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ACHOIMRE AR SHAINTREITHE AN TAIRGE



1.  AINM AN TAIRGE iOCSHLAINTE

Truvada 200 mg/245 mg taibléad ata brataithe scann an-braithe

2.  COMHDHEANAMH CAILIOCHTUIL AGUS CAINNIOCHTUIL

Ta 200 mg de emtricitabine agus 245 mg de tenofovir disoproxil i ngach taibléad scannan-brataithe
(comhionann le 300 mg de tenofovir disoproxil fumarait n6 136 mg de tenofovir).

Tamhan a bhfuil éifeacht aitheanta aige n6 acu

Ta 91 mg lacht6s (mar monaihiodrait) i ngach taibléad.

Faoi choinne liosta iomlan de na tdmhain, féach roinn 6.1.

3. FOIRM CHOGAISIOCHTA

Taibléad scannan-bhrataithe.

Taibléid bhana, cruth-capsul, scannan-bhrataithe, toisi 19 mm x 8.5 mm, dibhogtha ar thaobh amhdin
le “GILEAD” agus ar an taobh eile le “701”.

4.  SONRAI CLINICIULA

4.1 Tasca teiripeacha

Coiredil ionfabhtu HIV-1:

Léiritear Truvada i dteiripe teaglaim frith-aisvireasacha chun coéiredil a dhéanamh ar dhaoine fasta ata
ionfhabhtaithe le VEID-1 (féach roinn 5.1).

Cuirtear Truvada in idl freisin chun 6géanaigh at4 ionfhabhtaithe le VEID-1 a choiredil, agus cuireann
frithsheasmhacht in aghaidh NRTI n6 tocsaineacht cosc ar tsaid oibrean céadline (féach rannain 4.2,
4.4 agus 5.1).

Proifiolacsas réamh-nochta (PrEP):

Léiritear Truvada i gcomhcheangal le cleachtais ghnéis nios sabhailte le haghaidh proifiolacsas réamh-
nochta chun an baol ionfhabhtaithe VEID-1 a thaightear go gnéasach a laghdu i measc daoine fasta
agus 6ganaigh ata i mbaol ard (féach rannain 4.2, 4.4 agus 5.1).

4.2 Poseolaiocht agus modh tabhartha

Ba cheart gur dochttir a bhfuil taithi aige ar bhainistiu an ionfhabhtaithe VEID ¢é Truvada a thosu.

Poseolaiocht

Coireail VEID i ndaoine fasta agus déagoiri 12 bhliain d’aois no nios sine, ina bhfuil meachan 35 kg
ar a laghad: taibléad amhain, vair amhain in aghaidh an lae.

Cosc VEID i ndaoine fasta agus déagoiri 12 bhliain d’aois no nios sine, ina bhfuil medachan 35 kg ar a
laghad: taibléad amhain, uair amhain in aghaidh an lae.

T4 ullmhoidi ar leith de disoproxil emtricitabine agus tenofovir ar fail chun ionthabhta VEID-1 a
choireail ma bhionn sé riachtanach daileog ceann de chomhphairteanna Truvada a scor né a mhodhnu.
Féach ar an Achoimre ar Shaintréithe Tairge na dtairgi iocshlainte sin.



Ma chailltear daileog Truvada laistigh de 12 uair an chloig 6n am a thogtar ¢ de ghnath, ba cheart
Truvada a ghlacadh chomh luath agus is féidir agus ba cheart an gnathsceideal daileog a atosu. Ma ta
daileog Truvada caillte ag nios mo6 na 12 uvair an chloig agus ta sé beagnach am don daileog eile, nior
choir an daileog caillte a ghlacadh agus ba choéir an sceideal daileadh is gnach a atosu.

Ma tharlaionn urlacan laistigh de 1 uair an chloig tar éis Truvada a thogail, ba choéir taibléad eile a
ghlacadh. Ma tharlaionn urlacan nios moé na 1 uvair an chloig tar éis Truvada a ghlacadh nior choir an

dara daileog a ghlacadh.

Daonrai speisialta

Daoine scothaosta: Nil ga le haon choigearti daileoige (féach roinn 5.2).

Lagu dudnach: Cuirtear deireadh le emtricitabine agus tenofovir tri eisfhearadh duanach agus
méadaionn an nochtadh do emtricitabine agus tenofovir i ndaoine aonair le mifheidhmita duanach
(féach ranna 4.4 agus 5.2).

Daoine fasta a bhfuil lagu dudnach orthu:

Nior cheart Truvada a Gisaid ach amhain i ndaoine aonair a bhfuil imréiteach creatinine (CrCl) < 80
mL/min acu ma mheastar gur mo na tairbhi féideartha na na rioscai a d’théadfadh a bheith ann. Féach
Tébla 1.

Tabla 1: Moltai ddileadh i ndaoine fasta a bhfuil lagii duanach orthu

Ionfhabhtu VEID-1 a chéireail Préifiolacsas réamh-nochta
Lagu duénach éadrom Tacu le sonrai teoranta 6 staidéir Sonrai teoranta ¢ staidéir chliniciula
(CrCl1 50-80 mL/min) chliniciula uair amhain sa 14 (féach | tacaiocht aon uair amhain daileadh
roinn 4.4). laethuil i VEID-1 daoine neamh-

ionfhabhtaithe le CrCl 60-80 mL/min.
Ni mholtar said a bhaint as daoine
aonair VEID-1 neamh-ionfhabhtaithe
le CrCl < 60 mL/min mar nach
ndearnadh staidéar air sa daonra seo
(féach ranndin 4.4 agus 5.2).

Lagt measartha duanach (CrCl | Moltar riarachan gach 48 uair an Ni mholtar ¢é a Gisaid sa daonra seo.
30-49 mL/néiméad) chloig bunaithe ar shamhalti sonrai
cogaschinéiteacha aondaileoige le
haghaidh disoproxil emtricitabine
agus tenofovir in abhair
ionfhabhtaithe neamh-VEID
neamhionfhabhaithe le céimeanna
éagsula lagaithe duanacha (féach

roinn 4.4).
Dianlagti duanach Ni mholtar toisc nach féidir Ni mholtar ¢ a Gsaid sa daonra seo.
(CrCl <30 mL/n6im) agus laghduithe daileog cui a bhaint
othair haema-scagdhealaithe amach leis an taibléad teaglaim.

Péidiatraic a bhfuil lagu duanach orthu:
Ni mholtar ¢ a isaid i ndaoine faoi bhun 18 mbliana d’aois a bhfuil lagt duanach orthu (féach roinn
4.4).

Lagu heipiteach: Nil aon choigearta daileog ag teastail in othair a bhfuil lagu heipiteach orthu (féach
rannain 4.4 agus 5.2).

Daonra péidiatraiceach:
Nior suiodh sabhailteacht na éifeachtiilacht Truvada i leanai faoi bhun 12 bhliain d’aois (féach roinn
5.2).




Modh tabhartha
Glacadh 6 bhéal. Is fearr go nglactar Truvada le bia.

Is féidir an taibléad scannan-bhrataithe a dhi-chomhthathu 1 dtuairim is 100 mL d’uisce, su oraiste no
su fionchaor agus a thogail laithreach.

4.3 Fritasca

Hipiriogaireacht i leith na substainti gniomhacha no i leith aon cheann de na tamhain a liostaitear i
roinn 6.1.

Usaid le haghaidh proifiolacsas réamh-nochta i ndaoine aonair a bhfuil stddas VEID-1 anaithnid nd
dearfach acu.

4.4 Rabhaidh speisialta agus réamhchiraimi usaide

Othair a bhfuil VEID-1 séchdin acu

Ba cheart Truvada a sheachaint in othair frith-aisvireasacha a bhfuil VEID-1 acu agus a bhfuil sochan
K65R acu (féach roinn 5.1).

Straitéis fhoriomlan maidir le hionfhabhtuithe VEID-1 a chosc

Nil Truvada ¢éifeachtach i gconai chun cosc a chur ar VEID-1 a fhail. Ni fios an t-am chun tas a chur le
cosaint tar éis tis a chur le Truvada.

Nior cheart Truvada a Gsaid ach amhain le haghaidh proifiolacsas réamh-nochta mar chuid de straitéis
fhoriomlan um ionthabhti VEID-1 a chosc lena n-airitear bearta coisctheacha VEID-1 eile a usaid
(e.g. usaid chomhsheasmhach cheart coiscin, eolas ar stadas VEID-1, tastail rialta le haghaidh
ionthabhtuithe gnéas-tarchurtha eile).

Riosca frithsheasmhachta le hionfhabhtiu neamhbhraite VEID-1:

Nior cheart Truvada a isaid ach amhain chun an riosca a bhaineann le VEID-1 a thail i ndaoine aonair
a dheimhnitear a bheith VEID ditltach a laghdu (féach roinn 4.3). Ba cheart a ath-dhearbht1 go bhfuil
daoine aonair VEID-dhiultach go minic (e.g. gach 3 mhi ar a laghad) tri usaid a bhaint as comhthastail
antaigini/antasubstainte agus Truvada & déanamh acu le haghaidh proifiolacsas réamh-nochta.

Ni hionann Truvada amhain agus réimeas iomlan chun coiredil a chur ar shochain frithsheasmhachta
VEID-1 agus VEID-1 ata tagtha chun cinn i ndaoine aonair a bhfuil ionfhabhtd VEID-1 neamhbhraite
acu agus nach bhfuil ach Truvada a dtogail acu.

Ma ta siomptoim chlinicitla atd comhsheasmhach le géar-ionthabhtt vireasach ann agus ma ta amhras
ann faoi nochtadh nua (< 1 mhi) do VEID-1, ba cheart tisaid Truvada a mhoillit ar feadh miosa ar a
laghad agus stddas VEID-1 a athdheimhnit sula dtosaionn s¢ ar Truvada le haghaidh proéifiolacsas
réamhnochta.

A thabhachtai ata sé cloi leis an méid seo a leanas:

T4 éifeachtacht Truvada maidir leis an mbaol VEID-1 a théil comhghaolaithe go laidir le cloi mar a
1¢iritear le leibhéil intomhaiste drugai san thuil (féach roinn 5.1). Ba chéir comhairle a chur ar dhaoine
aonair neamh-ionfhabhtaithe VEID-1 ag eatraimh rialta chun cloi go docht leis an sceideal daileadh
laethuil Truvada molta.

Othair a bhfuil ionfhabhtu vireas heipititeas B nd C orthu

Ta othair ionthabhtaithe VEID-1 a bhfuil heipititeas ainsealach B n6 C a chdirediltear le teiripe frith-
aisvireasach i mbaol nios mo d’thrithghniomhartha diobhalacha heipititeas tromchtiseach agus a



d’fhéadfadh a bheith marfach. Ba cheart go ndéanfadh lianna tagairt do threoirlinte coiredla VEID ata
ann faoi lathair chun comh-ionthabhti VEID a bhainistiu in othair a bhfuil vireas heipititeas B (HBV)
noé vireas heipititeas C (HCV) orthu.

Nior bunaiodh sabhailteacht agus éifeachtiillacht Truvada le haghaidh proifiolacsas réamhnochta in
othair a bhfuil ionthabhtt HBV n6 HCV orthu.

I gcas teiripe frithvireasach comhchéimneach le haghaidh heipititeas B né C, féach freisin an
Achoimre abhartha ar Shaintréithe Tairge do na tairgi iocshlainte seo. Féach freisin faoi Usdid le
ledipasvir agus sofosbuvir no sofosbuvir agus velpatasvir thios.

Ta tenofovir disoproxil in iul le haghaidh coireail HBV agus I€irigh emtricitabine gniomhaiocht i
gcoinne HBV i staidéir chégasdinimiciula ach nior bunaiodh sébhailteacht agus éifeachtilacht
Truvada go sonrach in othair a bhfuil ionthabhti HBV ainsealach orthu.

D’fhéadfadh deireadh a chur le teiripe Truvada in othair ata ionfhabhtaithe le HBV a bheith bainteach
le géartl géar ar heipititeas. Ba cheart dluthfhaireachan a dhéanambh ar othair ata ionfhabhtaithe le
HBYV agus a scoirfidh de Truvada le bearta leantacha clinicitila agus saotharlainne araon ar feadh
roinnt mionna ar a laghad tar éis d6ibh stop a chur le-céireail. Mas cui, d'théadfadh sé go mbeadh ga le
teiripe heipititeas B a atosu. In othair a bhfuil galar ae no cirrhosis chun cinn acu, ni mholtar
neamhleantinachas coireala 6s rud é go bhféadfadh dichuiteamh heipititeas iar-choireail a bheith mar
thoradh ar dhichtiiteamh heipititeas.

Galar ae

Nior bunaiodh sabhailteacht agus éifeachtiilacht Truvada in othair le neamhoird ae suntasacha
bunusacha. Rinneadh staidéar ar pharmacokinetics tenofovir in othair a bhfuil laga heipiteach orthu
agus nil aon choigearttl daileog ag teastail. Ni dhearnadh staidéar ar chogaschinéitic na emtricitabine
in othair a bhfuil lagh heipiteach orthu. Bunaithe ar mheitibileacht heipiteach iosta agus ar an
mbealach duanach chun deireadh a chur le emtricitabine, ni docha go mbeadh coigearta daileog ag
teastail le haghaidh Truvada in othair a bhfuil lagh heipiteach orthu (féach rannain 4.2 agus 5.2).

Ta miniciocht mhéadaithe neamh-ghnacha feidhm ae ag othair ionfhabhtaithe VEID-1 a bhfuil
mifheidhmiu ae acu cheana féin, lena n-airitear heipititeas gniomhach ainsealach, le linn teiripe frith-
aisvireasach teaglaim (CART) agus ba chéir monatoireacht a dhéanamh orthu de réir an chleachtais
chaighdeanaigh. M4 t4 fianaise ann go bhfuil galar ae ag dul in olcas in othair den sort sin, ni moér
briseadh no scor coiredla a chur san aireamh.

Eifeachtai dudnacha agus cnamh i ndaoine fasta

Eifeachtai dudnacha

Déantar eisthearadh go priomhuil ar emtricitabine agus tenofovir ag na dudin tri mheascan de
scagachan glomerular agus secretion feadanach gniomhach. Tuairisciodh cliseadh duanach, lagu
duanach, creatinin ardaithe, hipeafosfataemia agus titicalapaite proximal (lena n-airitear siondrom
Fanconi) le husaid tenofovir disoproxil (féach roinn 4.8).

Monatdireacht dudnach
Sula dtionscnaitear Truvada chun ionfhabhti VEID-1 a choireail n6 lena n-usaid i bproifiolacsas
réamh-nochta, moltar go riomhtar imréiteach creatinine i ngach duine aonair.

I gcas daoine aonair gan fachtéiri riosca maidir le galar duanach, moltar go ndéantar monatoireacht ar
fheidhm duanach (imréiteach creatinine agus fosfait séirim) tar éis dha n6 ceithre seachtaine usaide,
tar €is tri mhi d’said agus gach tri go s¢ mhi ina dhiaidh sin.

I gcas daoine ata i mbaol galar duanach ta ga le monatdireacht nios minice a dhéanamh ar theidhm
duénach.



Féach freisin fao1 Chomhriarachdn tdirgi iocshldinte eile thios.

