I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Tervishoiutdotajatel palutakse teatada kdigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 15ik 4.8.

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Idefirix 11 mg infusioonilahuse kontsentraadi pulber

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Uks viaal sisaldab 11 mg imlifidaasi, mida toodetakse Escherichia coli rakkudes rekombinantse DNA
tehnoloogia abil.

Pérast manustamiskdlblikuks muutmist ja lahjendamist sisaldab 1 ml kontsentraati 10 mg imlifidaasi.

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Infusioonilahuse kontsentraadi pulber.

Pulber on valge ja paakunud.

4.  KLIINILISED ANDMED

4.1 Niidustused

Idefirix on ndidustatud desensibiliseerivaks raviks korgelt sensibiliseeritud tiiskasvanud
neerusiirdamispatsientidele, kelle ristsobivustest on olemasoleva kadaveerse doonori suhtes positiivne.
Idefirixi kasutamine tuleks jétta patsientidele, kelle puhul siirdamine olemasoleva neerude
jaotussiisteemi, sh kdrgelt sensibiliseeritud patsientide eelisjaotuse raames ei ole tdenéoline.

4.2  Annustamine ja manustamisviis

Ravi peab alustama ja selle kulgu jdlgima eriarst, kellel on kogemusi immunosupressiivse raviga ja
sensibiliseeritud neerusiiriku patsientidega.

Imlifidaasi tohib kasutada ainult haiglas.

Annustamine

Annus pdhineb patsiendi kehakaalul (kg). Soovitatav annus on 0,25 mg/kg manustatuna
tiksikannusena eelistatult 24 tunni jooksul enne siirdamist. Enamikul patsientidel on {iks annus
ristsobivuse muutmiseks piisav, kuid vajadusel v4ib teise annuse manustada 24 tunni jooksul parast

esimest annust.

Pérast ravi imlifidaasiga tuleb enne siirdamist kontrollida positiivse ristsobivuse muutumist
negatiivseks (vt 10ik 4.4).

Infusioonireaktsioonide riski vihendamiseks tuleb kohaldada eelravi kortikosteroidide ja
antihistamiinidega vastavalt siirdamiskeskuse tavapraktikale.



Kuna hingamisteede infektsioonid on hiipogammaglobulineemiaga patsientidel kdige sagedasemad
infektsioonid, tuleb standardravile 4 nddalaks lisada profiilaktilised suukaudsed antibiootikumid, mis
toimivad hingamisteede patogeenidele (vt 15ik 4.4).

Lisaks peavad imlifidaasiga ravitud patsiendid saama ravistandardi kohaseid T-rakkude arvukust
kahandavaid aineid koos B-rakke kahandavate ainetega voi eraldi (vt 16ik 5.1), st imlifidaas ei

korvalda standardse immunosupressiivse ravi vajadust.

Patsientide eririhmad

Eakad patsiendid
Andmeid kasutamise kohta iile 65-aastastel patsientidel on véhe, kuid puuduvad tdendid annuse
kohandamise vajalikkuse kohta eakatel.

Maksakahjustus

Imlifidaasi ohutus ja efektiivsus mddduka voi raske maksakahjustusega patsientidel ei ole tdendatud.

Andmed puuduvad.

Lapsed

Imlifidaasi ohutus ja efektiivsus lastel ning kuni 18-aastastel noorukitel ei ole tdendatud. Andmed

puuduvad.

Manustamisviis

Idefirix on intravenoosseks kasutamiseks ainult parast lahustamist ja lahjendamist.

Kogu tdielikult lahustatud infusioon manustada 15 minuti jooksul infusioonikomplekti ja steriilse,

veenitee-sisese, mitteplirogeense, madala valgusiduvusega filtri (poori suurus 0,2 um) abil. Pérast

manustamist on soovitatav loputada veeniteed infusioonilahusega, et tagada annuse taiclik

manustamine. Arge séilitage infusioonilahuse kasutamata osa taaskasutamiseks.

Ravimpreparaadi manustamiskolblikuks muutmise ja lahjendamise juhised vt 161k 6.6.

4.3 Vastuniidustused

- Ulitundlikkus toimeaine vdi 15igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

- Kestev raske infektsioon.

- Trombootiline trombotsiitopeeniline purpur (TTP). Selle verehdirega patsientidel v3ib olla
seerumtove tekke oht.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinoud kasutamisel

Infusiooniga seotud reaktsioonid

Kliinilistes uuringutes on teatatud infusiooniga seotud reaktsioonidest imlifidaasi manustamisel (vt
16ik 4.8). Raskete allergiliste voi anafiilaktiliste reaktsioonide tekkimisel tuleb ravi imlifidaasiga
viivitamatult katkestada ja alustada sobiva raviga. Imlifidaasiga ravimisel ilmnevate kergete voi
mdddukate infusiooniga seotud reaktsioonide korral voib infusiooni ajutiselt katkestada ja/voi
manustada ravimeid, nt antihistamiinid, antipiireetikumid ja kortikosteroidid. Katkestatud infusiooni
vOib jétkata pérast siimptomite taandumist.



Infektsioon ja infektsiooni profiilaktika

Neeru siirdamisel on vastundidustuseks mis tahes péritoluga kestev raske infektsioon (bakteriaalne,
viirus- v3i seeninfektsioon) ning kroonilised infektsioonid nagu HBV voi HIV peavad olema hésti
kontrollitud. Arvestada tuleb imlifidaasist tingitud ajutise IgG vdhenemisega.
Hiipogammaglobulineemiaga patsientidel on kdige sagedasemad infektsioonid hingamisteede
infektsioonid. Seepérast peavad koik neerusiirdamise patsiendid lisaks standardsele iildisele
infektsioonide ennetusravile (Preumocystis carinii, tsitomegaloviirus ja suu kandidiaas) saama 4
nddalat ka profiilaktilisi suukaudseid antibiootikume hingamisteede patogeenide vastu. Kui patsiendile
pérast ravi imlifidaasiga mingil pohjusel siirdamist ei tehta, tuleb talle siiski anda 4 nédala jooksul
profiilaktilisi suukaudseid antibiootikume hingamisteede patogeenide vastu.

