusreaktsioonid ja lï¿½ï¿½be vallandasid tsï¿½tokiinide vabanemine; 
tsï¿½tokiinide kliiniliselt olulist muutust ei tï¿½heldatud.  
 
Immunogeensus 
Obiltoksaksimabivastaste antikehade teket hinnati kolmes kliinilises uuringus kï¿½ig il osalejatel, kes 
said obiltoksaksimabi ï¿½he vï¿½i kahe annusena. 8 osalejat (2,5% (8/320)), kes said vï¿½hemalt ï¿½he 
obiltoksaksimabi intravenoosse annuse, andsid positiivse tulemuse ravist tingitud ravivastaste 
antikehade (anti-therapeutic antibody, ATA) suhtes. Tiitrid olid madalad, 1:20…1:320. Tï¿½endid 
muutunud farmakokineetika- vï¿½i toksilisusprofiili kohta ATA -reaktsiooniga osalejatel puudusid. 
 
Vï¿½imalikest kï¿½rvaltoimetest teatamine  
 
Ravimi vï¿½imalikest kï¿½rvaltoimetest on oluline teatada ka pï¿½rast ravimi mï¿½ï¿ ½giloa vï¿½ljastamist. See 
vï¿½imaldab jï¿½tkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutï¿½ï¿½tajatel palutakse kï¿½igist vï¿½imalikest 
kï¿½rvaltoimetest teatada riikliku teavitamissï¿½steemi (vt V lisa) kaudu. 
 
4.9 ï¿½leannustamine  
 
ï¿½leannustamise korral tuleb patsiente jï¿½lgida kï¿½rvaltoimete nï¿½htude ja sï¿½mptom ite osas. 
 
 
5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED 
 
5.1 Farmakodï¿½naamilised omadused  
 
Farmakoterapeutiline rï¿½hm: immuunseerumid ja immunoglobuliinid, spetsiifilised immunoglobuliinid, 
ATC-kood: J06BB22 
 
Toimemehhanism 
 
Obiltoksaksimab on monoklonaalne antikeha, mis seondub bakteri B. anthracis kaitsva antigeeniga. 
Obiltoksaksimab inhibeerib kaitsva antigeeni seondumist selle rakuretseptoritega, takistades 
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rakkudesse sisenemist pï¿½rnatï¿½ve letaalsel faktoril ja ï¿½deemi fakto ril, ensï¿½maatilis tel toksiini 
komponentidel, mis pï¿½hjustavad pï¿½rnatï¿½ve toksiini patoloogilisi toimeid.  
 
Farmakodï¿½naamilised toimed  
 
Obiltoksaksimab seondub vabade kaitsvate antigeenidega, mille afiinsuse tasakaaluline 
dissotsiatsioonikonstant (Kd) on 0,33 nM.  
In vitro seondub obiltoksaksimab bakteri B. anthracis Amesi, Vollumi ja Sterne’i tï¿½vede kaitsvate 
antikehadega. Kaitsvate antigeenide, millega obiltoksaksimab seondub, epitoop on konserveerunud 
mitmel bakteri B. anthracis kohta teatatud tï¿½vel.  
 
Rakupï¿½hise analï¿½ï¿½si in vitro uuringud hiire makrofaagidega viitavad, et obiltoksaksimab 
neutraliseerib letaalse toksiini (kaitsva antigeeni + letaalse faktori kombinatsiooni) toksilisi toimeid.  
 
In vivo efektiivsuse uuringud bakteri B. anthracis Amesi tï¿½ve spooridega hingamisteede kaudu 
nakatatud Uus-Meremaa valgetel kï¿½ï ¿ ½likutel ja liigi Macaca fascicularis  makaakidel tï¿½endasid 
annussï¿½ltuvat  elumuse suurenemist pï¿½rast ravi obiltoksaksimabiga. Kokkupuude bakteri B.  anthracis 
spooridega tekitas kaitsva antigeeni kontsentratsiooni suurenemise Uus-Meremaa valgete kï¿½ï¿ ½likute ja 
liigi Macaca fascicularis makaakide seerumis. Pï¿½rast ravi obiltoksaksim abiga vï¿½henes kaitsva 
antigeeni kontsentratsioon enamikul ellujï¿½ï¿½nud loomadel. Kaitsva antigeeni kontsentratsioon suurenes 
platseebot saanud loomadel kuni nende surmani. 
 
Efektiivsus  
 
Et inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve kontrollitud kliinili ste uuringute tegemine inimestel ei ole teostatav ega 
eetiline, pï¿½hineb ainuravimina manustatud obiltoksaksimabi efektiivsus inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve ravis 
vï¿½rrelduna platseeboga efektiivsusuuringutel, mis toimusid Uus -Meremaa valgetel kï¿½ï ¿ ½likutel ja liigi 
Macaca fascicularis makaakidel.  
 
Nendes uuringutes nakatati loomad bakteri B. anthracis aerosoolsete spooridega (Amesi tï¿½vi) annuses 
ligikaudu 200 LD50 ja seejï¿½rel raviti neid eri ajapunktides obiltoksaksimabiga. Inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve 
ravi uuringutes said loomad ravi pï¿½rast sï¿½steemsete pï¿½rnatï¿½ve sï¿½mptomite vï¿½i haigustunnuste 
ilmnemist. Kokkupuutejï¿½rgse profï¿½laktika uuringutes raviti loomi pï¿½rast kokkupuudet bakteriga 
B. anthracis, kuid enne sï¿½mptomite ilmnemist. Liigi Macaca fascicularis makaake raviti ajahetkel, kui 
saadi seerumi elektrokemoluminestsentsanalï¿½ï¿½siga (ECL) bakteri B. anthracis kaitsva antigeeni kohta 
positiivne tulemus, keskmiselt ligikaudu 40 tundi pï¿½rast bakteriga B.  anthracis nakatamist. Uus-
Meremaa valgete kï¿½ï¿½likute uuringutes raviti loomi pï¿½rast ECL -analï¿½ï¿½siga kait sva antigeeni kohta 
positiivse tulemuse saamist vï¿½i kehatemperatuuri pï¿½sivat tï¿½usu ï¿½le algvï¿½ï¿½rtuse, keskmiselt ligikaudu 
30 tundi pï¿½rast nakatamist. Elumust hinnati allpool kirjeldatud uuringutes 28. pï¿½eval pï¿½rast nakatamist 
bakteriga B. anthracis. 
 
Inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve raviks ainuravimina kasutatud obiltoksaksimabi ï¿½he intravenoosse annuse 
efektiivsust hinnati ï¿½he uuringuga Uus -Meremaa valgete kï¿½ï¿½likute uuringutes ja kolme uuringuga 
(AP202, AP204 ja AP301) liigi Macaca fascicularis makaakide uuringutes; kï¿½ik uuringud olid 
platseebokontrolliga, randomiseeritud ja vastasid heale laboritavale. Uuringud AR033, AP202 and 
AP301 olid pimeuuringud; uuringus AP204 oli pimerï¿½hm.  
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Tabel 5. Elumus obiltoksaksimabi (16 mg/kg) ainuravimina kasutamise efektiivsusuuringutes 

 

Elumuse protsent uuringu lï¿½pus  
(% [elus/n]) 

p-vï¿½ï¿½rtus 2 95% usaldusv
ahemik3 

Platseebo Obiltoksaksimab 
16 mg/kg  

Ravi – Uus-Meremaa valged kï¿½ï¿½likud  
Uuring AR0331 0 (0/13) 61,5% (8/13) 0,0013* (0,290; 0,861) 
Ravi – liigi Macaca fascicularis makaagid 
Uuring AP2041 6% (1/16) 46,7% (7/15) 0,0068* (0,089; 0,681) 
Uuring AP2021 0 (0/17) 31,3% (5/16) 0,0085* (0,079; 0,587)  
Kokkupuutejï¿½rgne profï¿½laktika – liigi Macaca fascicularis makaagid 

Uuring 
AP3014 

18 h 
pï¿½rast 
kokkupuu
det 

0 (0/6) 100% (6/6) 0,0012* (0,471; 1,000) 

24 h 
pï¿½rast 
kokkupuu
det 

-- 83% (5/6) 0,0042* (0,230; 0,996) 

36 h 
pï¿½rast 
kokkupuu
det 

-- 50% (3/6) 0,0345 (–0,037; 
0,882) 

CI: usaldusvahemik 
1 Elumust hinnati 28 pï¿½eva pï¿½rast nakatamist spooridega, kï¿½igi randomiseeritud loomade bakterieemia 
test oli enne ravi positiivne, ravi alustati kehatemperatuuri olulise tï¿½usu ilmnemisel (uuring AR033) 
vï¿½i kaitsva antigeeni elektrokemoluminestsentsanalï¿½ï¿½si positiivse tulemuse korral (uuringud AP204 
ja AP202). 
2 p-vï¿½ï¿½rtus on ï¿½hepoolsest Boschloo testist (Bergeri -%RRVL�PRGLILNDWVLRRQLJD�Ȗ = 0,001) vï¿½rreldes 
platseeboga 
3 Elumuse erinevuse tï¿½pne 95% usaldusvahemik  
4 Elumust hinnati 28 pï¿½eva pï¿½rast spooridega nakatamist.  

x Tï¿½histab statistilist olulisust tasemel 0,025 
 
 
Lapsed 
 
Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada ravimiga NYXTHRACIS lï¿½bi viidud uuringute 
tulemused laste ï¿½he vï¿½i mitme alarï¿½hma kohta batsillaarse infektsiooni ravis (teave lastel kasutamise 
kohta: vt lï¿½ik  4.2). 
 
Ravimpreparaat on saanud mï¿½ï¿½giloa erandlikel asjaoludel. See tï¿½hendab, et harvaesineva haiguse tï¿½ttu 
ja eetilistel pï¿½hjustel ei ole olnud vï¿½imalik saada ravimpreparaadi kohta tï¿½ielikku teavet.  
Euroopa Ravimiamet vaatab igal aastal lï¿½bi ravimpreparaadi kohta saadu d kogu uue teabe ning 
vajadusel ravimi omaduste kokkuvï¿½tet ajakohastatakse. 
 
5.2 Farmakokineetilised omadused 
 
Imendumine 
 
Obiltoksaksimabi farmakokineetika on lineaarne annusevahemikus 4 mg/kg (0,25 vï¿½ikseim ast 
soovitatavast annusest) kuni 16 mg/kg pï¿½rast ï¿½hekordset intravenoosset manustamist tervetele 
osalejatele. Pï¿½rast obiltoksaksimabi ï¿½ksikannuse 16 mg/kg intravenoosset manustamist tervetele mees- 
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ja naissoost osalejatele olid keskmised Cmax ja AUCinf vastavalt 400 ± 91,2 ï¿½g/ml ja  
5170 ± 1360 ï¿½g·d/ml. Obiltoksaksimabi poolvï¿½ï¿½rtusaeg oli ligikaudu 20 pï¿½eva (keskmine).  
 
Jaotumine 
 
Obiltoksaksimabi keskmine tasakaaluseisundi jaotumismaht oli 79,7 ± 19,2 ml/kg ja suurem kui 
plasma maht, mis viitab mï¿½ningasele jaotumisele kudedes.  
 
Biotransformatsioon 
 
Obiltoksaksimabiga ei ole toimunud ametlikke metabolismiuuringuid. 
Monoklonaalsete antikehade levik hï¿½lmab tavaliselt siiski jaotumist mujal kui vaskulaarruumis ja 
vï¿½imalikku omastamist kudedes ning katabolismi proteaaside poolt vï¿½ikesteks  peptiidideks ja 
aminohapeteks, mis seejï¿½rel lisanduvad endogeensetesse kogumitesse vï¿½i erituvad.  
 