Bainistiv duanach in othair ionfhabhtaithe VEID-1

Mas rud € go bhfuil fosfait séirim < 1.5 mg/dL (0.48 mmol/L) n6 go laghdaitear imréiteach creatin go
<50 mL/min in aon othar a fhaigheann Truvada, ba cheart athmheastoireacht a dhéanamh ar fheidhm
duanach laistigh de sheachtain amhdin, lena n-airitear tomhais ar thitchan glicéis fola, potaisiam fola
agus glucois fuail (féach roinn 4.8, feadanpaite neasach). Ba cheart breithniti a dhéanamh ar chur
isteach ar choiredil le Truvada in othair a bhfuil an t-imréiteach creatinine laghdaithe go < 50
mL/néiméad no6 laghduithe ar fhosfait séirim go < 1.0 mg/dL (0.32 mmol/L). Ba cheart cur isteach ar
choireail le Truvada a mheas freisin i gcas meath forchéimnitheach ar fheidhm duanach nuair nach n-
aithnitear aon chuis eile.

Ni dhearnadh staidéar ach go pointe an-teoranta ar shabhailteacht duanach le Truvada in othair
ionfhabhtaithe VEID-1 a bhfuil feidhm dudnach lagaithe acu (imréiteach a chrutht < 80 mL/min).
Moltar coigeartuithe eatraimh daileog d’othair ionfhabhtaithe VEID-1 a bhfuil imréiteach creatinine
30-49 mL/min acu (féach roinn 4.2). Tugann sonrai teoranta staidéir chlinicitla le fios nach bhfuil an
t-eatramh daileoige fada optamach agus go bhféadfadh tocsaineacht mhéadaithe agus freagairt
neamhleor a bheith mar thoradh air. Ina theannta sin, i staidéar clinicitil beag, bhi nochtadh 24 huaire
nios airde ag foghrupa othar a bhfuil imréiteach creatinine idir 50 agus 60 mL/min acu a fuair
tenofovir disoproxil in éineacht le emtricitabine gach 2-4- uair an chloig agus ag dul in olcas ar
fheidhm duanach (féach roinn 5.2). D4 bhri sin, ta ga le measunu ciramach tairbhe-riosca nuair a
usaidtear Truvada in othair a bhfuil imréiteach creatinine < 60 mL/min acu, agus ba cheart
dluthfhaireachan a dhéanamh ar fheidhm duanach. Ina theannta sin, ba cheart dluthfhaireachan a
dhéanambh ar an bhfreagairt chliniciuil ar chdireail in othair a thaigheann Truvada ag eatramh fada
daileoige. Ni mholtar Truvada a Gsaid in othair a bhfuil dianlag duanach orthu (imréiteach créitinin
<30 mL/min) agus in othair a bhfuil haemodialysis de dhith orthu 6s rud é nach féidir laghduithe
daileoige iomchui a bhaint amach leis an taibléad teaglama (féach ranndin 4.2 agus 5.2).

Bainistiocht duanach i bproifiolacsas réamhnochta

Ni dhearnadh staidéar ar Truvada i ndaoine aonair neamh-ionfhabhtaithe VEID-1 le glanadh creatinine
< 60 mL/min agus da bhri sin ni mholtar ¢ a isaid sa daonra seo. Mas rud ¢ go bhfuil fosfait séirim

< 1.5 mg/dL (0.48 mmol/L) n6 go laghdaitear imréiteach creatin go < 60 mL/ndéiméad in aon duine
aonair a thaigheann Truvada le haghaidh proéifiolacsas réamh-nochta, ba cheart ath-mheastoireacht a
dhéanamh ar fheidhm duanach laistigh de sheachtain amhdin, lena n-airitear tomhais ar thitchan
glucais fola, potaisiam fola agus glicois fuail (féach roinn 4.8, fidin neasach). Ba cheart aird a
thabhairt ar idirbhriseadh a dhéanambh ar isaid Truvada i ndaoine aonair a bhfuil laghdu tagtha ar
imréiteach creatinine go < 60 mL/n6éiméad no6 laghduithe ar fthosfait séirim go < 1.0 mg/dL

(0.32 mmol/L). Ba cheart cur isteach ar Gsaid Truvada a mheas freisin i gcas meath forchéimnitheach
ar theidhm duanach nuair nach n-aithnitear aon chuis eile.

Eifeachtai cndimh

D’théadfadh minormaltachtai cnamh ambhail osteomalacia a d’théadfadh a 1€irid mar phian cnamh
leanunach n6 ag dul in olcas agus, ar féidir leo cur go hannambh le bristeacha, a bheith bainteach le
fidin duénach neasach-spreagtha de tenofovir disoproxil (féach roinn 4.8).

Ma4 ta amhras faoi mhinormaltachtai cnamh n6 ma bhraitear iad, ba cheart comhairliichan cui a fhail.

lonfhabhtu VEID-1 a choiredil

Breathnaiodh laghduithe ar dhlis mianrai cnamh (BMD) le disoproxil tenofovir i dtrialacha cliniciula
rialaithe randamacha ar feadh tréimhse suas le 144 seachtaine in othair atd ionfhabhtaithe le VEID n6
HBYV. Laghdaionn na BMD seo go ginearalta tar éis scor coiredla.

I staidéir eile (ionchasach agus tras-ghearrthach), chonacthas na laghduithe is suntasai in BMD in
othair ar cuireadh coiredil orthu le tenofovir disoproxil mar chuid de réimeas ina raibh coscaire
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disoproxil agus teorainneacha na sonrai fadtéarmacha ar thionchar tenofovir disoproxil ar shldinte



cnamh agus riosca briste, ba cheart réimeanna coireala malartacha a mheas d'othair a bhfuil
oistéaporois orthu no le stair bristeacha cnamh

Proifiolacsas réamhnochta

I staidéir chliniciula ar dhaoine VEID-1 neamh-ionfhabhtaithe, tugadh laghduithe beaga ar BMD faoi
deara. I staidéar ar 498 bhfear, bhi na hathruithe meanacha 6 bhonnline go seachtain 24 in BMD idir
-0.4 % agus -1.0 % trasna cromain, dromlaigh, muineal femoralta agus trochanter i bhfear a fuair
proifiolacsas laethtiil Truvada (n = 247) vs. placebo (n =251).

Eifeachtai dudnacha agus cndmh sa daonra péidiatraiceach

Ta éiginnteachtai ann a bhaineann le héifeachtai duanacha agus cnamh fadtéarmacha de disoproxil
tenofovir le linn coéiredil ionfhabhtth VEID-1 sa daonra péidiatraiceach agus na héifeachtai duanacha
agus cnamh fad-téarmacha Truvada nuair a usaidtear iad le haghaidh proifiolacsas réamhnochta i
déagoiri neamhfhabhtaithe (féach roinn 5.1). Thairis sin, ni féidir inchulaitheacht na tocsaineachta
duanai tar éis deireadh a chur le disoproxil tenofovir chun VEID-1 a choéiredil no6 tar éis Truvada a scor
do phroifiolacsas réamhnochta a thionnadh go hiomlan.

Moltar cur chuige ildisciplineach chun an chothromaiocht sochair/riosca a bhaineann le hasaid
Truvada chun ionfhabhtit VEID-1 a chéiredil né chun proifiolacsas réamhnochta a mheas, chun an
faireachan iomchui a chinneadh le linn na coéireéla (cinneadh a dhéanamh maidir le coiredil a
tharraingt siar san aireamh) agus chun machnamh a dhéanamh ar an nga ata le forlionadh de réir an
chéis.

Agus Truvada a usaid chun préifiolacsas réamhnochta a tsaid, ba cheart athmheastna a dhéanamh ar
dhaoine aonair ag gach cuairt chun a fhail amach an bhfuil siad f6s i mbaol ard ionfhabhtaithe VEID-
1. Ba cheart an riosca a bhaineann le hionfhabhti VEID-1 a chothromt i gcoinne na n-éifeachtai
duénacha agus cnamh a d’fhéadfadh a bheith ann le hasaid thadtéarmach Truvada.

Eifeachtai dudnacha

Tuairisciodh frithghniomhartha diobhalacha duanacha ata comhsheasmhach le feadanpaite duanach in
VEID-1 in othair phéidiatracha ionfhabhtaithe até idir 2 bhliain agus 12 bhliain d’aois i staidéar
cliniciuil GS-US-104-0352 (féach rannain 4.8 agus 5.1).

Monatoireacht duanach

Ba cheart meastdireacht a dhéanamh ar theidhm dudnach (imréiteach créitinin agus fosfait séirim) sula
dtionscnaitear Truvada chun VEID-1 n6 proifiolacsas réamhnochta a choireail, agus ba cheart
faireachan a dhéanamh uirthi le linn a n-Gsdide mar a usaidtear i ndaoine fasta (féach thuas).

Bainistiocht duanach

Ma dheimhnitear go bhfuil fosfait séirim < 3.0 mg/dL (0.96 mmol/L) in aon othar péidiatraiceach a
thaigheann Truvada, ba cheart athmheastdireacht a dhéanamh ar theidhm duanach laistigh de
sheachtain amhain, lena n-diritear tomhais ar thitchan glucéis fola, potaisiam fola agus glucois fuail
(féach roinn 4.8, fidin neasach). Ma mheastar go bhfuil neamhghnachaiochtai duanacha n6 go
mbraitear iad, ba cheart dul i gcomhairle le nephrologist chun machnamh a dhéanambh ar chur isteach
ar usaid Truvada. Ba cheart cur isteach ar Gsaid Truvada a mheas freisin i gcas meath
forchéimnitheach ar theidhm duanach nuair nach n-aithnitear aon chuis eile.

Comhriarachan agus riosca tocsaineachta dudanach
Ta feidhm ag na moltai céanna agus ata i bhfeidhm i gcas daoine fasta (féach Comhriarachan tairgi
iocshlainte eile thios).

Lagu duanach

Ni mholtar Truvada a usdid i ndaoine aonair ata faoi bhun 18 mbliana d’aois a bhfuil lagii dudnach
orthu (féach roinn 4.2). Nior chéir Truvada a thionscnamh in othair phéidiatraiceacha a bhfuil laga
duanach orthu agus ba choir deireadh a chur 1¢i in othair phéidiatraiceacha a fhorbraionn lagu duanach
le linn Gs4id Truvada.



Eifeachtai cndimh

D'théadfadh tenofovir disoproxil a bheith ina chuis le laghdu ar BMD. Ta éifeachtai na n-athruithe a
bhaineann le disoproxil tenofovir in BMD ar shlainte cnamh thadtéarmach agus ar riosca briste amach
anseo €iginnte (féach roinn 5.1).

Ma bhraitear minormaltachtai cnamh n6 ma mheastar go bhfuil minormaltachtai cnamh in said
Truvada in aon othar péidiatraiceach, ba cheart dul i gcombhairle le hionicrineolai agus/no neifreolai.

Paraiméadair medchain agus meitibileacha

D'fhéadfadh méada ar mheachan agus ar leibhéil lipidi fola agus gliicdis tarlu le linn teiripe frith-
aisvireasacha. D'théadfadh athruithe den sort sin a bheith nasctha go pairteach le riala galar agus stil
saoil. I gcas lipidi, ta fianaise ann i gcasanna airithe maidir le héifeacht coireala, agus le haghaidh
meachan a thail nil aon thianaise laidir ann a bhaineann leis seo le haon choéireail ar leith. Chun
monatdireacht a dhéanambh ar lipidi fola agus déantar tagairt glticdis do threoirlinte coiredla VEID
bunaithe. Ba chéir neamhoird lipide a bhainistiti de réir mar is cui go cliniciuil.

Mitheidhmita miteacoindreach tar éis nochtadh in utero

Is féidir le analogacha nuicléisid/nuicléitid tionchar a imirt ar theidhm miteacoindreach go céim
athraitheach, a thuaimnitear le stavudine, didanosine agus zidovudine. Tuairisciodh go raibh
mifheidhmit miteacoindreach i naiondin dhitiltacha VEID nochtaithe in titarach agus / né go
hiarbhreithe d'anal6gacha nuicléisid; bhain siad seo den chuid is mo le coiredil le réimeanna ina bhfuil
zidovudine. Is iad na priomhfhrithghniomhartha diobhalacha a thuairiscitear na neamhoird
haemaiteolaiocha (ainéime, neodraipéine) agus neamhoird meitibileach (hipearlactatemia,
hipirlipasemia). Is minic a bhi na himeachtai seo sealadach. Is annamh a tuairisciodh neamhoird
néareolaiocha a thosaigh go déanach (hipeartdine, trithi, iompar neamhghnach). Ni fios faoi lathair cé
acu an bhfuil neamhoird néareolaiocha den sort sin neamhbhuan n6 buan. Ba cheart na torthai seo a
mheas d'aon leanbh a nochtar in tarach d'analégacha nuicléisid/nticléitid, a chuireann torthai
clinicitila tromchuiseacha ar éiceolaiocht anaithnid i lathair, go hairithe torthai néardlaioch. Ni
dhéanann na torthai seo difear do mholtai naisiunta reatha chun teiripe frith-aisvireasacha a usaid 1
mna torracha chun tarchur ingearach VEID a chosc.

Siondrém Athghniomhachtaithe Imdhionachta

In othair ata ionfhabhtaithe le VEID a bhfuil easnamh moér imdhionachta orthu trath institiiid CART,
d'fhéadfadh imoibrit athlastacha ar phataigini faille neamhshiomptémacha né iarmharacha teacht chun
cinn agus coinniollacha clinicitila tromchuiseacha a chruthti, n6 géart comharthai. De ghnath,
breathnaiodh frithghniomhartha den sért sin laistigh de na chéad chupla seachtain né mionna 6
thionscnamh CART. Samplai abhartha is ea reitiniteas citimeigiliviris, ionfhabhtuithe miceabaictéar
ginearalaithe agus / n6 focasacha, agus niumoine Pneumocystis jirovecii. Ba choir aon chomharthai
athlastacha a mheas agus a choéireail nuair is gé. Tuairisciodh freisin go dtarlaionn neamhoird uath-
imdhionachta (amhail galar Graves agus heipititeas uath-imdhionachta) i suiomh athghniomhachtt
imdhionachta; mar sin f€in, ta an t-am a thuairiscitear chun tosu nios athraithi agus is féidir leis na
himeachtai seo tarlu go leor mionna tar éis coiredil a thionscnambh.

Ionfhabhtuithe faille

D’fhéadfadh othair ionfhabhtaithe VEID-1 a fhaigheann Truvada né aon teiripe frith-aisvireasach eile
leanuint d’ionfhabhtuithe faille agus aimhréidheanna eile ionfhabhti VEID a fhorbairt, agus ba cheart,
da bhri sin, go bhfanfadh siad faoi dhluthbhreathnoireacht chliniciil ag lianna a bhfuil taithi acu i
gcoiredil othar a bhfuil galair a bhaineann le VEID orthu.



QOistéineacrois

cortacaistéardidigh, tomhaltas alcéil, imdhionadh dian, innéacs mais comhlacht nios airde), ta casanna
osteonecrosis a tuairisciodh go hairithe in othair a bhfuil galar VEID-chun cinn agus/n6 nochtadh
fad-téarmach do CART. Ba chéir comhairle leighis a lorg d'othair ma bhionn pianta agus pian,
righneas comhphairteach né deacracht gluaiseachta acu.