Imlifidaasi ja T-rakkude arvukust kahandava induktsioonravi kasutamine koos mélu-B-rakkude
arvukust kahandava raviga voi eraldi, tOstab ndrgestatud elusvaktsiinide ja/voi latentse tuberkuloosi

reaktivatsiooni ohtu.

Vaktsineerimine

Kuna pérast ravi imlifidaasiga on IgG tasemed madalamad, on kuni 4 nédala jooksul vaktsiini kaitsva
toime ajutise langemise oht parast ravi imlifidaasiga.

Antikehade vahendatud &dratduge

Antikehade vahendatud &dratouge (antibody-mediated rejection, AMR) vGib esineda
doonor-spetsiifiliste antikehade (DSA) tagasilodgi tagajarjel. Enne siirdamist viga kdrge DSA
tasemega patsientidel esineb suure tdendosusega varajane AMR, mis vajab sekkumist. Enamikul
kliiniliste uuringute patsientidel esines DSA tagasilook, mis tipnes 7. ja 21. pdeva vahel pérast ravi
imlifidaasiga, ja AMR tekkis umbes 30% patsientidest. Kdiki AMRiga kliiniliste uuringute patsiente
raviti edukalt vastavalt ravistandardile. DSAde taasilmumise ja AMR suurenenud risk korgelt
sensibiliseeritud patsientidel nduab arsti eelnevaid kogemusi sensibiliseeritud patsientide ravimisel,
vahendeid ja valmisolekut akuutse AMRi diagnoosimiseks ja raviks vastavalt tavaparasele kliinilisele
praktikale. Ravi peab hdlmama HLA-vastaste antikehade ja seerumi vGi plasma kreatiini hoolikat
jélgimist, samuti valmisolekut biopsia tegemiseks AMRi kahtluse korral.

Positiivse T-rakkude komplemendist sdltuva tsiitotoksilisuse (complement-dependent cytotoxicity,
CDC) ristsobivustestiga patsiendid

Kogemused imlifidaasi kasutamise kohta enne ravi tdestatud positiivse T-rakkude
CDC-ristsobivustestiga patsientidet on véga piiratud (vt 16ik 5.1).

Immunogeensus
Imlifidaasivastaste antikehade (anti-imlifidase antibodies, ADA) potentsiaalne mdju teise imlifidaasi
annuse, mis manustatakse 24 tunni jooksul péarast esimest, tShususele ja ohutusele on eeldatavasti

tdhtsusetu, sest ADA tootmine vastuseks esimesele annusele ei ole veel alanud.

Ristsobivuse muutumise kinnitamine

Ristsobivuse positiivsest negatiivseks muutumise kinnitamiseks peab iga raviasutus jargima oma
standardprotokolli. Kui kasutatakse komplemendist soltuva tsiitotoksilisuse ristsobivust
(complement-dependent cytotoxicity crossmatch, CDCXM), tuleb valepositiivsete tulemuste
valtimiseks pidada silmas jargmist: IgM tuleb inaktiveerida, et oleks voimalik konkreetselt hinnata
IgG tsiitotoksilist voimekust. Tuleks véltida antihumaanglobuliini (AHG) sammu. Selle kasutamisel
peab olema tagatud, et AHG on suunatud IgG Fc-osa vastu, kuid mitte Fab-osa vastu. Fab-osa vastu
suunatud AHG kasutamine ei voimalda imlifidaasiga ravi saanud patsiendil méarata korrektset
CDCXMi néitu.



Antikehapdhised ravimid

Imlifidaas on tsiisteiinproteaas, mis spetsiifiliselt 16hustab IgG-d. Selle tulemusel vdivad IgG-pShised
ravimid koos imlifidaasiga manustamisel inaktiveeruda. Imlifidaasi poolt 16hustatavad
antikehapohised ravimid on jargmised, kuid loetelu ei ole ammendav: basiliksimab, rituksimab,
alemtuzumab, adalimumab, denosumab, belatatsept, etanertsept, kiililiku anti-tiimotsiiiitide globuliin
(rATG) ja intravenoosne immuunglobuliin (IVIg) (soovitatavad ajavahemikud imlifidaasi ja
antikehapohiste ravimite manustamisel vt 161k 4.5).

IVIg voib sisaldada imlifidaasi neutraliseerivaid antikehi, mis v3ib imlifidaasi inaktiveerida, kui IVIg
manustatakse enne imlifidaasi (vt 16ik 4.5).

Naatriumisisaldus

Ravim sisaldab alla 1 mmol (23 mg) naatriumi annuses, see tdhendab pohimdétteliselt ,,naatriumivaba“.
4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Imlifidaas 18hustab spetsiifiliselt IgG antikehasid; liigispetsiifilisuse tulemuseks on inimese ja kiiiiliku
IgG koigi alaliikide lagunemine. Selle tulemusel voivad inimese vdi kiiiiliku IgG pohised ravimid koos
imlifidaasiga manustamisel inaktiveeruda. Imlifidaasi 16hustatavad antikehadel pShinevad ravimid on
jargmised, kuid loetelu ei ole ammendav: basiliksimab, rituksimab, alemtuzumab, adalimumab,
denosumab, belatatsept, etanertsept, rATG ja [VIg.

Imlifidaas ei lagunda hobuste anti-tiimotsiiiitide globuliini ja ajavahemik manustamiste vahel ei ole
vajalik. Soovitusliku annuse korral ei [6husta imlifidaas ekulizumabi.

Tabel 1 Soovitatavad ajavahemikud antikehadel pohinevate ravimite manustamiseks pérast

imlifidaasi manustamist

Ravim Soovitatav ajavahemik pérast 0,25 mg/kg annuse

imlifidaasi manustamist

hobuste anti-tiimotsiiiitide globuliin, Ajavahemikku pole vaja (vGib manustada imlifidaasiga

ekulizumab samaaegselt)

intravenoosne immunoglobuliin (IVIg) | 12 tundi

alemtuzumab, adalimumab, 4 pdeva

basiliksimab, denosumab, etanertsept,

rituksimab

kiitiliku anti-tlimotsiiiitide globuliin 1 nadal

(rATG), belatatsept

Samuti voib [VIg sisaldada imlifidaasi neutraliseerivaid antikehi, mis voib imlifidaasi inaktiveerida,
kui I'VIg antakse enne imlifidaasi. IVIg-ravi saanud patsientide korral tuleb enne imlifidaasi
manustamist arvestada IVIg poolvairtusaega (3...4 nadalat). Kliinilistes uuringutes ei manustatud
IVIg-d 4 nédala jooksul enne imlifidaasi infusiooni.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Puuduvad andmed imlifidaasi kasutamisest rasedatel naistel, sest rasedus on vastunédidustus
neerusiirdamiseks.