Eritumine 
 
Obiltoksaksimabi keskmine kliirens oli 3,35 ± 0,932 ml/d/kg ning palju vï¿½iksem kui 
glomerulaarfiltratsiooni kiirus, mis viitab, et obiltoksaksimabi neerukliirens peaaegu puudub. 
 
Patsientide erirï¿½hmad  
 
Soo, vanuse ja rassi mï¿½jud  
Obiltoksaksimabi farmakokineetikat hinnati populatsiooni farmakokineetika analï¿½ï¿½siga, kasutades 4 
kliinilises uuringus intravenoosse ï¿½ksikannuse saanud 370 terve osaleja see rumiproove. Selle analï¿½ï¿½si 
pï¿½hjal ei olnud sool (naine vï¿½i mees), rassil (mitteeuropiidne vï¿½i europiidne) ega vanusel (eakas vï¿½i 
noor) obiltoksaksimabi farmakokineetika parameetritele olulist mï¿½ju. Obiltoksaksimabi kliinilistes 
uuringutes ei osalenud siiski piisavalt vï¿½hemalt 65 -aastasi osalejaid, et mï¿½ï¿½rata, kas nende 
farmakokineetika erineb nooremate osalejate omast. Obiltoksaksimabi kliinilistes uuringutes osalenud 
320 isikust olid 9,4% (30/320) vï¿½hemalt 65- aastased ja 2% (6/320) vï¿½hemalt 75- aastased. 
 
Kehamassiga seotud mï¿½jud  
Kliirens oli suure kehamassi (109 kg) korral ligikaudu 38% suurem kui vï¿½rdluspopulatsioonil. 
Kehamassipï¿½hisel annustamisel (16 mg/kg) kaasneb sellega AUCinf 12% tï¿½us, mis ei ole kliiniliselt 
oluline. 
 
Lapsed 
Lastel ei ole obiltoksaksimabi farmakokineetikat hinnatud. Annustamissoovitused tabelis 2 (lï¿½ik  4.2) 
on tuletatud populatsiooni farmakokineetika modelleerimise abil, mis on kavandatud ï¿½hitama 
vaadeldud tï¿½iskasvanute kokkupuuted obiltoksaksimabi annusega 16 mg/kg. 
 
5.3 Prekliinilised ohutusandmed 
 
Farmakoloogilise ohutuse, korduvtoksilisuse ning reproduktsiooni- ja arengutoksilisuse 
mittekliinilised uuringud ei ole nï¿½idanud kahjulikku toimet inimesele.  
 
Pï¿½rnatï¿½ve infektsiooniga mitte -ellujï¿½ï¿½nud Uus -Meremaa valgetel kï¿½ï¿½li kutel ja liigi Macaca 
fascicularis PDNDDNLGHO��NHOOHOH�PDQXVWDWL�LQWUDYHQRRVVHOW�RELOWRNVDNVLPDEL����� mg/kg) vï¿½i kontrolli 
haiguse kinnitamise ajal, tï¿½heldati kesknï¿½rvisï¿½steemi kahjustusi (bakterid, pï¿½letik, hemorraagia ja aeg -
ajalt nekroos). Obiltoksaksimabi saanud mitte-ellujï¿½ï¿½nud loomades toimunud mikroskoopilised 
muutused olid tingitud ekstravaskulaarsetest bakteritest ega mitte obiltoksaksimabi toimest. Aju 
histopatoloogias ei tuvastatud annuse ja reaktsiooni seost. Raviga seotud ajukahjustusi ei tï¿½endatud 
pï¿½rnatï¿½vega nakatatud ellujï¿½ï¿½nud Uus -Meremaa valgetel kï¿½ï¿½likutel (28. pï¿½eval) ja liigi Macaca 
fascicularis makaakidel (kuni 56. pï¿½eval) pï¿½rast obiltoksaksimabi ï¿½hekordset manustamist annustes 
vastavalt kuni 16 mg/kg ja kuni 32 mg/kg/annus. Obiltoksaksimabiga seotud neurokï¿½itumuslikke 
toimeid ei tï¿½heldatud bakteriga B.  anthracis nakatatud liigi Macaca fascicularis ellujï¿½ï¿½nud makaakidel 
pï¿½rast ravi obiltoksaksimabiga.  
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ï¿½ks embrï¿½o- loote arengu uuring toimus tiinetel tervetel Uus-Meremaa valgetel kï¿½ï¿ ½likut el, kellele 
manustati tiinuse 6., 10., 13. ja 17. pï¿½eval obiltoksaksimabi 4 intravenoosset annust kuni 32 mg/kg (2 
× inimese annus mg/kg jï¿½rgi). Ei tï¿½heldatud tï¿½endeid obiltoksaksimabi pï¿½hjustatud kahjustustest 
tiinetele emasloomadele vï¿½i loodetele. Kumula tiivne kokkupuude Uus-Meremaa kï¿½ï¿½likutel 
(10 000 ï¿½g·d/ml), kui NOAEL oli 32 mg/kg/annus (n =  4 annust), oli AUC0–15 pï¿½eva pï¿½hjal ligikaudu 
kahekordne inimese mehe ja naise kombineeritud keskmisest AUC-st, kui kliiniline intravenoosne 
annus oli 16 mg/kg. Cmax vï¿½ï¿½rtus pï¿½rast annust 32 mg/kg/annus oli 1180 ï¿½g·d/ml.  
 
Kantserogeensuse, genotoksilisuse ja fertiilsuse uuringuid ei ole obiltoksaksimabiga tehtud. 
 