Combhriarachan tairgi iocshlainte eile

Ba cheart tisaid disoproxil tenofovir a sheachaint le husaid chomhthrathach né le déanai tairge
iocshlainte (féach roinn 4.5) neifreatocsaineach. Ma ta usaid chomhchéimneach le hoibreain
neifreatocsaineach dosheachanta, ba cheart monatoéireacht a dhéanamh ar theidhm duanach gach
seachtain.

Tuairisciodh casanna de ghéartheip duanach tar éis drugai arddaileog n6 drugai frith-athlastach
neamh-stéardideach (NSAIDs) a thionscnamh in othair ionfhabhtaithe VEID-1 a coirealadh le
disoproxil tenofovir agus le fachtoiri riosca le haghaidh mitheidhmit duanach. Ma dhéantar
comh-riarachan ar Truvada le NSAID, ba cheart faireachan leordhéthanach a dhéanamh ar fheidhm
duénach.

Tuairisciodh riosca nios airde maidir le lagii duanach in othair ionfhabhtaithe VEID-1 a fhaigheann
monatoireacht dhluth ar fheidhm duénach sna hothair seo (féach roinn 4.5). I gcas othair
ionfhabhtaithe VEID-1 a bhfuil fachtéiri riosca duanacha acu, ba cheart meastoireacht chiramach a

-----

Nior cheart Truvada a riar go comhthrathach le tairgi iocshlainte eile ina bhfuil emtricitabine,
tenofovir disoproxil, tenofovir alafenamide, n6 analdga citidin eile, amhail lamivudine (féach roinn
4.5). Nior chéir Truvada a riar go comhchéimneach le dipivoxil adefovir.

Usdid le ledipasvir agus sofosbuvir, sofosbuvir agus velpatasvir né sofosbuvir, velpatasvir agus
voxilaprevir

Ta sé 1éirithe go méadaionn comh-riarachan disoproxil tenofovir le ledipasvir / sofosbuvir, sofosbuvir
/ velpatasvir né sofosbuvir / velpatasvir / voxilaprevir tilchan plasma tenofovir, go hairithe nuair a
usdidtear € in €éineacht le regimen VEID ina bhfuil disoproxil tenofovir agus feabhsaitheoir
cogaschinéiteach (ritonavir nd cobicistat).

Nior bunaiodh sabhailteacht disoproxil tenofovir nuair a comh-riarachan ¢ le ledipasvir/sofosbuvir,
sofosbuvir/velpatasvir n6 sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir agus feabhsaitheoir cdgaschinéiteach. Ba
cheart na rioscai agus na tairbhi a d’fhéadfadh a bheith ag baint le comh-riarachan a chur san aireambh,
go hairithe i gcas othar ata i mbaol mitheidhmiu duanach nios moé. Ba cheart monatoireacht a
dhéanambh ar othair a thaigheann ledipasvir / sofosbuvir, sofosbuvir / velpatasvir né sofosbuvir /
velpatasvir / voxilaprevir go comhchéimneach le disoproxil tenofovir agus gabhdéir proitais VEID
treisithe le haghaidh frithghniomhartha diobhalacha a bhaineann le tenofovir disoproxil.

Comh-riarachan tenofovir disoproxil agus didanosine
Ni mholtar comh-riarachan disoproxil tenofovir agus didanosine (féach roinn 4.5).

Teiripe thriarach nuicléisid

Tuairisciodh rata ard teipe vireolaiochta agus teacht chun cinn frithsheasmhachta ag céim luath in
othair ionfhabhtaithe VEID-1 nuair a cuireadh tenofovir disoproxil le lamivudine agus abacavir chomh
maith le lamivudine agus didanosine mar regimen uair sa 1a. Ta dlath-chostlacht struchturach idir
lamivudine agus emtricitabine agus cosulachtai i gcogaschinéitic agus i gcogasdinimic an da oibrean
sin. D4 bhri sin, is féidir na fadhbanna céanna a theiceail ma riartar Truvada le trit1 analégach
nuicléiside.



Daoine scothaosta

Ni dhearnadh staidéar ar Truvada i ndaoine aonair os cionn 65 bliana d’aois. Is m6 seans go mbeidh
laghdu ar theidhm duanach daoine ata os cionn 65 bliana d’aois, da bhri sin ba cheart a bheith
curamach agus Truvada & riar do dhaoine scothaosta.

Tamhain

Ta monaihiodrait lachtois i Truvada. Nior choir go dtogfadh othair a bhfuil fadhbanna
neamhchoitianta oidhreachtila acu maidir le héadulaingt galactds, easnamh iomlan lachtais, no
malabsorpt gliicois-galactos an tairge iocshlainte seo.

Téa nios 14 nd 1 mmol séidiam (23 mg) in aghaidh an taibléid sa leigheas seo, is € sin le ra go buntisach
'saor 0 shoidiam'.

4.5 Idirghniomhaiocht le tairgi iocshlainte eile agus cinealacha eile idirghniomhaiochta
Ni dhearnadh staidéir ar an idirghniomhaiocht ach i ndaoine fasta.

Os rud ¢ go bhfuil emtricitabine agus tenofovir disoproxil in Truvada, d’fhéadfadh aon
idirghniomhaiochtai a aithniodh leis na gniomhairi sin ina n-aonar a bheith ann le Truvada. Ni

dhearnadh staidéir ar an idirghniomhaiocht ach i ndaoine fasta.

Ni raibh aon tionchar ar chogaschinéitic stait-seasta emtricitabine agus tenofovir nuair a riaradh
emtricitabine agus tenofovir disoproxil le chéile i gcoinne gach tairge miochaine a daileadh leo féin.

Léirigh staidéir in vitro agus staidéir idirghniomhaiocht chdgaschinéiteach chliniciuil go bhfuil an
acmhainneacht d’idirghniomhaiochtai idirghabhala CYP450 lena mbaineann emtricitabine agus

tenofovir disoproxil le tairgi iocshlainte eile iseal.

Ni mholtar Gsaid chomhchéimneach

Nior cheart Truvada a riar go comhthrathach le tairgi iocshlainte eile ina bhfuil emtricitabine,
tenofovir disoproxil, tenofovir alafenamide né analdga citidin eile, amhail lamivudine (féach roinn
4.4). Nior choéir Truvada a riar go comhchéimneach le dipivoxil adefovir.

Didanosine: Ni mholtar comh-riarachan Truvada agus didanosine (féach roinn 4.4 agus Tabla 2).

Tairgi iocshlainte a dhichuirtear duanach: Os rud é go geuireann na dudin deireadh go priomha le

emtricitabine agus tenofovir, féadfaidh comh-riarachan Truvada le tairgi iocshlinte a laghdaionn

feidhm duanach n6 a théann san iomaiocht le haghaidh tal feadanach gniomhach (m.sh. cidofovir)
titchan séiream emtricitabine, tenofovir agus/n6 an tairgi iocshlainte comh-riarachain.

Ba cheart isaid Truvada a sheachaint tri tisaid a bhaint as tairge iocshlainte neifreatocsaineach i
gcomhthrath né le déanai. Airitear ar roinnt samplai, ach gan a bheith teoranta doibh,
aiminghliccosides, amphotericin B, foscarnet, ganciclovir, pentamidine, vancomycin, cidofovir no
idirleoicin-2 (féach roinn 4.4).

Idirghniomhaiochtai eile
Liostaitear idirghniomhaiochtai idir agus tairgi iocshlainte eile i dTabla 2 thios (I¢iritear méadu mar

"1", laghdta mar "|", gan aon athri mar "«»", dha vair sa 1a mar "b.i.d.", agus vair amhain sa 14 mar
" q.d."). Ma ta siad ar fail, taispeantar eatraimh muinine 90 % i Itibini.
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Tabla 2: Idirghniomhaiochtai idir Truvada né a chomhphairt(i) aonair agus tairgi iocshlainte

eile

Tairge iocshliinte de réir réimsi

Eifeachtai ar leibhéil drugai

Moladh maidir le comh-riarachan

teiripeacha Meanathru faoin gcéad in AUC, le Truvada
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine (emtricitabine 200 mg, tenofovir
90 % ma ta siad ar fail disoproxil 245 mg)
(sasra)
FRITH-IONFHABHTAIN
Coscairi protais
Gabhdoiri prétais
Atazanavir/Ritonavir/Tenofovir Atazanavir: Ni mholtar aon choigeartu daileoige.

disoproxil
(300 mg q.d./100 mg q.d./245 mg
q.d.)

AUC: | 25% (] 42 to | 3)
Cuas: | 28% (| 500 1 5)
Cios: | 26%(| 461 10)

D'fhéadfadh nochtadh méadaithe
tenofovir teagmhais dhiobhalacha a
bhaineann le tenofovir a neartq, lena
nairitear neamhoird duanacha. Ba

Tenofovir: choir stil ghéar a choinneail ar
AUC: 1 37% theidhm duanach (féach roinn 4.4).
Cuas: T 34%
Cios: 1.29%
Atazanavir/Ritonavir/Emtricitabine | Ni dhéantar staidéar ar
idirghniomhaiocht.
Darunavir/Ritonavir/Tenofovir Darunavir: Ni mholtar aon choigeartu daileoige.
disoproxil AUC: & D'fhéadfadh nochtadh méadaithe
(300 mg q.d./100 mg q.d./245 mg Cios: < tenofovir teagmhais dhiobhalacha a
q.d.) bhaineann le tenofovir a neartu, lena
Tenofovir: nairitear neamhoird dudnacha. Ba
AUC: 1 22% choir stil ghéar a choinneail ar
Cios: 1 37% theidhm duanach (féach roinn 4.4).
Darunavir/Ritonavir/Emtricitabine | Ni dhéantar staidéar ar
idirghniomhaiocht.
Lopinavir/Ritonavir/Tenofovir Lopinavir/Ritonavir: Ni mholtar aon choigearta daileoige.
disoproxil AUC: & D'fhéadfadh nochtadh méadaithe
(400 mg b.i.d./100 mg b.i.d/245 mg | Cuas: <> tenofovir teagmhais dhiobhalacha a
q.d.) Cios: < bhaineann le tenofovir a neartu, lena
nairitear neamhoird duanacha. Ba
Tenofovir: choir stil ghéar a choinneail ar

AUC: 1 32% (1 25 to 1 38)
Cuas: <

Cios: 1 51%(1 37 g0 1 66)

Lopinavir/Ritonavir/Emtricitabine

Ni dhéantar staidéar ar
idirghniomhaiocht.

fheidhm duanach (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

NRTIanna

Didanosine/Tenofovir disoproxil

Mar thoradh ar chomh-riarachan
disoproxil tenofovir agus
didanosine ta méadu 40-60% ar
nochtadh sistéamach do
didanosine.

Didanosine/Emtricitabine

Ni dhéantar staidéar ar
idirghniomhaiocht.

Ni mholtar
comh-riarachandisoproxil
tenofovir agus didanosine (féach
roinn 4.4).

D’fhéadfadh méadu ar nochtadh
sistéamach ar an didanosine
frithghniomhartha diobhélacha ale
didanosine-bainteach a mhéadi. Go
hannamh, tuairisciodh pancreatitis
agus aigéadois lachtach, vaireanta
marfach. T4 comh-riarachan
disoproxil tenofovir agus didanosine
ag daileog de 400 mg laethuil
bainteach le laghdu suntasach ar
chomhaireamh cille CD4, b'fhéidir
mar gheall ar idirghniomhaiocht
incheallach ag méadu fosfair (ie
gniomhach) didanosine. T4 daileog
laghdaithe de 250 mg didanosine
combh-riartha le teiripe disoproxil
tenofovir bainteach le tuairisci ar
ratai arda teip vireolaioch laistigh de
roinnt teaglaim tastala chun
ionthabhti VEID-1 a choéiredil.

Emtricitabine/Tenofovir disoproxil

Lamivudine:

AUC: | 3% (| 8% to 1 15)
Cuas: | 24% (] 44 to | 12)
Ciosl NC

Tenofovir:

AUC: | 4% (] 15to 1 8)
Cuas: T 102% (| 96 to 1 108)
Cios: NC

Nior cheart Lamivudine agus
Truvada a thabhairt go
comhleanunach (féach roinn 4.4).

Efavirenz/Tenofovir disoproxil

Efavirenz:

AUC: |[4% (1 7go | 1)
Cuas: $ 4% (1 9g012)
Cjos: NC

Tenofovir:

AUC: | 1% (| 8go 1 6)
Cuas: T 7% (| 6 go 1 22)
Ciosl NC

Nil aon choigeartil daileoige ag
teastail.

FRITH-IONFHABHTAIN

QOibredin fhrithvireasacha vireas heipititeas B (HBV)

Adefovir dipivoxil/Tenofovir
disoproxil

Adefovir dipivoxil:

AUC: [ 11% (] 14t0 | 7)
Cuas: | 7% (1 13t0 | 0)
Cios: NC

Tenofovir:

AUC: | 2% (| 5to 1 0)
Cuas: § 1% (] 7to 1 6)
Cjos: NC

Nior cheart adefovir dipivoxil agus
Truvada a riar go comhchéimneach
(féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Qibreaiin fhrithvireasacha vireas heipititeas C (HCV)

Ledipasvir/Sofosbuvir

(90 mg/400 mg q.d.) +
Atazanavir/Ritonavir

(300 mg q.d./100 mg q.d.) +
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil
(200 mg/245 mg q.d.)!

Ledipasvir:

AUC: 1 96% (1 74 to 1 121)
Cuas: T 68%(1 541 84)

Cios: T 118%(1 91 go 1 150)

Sofosbuvir:
AUC: &

Cuas: <

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: 1 42%(1 34 go 1 49)

Atazanavir:
AUC: &
Cuas: A

Cios: 1 63%(1 45 go 1 84)

Ritonavir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: 1 45%(1 27 go 1 64)

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Tenofovir:

AUC: &

Cuas: T 47%(1 371 58)
Cios: T 47%(1 38 go 1 57)

D'fhéadfadh tiuchan plasma
méadaithe tenofovir mar thoradh ar
chombh-riarachan disoproxil
tenofovir, ledipasvir / sofosbuvir
agus atazanavir / ritonavir
frithghniomhartha diobhélacha a
bhaineann le disoproxil tenofovir a
mhéadu, lena n-airitear neamhoird
duanacha. Nior bunaiodh
sabhailteacht disoproxil tenofovir
nuair a usaidtear ¢ le ledipasvir /
sofosbuvir agus feabhsaitheoir
cogaschinéitice (m.sh. ritonavir nd
cobicistat).

Ba choir an meascan a tsaid go
ctramach le monatodireacht duanach
go minic, mura bhfuil roghanna eile
ar fail (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Ledipasvir/Sofosbuvir

(90 mg/400 mg q.d.) +
Darunavir/Ritonavir

(800 mg q.d./100 mg q.d.) +
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil
(200 mg/245 mg q.d.)!