Uuringud kiiiilikutel ei néita imlifidaasi otsest ega kaudset kahjulikku toimet embriio/loote arengule
(vt 1oik 5.3).

Ettevaatusabinduna on soovitatav Idefirix kasutamist raseduse ajal véltida.

Imetamine



Ei ole teada, kas imlifidaas eritub rinnapiima. Riski rinnaga toidetavale lapsele ei saa vélistada.
Imetamine tuleks katkestada enne Idefirix manustamist.

Fertiilsus

Konkreetseid uuringuid viljakuse ja postnataalse arengu kohta ei ole tehtud (vt 16ik 5.3).
4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Ei ole asjakohane.

4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Kliinilistes uuringutes kdige sagedamini esinenud rasked kdrvaltoimed olid kopsupdletik (5,6%) ja
sepsis (3,7%). Kodige sagedamini esinenud kdrvaltoimed olid infektsioonid (16,7%) (sh kopsupdletik
(5,6%), kuseteede infektsioon (5,6%) ja sepsis (3.7%)), infusioonikoha valu (3,7%), infusiooniga
seotud reaktsioonid (3,7%), alaniinaminotransferaasi taseme tous (3,7%), aspartaataminotransferaasi
taseme tous (3,7%), lihasvalu (3,7%), peavalu (3,7%) ja Shetus (3,7%).

Korvaltoimete loetelu tabelina

Kéesolevas 16igus kirjeldatud korvaltoimed tehti kindlaks kliinilistes uuringutes (N = 54 patsienti).
Korvaltoimed on esitatud MedDRA -organsiisteemi klasside ja esinemissageduse jargi.
Esinemissageduste kategooriad on méairatletud jargmiselt: véiga sage (>1/10); sage (=1/100 kuni
<1/10); aeg-ajalt (=1/1000 kuni <1/100); harv (=1/10 000 kuni <1/1000); véga harv (<1/10 000);
teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete pohjal).



Tabel 2  Korvaltoimed
MedDRA organsiisteemi klass | Korvaltoime/
Esinemissagedus
Viga sage Sage

Infektsioonid ja infestatsioonid

Bakteriaalne ja viiruslik
infektsioon

Kohudone infektsioon
Adenoviiruse infektsioon
Kateetrikoha infektsioon
Nakkus

Gripp

Parvoviiruse infektsioon
Kopsupdletik
Operatsioonijargne
haavainfektsioon

Sepsis

Ulemiste hingamisteede
infektsioon

Kuseteede infektsioon
Haavainfektsioon

Vere ja liimfisiisteemi héired

Aneemia

Immuunsiisteemi hiired

Siiriku dratouge

Nirvisiisteemi hiired

Posturaalne pearinglus

manustamiskoha reaktsioonid

Peavalu
Silma kahjustused Skleraalne hemorraagia
Négemispuue
Siidame hiired Siinustahhiikardia
Vaskulaarsed hiired Ohetus
Hiipertensioon
Hiipotensioon
Respiratoorsed, rindkere ja Diispnoe
mediastiinumi hiired
Naha ja nahaaluskoe Loove
kahjustused
Lihaste, luustiku ja sidekoe Lihasvalu
kahjustused
Uldised hiiired ja Kuumatunne

Valu infusioonikohas

Uuringud

Alaniini aminotransferaasi
(ALAT) suurenemine
Aspartaadi aminotransferaasi
(ASAT) suurenemine

Vigastus, miirgistus ja
protseduuri tiisistused

Infusiooniga seotud reaktsioonid

Valitud kdrvaltoimete kirjeldus

Infektsioonid

Kliinilistes uuringutes esines 16,7% patsientidest infektsioone. Uheksa infektsiooni olid rasked ja
kliinilistes uuringutes hinnati need seotuks imlifidaasiga, neist 5 tekkis 30 pdeva jooksul pérast ravi
imlifidaasiga. Kaheksa nimetatud 9-st raskest infektsioonist kestsid alla 30 péeva. Raskete ja viga



raskete infektsioonide esinemissagedus ja muster (sh haigusetekitaja) ei erinenud neerusiirikuga
patsientide {ildisest niitajast (vt 151k 4.4).

Infusiooniga seotud reaktsioonid

Infusiooniga seotud reaktsioone, sh diispnoe ja Shetus, esines 5,6% patsientidest, iihe tagajirjeks oli
imlifidaasi infusiooni katkestamine ja siirdamisest loobumine. K&ik infusiooniga seotud reaktsioonid,
viélja arvatud tiks kerge nahal66be juhtum, algasid imlifidaasi infusiooni péeval ja taandusid 90 minuti
jooksul (vt 161k 4.4).

Lihasvalu
Kliinilistes uuringutes teatati lihasvalu esinemisest 2 patsiendil (3,7%). Uhel patsiendil oli raske

miialgia lihaskahjustuse nihtudeta.

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka pérast ravimi miiiigiloa véljastamist. See
vOimaldab jétkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse kdigist voimalikest
kdrvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Puuduvad kogemused soovituslikest suuremate annustega. Uleannustamise korral tuleb patsienti
hoolikalt jélgida ja rakendada siimptomaatilist ravi.

Konkreetne antidootravi puudub, kuid IgG kahanemise saab korvata IVIg manustamisega.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: immunosupressandid, selektiivsed immunosupressandid, ATC-kood:
L04AA41.