 
6. FARMATSEUTILISED ANDMED 
 
6.1 Abiainete loetelu 
 
Histidiin 
Sorbitool (E420) 
Polï¿½sorbaat  80 (E433) 
Vesinikkloriidhape (E507) (pH reguleerimiseks) 
Naatriumhï¿½droksiid (E524) (pH  reguleerimiseks) 
Sï¿½stevesi  
 
6.2 Sobimatus 
 
Seda ravimpreparaati ei tohi segada teiste ravimitega, vï¿½lja arvatud nendega, mis on loetletud 
lï¿½igus  6.6. 
 
6.3 Kï¿½lblikkusaeg  
 
Avamata viaal: 
 
7 aastat 
 
Lahjendatud lahus infusioonikotis 
 
Ravimi kasutusaegne keemilis-fï¿½ï¿ ½sikaline stabiilsus on tï¿½estatud  8 tunni jooksul toatemperatuuril 
(20…25 °C) vï¿½i kï¿½lmikus (2…8 °C).  
 
Kui pakendi avamise / preparaadi manustamiskï¿½lblikuks muutmise / lahjendamise meetodid ei vï¿½lista 
mikrobioloogilise saastatuse riski, tuleb ravim kohe ï¿½ra kasutada.  
 
Kui ravimit ei kasutata kohe, vastutab selle sï¿½ilitamisaja ja - tingimuste eest kasutaja. 
 
Lahjendatud lahus infusioonisï¿½stl as  
 
NYXTHRACIS ette valmistatud lahjendatud lahus tuleb kohe ï¿½ra kasutada ja seda ei tohi sï¿½ilitada. 
Kasutamata ravim tuleb hï¿½vitada . 
 
6.4 Sï¿½ilitamise eritingimused  
 
Hoida kï¿½lmkapis (2 °C...8 °C).  
Mitte lasta kï¿½lmuda.  
Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult. 
 
Sï¿½ilitamistingimused pï¿½rast ravimpreparaadi lahjendamist: vt lï¿½ik  6.3. 
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6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu 
 
600 mg/6 ml kontsentraati kummist punnkorgi ja alumiiniumï¿½mbrisega  polï¿½propï¿½leenist kattega  
viaalis (I tï¿½ï¿½pi klaas).  
Pakendis on 1 viaal. 
 
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hï¿½vitamiseks ja kï¿½sitlemiseks  
 
Olulised ettevalmistamisjuhised 
 
x Enne manustamist tuleb sï¿½stelahuse kontsentraati visuaalselt kontrollida nï¿½htavate  osakeste ja 

vï¿½rvusmuutuse suhtes. NYXTHRACIS  on selge vï¿½i  pï¿½rlendav , vï¿½rvitu kahvatu-  kuni 
tumekollane lahus, mis vï¿½ib sisaldada poollï¿½bipaistvaid kuni valgeid valguosakesi (mis 
eemaldatakse infusioonisï¿½steemis  oleva filtriga). 

x Hï¿½vitage viaal, kui lahuse vï¿½rvus on muutunud vï¿½i see sisaldab vï¿½ï¿½r osakesi (vt lï¿½ik  3). 
x ï¿½rge raputage viaali.  
 
Infusioonikoti ettevalmistamine ja lahjendamine  
 
1. Arvutage obiltoksaksimabi vajalik kogus (mg), korrutades tabelis 2 oleva soovitatava mg/kg 

annuse (vt lï¿½ik  4.2.) patsiendi kehamassiga (kg). 
2. Arvutage obiltoksaksimabi infusioonilahuse kontsentraadi vajalik maht (ml) ja annuseks vajalik 

viaalide arv, jagades arvutatud annuse milligrammides (1. punkt) kontsentratsiooniga 
100 mg/ml. Iga viaal vï¿½imaldab manustada 6  ml obiltoksaksimabi infusioonilahuse 
kontsentraati. 

3. Valige naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) sï¿½stelahuse infusioonikoti vajalik  suurus. Tï¿½mmake 
infusioonikotist lahuse maht, mis vï¿½rdub ï¿½lal 2. punktis arvutatud obiltoksaksimabi mahuga 
milliliitrites. Visake infusioonikotist tï¿½mmatud lahus ï¿½ra.  

4. Tï¿½mmake ravimi NYXTHRACIS viaali(de)st vajalik obiltoksaksimabi infusioonilahuse 
kontsentraadi maht (mis arvutati 2. punktis). Hï¿½vitage  ravimi NYXTHRACIS viaali(desse) 
jï¿½ï¿ ½nud kasutamata osa . 

5. Kandke obiltoksaksimabi infusioonilahuse kontsentraadi vajalik maht valitud infusioonikotti.  
6. Lahuse segamiseks pï¿½ï¿½rake infusioonikott ettevaatlikult ï¿½mber. ï¿½rge raputage.  
7. Infusioon tuleb manustada 90 minuti jooksul tabelis 3 kirjeldatud infusioonikiirusega 

(vt lï¿½ik  4.2), kasutades 0,22 ï¿½m infusioonisï¿½steemi sisest filtrit.  
8. Ettevalmistatud lahus on toatemperatuuril (20…25 °C) vï¿½i kï¿½lmikus (2…8 °C) sï¿½ilitatuna 

stabiilne 8 tundi. 
 
Infusioonisï¿½stlas ettevalmistamine ja lahjendamine  
 
1. Arvutage obiltoksaksimabi vajalik kogus (mg), korrutades tabelis 2 oleva soovitatava mg/kg 

annuse (vt lï¿½ik  4.2.) patsiendi kehamassiga (kg). 
2. Arvutage obiltoksaksimabi infusioonilahuse kontsentraadi vajalik maht (ml) ja annuseks vajalik 

viaalide arv, jagades arvutatud annuse milligrammides (1. punkt) kontsentratsiooniga 
100 mg/ml. Iga viaal vï¿½imaldab manustada 6  ml ravimi NYXTHRACIS infusioonilahuse 
kontsentraati. 