Ledipasvir:
AUC: &
Cuas: «>

Cios: g

Sofosbuvir:
AUC: | 27% (] 35to | 18)
Cuas: | 37% (| 48 to | 25)

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: g

Darunavir:
AUC: «
Cuas: A

Cios: <

Ritonavir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: 1 48%(1 34 go 1 63)

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Tenofovir:

AUC: 1 50% (1 42 to 1 59)
Cuas: T 64%(1 541 74)

Cios: 1 59%(1 49 go 1 70)

D'fhéadfadh tiuchan plasma
méadaithe tenofovir mar thoradh ar
chombh-riarachan disoproxil
tenofovir, ledipasvir / sofosbuvir
agus darunavir / ritonavir
frithghniomhartha diobhélacha a
bhaineann le disoproxil tenofovir a
mhéadu, lena n-airitear neamhoird
duanacha. Nior bunaiodh
sabhailteacht disoproxil tenofovir
nuair a usaidtear ¢ le ledipasvir /
sofosbuvir agus feabhsaitheoir
cogaschinéitice (m.sh. ritonavir nd
cobicistat).

Ba choir an meascan a tsaid go
ctramach le monatodireacht duanach
go minic, mura bhfuil roghanna eile
ar fail (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Ledipasvir/Sofosbuvir

(90 mg/400 mg q.d.) +
Efavirenz/Emtricitabine/Tenofovir
disoproxil

(600 mg/200 mg/245 mg q.d.)

Ledipasvir:

AUC: | 34% (| 41 to | 25)
Cuas: | 34% (| 41 to 1 25)
Cios: | 34%(] 431 24)

Sofosbuvir:
AUC: &

Cuas: <

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: g

Efavirenz:
AUC: «
Cuas: A

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Tenofovir:

AUC: 198% (1 77 to 1 123)
Cuas: T 79%(1 561 104)

Cios: 1 163%(1 137 go 1 197)

Ni mholtar aon choigeartu daileoige.
D'fhéadfadh nochtadh méadaithe
tenofovir frithghniomhartha
diobhalacha a bhaineann le
disoproxil tenofovir a neartu, lena n-
airitear neamhoird duanacha. Ba
choir suil ghéar a choinneail ar
fheidhm duanach (féach roinn 4.4).

Ledipasvir/Sofosbuvir

(90 mg/400 mg q.d.) +
Emtricitabine/Rilpivirine/
Tenofovir disoproxil

(200 mg/25 mg/245 mg q.d.)

Ledipasvir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Sofosbuvir:
AUC: &

Cuas: &

GS-331007%
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Rilpivirine:
AUC: &
Cuas: «>

Cios: <

Tenofovir:
AUC: 140% (1 31 to 1 50)
Cuas: ©

Cios: T 91%(1 74 go 1 110)

Ni mholtar aon choigearta daileoige.
D'théadfadh nochtadh méadaithe
tenofovir frithghniomhartha
diobhalacha a bhaineann le
disoproxil tenofovir a neartti, lena n-
airitear neamhoird duanacha. Ba
choir stil ghéar a choinneail ar
theidhm duanach (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

(sasra)

Ledipasvir/Sofosbuvir Sofosbuvir: Nil aon choigeartu daileoige ag
(90 mg/400 mg q.d.) + Dolutegravir | AUC: « teastdil. D'théadfadh nochtadh
(50 mg q.d.) + Cuas: © méadaithe tenofovir
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil frithghniomhartha diobhéalacha a
(200 mg/245 mg q.d.) GS-3310072 bhaineann le disoproxil tenofovir a

AUC: < neart(, lena n-airitear neamhoird

Cuas: & duanacha. Ba cheart monatoireacht

Cios: < ghéar a dhéanamh ar fheidhm

duénach (féach cuid 4.4).

Ledipasvir:

AUC: &

Clas: <>

Cios: «>

Dolutegravir

AUC: &

Cuas: A

Cios: >

Emtricitabine:

AUC: &

Clas: <>

Cios: «

Tenofovir:

AUC: 1 65% (1 59 to 1 71)
Cuas: 1 61%(1 511 72)
Cios: 1 115%(1 105 go 1 126)
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Sofosbuvir/Velpatasvir

(400 mg/100 mg q.d.) +
Atazanavir/Ritonavir

(300 mg q.d./100 mg q.d.) +
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil
(200 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: &

Cuas: «>

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: 1 42%(1 37 go 1 49)

Velpatasvir:

AUC: 1 142% (1 123 to 1 164)
Cuas: T 55%(1 411 71)

Cios: T 301%(1 257 go 1 350)

Atazanavir:
AUC: &
Cuas: A

Cios: 1 39%(1 20 go 1 61)

Ritonavir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: 1 29%(1 15 go 1 44)

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Tenofovir:

AUC: &

Cuas: T 55%(1 4371 68)
Cios: T 39%(7 31 go 1 48)

D'fhéadfadh tiuchan plasma
méadaithe tenofovir mar thoradh ar
chombh-riarachan disoproxil
tenofovir, sofosbuvir / velpatasvir
agus atazanavir / ritonavir
frithghniomhartha diobhélacha a
bhaineann le disoproxil tenofovir a
mhéadu, lena n-airitear neamhoird
duanacha. Nior bunaiodh
sabhailteacht disoproxil tenofovir
nuair a usaidtear € le sofosbuvir /
velpatasvir agus feabhsaitheoir
cogaschinéitice (m.sh. ritonavir nd
cobicistat).

Ba choir an meascan a tsaid go
ctramach le monatoireacht duanach
go minic (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Sofosbuvir/Velpatasvir

(400 mg/100 mg q.d.) +
Darunavir/Ritonavir

(800 mg q.d./100 mg q.d.) +
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil
(200 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: | 28% (| 34 to | 20)
Cuas: | 38% (| 46 to | 29)

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Velpatasvir:
AUC: <
Cuas: | 24% (] 35t0 | 11)

Cios: g

Darunavir:
AUC: «
Cuas: A

Cios: <

Ritonavir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Tenofovir:

AUC: 1 39% (1 33 to 1 44)
Cuas: T 55%(1 451 66)

Cios: 1 52%(1 45 go 1 59)

D'fhéadfadh tiuchan plasma
méadaithe tenofovir mar thoradh ar
chombh-riarachan disoproxil
tenofovir, sofosbuvir / velpatasvir
agus darunavir / ritonavir
frithghniomhartha diobhélacha a
bhaineann le disoproxil tenofovir a
mhéadu, lena n-airitear neamhoird
duanacha. Nior bunaiodh
sabhailteacht disoproxil tenofovir
nuair a usaidtear € le sofosbuvir /
velpatasvir agus feabhsaitheoir
cogaschinéitice (m.sh. ritonavir nd
cobicistat).

Ba choir an meascan a tsaid go
ctramach le monatoireacht duanach
go minic (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Sofosbuvir/Velpatasvir

(400 mg/100 mg q.d.) +
Lopinavir/Ritonavir

(800 mg/200 mg q.d.) +
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil
(200 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: | 29% (| 36 to | 22)
Cuas: | 41% (] 51 to | 29)

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Velpatasvir:

AUC: <

Cuas: | 30% ({41 to | 17)
Cios: T 63%(1 43 go 1 85)

Lopinavir:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Ritonavir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Tenofovir:
AUC: &
Cuas: T 42%(1 271 57)

Cios: <>

D'fhéadfadh tiuchan plasma
méadaithe tenofovir mar thoradh ar
chombh-riarachan disoproxil
tenofovir, sofosbuvir / velpatasvir
agus lopinavir / ritonavir
frithghniomhartha diobhélacha a
bhaineann le disoproxil tenofovir a
mhéadu, lena n-airitear neamhoird
duanacha. Nior bunaiodh
sabhailteacht disoproxil tenofovir
nuair a usaidtear € le sofosbuvir /
velpatasvir agus feabhsaitheoir
cogaschinéitice (m.sh. ritonavir nd
cobicistat).

Ba choir an meascan a tsaid go
ctramach le monatoireacht duanach
go minic (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Sofosbuvir/Velpatasvir

(400 mg/100 mg q.d.) +
Raltegravir

(400 mg b.i.d) +
Emtricitabine/Tenofovir disoproxil
(200 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: &

Cuas: «>

GS-331007%
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Velpatasvir:
AUC: <
Clas: <>

Cios: g

Raltegravir:
AUC: &
Cuas: A

Cios | 21%(| 581 48)

Emtricitabine:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Tenofovir:

AUC: 1 40% (1 34 to 1 45)
Cuas: T 46%(1 391 54)

Cios: T 70%(1 61 go 1 79)

Ni mholtar aon choigeartu daileoige.
D'fhéadfadh nochtadh méadaithe
tenofovir frithghniomhartha
diobhalacha a bhaineann le
disoproxil tenofovir a neartu, lena n-
airitear neamhoird duanacha. Ba
choir suil ghéar a choinneail ar
fheidhm duanach (féach roinn 4.4).

Sofosbuvir/Velpatasvir

(400 mg/100 mg q.d.) +
Efavirenz/Emtricitabine/Tenofovir
disoproxil

(600 mg/200 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: &
Cuas: T 38%(1 141 67)

GS-331007%
AUC: &
Cuas: &

Cios: <

Velpatasvir:

AUC: | 53% (] 61to | 43)
Cuas: | 47% (] 57 to | 36)
Cios: | 57% (] 64 go | 48)

Efavirenz:
AUC: &
Cuas: ©

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: >

Cios: <

Tenofovir:

AUC: 1 81% (1 68 to 1 94)
Cuas: T 77%(T 537 104)

Cios: T 121%(1 100 go 1 143)

Tathar ag suil go laghdoidh
riarachan comhchéimneach
sofosbuvir / velpatasvir agus
efavirenz titichan plasma
velpatasvir. Ni mholtar
comh-riarachan sofosbuvir /
velpatasvir le réimeanna ina bhfuil
efavirenz.
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Sofosbuvir/Velpatasvir

(400 mg/100 mg q.d.) +
Emtricitabine/Rilpivirine/Tenofovir
disoproxil

(200 mg/25 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: &

Cuas: «>

GS-331007%
AUC: &
Cuas: <>

Cios: <

Velpatasvir:
AUC: <
Cuas: <

Cios: g

Emtricitabine:
AUC: «
Cuas: A

Cios: <

Rilpivirine:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Tenofovir:

AUC: 1 40% (1 34 to 1 46)
Cuas: T 44%(1 331 55)

Cios: T 84%(1 76 go 1 92)

Ni mholtar aon choigeartu daileoige.
D'fhéadfadh nochtadh méadaithe
tenofovir frithghniomhartha
diobhalacha a bhaineann le
disoproxil tenofovir a neartu, lena n-
airitear neamhoird duanacha. Ba
choir suil ghéar a choinneail ar
fheidhm duanach (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

(sasra)
Sofosbuvir/Velpatasvir/ Sofosbuvir: D'théadfadh tiichan plasma
Voxilaprevir (400 mg/100 mg/ AUC: & méadaithe tenofovir mar thoradh ar
100 mg+100 mg q.d.)* + Darunavir | Cys: | 30% chomh-riarachén disoproxil
(800 mg g.d.) + Ritonavir (100 mg | Cies: N/A tenofovir, sofosbuvir / velpatasvir /
q.d.) + Emtricitabine/Tenofovir voxilaprevir agus darunavir /
disoproxil (200 mg/245 mg q.d.) GS-331007% ritonavir frithghniomhartha
AUC: & diobhalacha a bhaineann le
Clasi disoproxil tenofovir a mhéadu, lena
Cios: N/A n-airitear neamhoird duanacha. Nior
bunaiodh sabhailteacht disoproxil
Velpatasvir: tenofovir nuair a Gsaidtear € le
AUC: & sofosbuvir / velpatasvir /
Cuas: & voxilaprevir agus feabhsaitheoir
Cios: < cogaschinéitice (m.sh. ritonavir nd
cobicistat).
Voxilaprevir:

AUC: 1 143%
Cuasi? 72%
Cios: 1 300%

Darunavir:
AUC: &
Clas: <>

Cios: l, 34%

Ritonavir:
AUC: 1 45%
Cuas: T 60%

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Clas: <>

Cios: <

Tenofovir:
AUC: 1 39%
Cuas: T 48%
Cios: T 47%

Ba choir an meascan a tsaid go
ctramach le monatodireacht duanach
go minic (féach roinn 4.4).
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Tairge iocshliinte de réir réimsi
teiripeacha

Eifeachtai ar leibhéil drugai
Meanathru faoin gcéad in AUC,
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine

90 % ma ta siad ar fail
(sasra)

Moladh maidir le comh-riarachan
le Truvada
(emtricitabine 200 mg, tenofovir
disoproxil 245 mg)

Sofosbuvir

(400 mg q.d.) +
Efavirenz/Emtricitabine/Tenofovir
disoproxil

(600 mg/200 mg/245 mg q.d.)

Sofosbuvir:
AUC: &
Cuas: | 19% (| 40 to 1 10)

GS-331007%
AUC: &
Cuas: | 23% (| 30 to 1 16)

Efavirenz:
AUC: &
Cuas: <

Cios: <

Emtricitabine:
AUC: &
Cuas: A

Cios: <

Tenofovir:
AUC: &
Cuas: T 25%(T 81 45)

Cios: <>

Nil aon choigeartt daileoige ag
teastail.

Emtricitabine/Tenofovir disoproxil

Ribavirin:

AUC: 126% (120to 132)
Cuas: § 5% ({ 11t0 1 1)
Cjos: NC

Nil aon choigeartu daileog de
ribavirin ag teastail.

QOibreain antiviral vireas heirpéas

Famciclovir/Emtricitabine

Famciclovir:

AUC: | 9% (] 16to | 1)
Cuas: | 7% ( 22t0 1 11)
Ciosl NC

Emtricitabine:

AUC: | 7% (J 13to | 1)
Cuas: | 11% (} 20t0 1 1)
Cios: NC

Nil aon choigeartt daileog de
famciclovir ag teastail.

Antimycobacterials

Rifampicin/Tenofovir disoproxil

Tenofovir:

AUC: | 12% (] 16 go | 8)
Cuas: | 16% (| 22 to | 10)
Cios: | 15% (] 12 g0 ] 9)

Nil aon choigeartil daileoige ag
teastail.

FRITHGHINIUNAIGH O BHEAL

Norgestimate/Ethinyl
oestradiol/Tenofovir disoproxil

Norgestimate:

AUC: | 4% (| 32 go 1 34)
Cuas: | 5% (] 27 go 1 24)
Ciosl NC

Ethinyl oestradiol:
AUC: | 4% (] 9go 1 0)
Cuas: | 6% (| 13 g0 1 0)
Cios: i 2%(i 9T 6)

Ni g4 aon choigeartt daileog ar
oestradiol norgesttimate/ethinyl.
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Tairge iocshliinte de réir réimsi

Eifeachtai ar leibhéil drugai

Moladh maidir le comh-riarachan

teiripeacha Meanathru faoin gcéad in AUC, le Truvada
Cuas, Cios le heatraimh mhuinine | (emtricitabine 200 mg, tenofovir
90 % ma ta siad ar fail disoproxil 245 mg)
(sasra)
IMDHION-SOCHTACH
Tacrolimus/Tenofovir Tacrolimus: Ni ga daileog tacralamais a

disoproxil/Emtricitabine

AUC:14% (] 3go111)
Cuas: 13% (1 3g019)
Cjos: NC

Emtricitabine:

AUC: | 5% (1 9go | 1)
Cus: } 11% (| 17 g0 | 5)
Ciosl NC

Tenofovir:

AUC:16% (| 1 go 1 13)
Cuas: T13% (1 1 go 1 27)
Cjos: NC

choigeartu.