Toimemehhanism

Imlifidaas on immunoglobuliin G-d (IgG) lagundavast ensiilimist Streptococcus pyogenes saadud
tsiisteiinproteaas, mis 10hustab k&igi inimese IgG alaklasside rasked ahelad, kuid mitte muid
immunoglobuliine. IgG 16hustumine pShjustab Fc-sGltuva efektori funktsioonide elimineerimise,
sealhulgas CDC ja antikehast sdltuv rakuline tsiitotoksilisus (antibody-dependent cell-mediated
cytotoxicity, ADCC). Lohustades kogu IgG, langetab imlifidaas DSA taset, voimaldades seega
siirdamist.

Farmakodiinaamilised toimed

Kliinilisted uuringud on nédidanud, et IgG I6hustus mone tunni jooksul parast 0,25 mg/kg imlifidaasi
manustamist. IgG varast tousu plasmas 16hustamata IgG tagasivoolu tdttu ekstravasaalsest
vedelikuruumist ei ole tdheldatud, mis néitab, et imlifidaas ei 10husta ainult plasma IgG, vaid IgG
kogumi tervikuna, sh ekstravasaalse IgG. Endogeense IgG taastumine algab 1...2 nddalat parast
imlifidaasi manustamist ja jétkub jérgnevate nédalate jooksul.

Tuleb mérkida, et haiglates IgG koguhulga mdotmisel tavaliselt kasutatavate
turbidimeetria/nefelomeetria meetoditega ei ole vdimalik eristada péarast imlifidaasiga ravi tekkivaid
erinevaid IgG fragmente, seepérast ei saa neid kasutada ravi efektiivsuse hindamiseks.



Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Kolmes avatud, vordlusrithmata, 6-kuulises kliinilises uuringus hinnati imlifidaasi annustamisskeemi,
efektiivsust ja ohutust siirdamisele eelnevas ravis, et vihendada doonorispetsiifilist IgG-d ja
vOimaldada neerusiirdamist ka korgelt sensibiliseeritud siirdamiskandidaatidele. Siirdamine tehti 46
patsiendile vanuses 20 kuni 73 aastat, kdigil oli diagnoositud I6ppstaadiumis neeruhaigus (end-stage
renal disease, ESRD) ja nad said dialiiiisravi, 21 (46%) naist ja 25 (54%) meest. Kdik patsiendid olid
sensibiliseeritud, 41 (89%) olid korgelt sensibiliseeritud (cPRA > 80%), kellest 33 (72%) patsiendil oli
cPRA > 95%. Kdigil patsientidel, kellel oli enne ravi imlifidaasiga ristsobivus positiivne, muutus see
24 tunni jooksul negatiivseks. PKPD modelleerimine niitas, et 2 tundi parast 0,25 mg/kg imlifidaasi
manustamist oli ristsobivustesti negatiivseks muutumise tdenidosus 96% patsientidest, ja parast 6 tundi
on ristsobivustesti negatiivseks muutumise tdendosus viahemalt 99,5% patsientidest. Koik 46 patsienti
olid 6 kuu pérast elus, neist neerusiiriku elulemus oli 93%-1. Neerufunktsioon taastus neerusiirikuga
patsientidele eeldatavas ulatuses ja 90% patsientidel oli 6 kuu pérast hinnanguline
glomerulaarfiltratsiooni kiirus (¢GFR) >30 ml/min/1,73 m?.

Uuringuga 03 hinnati imlifidaasi erinevate annustamisskeemide ohutust ja efektiivsust enne
neerusiirdamist ESRDga patsientidele. Kiimnele patsiendile manustati imlifidaasi tiksikannus 0,25
(n=5) vdi 0,5 (n=5) mg/kg ja tehti siirdamine. Enne ravi imlifidaasiga olid seitse patsienti
DSA-positiivsed ja 6 patsiendil oli ristsobivustest positiivne. Parast ravi oli DSA vihenenud k&igil 7
patsiendil ja kdik positiivsed ristsobivustestid muutunud negatiivseks. Kdigile 10 patsiendile tehti
edukas siirdamine ja 6 kuu pérast oli neil funktsioneeriv neer. Kaheksal patsiendil kiimnest oli eGFR
>30 ml/min/1,73 m?. Patsiendid said immunosupressiivset ravi, sh kortikosteroidid, kaltsineuriini
inhibiitor, miikofenolaatmofetiil ja IVIg. Uuringu ajal esines kolmel patsiendil AMR, millest iikski ei
l6ppenud siiriku kaotusega.

Uuringuga 04 hinnati imlifidaasi ohutust ja efektiivsust korgelt HLA-sensibiliseeritud patsientidel.
Uuringusse kaasati 17 patsienti ja manustati iiksikannusena 0,24 mg/kg. Enne ravi imlifidaasiga olid
15 (88%) patsienti DSA-positiivsed ja 14 (82%) patsiendil oli ristsobivustest positiivne. Kdigil
patsientidel langes DSA siirdamise eelduseks olevale tasemele ja kdigile patsientidele tehti siirdamine
mone tunni jooksul pérast ravi imlifidaasiga. 16-1 patsiendil 17-st oli 6 kuu pérast funktsioneeriv neer,
15 (94%) patsiendil oli eGFR >30 ml/min/1,73 m?. Kahel patsiendil esines AMR, millest iikski ei
loppenud siiriku kaotusega. Patsiendid said immunosupressiivset ravi, sh kortikosteroidid,
kaltsineuriini inhibiitor, miikofenolaatmofetiil, alemtuzumab ja IVIg.