3. Valige sobiva suurusega sï¿½stal, mis mahutab kogu manustamiseks vajaliku infusioonimahu.  
4. Tï¿½mmake valitud sï¿½stlasse vajalik maht obiltoksaksimabi infusioonilahuse kontsentraati (mis 

arvutati 2. punktis) lï¿½bi 0,22 ï¿½m filtri.  Hï¿½vitage ravimi NYXTHRACIS  viaali(desse) jï¿½ï¿ ½nud 
kasutamata osa.  

5. Tï¿½mmake sï¿½stlasse vajalik kogus naatriumkloriidi 9 mg/ml (0,9%) sï¿½stelahust, et saada 
tabelis 2 mï¿½rgitud kogu infusioonimaht.  

6. Segage lahust ettevaatlikult. ï¿½rge raputage.  
7. Kui obiltoksaksimabi lahus on ettevalmistatud, manustage see kohe. ï¿½rge sï¿½ilitage lahust 

sï¿½stlas. Kasutamata ravim tuleb hï¿½vitada . 
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Hï¿½vitamine  
 
Kasutamata ravimpreparaat vï¿½i jï¿½ï¿ ½tmematerjal tuleb hï¿½vitada vastavalt kohalikele nï¿½uetele.  
 
 
7. Mï¿½ï¿½GILOA HOIDJA  
 
SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH 
Marie-Curie-Strasse 8 
79539 Lï¿½rrach  
Saksamaa 
 
8. Mï¿½ï¿½GILOA NUMBER (NUMBRID)  
 
EU/1/20/1485/001 
 
 
9. ESMASE Mï¿½ï¿½GILOA Vï¿½LJASTAMISE / Mï¿½ï¿½GILOA UUENDAMISE KUUPï¿½EV  
 
Mï¿½ï¿½giloa esmase vï¿½ljastamise kuupï¿½ev: 18. november 2020  
 
 
10. TEKSTI Lï¿½BIVAATAMISE KUUPï¿½EV  
 
Tï¿½pne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: 
http://www.ema.europa.eu ja Ravimiameti kodulehel: http://www.ravimiamet.ee/. 
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A. BIOLOOGILIS(T)E TOIMEAINE(TE) TOOTJA(D) JA RAVIMIPARTII 
KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD) TOOTJA(D) 

 
Bioloogilis(t)e toimeaine(te) tootja(te) nimi (nimed) ja aadress(id) 
 
Lonza Biologics, Inc.  
101 International Drive 
Portsmouth, NH 03801  
USA 
 
Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress 
 
AcertiPharma B.V. 
Boschstraat 51 
4811 GC, Breda 
Madalmaad 
 
 
B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED Vï¿½I PIIRANGUD  
 
Retseptiravim 
 
 
C. Mï¿½ï¿½GILOA MUUD TINGIMUSED JA Nï¿½UDED 
 
x Perioodilised ohutusaruanded 

 
Nï¿½uded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sï¿½testatud 
direktiivi 2001/83/Eï¿½ artikli  107c punkti 7 kohaselt liidu kontrollpï¿½evade loetelus (EURD 
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis. 
 
 
D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA 

PIIRANGUD   
 
x Riskijuhtimiskava 

 
Mï¿½ï¿½giloa hoidja peab nï¿½utavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed lï¿½bi viima 
vastavalt mï¿½ï ¿ ½giloa taotluse moodulis  1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis 
tahes jï¿½rgmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.  
 
Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada: 

x Euroopa Ravimiameti nï¿½udel;  
x kui muudetakse riskijuhtimissï¿½steemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis vï¿½ib olulise lt 

mï¿½jutada riski/kasu suhet, vï¿½i kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse vï¿½i riski 
minimeerimise) eesmï¿½rk.  

 
 
E. ERIKOHUSTUSED ERANDLIKEL ASJAOLUDEL Vï¿½LJAANTUD Mï¿½ï¿½GILOA 

Jï¿½RGSETE MEETMETE Tï¿½ITMISEKS  
 
Erandlikel asjaoludel lubatud ja vastavalt mï¿½ï¿½ruse (Eï¿½) nr  726/2004 artikli 14 lï¿½ikele  8 rakendab 
mï¿½ï¿ ½giloa hoidja ettenï¿½htud aja jooksul jï¿½rgmisi meetmeid:  
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Kirjeldus Kuupï¿½ev  
 
Obiltoksaksimabi farmakokineetilise meetodi (GCL-160) 
valideerimiseks inimese seerumis peab ravimi mï¿½ï¿½giloa hoidja 
esitama testi valideerimise tulemused jï¿½rgmiste aspektide kohta enne 
testi kasutamist kliinilise uuringu AH501 proovide analï¿½ï ¿ ½simiseks: 
kaitsvate antigeenide (63 ja 83), EF-i, LF ja ADA-de interferents 
ning testi toimivus hemolï¿½ï ¿ ½tilises ja lipeemilises seerumis. 
Kavandatud avatud vï¿½liuuringust AH501 saadud proovide korral 
tuleb tï¿½endada paralleelsust. 
 
 
Kliinilise ravivastuse, ohutuse ja talutavuse hindamiseks, 
sh inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve kahtluse, oletuse vï¿½i kinnitatud diagnoosiga 
osalejatel, keda ravitakse obiltoksaksimabiga, peab ravimi mï¿½ï¿½giloa 
hoidja pï¿½rnatï¿½ve puhangu korral riikides, kus obiltoksaksimabil on 
mï¿½ï¿½giluba ja seda turustatakse, korraldama 4.  faasi avatud 
vï¿½liuuringu AH501 vastavalt kokkulepitud protokollile ja esitama 
selle lï¿½pparuande tulemused. 
 