ANAILGEISIGH TAMHSHUANACHA

Meatadon/Tenofovir disoproxil

Meatadon:

AUC:15% (] 2go 1 13)
Cuas: T5% ({3 g0 1 14)
Ciosl NC

Nil ga daileoige meatadon a
choigeartu.

NC = gan riomh.
N/B = neamhbhainteach.

! Sonrai a ghintear 6 riaradh comhuaineach le ledipasvir/sofosbuvir. Riarachan sdinnithe (12 uvair an chloig 6na chéile) torthai

den chineal céanna ar fail.

2 An meitibilit is mo a scaiptear ar sofosbuvir.
3 Staidéar a rinneadh le voxilaprevir breise 100 mg chun nochtadh voxilaprevir a bhaint amach a bhfuiltear ag suil leo in

othair ata ionfhabhtaithe le HCV.

4.6 Torthulacht, toircheas agus lachtadh

Toircheas

Léirionn cuid mhor sonrai ar mhna torracha (nios mo na torthai toirchis 1,000) aon mhichuma né
tocsaineacht féatais / nua-naioch a bhaineann le disoproxil Emtricitabine tenofovir. Ni thugtar
tocsaineacht atairgthe le fios i staidéir ainmhithe ar emtricitabine agus tenofovir disoproxil (féach
roinn 5.3). D4 bhri sin, is féidir usaid Truvada a mheas le linn toirchis, mas ga.

Beathu-ciche

Léiriodh emtricitabine agus tenofovir a eisfhearadh i mbainne daonna. Nil déothain faisnéise ann faoi
éifeachtai emtricitabine agus tenofovir ar leanai nuabheirthe/naionain nuabheirthe. D4 bhri sin, nior
choir Truvada a tisaid le linn beathu ciche.

Chun tarchur VEID chuig an naionan a sheachaint, moltar do mhna a bhfuil VEID acu gan beathu

ciche da naionain.

Torthulacht

Nil aon sonrai daonna ar fail maidir le héifeacht Truvada. Ni 1éirionn staidéir ar ainmhithe éifeachtai
diobhélacha emtricitabine no6 tenofovir disoproxil ar thorthulacht.

4.7 Kifeachtai ar an gcumas tiomana agus tsaide inneall

Ni dhearnadh aon staidéar ar na héifeachtai ar an gcumas meaisini a thiomaint agus a usaid. Mar sin
féin, ba cheart daoine aonair a chur ar an eolas gur tuairisciodh meadhran le linn coiredla le
emtricitabine agus tenofovir disoproxil araon.
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4.8 Eifeachtai neamh-inmhianaithe

Achoimre ar an bproéifil sabhailteachta

lonfhabhtu VEID-1: Na frithghniomhartha diobhalacha is minice a tuairisciodh a measadh a
d’fhéadfadh a bheith n6 a d’théadfadh a bheith bainteach le emtricitabine agus/no tenofovir disoproxil
na nausea (12 %) agus buinneach (7 %) i staidéar clinicitil-randamaithe i measc daoine fasta
(GS-01-934, féach roinn 5.1). Bhi proifil sabhailteachta emtricitabine agus tenofovir disoproxil sa
staidéar seo ag teacht leis an taithi roimhe seo leis na gniomhairi seo nuair a riaradh gach ceann acu le
gniombhairi frith-aisvireasacha eile.

Proifiolacsas réamhnochta: Nior aithniodh aon thrithghniomhartha diobhalacha nua do Truvada 6 dha
staidéar faoi riali placebo randamaithe (iPrEx, Partners PrEP) ina bhfuair 2,830 VEID-1 daoine fasta
neamhthabhtaithe Truvada uair amhadin in aghaidh an lae le haghaidh proéifiolacsas réamh-nochta.
Leanadh othair ar feadh airmheén de 71 seachtain agus 87 seachtaine, faoi seach. Ba ¢ an frithghniomh
diobhalach ba mhinice a tuairisciodh i ngrupa Truvada sa staidéar iPrEx na tinneas cinn (1 %).

Achoimre thablailte ar fhrithghniomhartha diobhalacha

Na frithghniomhartha diobhéalacha a mheastar a bhaineann, ar a laghad, a d’fhéadfadh a bheith
bainteach le coiredil le comhphairteanna Truvada 6 staidéar clinicitiil agus taithi iar-mhargaiochta in
othair atd ionfhabhtaithe le VEID-1, liostaitear iad i dTébla 3, thios, de réir aicme organ corais choirp
agus de réir miniciocht. Laistigh de gach grupail miniciochta, cuirtear ¢ifeachtai neamh-inmhianaithe i
lathair d'thonn tromchiis a laghdt. Sainmhinitear miniciochtai mar mhiniciochtai an-choitianta (>
1/10), coitianta (> 1/100 go < 1/10), neamhchoitianta (= 1/1,000 go < 1/100) n6 neamhchoitianta (>
1/10,000 go < 1/1,000).

Tabla 3: Achoimre tabulated ar fhrithghniomhartha diobhalacha a bhaineann le disoproxil
tenofovir bunaithe ar staidéar cliniciuil agus taithi iar-mhargaiochta

Miniciocht | Emtricitabine | Tenofovir disoproxil
Neambhoird fola agus neamhoird corais limfigh:

Coitianta: neodropéin

Neamhchoitianta: ainéime?

Neamhoird corais imdhionachta:

Coitianta: | frithghniombh ailléirgeach |

Meitibileacht agus neamhoird chothaithe:

An-choitianta: hipeafosfaitéime!
Coitianta: hyperglycaemia, hypertriglyceridaemia

Neamhchoitianta: hipeacailéime'
Uathtla: aigéadois lachtach
Neamhoird shiciatracha:

Coitianta: | insomnia, aisling neamhghnacha |

Neamhoird an chdrais néardgach:

An-choitianta: tinneas cinn meadhran
Coitianta: meadhran tinneas cinn

Neamhoird gastrointestinal:

An-choitianta:

buinneach, nausea

buinneach, urlacan, masmas

Coitianta:

amylase ardaithe lena n-airitear amylase
ardaithe, lipase séirim ardaithe, urlacan,
pian bhoilg, dyspepsia

pian bhoilg, distension bhoilg,
gaofaireacht

Neambhchoitianta:

paincréititeas
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Miniciocht | Emtricitabine | Tenofovir disoproxil

Neambhoird heipiteadhomlasai:

séirim ardaithe aspartate
aminotransferase (AST) agus/no

Coitianta: aiminaistritchain séirim ardaithe (ALT), | trasaimionais méadaithe
hyperbilirubinaemiabuinneach, urlacan,
masmas
Uathtla: steatosis hepatach, heipititeas
Neamhoird fiochdn craicinn agus fo-chraiceann:
An-choitianta: grios

grios vesiculobullous,
grios pustular, grios maculopapular,

Coitianta: , . . LRSI .
grios, pruritus, urtacaire, mili craicinn (li
méadaithe)?

Neamhchoitianta: angioedema’

Uathula: angdéma

Neamhoird fiochan mhatanchnamharlaigh agus tacaiochta:

An-choitianta: créitin cindis ardaithe

Coitianta: Laghdu ar dlis mianrai cnamh

Neambhchoitianta: rabdamalu!, laige matain!
osteomalacia (léirithe mar phian

Uathula: cnamh agus go minic a chuireann le

bristeacha)'-* miopaitit'

Neamhoird duanacha agus fuail:

creatinine méadaithe, proteinuria,
Neambhchoitianta: fidin duanach neasach lena n-airitear
siondréom Fanconi

teip ghéar dudnach, teip duanach,
neacrois ghéar feadanach, neifriteas
Uathtla: (lena n-airitear neifriteas
géarmhiochaine scaineach)?,
diaibéiteas feadanpaite insipidus

Neamhoird ghineardlta agus coinniollacha ldithredin riarachadin:

An-choitianta: aistéine

Coitianta: pian, asthenia

! D’fhéadfadh sé go dtarlodh an frithghniomh diobhélach seo mar thoradh ar fidin dudnach céngarach. Ni mheastar go bhfuil
baint chuiseach aige le disoproxil tenofovir in éagmais an choinnill seo.

2 Anaemia coitianta agus bhi didhathu craicinn (li méadaithe) an-choitianta nuair a tugadh emtricitabine d’othair
phéidiatraiceacha.

3 Sainaithniodh an frithghniomh diobhélach seo trf fhaireachas iarmhargaidh ach nior tugadh faoi deara ¢ i staidéir chlinicitila
rialaithe randamaithe i ndaoine fasta na i staidéir chlinicitla phéidiatraiceacha VEID le haghaidh emtricitabine no i staidéir
chliniciula rialaithe randamaithe no i gclar rochtana leathnaithe tenofovir disoproxil le haghaidh tenofovir disoproxil.
Rinneadh meastachan ar an gcatagdir miniciochta 6 riomh staitistitil bunaithe ar lion iomlan na n-othar a nochtadh do
emtricitabine i staidéir chliniciula rialaithe randamaithe (n = 1,563) n6 tenofovir disoproxil i staidéir chlinicitla rialaithe
randamaithe agus sa chlar rochtana leathnaithe (n = 7,319).

Cur sios ar thrithghniomhartha diobhéalacha roghnaithe

Lagu dudnach: Toisc go bhféadfadh Truvada a bheith ina chtiis le monatdireacht damaiste duanach ar
fheidhm duanach (féach roinn 4.4). Feadanpaite dudnach congarach réiteach no feabhsaithe go
ginearalta tar éis scor tenofovir disoproxil. Mar sin féin, i roinnt othair ionthabhtaithe VEID-1, nior
thainig laghdf ar imréiteach creatinine go hiomlan in ainneoin scor disoproxil tenofovir. T4 othair ata i
mbaol lagi duanach (amhail othair a bhfuil fachtéiri riosca duanach bunline acu, ard-ghalar VEID, n6
othair a fhaigheann cdgais nephrotocsaineacha comhchéimneach) i mbaol nios mo6 go bhfaighidh siad
aisghabhdil neamhiomlan ar theidhm duénach in ainneoin scor tenofovir disoproxil (féach roinn 4.4).

Aigéadois lachtach: Tuairisciodh casanna aigéadois lachtaigh le disoproxil tenofovir ina n-aonar no i
gcombhar le frith-aisvireasachas eile. T4 othair a bhfuil facht6iri réamh-mheasta acu amhail othair a
bhfuil galar ae dichuitithe orthu, n6 othair a thaigheann miochaini comhchéimneacha ar eol déibh
aigéadois lachtach a spreagadh i mbaol méadaithe go bhfaighidh siad aigéadois lachtach dian le linn
coireala disoproxil tenofovir, lena n-airitear torthai marfacha.
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Paraiméadair mheitibileacha: D’théadfadh meachan agus leibhéil lipidi fola agus glicois a mhéadu le
linn teiripe frith-aisvireasacha (féach roinn 4.4).

Siondrom Athghniomhachtaithe imdhionachta: 1 gcéas othair ionthabhtaithe VEID a bhfuil easnamh
imdhionachta tromchuiseach acu ag an am a thionscnaitear CART, d’fhéadfadh imoibrit athlastach a
bheith ann d’ionfhabhtuithe deisithe aisiomptomacha n6 iarmharacha. Tuairisciodh neamhoird uath-
imdhionachta (amhail galar Graves agus heipititeas uath-imdhionachta) freisin; mar sin féin, ta an t-am
a thuairiscitear chun tost nios athraithi agus d’théadfadh na teagmbhais sin tarli roinnt mionna tar éis
this na coireala (féach roinn 4.4).

Oistéineacrois, Tuairisciodh casanna oistéineacro6is go hairithe in othair a bhfuil fachtoiri riosca
aitheanta go ginearalta acu, galar VEID chun cinn n6 nochtadh fad-téarmach do CART. Nil a mhinice

sin ar eolas (féach roinn 4.4).

Daonra péidiatrach

Ta measunu ar fhrithghniomhartha diobhalacha a bhaineann le emtricitabine bunaithe ar thaithi i dtri
staidéar phéidiatraiceacha (n = 169) inar tugadh coireail-naive (n = 123) agus coéiredil-thaithi (n = 46)
othar ata ionfthabhtaithe le VEID péidiatraiceach idir 4 mhi agus 18 mbliana d’aois le emtricitabine in
éineacht le hoibreain fthrith-aisvireasacha eile. Chomh maith leis na frithghniomhartha diobhélacha a
tuairisciodh i ndaoine fasta, tharla ainé¢ime (9.5 %) agus midhathu craicinn (31.8 %) nios minice i
dtrialacha cliniciula in othair phéidiatracha nd mar a tharla i ndaoine fasta (féach roinn 4.8, Achoimre
ar fhrithghniomhartha diobhalacha).

Ta measunu ar thrithghniomhartha diobhalacha a bhaineann le disoproxil tenofovir bunaithe ar dha
thriail randamaithe (staidéir GS-US 104-0321 agus GS-US-104-0352) i 184 othair péidiatraiceach
ionfhabhtaithe le VEID-1 (idir 2 agus < 18 mbliana d’aois) a fuair coireail le tenofovir disoproxil (n =
93) n6 comparadoir placebo/gniomhach (n = 91) in éineacht le hoibreain thrith-aisvireasacha eile ar
feadh 48 seachtaine (féach roinn 5.1). Bhi na frithghniomhartha diobhalacha a breathnaiodh in othair
phéidiatraiceacha a fuair coireail le disoproxil tenofovir comhsheasmhach leo siud a breathnaiodh i
staidéir chlinicitila ar disoproxil tenofovir i ndaoine fasta (féach rannain 4.8 Achoimre tabulated ar
fhrithghniomhartha diobhdlacha agus 5.1).

Tuairisciodh laghduithe ar BMD in othair phéidiatraiceacha. In VEID-1 6ganaigh ionthabhtaithe (12
g0 < 18 mbliana d’aois), bhi na z-scéranna BMD a breathnaiodh in dbhair a fuair tenofovir disoproxil
nios isle nd iad siud a breathnaiodh in 4bhair a fuair placebo. I leanai ionfhabhtaithe VEID-1 (idir 2
agus 15 bliana d’aois), bhi na z-scéoranna BMD a breathnaiodh in abhair a d’aistrigh go dti disoproxil
tenofovir nios isle na iad sitid a breathnaiodh in abhair a d’than ar a réimeas ina bhfuil stavudine- n6
zidovudine (féach rannain 4.4 agus 5.1).