Uuringuga 06 hinnati imlifidaasi ohutust ja efektiivsust DSA kdrvaldamisel ja positiivse
ristsobivustesti muutmisel negatiivseks korgelt sensibiliseeritud patsientidel, et vdimaldada siirdamist.
Koik hdlmatud patsiendid olid neerusiirdamise ootenimekirjas ja neil oli enne uuringusse kaasamist
vodimaliku doonori organile positiivne ristsobivus (sh 2 patsienti tdestatud positiivse T-rakkude
CDC-ristsobivustestiga). 18 patsienti said tdisannuse 0,25 mg/kg imlifidaasi, 3 neist said

12...13 tunnise vahega 2 annust, mille tulemuseks oli [gG 16hustumine ja positiivse ristsobivuse
muutumine negatiivseks kdigil patsientidel. 57% analiilisitud patsiendil toimus ristsobivuse
muutumine 2 tunni jooksul ja 82% 6 tunni jooksul. Kdigile patsientidele tehti edukas siirdamine ja
16 (89%) oli 6 kuu pérast funktsioneeriv neer (sh 2 patsienti tdestatud positiivse T-rakkude
CDC-ristsobivustestiga). 15 (94%) patsiendil oli eGFR >30 ml/min/1,73 m?. Patsiendid said
immunosupressiivset ravi, sh kortikosteroidid, kaltsineuriini inhibiitor, miikofenolaatmofetiil,
rituksimab, IVIg ja alemtuzumab v3i hobuste anti-tiimotstiiitide globuliin. Seitsmel patsiendil esines
aktiivne AMR ja iihel subkliiniline AMR, millest iikski ei 16ppenud siiriku kaotusega.

Eakad

Kliinilistes uuringutes on kolm 65-aastast ja vanemat patsienti saanud enne neerusiirdamist
imlifidaasi. Ohutuse ja efektiivsuse tulemused olid neil patsientidel, hinnatuna patsiendi ja siiriku
elulemuse, neerufunktsiooni ja akuutse dratouke alusel, teiste uuringus osalejatega samavéaarsed.



Lapsed

Euroopa Ravimiamet on peatanud kohustuse esitada imlifidaasiga l4bi viidud uuringute tulemused
neerusiirdamisel laste ihe vdi mitme alariihma kohta (teave lastel kasutamise kohta vt 161k 4.2).

Ravimpreparaadil on tingimustega miitigiluba.

See tihendab, et selle ravimpreparaadi omaduste kohta oodatakse lisatdendeid.

Euroopa Ravimiamet vaatab vihemalt igal aastal 14bi ravimpreparaadi kohta saadud uue teabe ning
vajadusel ravimi omaduste kokkuvotet ajakohastatakse.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imlifidaasi farmakokineetikat vorreldi tervetel isikutel ja ESRDga patsientidel. Kokkupuude
imlifidaasiga suurenes proportsionaalselt parast liksikut intravenoosset 15-minutilist infusiooni
annustes 0,12 kuni 0,50 mg/kg kehakaalu kohta.

Imlifidaasi maksimaalset kontsentratsiooni (Cmax) tdheldati infusiooni ajal voi varsti pérast selle
10ppemist ja keskmine néitaja oli 5,8 (4.2...8.9) ug/ml pérast 0,25 mg/kg annust. Imlifidaasi
eliminatsiooni iseloomustas algne jaotusfaas keskmise poolvéirtusajaga 1,8 (0,6...3,6) tundi ja
aeglasem eliminatsioonifaas keskmise poolviirtusajaga 89 (60...238) tundi. Eliminatsioonifaasis oli
keskmine kliirens (CL) 1,8 (0.6...7.9) ml/h/kg ja jaotusruumala (V) 0,20 (0,06...0.55) I/kg.

5.3 PreKkliinilised ohutusandmed

Mittekliinilised andmed, mis pohinevad kiiiilikutel ja koertel 1dbi viidud korduvannuste toksilisuse
uuringutel ja kiitilikute embriio- ja lootearengu uuringutel, ei ole ndidanud kahjulikku toimet
inimesele. Fertiilsuse ja varajase embriionaalse arengu uuring ei ole teostatav anti-imlifidaasi
antikehade kiire ja ulatusliku arenemise ja sellega seotud toksilisuse tottu parast korduvat
manustamist. Korduvannuste toksilisuse uuringutes ei tdheldatud miirgisust reproduktiivorganitele,
kuid imlifidaasi vdimalikku toimet mees- ja naissuguorganitele ei ole pohjalikult késitletud. Pre- ja
postnataalse toksilisuse uuringuid ei ole teostatud. Genotoksilisuse uuringuid ei ole teostatud, sest
toimeaine on proteiin ja selle vahetu seondumine DNA v6i muu kromosoomide materjaliga ei ole
tdenéoline.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Mannitool

Poliisorbaat 80

Trometamool

Dinaatriumedetaatdihiidraat
Vesinikkloriidhape (pH reguleerimiseks)
6.2 Sobimatus

Seda ravimpreparaati ei tohi segada teiste ravimitega, vilja arvatud nendega, mis on loetletud
16igus 6.6.

6.3 Kaolblikkusaeg
Avamata viaal
18 kuud

Pirast manustamiskdlblikuks muutmist
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Manustamiskodlblikuks muudetud lahus tuleb kohe viia viaalist tile infusioonikotti.

Pérast lahjendamist

Pérast manustamiskolblikuks muutmist ja lahjendamist on lahuse keemilis-fiiiisikaline stabiilsus
toestatud 24 tunni jooksul temperatuuril 2...8 °C ja 4 tunni jooksul temperatuuril kuni 25 °C.

Kui preparaadi manustamiskolblikuks muutmise ja lahjendamise meetodid ei vélista mikrobioloogilise
saastatuse ohtu, tuleb ravim kohe &ra kasutada.

Kui ravimit ei kasutata kohe, vastutab selle sdilitamistingimuste eest kasutaja. Lahust tuleb sdilitada
valguse eest kaitstult.

6.4 Siilitamise eritingimused

Sdilitada kiilmkapis (2...8 °C).

Mitte lasta kiilmuda.

Hoida valguse eest kaitstult originaalpakendis.

Sdilitustingimused pérast ravimpreparaadi lahustamist voi lahjendamist vt 16ik 6.3.
6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Idefirixi turustatakse viaalis (I tiiiipi klaas), millel on (broombutiiiilkummist) punnkork ja eemaldatav
alumiiniumkate.

Pakendi suurused 1 viaal voi 2 x 1 viaal.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks ja kisitsemiseks

Pulbri manustamiskolblikuks muutmine

Lisage 1,2 ml steriilset siistevett Idefirixi viaali, suunates vett vastu klaasseina, mitte otse pulbrisse.

Keerutage viaali kergelt 30 sekundi viltel pulbri tdieliku lahustamiseni. Arge seda raputage, et viltida
vahu teket. Viaal sisaldab niitid 10 mg/ml imlifidaasi ja selles on kuni 1,1 ml siistelahust.