 
 
 

 
Tuleb esitada koos 
uuringu AH501 kliinilise 
lï¿½pparuandega.  
 
 
 
 
 
 
 
Esitada aastaaruanded  
 
Lï¿½pparuanne esitatakse 
kuni 12 kuud pï¿½rast viimast 
obiltoksaksimabi 
annustamist vï¿½i andmete 
retrospektiivse kogumise 
korral pï¿½rast andmete 
viimast kogumist. 
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III LISA 
 

PAKENDI Mï¿½RGISTUS JA INFOLEHT  
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A. PAKENDI Mï¿½RGISTUS  
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Vï¿½LISPAKENDIL PEAVAD OLEMA Jï¿½RGMISED ANDMED  
 
KARP 
 
 
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS 
 
NYXTHRACIS 100 mg/ml steriilne kontsentraat 
obiltoksaksimab  
 
 
2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS 
 
1 ml: 100 mg obiltoksaksimabi 
 
 
3. ABIAINED 
 
Abiained: histidiin, sorbitool, E433, vesinikkloriidhape, naatriumhï¿½droksiid, sï¿½stevesi.  
 
 
4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS 
 
Infusioonilahuse kontsentraat 
600 mg/6 ml 
1 viaal 
 
 
5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D) 
 
Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte. 
Intravenoosne pï¿½rast lahjendamist.  
Ainult ï¿½hekordseks kasutamiseks.  
ï¿½rge raputage.  
 
Lisatav QR-kood + www.obiltoxaximab-sfl.eu 
 
 
6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA 

Kï¿½TTESAAMATUS KOHAS  
 
 
7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL) 
 
 
 
8. Kï¿½LBLIKKUSAEG  
 
Kï¿½lblik kuni:  
 
 
9. Sï¿½ILITAMISE ERITINGIMUSED  
 
Hoida kï¿½lmkapis.  
Mitte lasta kï¿½lmuda.  
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Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult. 
 
 
10. ERINï¿½UDED KASUTAMATA Jï¿½ï¿½NUD RAVIMPREPARAADI Vï¿½I SELLEST 

TEKKINUD Jï¿½ï¿½TMEMATERJALI Hï¿½VITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE  
 
 
11. Mï¿½ï¿½GILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS  
 
SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH 
Marie-Curie-Strasse 8 
79539 Lï¿½rrach  
Saksamaa 
 
 
12. Mï¿½ï¿½GILOA NUMBER (NUMBRID)  
 
EU/1/20/1485/001 
 
 
13. PARTII NUMBER 
 
Partii nr: 
 
 
14. RAVIMI Vï¿½LJASTAMISTINGIMUSED  
 
 
15. KASUTUSJUHEND 
 
 
16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS) 
 
Pï¿½hjendus Braille’ mitte lisamiseks.  
 
 
17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR – 2D-vï¿½ï¿½tkood  
 
Lisatud on 2D-vï¿½ï¿½tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit. 
 
 
18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR – INIMLOETAVAD ANDMED 
 
PC  
SN  
NN  
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA Vï¿½IKESEL VAHETUL 
SISEPAKENDIL 
 
VIAALI ETIKETT 
 
 
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D) 
 
NYXTHRACIS 100 mg/ml steriilne kontsentraat 
obiltoksaksimab  
Intravenoosne pï¿½rast lahjendamist.  
 
 
2. MANUSTAMISVIIS 
 
Ainult ï¿½hekordseks kasutamiseks.  
 
3. Kï¿½LBLIKKUSAEG  
 
Kï¿½lblik kuni:  
 
 
4. PARTII NUMBER 
 
Partii nr: 
 
 
5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU Vï¿½I ï¿½HIKUTE Jï¿½RGI  
 
600 mg/6 ml 
 
 
6. MUU 
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B. PAKENDI INFOLEHT 
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Pakendi infoleht: teave patsiendile 
 

NYXTHRACIS 100 mg/ml infusioonilahuse kontsentraat 
obiltoksaksimab 

 
Sellele ravimile kohaldatakse tï¿½iendavat jï¿½relevalvet, mis vï¿½imaldab kiiresti tuvastada uut 

ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi kï¿½igist vï¿½imalikest kï¿½rvaltoimetest. 
Kï¿½rvaltoimetest teatamise kohta vt  lï¿½ik  4. 
 
Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet. 
- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.  
- Kui teil on lisakï¿½simusi, pidage nï¿½u oma arsti, apteekri vï¿½i meditsiiniï¿½ega.  
- Kui teil tekib ï¿½kskï¿½ik milline kï¿½rvaltoime, pidage nï¿½u oma arsti, apteekri vï¿½i meditsiiniï¿½ega. 

Kï¿½rvaltoime vï¿½ib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt lï¿½ik  4. 
 
Infolehe sisukord 
 
1. Mis ravim on NYXTHRACIS ja milleks seda kasutatakse  
2. Mida on vaja teada enne ravimi NYXTHRACIS manustamist 
3. Kuidas ravimit NYXTHRACIS manustatakse 
4. Vï¿½imalikud kï¿½rvaltoimed  
5. Kuidas ravimit NYXTHRACIS sï¿½ilitada  
6. Pakendi sisu ja muu teave 
 
 
1. Mis ravim on NYXTHRACIS ja milleks seda kasutatakse 
 
NYXTHRACIS sisaldab toimeainena obiltoksaksimabi. Obiltoksaksimab on monoklonaalne antikeha 
ehk teatud tï¿½ï¿½pi valk, mis seondub pï¿½rnatï¿½be pï¿½hjustava bakteri toodetud toksiinidega ja inaktiveerib 
need. 
 
Ravimit NYXTHRACIS kasutatakse koos antibiootikumidega, et ravida selle bakteri sissehingamisest 
pï¿½hjustatud pï¿½rnatï¿½vega (inhalatsioonpï¿½rnatï¿½bi) tï¿½iskasvanuid ja lapsi.  
 