I staidéar GS-US-104-0352, nochtadh 89 othar péidiatraiceach ionfhabhtaithe VEID-1 a raibh aois
airmheanach 7 mbliana acu (raon 2 go 15 bliana) le disoproxil tenofovir ar feadh airmhean 331
seachtaine. Scoir ochtar den 89 othar (9.0 %) de staidéar a dhéanamh ar dhrugai mar gheall ar
theagmhais dhiobhalacha duanacha. Bhi torthai saotharlainne ag cuig abhar (5.6%) a bhi
comhsheasmhach go cliniciuil le feadanpaite duanach congarach, agus scoir 4 acu teiripe disoproxil
tenofovir. Bhi luachanna rata scagachain glomartilach measta (GFR) ag seacht n-othar idir 70 agus
90 mL/min/1.73 m*. Ina measc, thainig laghdu suntasach clinicitil ar GFR measta le linn teiripe a
d’fheabhsaigh tar éis scor de tenofovir disoproxil. Ina measc, bhi laghdu suntasach clinicitil ar GFR
measta ag 3 othar a d'theabhsaigh tar éis deireadh a chur le disoproxil tenofovir.

Pobail speisialta eile

Daoine aonair a bhfuil lagti duanach orthu: Os rud ¢ gur féidir le disoproxil tenofovir a bheith ina
chuis le tocsaineacht duanach, moltar monatoireacht ghéar a dhéanamh ar theidhm duédnach in aon
duine fasta a bhfuil lagi duanach air Truvada (féach rannain 4.2, 4.4 agus 5.2). Ni mholtar Truvada a
usaid i ndaoine faoi bhun 18 mbliana d’aois a bhfuil lagii duanach orthu (féach ranna 4.2 agus 4.4).
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Othair comh-ionfhabhtiathe le VEID/HBV né HCV: Bhi proifil frithghniomhartha diobhalacha
emtricitabine agus tenofovir disoproxil i lion teoranta othar ionthabhtaithe le VEID i staidéar
GS-01-934 a comhionthabhtaiodh le HBV (n = 13) n6 HCV (n = 26) cosuil leis an bproifil a
breathnaiodh in othair a bhi comh-ionfhabhtaithe le VEID gan mhonafhabhtt. Mar sin féin, mar a
bheifi ag suil leis sa daonra othar seo, tharla ingearchlonna i AST agus in ALT nios minice na mar a
tharla sa daonra ginearalta ata ionfhabhtaithe le VEID.

Géart heipititeas tar €is deireadh a chur le coireail: In othair ionfhabhtaithe HBV, tharla fianaise
chlinicitil agus saotharlainne ar heipititeas tar éis scor den choireail (féach roinn 4.4).

Tuairisciu ar thrithghniomhartha diobhalacha amhrasta

Ta sé tabhachtach frithghniomhartha diobhalacha amhrasta a thuairisciu tar éis idaru an tairge
iocshlainte. Is féidir faireachan leantinach a dhéanamh ar chothromaiocht sochair/riosca an tairge
iocshlainte da bharr. larrtar ar ghairmithe ctiraim slainte aon fhrithghniomhartha diobhalacha amhrasta
a thuairisciu trid an gcoras naisiunta tuairiscithe até luaite in Aguisin V.

4.9 Rodhaileog

Ma tharlaionn rédhaileog, ni mér monatodireacht a dhéanamh ar an duine aonair le haghaidh fianaise
tocsaineachta (féach roinn 4.8), agus ni mor gnathchoiredil tacaiochta a chur i bhfeidhm de réir mar is

ga.
Is féidir suas le 30 % den daileog emtricitabine agus thart ar 10 % den daileog tenofovir a bhaint tri
haemodialysis. Nil a fhios cibé acu is féidir emtricitabine n6 tenofovir a bhaint tri scagdhealu
peritoneal.

5.  AIRIONNA COGASEOLAIOCHA

5.1 Airionna cégasdinimiciila

Gruapa cogasteiripeach: Frithvireasach le haghaidh said chorasach; frithvireasaigh le haghaidh coireail
ionfhabhtuithe VEID, comhcheangail. Cod ATC: JOSARO03

Séasra gniomhaiochta

Is anal6g nucleoside de cytidine ¢ emtricitabine. Déantar disoproxil tenofovir a thiontu in vivo go
tenofovir, analégach monafosfaite nuicléitsid (nticléitid) de mhonafosfait adenosine. Ta gniomhaiocht
ag emtricitabine agus tenofovir ata sonrach do vireas easpa imdhionachta daonna (HIV-1 agus
VEID-2) agus vireas heipititeas B.

Ta emtricitabine agus tenofovir fosfaraithe ag einsimi ceallacha chun trithosfait emtricitabine agus
tenofovir a thoirmiu, faoi seach. Léirigh staidéir in vitro gur féidir emtricitabine agus tenofovir araon a
fhosfar go hiomlan nuair a chuirtear le chéile iad i gcealla. Cuireann trithosfait emtricitabine agus
diphosphate tenofovir cosc iomaioch ar thras-trascrioptais VEID-1, rud a fhagann go bhfoirceanntar
slabhra DNA.

Is coscairi laga iad trithosfait emtricitabine agus déthosfait tenofovir ar pholaiméiri DNA mamacha
agus ni raibh aon fhianaise ann maidir le tocsaineacht go mitochondria in vitro agus in vivo.

Gniombhaiocht fthrithvireasach in vitro

Breathnaiodh gniomhaiocht aisvirseach sineirgisteach leis an meascan de emtricitabine agus tenofovir

rrrrr

le coscairi analdgacha nuicleasid agus neamh-nuicleasid ar thras-trascrioptais VEID droim ar ais.
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Friotaiocht

In vitro: Ta friotaiocht le feicedil in vitro agus i roinnt othar ionthabhtaithe VEID-1 mar gheall ar
fhorbairt an M184V/I sdchan le emtricitabine né an K65R sochan le tenofovir. Bhi viris
Emtricitabine-frithsheasmhacheis an sochan M184V/I tras-frithsheasmhach a lamivudine, ach
choinnigh iogaireacht do didanosine, stavudine, tenofovir agus zidovudine. Is féidir leis an sochan
K65R a roghnu freisin ag abacavir n6 didanosine agus mar thoradh ar soghabhaltacht laghdaithe do na
gniomhairi chomh maith le lamivudine, emtricitabine agus tenofovir. Ba cheart disoproxil tenofovir a
sheachaint in othair a bhfuil VEID-1 acu ata ag cuan an tsochdin K65R. Ina theannta sin, ta ionadu
K70E i dtras-trascrioptais droim ar ais VEID-1 roghnaithe ag tenofovir agus mar thoradh air sin
laghdaitear soghabhaltacht leibhéal-iseal i leith abacavir, emtricitabine, lamivudine agus tenofovir.
Léirigh VEID-1 a I¢irionn tri shochan a bhaineann le thymidine analégach n6 nios mé (TAManna) a
chuimsigh s6chan M41L n6 L210W cul-trascrioptaise soghabhaltacht laghdaithe ar tenofovir
disoproxil.

Coiredil in vivo - VEID-1: 1 staidéar clinicitiil randamaithe lipéad oscailte (GS-01-934) in othair
frith-aisvireasach-saonta, rinneadh géinitiopail ar phlasma VEID-1 scoite amach 6 gach othar le RNA
VEID deimhnithe > 400 c6ip / mL ag seachtaini 48, 96 n6 144 n6 ag an am a ndearnadh staidéar luath
ar scor drugai. As seachtain 144:

. D’fthorbair an sd6chan M184V/I in 2/19 (10.5 %) isoléiti a ndearnadh anailis orthu 6 othair sa
ghrapa emtricitabine/tenofovir disoproxil/efavirenz agus in 10/29 (34.5 %) a ndearnadh anailis
orthu 6n ngrapa lamivudine/zidovudine/efavirenz (p-luach < 0.05, Téstail Exact Fisher 1
gcomparaid leis an ngrapa emtricitabine+tenofovir disoproxil agus an gripa
lamivudine/zidovudine i measc na n-othar go 1éir).

o Ni raibh aon vireas a ndearnadh anailis air sa sochan K65R n6 K70E.

o Thainig frithsheasmhacht gheinitiopach in aghaidh efavirenz, sochdn K103N den chuid is mo,
chun cinn sa vireas 6 13/19 (68 %) othar sa ghripa emtricitabine/tenofovir disoproxil/efavirenz
agus sa vireas 6 21/29 (72 %) othar sa ghriipa comparaideach.

Préifiolacsas réamh-nochta in vivo-: Rinneadh anailis ar shamplai plasma 6 2 staidéar cliniciula ar
dhaoine VEID-1, iPrEx agus Partners PrEP, le haghaidh 4 athraitheach VEID-1 ina léiritear ionadu
aiminaigéad (i.e. K65R, K70E, M184V, agus M1841) a d’fhéadfadh frithsheasmhacht a bhronnadh ar
tenofovir n6 emtricitabine. Sa staidéar clinicitil iPrEx, nior aimsiodh aon athraithigh VEID-1 a
léirionn K65R, K70E, M184V, né M184I trath an tsero-chomhsho 1 measc na n-abhar a bhi
ionfhabhtaithe le VEID-1 tar éis doibh clart sa staidéar. I 3 as 10 n-abhar a raibh géar-ionfhabhti
VEID acu ag claru staidéir, braitheadh sochain M 1841 agus M184V i VEID 2 as 2 abhar sa ghriipa
Truvada agus 1 as 8 n-abhar sa ghrapa placebo.

I staidéar cliniciuil PrEP Comhphairtithe, nior aimsiodh aon athraithigh VEID-1 a Iéirionn K65R,
K70E, M184V, n6 M184I trath an tsero-chomhsho 1 measc na n-abhar a bhi ionfhabhtaithe le VEID-1
le linn an staidéir. I 2 as 14 abhar a raibh géar-ionthabhtti VEID acu ag claru staidéir, braitheadh
sochan K65R i VEID 1 as 5 abhar i ngripa disoproxil tenofovir 245 mg agus braitheadh sochan
M184V (a bhaineann le frithsheasmhacht in aghaidh emtricitabine) i VEID 1 de 3 abhar sa ghrapa
Truvada.

Sonrai clinicitila

lonfhabhtu VEID-1 a choiredil: 1 staidéar cliniciuil randamaithe lipéad oscailte (GS-01-934), fuair
othair fasta a bhi ionthabhtaithe frith-aisvireasacha-saonta le VEID-1 réimeas uair amhain in aghaidh
an lae de emtricitabine, tenofovir disoproxil agus efavirenz (n = 255) n6é meascan seasta de lamivudine
agus zidovudine a riaradh faoi dho gach 14 agus efavirenz uair amhain sa 1a (n = 254). Tugadh Truvada
agus efavirenz ¢ sheachtain 96 go seachtain 144 d’othair sa ghriipa emtricitabine agus tenofovir
disoproxil. Ag an mbonnline bhi plasma airmheanach den chineal céanna VEID-1 RNA ag na gripai
randamaithe (5.02 agus 5.00 log10 c6ip/mL) agus comhaireamh CD4 (233 agus 241 cealla/mm?). Ba ¢
an priomhphointe éifeachtilachta don staidéar seo na baint amach agus cothabhail titchan RNA
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VEID-1 deimhnithe < 400 coip/mL thar 48 seachtaine. Airiodh le hanailisi éifeachtilachta
tanaisteacha os cionn 144 seachtaine cion na n-othar ag a bhfuil tiichan RNA VEID-1 <400 n6 <50
c6ip/mL, agus athri 6n mbonnline i gcomhaireamh ceall CD4.

Léirigh na sonrai deiridh bunscoile 48-seachtain gur sholdthair an meascan de emtricitabine, tenofovir
disoproxil agus efavirenz éifeachtilacht antiviral nios fearr i gcomparaid leis an meascan seasta de
lamivudine agus zidovudine le efavirenz mar a 1éiritear i dTéabla 4. Cuirtear na sonrai criochphointe
tanaisteacha 144 seachtaine i lathair i dTéabla 4 freisin.

Tabla 4: 48- agus 144-seachtain sonrai éifeachtiilachta 6 staidéar GS-01-934 inar tugadh
emtricitabine, tenofovir disoproxil agus efavirenz d’othair frith-aisvireasacha-saontaa bhfuil
ionfhabhtu VEID-1

GS-01-934 GS-01-934
Coireail ar feadh 48 seachtaine Coireail ar feadh 144 seachtaine
Emtricitabine+ Lamivudine+ Emtricitabine+ Lamivudine+
tenofovir zidovudine+ tenofovir zidovudine+
disoproxil+efavirenz efavirenz disoproxil+efavirenz* efavirenz

HIV-1 RNA 84% (206/244) 73% (177/243) 71% (161/227) 58% (133/229)
<400 copies/mL
(TLOVR)
p-luach 0.002** 0.004**
% difriocht (95%CI) 11% (4% go 19%) 13% (4% go 22%)
HIV-1 RNA 80% (194/244) 70% (171/243) 64% (146/227) 56% (130/231)
<50 céipeanna/mL
(TLOVR)
p-luach 0.021%** 0.082%**
% difriocht (95%CI) 9% (2% go 17%) 8% (-1% go 17%)
Athri meanach 6n +190 +158 +312 +271
mbonnline in aireamh ceall
CD4 (cealla/mm?)
p-luach 0.002?* 0.089*
Difriocht (95%CI) 32 (9 go 55) 41 (4 go 79)

* Tugadh Truvada moéide efavirenz d’othair a fuair emtricitabine, tenofovir disoproxil agus efavirenz 6 sheachtain 96 go 144.
** An p-luach bunaithe ar Thastdil Cochran-Mantel-Haenszel srathaithe le haghaidh comhaireamh bunline ceall CD4
TLOVR = Am chun Freagra Virologic a Chailleadh

a: Tastail Van Elteren

I staidéar cliniciuil randamaithe (M02-418), caitheadh le 190 duine fasta frith-aisvireasach-saonta gach
la le emtricitabine agus tenofovir disoproxil in éineacht le lopinavir/ritonavir a tugadh uair amhain né
dho sa l1a. Ag 48 seachtaine, 1€irigh 70 % agus 64 % d’othair RNA VEID-1 < 50 céip/mL le réimeanna
laethula lopinavir/ritonavir, faoi seach. Ba iad + 185 ceall/mm3agus + 196 ceall/mm® , faoi seach, na
hathruithe meanacha ar aireamh ceall CD4 6n mbonnline.

Tugann taithi theoranta chliniciuil ar othair comh-ionfhabhtaithe le VEID agus HBV orthu le tuiscint
go dtagann laghda ar DNA HBV mar thoradh ar chéiredil le disoproxil emtricitabine n6 tenofovir i
dteiripe comhcheangail thrith-aisvireasach chun ionthabhti VEID a rialu (3 laghdt logio né laghdu 4
go 5 logio, faoi seach) (féach roinn 4.4).