Manustamiskdlblikuks muudetud lahus peab olema selge ja virvitu. Arge kasutage lahust, kui selles
on néhtavaid osakesi voi selle varvus on muutunud. Soovitatav on viia manustamiskolblikuks

muudetud lahus kohe viaalist iile infusioonikotti.

Lahuse valmistamine infusiooniks

Lisage acglaselt dige kogus manustamiskolblikuks muudetud imlifidaasilahust infusioonikotti, mis
sisaldab 50 ml 9 mg/ml (0,9%) naatriumkloriidi infusioonilahust. P66rake infusioonikott mitu korda
iimber, et lahus pohjalikult seguneks. Kaitske infusioonikotti valguse eest. Kasutada tuleb steriilse,
infusiooniliinisisese, mittepiirogeense, valke vidhe siduva filtriga (poori suurus 0,2 pm)
infusioonikomplekti. Manustamise lisateave: vt 15ik 4.2.

Infusioonilahust tuleb enne manustamist visuaalselt kontrollida ndhtavate osakeste vo1 varvuse
muutumise suhtes. Havitage lahus, kui tdheldate selles ndhtavaid osakesi voi mérkate varvuse muutust.
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Havitamine

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nduetele.

7.  MUUGILOA HOIDJA

Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Rootsi

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)
EU/1/20/1471/001

EU/1/20/1471/002

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
Esmase miiiigiloa véljastamise kuupdev: 25. august 2020
Miitigiloa viimase uuendamise kuupéev: 15. juuli 2022

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Tapne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel
http://www.ema.europa.cu.
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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)

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Leedu

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Leedu

Propharma Group The Netherlands B.V.

Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Holland

Ravimi triikitud pakendi infolehel peab olema vastava ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest
vastutava tootja nimi ja aadress.

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel valjastatav retseptiravim (vt I lisa: Ravimi omaduste kokkuvote, 16ik 4.2).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

o Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sitestatud miiruse (EU)

nr 507/2006 artiklis 9, mille kohaselt peab miitigiloa hoidja esitama ohutusaruanded iga 6 kuu

jérel.

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sétestatud

direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu kontrollpidevade loetelus (EURD

loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

Miiiigiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi esimese perioodilise ohutusaruande 6 kuu

jooksul pdrast miiiigiloa saamist.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

. Riskijuhtimiskava

Miitigiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed 1dbi viima

vastavalt miitigiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis

tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:
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e Euroopa Ravimiameti ndudel;
¢ kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis voib oluliselt mdjutada
riski/kasu suhet, voi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmark.

. Miiiigiloajirgsed kohustused

Miiiigiloa hoidja rakendab ettendhtud aja jooksul jérgmisi meetmeid:

Kirjeldus Kuupiev
Miitigiloajérgsed tohususuuringud (PAES): siiriku pikaajalise elulemuse Detsember
edasiseks uurimiseks patsientidel, kellele siirati neer parast Idefirixi manustamist. | 2030
Miiiigiloa hoidja viib 14bi pikaajalise, 5 aasta pikkuse jalgimisperioodiga
jéreluuringu ja esitab selle tulemused.

E. ERIKOHUSTUSED TINGIMUSLIKU MUUGILOA JARGSETE MEETMETE
TAITMISEKS

Tingimusliku miiiigiloaga ja vastavalt EU méiruse nr 726/2004 artikli 14-a rakendab miiiigiloa hoidja
ettendhtud aja jooksul jdrgmisi meetmeid:

Kirjeldus Kuupiev
Idefirixi pikaajalise tohususe tdendamiseks korgelt sensibiliseeritud tdiskasvanud | Detsember
neerusiirdamispatsientidel, kelle ristsobivustest on olemasoleva kadaveerse 2023

doonori suhtes positiivne, esitab miiiigiloa hoidja pikaajalise, jalgimisega
jéreluuringu tulemused, et hinnata siiriku pikaajalist elulemust patsientidel, kes
said enne neeru siirdamist ravi imlifidaasiga.

Idefirixi pikaajalise tohususe ja ohutuse tdendamisecks korgelt sensibiliseeritud Detsember
taiskasvanud neerusiirdamispatsientidel, kelle ristsobivustest on olemasoleva 2025
kadaveerse doonori suhtes positiivne, viib miitigiloa hoidja 14bi kontrollitud,
vordlusrithmata, turustamisjargse uuringu siiriku 1-aastase elulemuse osakaalu
kohta olemasoleva kadaveerse doonori suhtes positiivse ristsobivustestiga
neerusiirdamispatsientidel, keda desensibiliseeriti imlifidaasiga.
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ITI LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS

17



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Idefirix 11 mg infusioonilahuse kontsentraadi pulber
imlifidaas

2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Uks viaal sisaldab 11 mg imlifidaasi.
Pérast manustamiskolblikuks muutmist sisaldab 1 ml kontsentraati 10 mg imlifidaasi.

3. ABIAINED

Mannitool, poliisorbaat 80, trometamool, dinaatriumedetaatdihiidraat ja soolhape.

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Infusioonilahuse kontsentraadi pulber
1 viaal
2 viaali

S. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Manustamiskdlblikuks muutmise ja lahjendamise jarel intravenoosne.
Enne ravimi manustamiskdlblikuks muutmist ja kasutamist lugege pakendi infolehte.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis.
Mitte lasta kiilmuda.
Hoida valguse eest kaitstult originaalpakendis.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Hansa Biopharma AB
220 07 Lund, Rootsi

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/20/1471/001
EU/1/20/1471/002

13. PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

PShjendus Braille’ mitte lisamiseks.

‘ 17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — 2D-viétkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR — INIMLOETAVAD ANDMED

PC
SN
NN
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

VIAALI ETIKETT

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Idefirix 11 mg kontsentraadi pulber
imlifidaas
v

2. MANUSTAMISVIIS

Manustamiskdlblikuks muutmise ja lahjendamise jérel intravenoosne.

3. KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

4. PARTII NUMBER

Partii nr:

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

11 mg

6. MUU
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Idefirix 11 mg infusioonilahuse kontsentraadi pulber
imlifidaas

vSellele ravimile kohaldatakse tdiendavat jarelevalvet, mis vdimaldab kiiresti tuvastada uut
ohutusteavet. Te saate sellele kaasa aidata, teatades ravimi koigist voimalikest korvaltoimetest.
Korvaltoimetest teatamise kohta vt 16ik 4.

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arstiga.

- Kui teil tekib tikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Korvaltoime voib olla ka
selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 161k 4.

Infolehe sisukord

Mis on Idefirix ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Idefirixi kasutamist
Kuidas Idefirixi kasutada

Voimalikud korvaltoimed

Kuidas Idefirixi séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

AR e

1. Mis on Idefirix ja milleks seda kasutatakse

Idefirix sisaldab toimeainena imlifidaasi, mis kuulub immunosupressantide ravimirithma. Seda antakse
enne neerusiirdamist, et viltida doonorneeru dratduget immuunsiisteemi (organismi kaitsesiisteem)
poolt.

Idefirixi toimel 16hustatakse organismis immunoglobuliin G (IgG) tiiiipi antikehad, mis on kaasatud
,voora“ voi kahjuliku ainese havitamisse.

Imlifidaas on bakteri Streptococcus pyogenes proteiin.

2. Mida on vaja teada enne Idefirixi kasutamist

Teile ei tohi manustada Idefirixi

- kui olete imlifidaasi voi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline.

- kui teil on raske infektsioon.

- kui teil on verehiire trombootiline trombotsiitopeeniline purpur (TTP), mille tagajarjel
moodustuvad kogu keha viikestes veresoontes verehiiiibed.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud

Infusiooni reaktsioonid

Idefirix sisaldab proteiini, mis voib tekitada monel inimesel allergilisi reaktsioone. Te saate ravimeid
allergilise reaktsiooni ohu vihendamiseks. Kui teil esineb infusiooni (tilgutamise) ajal allergilise
reaktsiooni siimptomeid, nt raske 166ve, hingeldus, kuumatunne, Shetus, voib olla vajalik infusiooni
kiirust vihendada voi see peatada. Infusiooni voib jétkata stimptomite taandumisel voi leevendumisel.

Infektsioonid
IgG on oluline teie kaitsmiseks infektsioonide eest, kuid kuna Idefirix I6hustab IgG, antakse teile
infektsiooniohu vihendamiseks antibiootikume.
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Antikehade vahendatud dratduge
Teie keha toodab uusi IgG antikehasid, mis voivad riinnata siiratud neeru. Arst jélgib teid hoolikalt ja
te saate ravimeid dratduke ohu vihendamiseks.

Lapsed ja noorukid
Arge andke seda ravimit lastele ega alla 18-aastastele noorukitele, sest selle ravimi kasutamist ei ole
selles vanuseriihmas uuritud.

Muud ravimid ja Idefirix

Teatage oma arstile, kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis tahes muid
ravimeid. Idefirix voib m&jutada mone ravimi toimet ja voib osutuda vajalikuks nende annuste
kohandamine.

Kuna Idefirix 16hustab IgG, voivad IgG-pdhised ravimid Idefirixiga samaaegsel andmisel toime

kaotada. See holmab jargmisi ravimeid:

- basiliksimab (kasutatakse neerusiiriku dratduke véltimiseks)

- rituksimab (kasutatakse véhiraviks, nt mitte-Hodgkini limfoom v&i krooniline liimfotsiitaarne
leukeemia, ning pdletikuliste haiguste, nagu reumatoidartriidi, raviks)

- alemtuzumab (kasutatakse hulgiskleroosi vormi raviks)

- adalimumab (kasutatakse poletikuliste haiguste, nt reumatoidartriit, ankiiloseeriv spondiiliit,
psoriaas, Crohni tobi ja haavandiline jimesoolepdletik, raviks)

- denosumab (kasutatakse osteoporoosi raviks)

- belatatsept (kasutatakse neerusiiriku dratduke véltimiseks)

- etanertsept (kasutatakse poletikuliste haiguste, nt reumatoidartriit, psoriaatiline artriit,
ankiiloseeriv spondiiliit ja psoriaas, raviks)

- kiiiiliku anti-tiimotstiiitide globuliin (rATG) (kasutatakse neerusiiriku dratduke véltimiseks)

- intravenoosne immuunglobuliin (IVIg) (kasutatakse vere ebanormaalselt madala
immunoglobuliini taseme tdstmiseks voi poletikuliste haiguste raviks, nt Guillain-Barré
stindroom, Kawasaki tobi ja krooniline pdletikuline demiieliniseeriv poliineuropaatia).

Rasedus ja imetamine

Idefirixi ei soovitata tarvitada raseduse ajal.

Rédkige oma arstiga, kui arvate, et voite olla rase.

Veel ei ole teada, kas Idefirix eritub rinnapiima. Ravi ajal Idefirixiga ei tohiks imetada.
Idefirix sisaldab naatriumi

Ravim sisaldab vihem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi annuses, see tdhendab pohimdtteliselt
,,haatriumivaba“.

3. Kuidas Idefirixi kasutada

Idefirixi méérab teile neerusiirdamises kogenud arst ja see on kasutamiseks haiglas. Ravim
manustatakse infusioonina veeni umbes 15 minuti jooksul.

Tervishoiutdodtaja arvutab teie kehakaalu alusel dige annuse. Idefirixi manustatakse tavaliselt
iiksikannusena, kui teie arst vOoib méédrata enne siirdamist teise annuse.

Teave tervishoiutodtajatele Idefirixi annuse arvutamise, ettevalmistamise ja infusiooni kohta on selle
infolehe 10pus.

Kui te saate Idefirixi rohkem kui ette nahtud

Infusiooni ajal ja selle jargselt jalgitakse teid hoolikalt. Tervishoiutodtaja kontrollivad kdiki
kdrvaltoimeid.
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4. Voimalikud korvaltoimed
Nagu kdik ravimid, voib ka see ravim pohjustada kdrvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Teatage kohe oma arstile, kui mérkate mis tahes jéirgmisi nihte:

- Infektsioonindhud, nt palavik, kiilmavirinad, kdha, nérkustunne vai iildine halb enesetunne
(véga sage — vOib esineda rohkem kui tihel inimesel 10st).