Ravimit NYXTHRACIS tohib kasutada ka siis, kui olete vï¿½inud kokku puutuda pï¿½rnatï¿½ve bakteriga 
vï¿½i selle spooridega, kuid teil puuduvad haiguse sï¿½mptomid ja muu ravi ei ole kï¿½ttesaadav ega 
asjakohane. 
 
 
2. Mida on vaja teada enne ravimi NYXTHRACIS manustamist 
 
Teile ei tohi manustada ravimit NYXTHRACIS 
- kui olete obiltoksaksimabi vï¿½i selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud lï¿½igus  6) suhtes 

allergiline. 
 
Hoiatused ja ettevaatusabinï¿½ud  
Enne ravimi NYXTHRACIS manustamist pidage nï¿½u oma arsti, apteekri vï¿½i meditsiiniï¿½ega:  
 
- kui teil (vï¿½i teie lapsel) on pï¿½rilik fruktoositalumatus (teatud haruldane geneetiline haigus) vï¿½i 

kui teie laps ei saa enam tarbida magusaid toiduaineid vï¿½i jooke, sest tekivad iiveldus, 
oksendamine vï¿½i ebameeldivad nï¿½hud, nï¿½iteks gaaside kogunemine, maokrambid vï¿½i 
kï¿½hulahtisus.  

 
Pï¿½rast ravi ravimiga NYXTHRACIS vï¿½ivad tekkida allergilised reaktsioonid, mis on mï¿½nikord 
rasked. Teile vï¿½idakse anda antihistamiini, enne kui teile antakse ravimit NYXTHRACIS , et 
vï¿½hendada allergiliste reaktsioonide riski.  
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Muud ravimid ja NYXTHRACIS 
Teatage oma arstile vï¿½i apteekrile, kui te vï¿½tate vï¿½i olete hiljuti vï¿½tnud vï¿½i kavat sete vï¿½tta mis tahes 
muid ravimeid. 
Teile vï¿½idakse anda antibiootikume (nt  tsiprofloksatsiini), et toetada inhalatsioonpï¿½rnatï¿½ve ravi.  
 
Rasedus ja imetamine 
Kui te olete rase, imetate vï¿½i arvate end olevat rase vï¿½i kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi 
kasutamist nï¿½u oma arstiga.  
 
Ei ole teada, kas NYXTHRACIS vï¿½ib kahjustada loodet.  
 
Ei ole teada, kas NYXTHRACIS eritub rinnapiima. Teie ja teie arst otsustate, kas peaksite imetama 
pï¿½rast ravimi NYXTHRACIS saamist. 
 
Autojuhtimine ja masinatega tï¿½ï ¿ ½tamine  
NYXTHRACIS vï¿½ib pï¿½hjustada kï¿½rvalnï¿½hte, nï¿½iteks peavalu, peapï¿½ï¿½ritust, vï¿½simust ja oksendamist. 
See vï¿½ib mï¿½jutada teie autojuhtimise vï¿½i masinatega tï¿½ï ¿ ½tamise vï¿½imet.  
 
NYXTHRACIS sisaldab sorbitooli (E420) 
Sorbitool on fruktoosi (teatud tï¿½ï¿½pi suhkur) allikas. Kui teil (vï¿½i teie lapsel) on pï¿½rilik harvaesinev 
fruktoositalumatus, vï¿½ib teie arst otsustada, et teie (vï¿½i teie laps) ei tohi seda ravimit kasutada. Pï¿½riliku 
fruktoositalumatusega patsientide organism ei suuda lagundada fruktoosi. See vï¿½ib pï¿½hjustada tï¿½siseid  
kï¿½rval toimeid. 
Enne ravimi kasutamist teavitage oma arsti, kui teil (vï¿½i teie lapsel) esineb pï¿½rilik fruktoositalumatus 
vï¿½i kui teie (vï¿½i teie laps) ei saa enam tarbida magusaid toiduaineid vï¿½i jooke, sest esinevad iiveldus, 
oksendamine vï¿½i ebameeldivad nï¿½hud, n t puhitustunne, kï¿½hukrambid vï¿½i kï¿½hulahtisus.  
 
NYXTHRACIS sisaldab naatriumi 
See ravim sisaldab vï¿½hem kui  1 mmol (23 mg) naatriumi ravimi NYXTHRACIS iga 6 ml viaali kohta, 
see tï¿½hendab pï¿½himï¿½tteliselt „ naatriumivaba“. 
 
 
3. Kuidas ravimit NYXTHRACIS manustatakse 
 
Ravimit NYXTHRACIS manustab teile arst vï¿½i meditsiiniï¿½de. Arst vï¿½i meditsiiniï¿½de arvutab annuse 
teie (vï¿½i teie lapse) kehamassi jï¿½rgi.  
 
Arst, meditsiiniï¿½de vï¿½i apteeker valmistab ravimi ette infusiooniks.  
Ravimi NYXTHRACIS lahust manustatakse infusioonina (tilgutiga) 90 minuti jooksul veeni, 
tavaliselt kï¿½sivarreveeni. Teid jï¿½lgitakse ravimi NYXTHRACIS  saamise ajal ja samuti vï¿½hemalt ï¿½ks 
tund pï¿½r ast infusiooni.  
Enne kui teile antakse ravimit NYXTHRACIS, antakse teile tavaliselt ravimeid, mis ennetavad vï¿½i 
vï¿½hendavad allergilisi reaktsioone.  
 
Kui teil on lisakï¿½simusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage nï¿½u oma arsti, apteekri vï¿½i 
meditsiiniï¿½ega . 
 
 
4. Vï¿½imalikud kï¿½rvaltoimed  
 
Nagu kï¿½ik ravimid, vï¿½ib ka see ravim pï¿½hjustada kï¿½rvaltoimeid, kuigi kï¿½igil neid ei teki.  
 