Proifiolacsas réamh-nochta: Rinne an staidéar iPrEx (CO-US-104-0288) meastodireacht ar Truvada n6
placebo i 2,499 fir VEIDCO-US-104-0288ionfthabhtaithe(ndé mna trasinscneacha) a bhfuil gnéas acu le
fir agus a measadh a bheith i mbaol ard d’ionfhabhti VEID. Leanadh abhair ar feadh 4,237 bliain
duine. Déantar achoimre ar shaintréithe bonnline i dTébla 5.
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Tabla 5: Déan staidéar ar an daonra 6 staidéar CO-US-104-0288 (iPrEx)

Placebo Truvada
(n=1248) (n=1251)
Aois (Yrs), Mean (SD) 27 (8.5) 27 (8.6)
Cine, N (%)
Dubh/Meiricednach Afracach 97 (8) 117 (9)
Bén 208 (17) 223 (18)
Measctha/Eile 878 (70) 849 (68)
Aiseach 65 (5) 62 (5)
Eitneachas Spdinneach/Laidin, N (%) 906 (73) 900 (72)
Fachtoiri Riosca Gnéis ag Scagadh
Lion na gComhphairtithe roimhe seo 12 Seachtain, Mean (SD) 18 (43) 18 (35)
Urai roimhe seo 12 Seachtain, N (%) 753 (60) 732 (59)
Urai le VEID+ (n6 stadas anaithnid) Comhphairti Roimhe Seo 6 Mos, 1009 (81) 992 (79)
N (%)
Bainteach le Gnéas Idirbheartach Last 6 Mi, N (%) 510 (41) 517 (41)
Combhphairti aitheanta VEID+ Deireanach 6 Mhi, N (%) 32 (3) 23 (2)
Séirghniomhaiocht Shifilis, N (%) 162/1239 (13) 164/1240 (13)
Sérum Herpes Simplex Vireas Cineél 2 Ionfhabhti, N (%) 430/1243 (35) 458/1241 (37)
Fual Leukocyte Esterase Dearfach, N (%) 22 (2) 23 (2)

Urai = lantnas anaclaioch neamhchosanta

Léiritear i dTabla 6 na teagmhais de shero-chomhshé VEID foriomlan agus san tho-thacar ina
dtuairiscitear lantiinas anceptive receptive un protectected. Bhi an éifeachtilacht comhghaolaithe go
laidir le comhlionadh mar a measadh tri leibhéil drugai plasma n6 ioncheallacha a bhrath i staidéar
cas-rialaithe (Tabla 7).

Tabla 6: Eifeachtiilacht i staidéar CO-US-104-0288 (iPrEx)

|  Placebo | Truvada | P-luach®®
anailis Mitt
Séireachomhshé / N 83/1217 | 48/1224 0.002
Laghd Riosca Coibhneasta (95 % CI)b 42% (18%, 60%) '
Urai Laistigh de 12 Seachtaine Roimh Scagadh, Anailis mITT
Séireachomhshé / N 72/753 | 34/732 0.0349
Laghdu Riosca Coibhneasta (95% CI)° 52% (28%, 68%) )

2 P-luachanna de réir tastala log aicme. Tagraionn p-luachanna le haghaidh URAI don hipitéis neamhnithe go raibh difriocht
idir éifeachtulacht idir sraitheanna foghrapa (URAI gan URAI).

b Laghd riosca gaolmhar arna riomh maidir le mITT bunaithe ar shéir-chomhshé teagmhais, ie, a tharlaionn iar-bhunline trid
an gcéad chuairt iar-choiredla (thart ar 1 mhi tar éis na dispeansaide drugai staidéir deiridh).

Tabla 7: Eifeachtilacht agus cloi i staidéar CO-US-104-0288 (iPrEx, anailis cds-rialaithe
comhoiritnaithe)

Druga Druga nar Laghdu Riosca Coibhneasta
Cohort braite braitheadh (2-taobh 95% CI)?
Abhair VEID-deimhneach 4 (8%) 44 (92%) 94% (78%, 99%)
Abhair Rialaithe Mheaitseailte 63 (44%) 81 (56%) —
VEID-diultach

2 laghdu riosca gaolmhar arna riomh ar shéireachomhsho teagmbhais (iar-bhonnline) 6n tréimhse coireala dall-dubailte agus
trid an tréimhse leantach 8-seachtaine. Ni dhearnadh ach samplai 6 abhair randamaithe go Truvada a mheas le haghaidh
leibhéil inbhraite plasma noé tenofovir ioncheallacha disoproxil-DP.

Mheas staidéar clinicitiil Comhphadirtithe PrEP (CO-US-104-0380) Truvada, tenofovir disoproxil
245 mg, n6 placebo i 4,758 abhair VEID neamh-ionthabhtaithe 6n gCéinia n6 Uganda i séirea-
neamhréireach lantiineacha heitrighnéasach. Leanadh abhair ar feadh 7,830 bliain duine. Déantar
achoimre ar shaintréithe bonnline 1 dTébla 8.
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Tabla8: Staidéar daonra on staidéar CO-US-104-0380 (Comhphairtithe PrEP)

Tenofovir
disoproxil
Placebo 245 mg Truvada
(n =1584) (n =1584) (n=1579)
Aois (Aois), Airmhean (Q1, R3) 34 (28, 40) 33 (28,39) 33 (28, 40)
Inscne, N (%)
Fireann 963 (61) 986 (62) 1013 (64)
Baineann 621 (39) 598 (38) 566 (36)
Priomhghnéithe Lanuin, N (%) né Airmhean (Q1, Q3)
Posta le pairti staidéir 1552 (98) 1543 (97) 1540 (98)
Blianta ina gcdnai le comhphairti staidéir 7.1 (3.0, 14.0) 7.0 (3.0, 13.5) 7.1 (3.0, 14.0)
Blianta ar an eolas faoi stadas 0.4 (0.1, 2.0) 0.5 (0.1, 2.0) 0.4 (0.1, 2.0)
neamhréireach

Taispeantar miniciocht séireachomhshé VEID i dTabla 9. Ba € rata an tsero-chomhshé VEID-1 i
bhfear na 0.24/100 duine-bliain de nochtadh Truvada agus ba ¢ rata an tsero-chomhsh6 VEID-1 i
measc na mban 0.95/100 duine-bliain de nochtadh Truvada. Bhi an éifeachtilacht comhghaolaithe go
laidir le cloi mar a mheasunaiodh tri leibhéil drugai plasma noé ioncheallacha a bhrath agus bhi si nios
airde i measc rannphairtithe fostaidéir a fuair comhairleoireacht ghniomhach cloi agus mar a 1éiritear i
dTabla 10.

Tabla 9: Eifeachtilacht i staidéar CO-US-104-0380 (Comhphairtithe PrEP)

Tenofovir disoproxil

Placebo 245 mg Truvada

Séireachomhsho / N? 52 /1578 17 /1579 13/1576

Tarltt in aghaidh 100 duine bliain (95% CI) | 1.99 (1.49, 2.62) 0.65 (0.38, 1.05) 0.50 (0.27, 0.85)

Laghdi Riosca Coibhneasta (95% CI) 67% (44%, 81%) 75% (55%, 87%)

2 Laghdu coibhneasta riosca arna riomh don chohért MITT bunaithe ar sheirthiontt teagmbhais (iar-bhunline). Déantar
comparaidi idir grapai gniomhacha staidéir agus phlaicéabé.

Tabla 10: Eifeachtiilacht agus cloi leis an staidéar CO-US-104-0380 (Comhphairtithe PrEP)

Meastachan Riosca ar Chosaint VEID-1:
Uimbhir le Tenofovir Braithe/Samplai Brath i gcomparaid le Gan Brath
Tomldna (%) Tenofovir
Cainniochtu Drugai Laghdu Riosca
a Staidéar Cias Cohort Coibhneasta (95% CI) p-luach
Gruipa * disoproxil o o o 0 o
FTC/tenofovir 3712 (25%) 375 /465 (81%) 90% (56%, 98%) 0.002
Gripa * disoproxil 6/17 (35%) 363 /437 (83%) 86% (67%, 95%) <0.001
tenofovir
Rannphairtithe Fostaidéir Comhlionadh®

Fostaidéar maidir le Tenofovir disoproxil Laghdu Riosca
Comhlionadh Placebo 245 mg+ Coibhneasta (95% CI) p-luach
Séireachomhshé / NP 1(‘; /5?/?)4 0 /745 (0%) 100% (87%, 100%) >0.001

2 ‘Cas’ = seara-thiontoir VEID; ‘Cohort’ = 100 abhar roghnaithe go randamach 6 gach ceann de na grupai tenofovir
disoproxil 245 mg agus Truvada. Ni dhearnadh measunt ach ar shamplai Cés n6 Cohort 6 dbhair randamach chuig tenofovir
disoproxil 245 mg n6 Truvada le haghaidh leibhéil inbhraite tenofovir plasma.

® Fuair rannphairtithe fo-staidéir monatodireacht ghniomhach ar chloi, e.g. cuairteanna baile gan réamhthogra agus
comhaireamh piollai, agus comhairleoireacht chun comhlionadh le drugai staidéir a theabhsu.

Daonra péidiatrach

Nior bunaiodh sabhailteacht agus éifeachtulacht Truvada i leanai faoi bhun 12 bhliain d’aois.

Coiredil ionfhabhtu VEID-1 sa daonra péidiatraiceach
Nil aon staidéir chlinicitila déanta le Truvada sa daonra péidiatraiceach le VEID-1 ionfhabhtu.
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Bunaiodh ¢éifeachtulacht chliniciuil agus sabhailteacht Truvada 6 staidéir a rinneadh le emtricitabine
agus tenofovir disoproxil nuair a thugtar mar oibreain aonair.

Staidéir le emtricitabine

I naionain agus i leanai nios sine na 4 mhi, bhain formhor na n-othar a rinne emtricitabine cosc iomlan
plasma VEID-1 RNA amach né choinnigh siad faoi chois ar feadh 48 seachtaine (bhain 89 % < 400
c6ip/mL amach agus fuair 77 % < 50 c6ip/mL).

Staidéir le tenofovir disoproxil

Sa staidéar GS-US-104-0321, coirealadh 87 othar VEID-1 1onfhabhtaithe a bhfuil taithi acu ar
choireail ionfhabhtaithe 12 go < 18 mbliana d’aois le tenofovir disoproxil (n = 45) no6 placebo (n = 42)
in éineacht le coras culra optamaithe (OBR) ar feadh 48 seachtaine. Mar gheall ar theorainneacha an
staidéir, nior l¢iriodh tairbhe de tenofovir disoproxil thar placebo bunaithe ar phlasma VEID-1 RNA
leibhéil ag seachtain 24. Mar sin féin, tathar ag suil le sochar don daonra 6ganach bunaithe ar
eachtarshuiomh sonrai aosach agus sonrai cogaschinéiteacha comparaideacha (féach roinn 5.2).

I othair a fuair coireail le tenofovir disoproxil no placebo, bhi Zscore mean spine lumbar BMD -1.004
agus -0.809, agus mean-chomhlacht iomlan BMD Z-scor bhi -0.866 agus -0.584, faoi seach, ag an
mbonnline. Ba iad na meanathruithe ag seachtain 48 (deireadh na céime dall-dubailte) na -0.215 agus -
0.165 i scor BMD Z an dromlach lumbach, agus -0.254 agus -0.179 i scor iomlan coirp BMD Z do na
grupai tenofovir disoproxil agus phlaicéabd, faoi seach. Bhi an meanrata gnéthachain BMD nios 11 sa
ghrupa tenofovir disoproxil i gcomparaid leis an ngripa phlaicéabd. Ag seachtain 48, bhi caillteanas
suntasach BMD spine lumbar ag seisear 6ganach sa ghripa tenofovir disoproxil agus 6ganach amhain
sa ghripa phlaicéabo (arna shainmhinitu mar chaillteanas > 4%). I measc 28 othar a fuair 96 seachtaine
de choaireail le tenofovir disoproxil, thainig laghdi ar scéir BMD Z--0.341 don dromlach lumbach agus
-0.458 don chorp iomlan.

I staidéar GS-US-104-0352, rinneadh randamacht ar 97 othar a raibh taithi acu ar choireail

2 go < 12 bliana d’aois le cosc cobhsai, vireolaioch ar réimeanna ina bhfuil stavudine n6 zidovudine
chun an réimeas tenofovir disoproxil (n = ar 48) a chur in ionad stavudine n6 zidovudine né leantiint ar
aghaidh. n = 49) ar feadh 48 seachtaine. Ag seachtain 48, bhi tidchan VEID-1 RNA <400 c6ip/ml ag
83% d’othair sa ghriipa coireala disoproxil tenofovir agus 92% d’othair sa ghrapa coéireéla stavudine
no6 zidovudine. Bhi tionchar go priomha ar an difriocht i lion na n-othar a choinnigh <400 c6ip/ml ag
seachtain 48 ag an lion nios airde scortha sa ghrupa coireala tenofovir disoproxil. Nuair a fagadh
sonrai a bhi in easnamh as an direambh, bhi titchan VEID-1 RNA <400 c6ip/ml ag 91% d’othair sa
ghripa coiredla disoproxil tenofovir agus 94% d’othair sa ghrupa coéiredla stavudine né zidovudine
<400 coip/ml sa tseachtain 48.

Tuairisciodh laghduithe ar BMD in othair phéidiatraiceacha. In othair a fuair coiredil le tenofovir
disoproxil, né stavudine no6 zidovudine, ba € an meanscér BMD Z-an dromlach lumbach na -1.034
agus -0.498, agus ba ¢ an meanscor BMD Z-corp—-0.471 agus -0.386, faoi seach, ag an mbunline. Ba
iad na meanathruithe ag seachtain 48 (deireadh na céime randamaithe) nd 0.032 agus 0.087 sa spine
lumbar BMD Z-scoér, agus -0.184 agus -0.027 i gcorp iomldn BMD Z-scér do na grupai tenofovir
disoproxil agus stavudine né zidovudine, faoi seach. Bhi meanrata gnéthachain chnamh droma lumbar
ag seachtaine 48 cosuil leis idir an gripa coireala tenofovir disoproxil agus an grapa coiredla stavudine
né zidovudine. Bhi gnoéthachan cndmh comhlacht iomlén nios 1a sa ghrupa coiredla tenofovir
disoproxil i gcomparaid leis an ngrapa coiredla stavudine n6 zidovudine. Nior bhain caillteanas
suntasach (> 4%) BMD spine lumbar le haon abhar coiredilte tenofovir disoproxil agus aon abhar
coiredilte stavudine n6 zidovudine le seachtain 48. Thainig laghda -0.012 ar sc6ir BMD Z-don
dromlach lumbach agus faoi -0.338 don chorp iomlan sna 64 abhar ar cuireadh coiredil orthu le
tenofovir disoproxil ar feadh 96 seachtaine. Nior coigeartaiodh scoir BMD Z-scor i gcombhair airde
agus meachain.
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I staidéar GS-US-104-0352, bhi 8 as 89 othar péidiatraiceach (9.0%) faoi 1é tenofovir disoproxil druga
staidéir scortha de bharr teagmhais dhiobhalacha duanach. Bhi torthai saotharlainne ag ctiig abhar
(5.6%) a bhi comhsheasmhach go clinicitil le fidin duanach neasach, ar scoir 4 diobh teiripe
disoproxil tenofovir (nochtadh airmheanach tenofovir disoproxil 331 seachtaine).

Proifiolacsas réamhnochta sa daonra péidiatraiceach

Tathar ag stil go mbeidh éifeachtilacht agus sabhailteacht Truvada do phroéifiolacsas réamhnochta i
déagoiri a chloionn le dosing laethtiil costil leis sin i ndaoine fasta ag an leibhéal céanna cloi. Nil na
héifeachtai duanacha agus cnamh a d’théadfadh a bheith ann le husaid fhadtéarmach Truvada le
haghaidh proifiolacsas réamhnochta i déagdiri éiginnte (féach roinn 4.4).