- Infusiooni reaktsiooni ndhud, nt raske 166ve, hingeldus, kuumatunne, Ghetus (sage - voib
esineda kuni tihel inimesel 10st).

- Lihasvalu vdi vésimus (miialgia siimptomid) (sage - v0ib esineda kuni iihel inimesel 10st).

Muud korvaltoimed:

Sage (voib esineda kuni 1 inimesel 10st):

- infektsioonid: kopsuinfektsioon (pneumoonia), nakkusveresus (sepsis), kohuddne infektsioon,
iilemiste hingamisteede infektsioon, adenoviiruse infektsioon, parvoviiruse infektsioon,
kuseteede infektsioon, gripp, haavainfektsioon, operatsioonijargne haavainfektsioon,
kateetrikoha infektsioon

- siiriku dratduge (IgG antikehad piiiiavad doonorneeru dra tdugata ja voite tunda iildist
ebamugavust)

- korge voi madal vererohk (madala vererdhu siimptom v&ib olla pearinglus ja kdrge vererdhu
stimptom voib olla peavalu)

- vere punaliblede arvu vihenemine (aneemia)

- pearinglus asendi vahetamisel, nt piisti tdusmisel

- peavalu

- veresoonte 10hkemine silmas

- nigemisteravuse halvenemine

- stidame kiirenenud 166gisagedus

- valu infusioonikohas

- suurenenud maksaensiitimide aktiivsus (tehakse kindlaks vereanaliiiisiga)

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskodik milline korvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Korvaltoime voib olla ka selline,
mida selles infolehes ei ole nimetatud. KOrvaltoimetest voite ka ise teatada riikliku teavitussiisteemi
(vt V lisa)* kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas Iderixi sailitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas. Idefirixi séilitatakse haiglaapteegis.

Arge kasutage seda ravimit pérast kdlblikkusaega, mis on mirgitud viaali etiketil ja karbil pirast
mirget ,,EXP*“. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele pievale.

Sailitada kiilmkapis (2...8 C). Mitte lasta kiilmuda. Hoida valguse eest kaitstult originaalpakendis.

Pérast manustamiskdlblikuks muutmist ja lahjendamist on lahuse keemilis-fiilisikaline stabiilsus
tdestatud 24 tunni jooksul temperatuuril 2...8 °C ja 4 tunni jooksul temperatuuril 25 °C.

Arge kasutage ravimit, kui mérkate pirast manustamiskdlblikuks muutmist nihtavaid osakesi voi
varvimuutust.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada ravimeid, mida te enam
ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.
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6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida Idefirix sisaldab

- Toimeaine on imlifidaas. Uks viaal sisaldab 11 mg imlifidaasi. P4rast manustamiskdlblikuks
muutmist sisaldab 1 ml kontsentraati 10 mg imlifidaasi.

- Teised koostisosad on mannitool, poliisorbaat 80, trometamool, dinaatriumedetaatdihiidraat ja
soolhape (pH reguleerimiseks). Vt 16ik 2 ,,Idefirix sisaldab naatriumi®.

Kuidas Idefirix vilja nédeb ja pakendi sisu

- Idefirixi turustatakse klaasist viaalis, mis sisaldab infusioonilahuse kontsentraadi pulbrit. Pulber
on valge kiilmkuivatatud paakunud pulber.

- Pakendis on 1 v&i 2 viaali.

Miiiigiloa hoidja
Hansa Biopharma AB
P.O. Box 785

220 07 Lund

Rootsi

Tootja

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Leedu

Propharma Group The Netherlands B.V.
Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Holland

Infoleht on viimati uuendatud

Ravim on saanud tingimusliku miiiigiloa. See tdhendab, et selle ravimi omaduste kohta oodatakse
lisatdendeid.

Euroopa Ravimiamet vaatab vihemalt igal aastal 14bi ravimi kohta saadud andmed ja vajadusel
ajakohastatakse seda infolehte.

Muud teabeallikad
Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel:
http://www.ema.europa.cu

Jargmine teave on ainult tervishoiutootajatele:

Pulbri manustamisko6lblikuks muutmine
Lisage 1,2 ml steriilset siistevett Idefirixi viaali, suunates vett vastu klaasseina, mitte otse pulbrisse.

Keerutage viaali kergelt 30 sekundit kuni pulbri tiieliku lahustamiseni. Arge seda raputage, et viltida
vahu teket. Viaal sisaldab niitid 10 mg/ml imlifidaasi ja selles on kuni 1,1 ml siistelahust.

Manustamiskdlblikuks muudetud lahus peab olema selge ja virvitu. Arge kasutage lahust, kui selles

esineb nihtavaid osakesi voi selle varvus on muutunud. Soovitatav on viia manustamiskolblikuks
muudetud lahus kohe viaalist iile infusioonikotti.
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Lahuse valmistamine infusiooniks

Lisage aeglaselt dige kogus manustamiskdlblikuks muudetud imlifidaasilahust infusioonikotti, mis
sisaldab 50 ml 9 mg/ml (0,9%) naatriumkloriidi infusioonilahust. P66rake infusioonikott mitu korda
timber, et lahus pdhjalikult seguneks. Kaitske infusioonikotti valguse eest.

Infusioonilahust tuleb enne manustamist visuaalselt kontrollida ndhtavate osakeste vdi virvuse
muutumise suhtes. Havitage lahus, kui tdheldate selles néhtavaid osakesi vdi méirkate vérvuse muutust.

Manustamine

Taielikult lahustatud infusioonilahus tuleb manustada tdies mahus15 minuti jooksul kasutades
infusioonisiisteemi, milles on mittepiirogeenne, madala valgusiduvusega filter (poori suurus 0,2 um).
Veenitee loputamine 9 mg/ml (0,9%) naatriumkloriidi infusioonilahusega infusiooni 16pus tagab
patsiendile tdisannuse. Arge siilitage kasutamata infusioonilahust hilisemaks kasutamiseks.
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