Teatage oma arstile vï¿½i inimesele, kes manustab teile infusiooni, kohe, kui mï¿½rkate mis tahes 
jï¿½rgmist kï¿½rvaltoimet:  
 
sï¿½gelus, lï¿½ï¿½ve, raskendatud vï¿½i vilistav hingamine –  need vï¿½ivad viidata allergilisele reaktsioonile 
(ï¿½litundlikkus).  
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Muud ravimi NYXTHRACIS vï¿½imalikud kï¿½rvaltoimed  
 
Sage (vï¿½ib esineda kuni 1 inimesel 10st)  
- Peavalu 
- Kï¿½ha  
- Infusioonikoha valu 
- Sï¿½gelus, nahalï¿½ï¿½ve, sh sï¿½gelev kupladega lï¿½ï¿½ve (nï¿½geslï¿½ï¿½ve)  
 
Aeg-ajalt (vï¿½ib esineda kuni 1 inimesel 100st) 
- Allergilised reaktsioonid 
- Peapï¿½ï¿½ritus  
- Tuimus 
- Silmade valguskartus (fotofoobia) 
- Ebamugavustunne kï¿½rvas  
- Kurguï¿½rritus  
- Hï¿½ï¿½lekï¿½hedus  
- Ninakï¿½rvalurgete turse  
- Raskendatud hingamine 
- Huulevalu 
- Ekseem, kooruv nahk 
- Lihasetï¿½mblused ja - spasmid 
- Vï¿½simus  
- Kï¿½lmavï¿½rinad (kï¿½lmatunne)  
- Ebamugavustunne rindkeres  
- ï¿½ldine valu ning jï¿½seme -, rindkere-, lï¿½ua -, lihase-, sideme-, kï¿½ï¿½luse - vï¿½i luuvalu  
- Infusioonikoha turse, valu vï¿½i veenipï¿½letik  
 
Kï¿½rvaltoimetest teatamine  
Kui teil tekib ï¿½kskï¿½ik milline kï¿½rvaltoime, pidage nï¿½u oma arsti, apteekri  vï¿½i meditsiiniï¿½ega.  
Kï¿½rvaltoime vï¿½ib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Kï¿½rvaltoimetest vï¿½ite ka ise 
teatada riikliku teavitussï¿½steemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi 
ohutusest. 
 
 
5. Kuidas ravimit NYXTHRACIS sï¿½ilitada  
 
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kï¿½ttesaamatus kohas.  
 
ï¿½rge kasutage seda ravimit pï¿½rast kï¿½lblikkusaega, mis on mï¿½rgitud karbil ja etiketil pï¿½rast „Kï¿½lblik 
kuni“. Kï¿½lblikkusaeg viitab selle kuu viimasele pï¿½evale.  
 
Hoida kï¿½lmkapis (2 °C...8 °C).  
Mitte lasta kï¿½lmuda.  
Hoida originaalpakendis valguse eest kaitstult. 
 
Pï¿½rast lahjendamist infusioonikotis on ravimi kasutusaegne keemilis-fï¿½ï¿½sikaline stabiilsus tï¿½e statud 
8 tunni jooksul toatemperatuuril (20…25 °C) vï¿½i kï¿½lmikus (2…8 °C).  
 
Pï¿½rast ravimi NYXTHRACIS lahjendamist infusioonisï¿½stlas tuleb ravim kohe ï¿½ra kasutada ja seda ei 
tohi sï¿½ilitada. Kasutamata ravim tuleb ï¿½ra visata.  
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6. Pakendi sisu ja muu teave 
 
Mida NYXTHRACIS sisaldab  
- Toimeaine on obiltoksaksimab. Kontsentraadi ï¿½ks  milliliiter sisaldab 100 mg obiltoksaksimabi. 

ï¿½ks 6  ml viaal sisaldab 600 mg obiltoksaksimabi. 
- Teised koostisosad on histidiin, sorbitool (E420), polï¿½sorbaat  80 (E433), vesinikkloriidhape 

(E507) ja naatriumhï¿½droksiid (E524). Vt  ka lï¿½ik  2 „NYXTHRACIS sisaldab sorbitooli“. 
 
Kuidas NYXTHRACIS vï¿½lja nï¿½eb ja pakendi sisu  
NYXTHRACIS on selge vï¿½i  pï¿½rlendav, vï¿½rvitu kahvatu-  kuni tumekollane infusioonilahuse 
kontsentraat. 
Ravimit NYXTHRACIS turustatakse pakendites, milles on 1 viaal. 
 
Mï¿½ï¿½giloa hoidja  
SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH 
Marie-Curie-Strasse 8 
79539 Lï¿½rrach  
Saksamaa 
 
Tootja  
AcertiPharma B.V. 
Boschstraat 51 
4811 GC, Breda 
Madalmaad 
 
Infoleht on viimati uuendatud 
 
Ravim on saanud mï¿½ï¿½giloa erandlikel asjaoludel. See tï¿½hendab, et harvaesineva haiguse tï¿½ttu ja 
eetilistel pï¿½hjustel ei ole olnud vï¿½imalik saada selle ravimi kohta tï¿½ielikku teavet.  
Euroopa Ravimiamet vaatab igal aastal lï¿½bi ravimi kohta saadud kogu uue teabe ja vajadusel 
ajakohastatakse seda infolehte. 
 
Muud teabeallikad 
 
Tï¿½pne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu. 
Samuti on seal viited teistele kodulehtedele harvaesinevate haiguste ja ravi kohta. 
 
See infoleht on kï¿½igis ELi/EMPi keeltes Euroopa Ravimiameti kodulehel.  
 
Lisateave: www.obiltoxaximab-sfl.eu lisatav QR-kood  
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