5.2  Airionna cogaschinéiteacha
Ionsu

Bunaiodh bithchoibhéis tablet amhdin Truvada scannan -brataithe le capsul crua emtricitabine 200 mg
amhain agus taibléad tenofovir disoproxil 245 mg scannan -brataithe tar éis daileog amhain a thabhairt
d'abhair shlaintitla troscadh. Tar ¢éis Truvada a riaradh 6 bhéal go habhair shlaintitla, déantar
emtricitabine agus tenofovir disoproxil a ionsu go tapa agus déantar tenofovir disoproxil a thionti go
tenofovir. Breathnaitear uas-chomhchruinnithe emtricitabine agus tenofovir i séiream laistigh de

0.5 go 3.0 h den daileog sa riocht trosctha. Mar thoradh ar riaradh Truvada le bia bhi moill thart ar thri
cheathrt uair an chloig maidir le uastitchan tenofovir a bhaint amach agus méaduithe i tenofovir AUC
agus Cys de thart ar 35% agus 15%, faoi seach, nuair a riaradh ¢ le béile ard saille n6 éadrom, i
gcomparaid le. riarachan sa riocht trosctha. D'fhonn ionsu tenofovir a bharrfheabhsu, moltar go
b'thearr Truvada a ghlacadh le bia.

Daileachan

Tar éis riarachan infhéitheach ba ¢ an toirt daileadh emtricitabine agus tenofovir na 1.4 L/kg agus

800 mL/kg, faoi seach. Tar éis riarachan béil emtricitabine n6 tenofovir disoproxil, emtricitabine agus
tenofovir a dhaileadh go forleathan ar fud an chorp. Bhi ceangal in vitro idir emtricitabine le proitéini
plasma daonna < 4% agus neamhspleach ar thitichan thar an raon 0.02 go 200 pg/mL. Bhi an ceangal
proitéine in vitro de tenofovir le proitéin plasma n6 serum nios It nd 0.7 agus 7.2%, faoi seach, thar
raon titichana tenofovir 0.01 go 25 pg/ml/.

Bithchlaochlu

T4 meitibileacht teoranta emtricitabine ann. Airitear le bith-chlaochlti emtricitabine ocsaiditi an thiol
pairte chun na diaitréimeanna 3'-sulfocsaide a thoirmit (thart ar 9% den daileog) agus
comhchuingeach le haigéad glicoronach chun 2'-O-gluctronach a thoirmiu (thart ar 4% den déileog).
Chinn staidéir in vitro nach foshraitheanna do na heinsimi CYP450 iad tenofovir disoproxil na
tenofovir. Nior chuir emtricitabine na tenofovir bac ar mheitibileacht drugai in vitro arna idirghabhail
ag aon cheann de na priomh-isthoirmeacha CYP450 daonna a bhfuil baint acu le bith-chlaochlu
drugai. Chomh maith leis sin, nior chuir emtricitabine bac ar traschurais
uiridin-5'-défosfaigluctironach, an einsim ata freagrach as glucuroéinidiu.

Dibirt

Déantar eisthearadh go priomha ar emtricitabine ag na dudin le haisghabhail iomlan na daileoige a
baineadh amach i fual (thart ar 86 %) agus faecas (thart ar 14 %). Rinneadh tri cinn déag den daileog
emtricitabine a aisghabhail i bhfual mar thri mheitibiliti. Imréiteach sistéamach emtricitabine 307
mL/min ar an mean. Tar éis riarachan béil is ¢ leath-ré teirminéil tenofovir na 10 uair an chloig.

Déantar Tenofovir a eisthearadh go priomha ag an duan tri scagachan agus tri choras gniomhach
iompair feadanacha agus eisthearadh thart ar 70-80% den daileog gan athru i bhfual tar éis riarachan
infhéitheach. Bhi an t-imréiteach dealraitheach de tenofovir thart ar 307 mL/min ar an mean. Meastar
go bhfuil imréiteach duanachthart ar 210 ml/n6im até os cionn an rata scagachain glomartlach.
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Léirionn sé seo go bhfuil an tal feadanacha gniomhach mar chuid thabhachtach de dhichur tenofovir.
Tar éis glacadh tri bhéil, ta deireadh a chur le leath-ré tenofovir thart ar 12-18 uair an chloig.

Daoine scothaosta

Ni dhearnadh staidéir chdgaschinéitice le emtricitabine noé tenofovir (arna riaradh mar disoproxil
tenofovir) i ndaoine scothaosta (os cionn 65 bliain d'aois).

Inscne

T4 emtricitabine agus tenofovir pharmacokinetics cosuil le hothair fireanna agus baineanna.
Eitneachas

Nior aithniodh aon difriocht chogaschinéiteach ata tdbhachtach go cliniciuil mar gheall ar eitneacht le
haghaidh emtricitabine. Ni dhearnadh staidéar sonrach ar chogaschinéitic de tenofovir (a riaradh mar

tenofovir disoproxil) 1 ngripai eitneacha éagsula.

Daonra péidiatrach

Ni dhearnadh staidéir chogaschinéiteach ar dhaoine scothaosta (os cionn 18 bliain d'aois). Rinneadh
measunu ar chogaschinéitic stat-seasta de tenofovir in othair ionthabhtaithe 8 VEID-1 déagoiri (idir
12 go < 18 bliain d’aois) le meachan coirp > 35 kg agus i 23 VEID-1 leanai ionfhabhtaithe idir

2 go < 12 bliain d’aois. Bhi an nochtadh tenofovir a baineadh amach sna hothair phéidiatraiceacha seo
a fuair daileoga laethula béil de tenofovir disoproxil 245 mg no6 6.5 mg/kg meédchan coirp tenofovir
disoproxil suas go huas-daileog 245 mg costuil leis na risiochtai a baineadh amach i ndaoine fasta a
fuair daileoga uair sa-1a de tenofovir disoproxil 245 mg . Nior rinneadh staidéir chogaschinéiteacha le
tenofovir disoproxil i leanai faoi 2 bhliain. Go ginearalta, ta cogaschinéitic emtricitabine i naiondin,
leanai agus déagoiri (idir 4 mhi d’aois agus 18 mbliana d’aois) costiil leis na cinn ata le feiceail i
ndaoine fésta.

Tathar ag stil go mbeidh pharmacokinetics emtricitabine agus tenofovir (a riartar mar tenofovir
disoproxil) cosuil le déagoéiri ionthabhtaithe agus neamhfhabhtaithe VEID-1 bunaithe ar nochtadh
comhchosuil emtricitabine agus tenofovir i déagoiri ionfhabhtaithe VEID-1 agus daoine fasta
ionthabhtaithe, agus nochtadh comhchosuil emtricitabine agus tenofovir i ndaoine fasta ionfhabhtaithe
agus neamhfhabhtaithe VEID-1.

Lagu duanach

Ta sonrai teoranta cogaschinéiteacha ar fail le haghaidh emtricitabine agus tenofovir tar €is
combhriarachan ullmhoidi ar leith n6 mar Truvada in othair a bhfuil lagih duanach orthu. Cinneadh
paraiméadair chogaschinéiteacha den chuid is mo tar éis daileoga aonair emtricitabine 200 mg noé
tenofovir disoproxil 245 mg a thabhairt d’abhair ionfhabhtaithe nach bhfuil ionthabhtaithe le
céimeanna éagstla de lagli duanach. Sainmhiniodh méid an lagaithe duanaigh de réir imréiteach
bunline creatinine (CrCl) (gnaththeidhm duanach nuair a bhionn CrCl > 80 mL/n6iméad ann; lagt
¢adrom le CrCl = 50-79 mL/min; lagt measartha le CrCl = 30-49 mL/n6iméad agus lagu dian le CrCl
=10-29 mL/néiméad).

Mhéadaigh an mheannochtadh drugai emtricitabine (%CV) 6 12 (25 %) pgeh/mL in 4bhair a bhfuil
gnaththeidhm duanach acu, go 20 (6%) pgeh/mL, 25 (23%) pugeh/mL agus 34 (6%) pgeh/mL, in dbhair
a bhfuil lagth duanach éadrom, measartha agus dian acu, faoi seach. Mhéadaigh an mheannochtadh
drugai (%CV) 6 2,185 (12%) ngeh/mL in &bhair a bhfuil gnaththeidhm duanach acu, go 3,064 (30%)
ngeh/mL, 6,009 (42%) ngeh/mL agus 15,985 (45%) ngeh/mL, in 4dbhair a bhfuil lagi duanach éadrom,
measartha agus dian orthu, faoi seach.

Mar thoradh ar an eatramh daileog méadaithe do Truvada in othair ionfhabhtaithe VEID-1 a bhfuil
lagti measartha duanach orthu, tathar ag stil go mbeidh buaic-thiuchain plasma nios airde agus leibhéil
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nios isle Cios mar thoradh air i gcomparaid le hothair a bhfuil gnaththeidhm duanach acu. In abhair a

bhfuil galar dudnach ag na céimeanna-deiridh orthu (ESRD) lena gceanglaitear haemaanailis, thainig
méadu suntasach ar nochtadh drugai scagdhealaithe thar 72 uair an chloig go 53 (19 %) pgeh/mL de

emtricitabine, agus os cionn 48 uair an chloig go 42,857 (29 %) ngeh/mL de tenofovir.

Rinneadh staidéar clinicitiil beag chun meastéireacht a dhéanamh ar shabhailteacht, gniomhaiocht
antiviral agus pharmacokinetics de tenofovir disoproxil i gcomhar le emtricitabine in othair
ionthabhtaithe VEID a bhfuil lagt duanach orthu. Bhi méadu 2-4- ar nochtadh tenofovir agus feidhm
duéanach ag dul in olcas ag foghripa d’othair a bhfuil imréiteach creatinine bunline idir 50 agus 60
mL/néiméad, ag fail uair amhain go laethtil, i nochtadh tenofovir.

Nil staidéar déanta ar chogaschinéitic tenofovir ) in othair phéidiatraiceacha le lagu duanach. Nil aon
sonrai ar fail chun moltai daileoige a dhéanamh (féach cuid 4.2 agus 4.4).

Lagu heptach

Ni dhearnadh staidéar ar chdgaschinéitic Truvada in abhair a bhfuil lagu heipiteach orthu.

Ni dhearnadh staidéar ar chogaschinéitic na emtricitabine in dbhair ionfhabhtaithe neamh-HBV le
leibhéil éagsula neamhdhothanachta heipiteach. Go ginearalta, bhi cdgaschinéitic emtricitabine in
abhair ionfhabhtaithe HBV cosuil leo siud in abhair shlaintiula agus in othair ionthabhtaithe VEID.

Tugadh daileog amhain 245 mg de tenofovir disoproxil d’othair aosaigh neamh-VEID, neamh-HBV le
leibhéil éagsula lagaithe heipiteach arna sainiu de réir aicmiti Child-Pugh-Turcotte (CPT). Nior
athraiodh cogas-chinéitic Tenofovir go mor in abhair le lagu heipiteach, rud a thugann le tuiscint nach
bhfuil ga le haon choigeartu daileog sna habhair seo. Ba iad na meanluachanna (% CV) tenofovir Cuas
agus AUCy-o0 na 223 (34.8%) ng/ml agus 2,050 (50.8%) ng-h/ml, faoi seach, i ngnathabhair i
gcomparaid le 289 (46.0%) ng/ml agus 2,310 (43.5%) ng-h/ml in abhair le lagi heptach measartha,
agus 305 (24.8%) ng/ml agus 2,740 (44.0%) ng-h/ml in abhair le laga heptach trom.

5.3 Sonrai sabhailteachta réamhchlinicitila

Emtricitabine: Ni 1éirionn sonrai neamh-chlinicitla maidir le emtricitabine aon ghuais speisialta do
dhaoine bunaithe ar ghnathstaidéir um chogaseolaiocht sabhailteachta, tocsaineacht ildaileog,
géineatocsaineacht, acmhainneacht charcanaigineach agus tocsaineacht don atairgeadh agus don
thorbairt.

Disoproxil tenofovir: Léirionn staidéir chogaseolaiochta sabhailteachta neamh-chlinicitla ar tenofovir
disoproxil aon ghuais speisialta do dhaoine. I measc na dtorthai i staidéir ar thocsaineacht ildhaileog i
bhfrancaigh, madrai agus mhoncai ag leibhéil nochta atd nios mo6 na né cothrom le leibhéil nochta
clinicitila agus a d’théadfadh a bheith abhartha d’usaid chliniciuil ta tocsaineacht duanach agus cnamh
agus laghdu ar thiuchan fosfaite serum. Rinneadh diagnoéis ar thocsaineacht chndmh mar osteomalacia
(moncai) agus dlus mianrai cnamh laghdaithe (BMD) (francaigh agus madrai). Tharla an tocsaineacht
chnamh i bhfrancaigh agus i madrai fasta 6ga ag nochtadh > 5-oiread an nochta in othair
phéidiatraiceacha n6 aosacha; tharla tocsaineacht chnamh i mhoncai ionthabhtaithe 6ga ag
neamhchosainti an-ard tar éis daileadh subcutaneous (> 40-huaire-an nochta in othair). Léirigh torthai
sna staidéir ar francach agus moncai go raibh laghdu a bhaineann le substainti ar ionsu intestinal
fosfait agus laghdu tanaisteach féideartha ar BMD.

Léirigh staidéir ghéineatocsaineachta torthai dearfacha sa mheastunacht linfoma in vitro luiche, torthai
comhchiallacha i gceann de na tréithchinealacha a tsaideadh i dtastail Ames, agus torthai laga
dearfacha i dtastail UDS i heipitociti francach priomhuil. Mar sin féin, bhi sé¢ ditlltach i meastnu in
vivo micreanuicléas smeara luiche.

Nior I¢irigh staidéir charcanaigineachta béil i bhfrancaigh agus lucha ach miniciocht iseal siadai
duodenal ag daileog an-ard i lucha. Ni docha go mbeidh na tumai seo abhartha do dhaoine.
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Nior léirigh staidéir atairgthe i bhfrancaigh agus coinini aon tionchar ar pharaiméadair cuplala,
torthulachta, toirchis n6 féatais. Mar sin féin, laghdaigh tenofovir disoproxil an t-innéacs
inmharthanachta agus meachan na laonna i staidéir ar thocsaineacht peri-iarbhreithe ag daileoga
tocsaineacha mathar.

Teaglaim de emtricitabine agus tenofovir disoproxi: 1 staidéir ar ghéineatocsaineacht agus ar
thocsaineacht ildaileog de mhi amhdain n6 nios I agus meascan den da chomhabhar sin le chéile,
fuarthas amach nar thainig aon ghéaru ar €ifeachtai tocsaineolaiocha i gcomparaid le staidéir leis na
comhdbhair ar leith.

6. SONRAI COGAISIOCHTA
6.1 Liosta de na tamhain

Croi taibléad:

Séidiam trascharmallds (E468)
Monaihiodrait lachtos

Stéarait maignéisiam (E572)

Ceallalos micreacriostalach (E460)
Stairse réamhgheilitinithe (saor 6 ghlatan)

Scanndn-bhrataithe:

Tri-aicéatait ghliocrél (E1518)
Hipromelos (E464)

Loch alimanaim Carmine Indigo (E132)
Monaihiodrait lachtos

Dé-ocsaid tiotainiam (E171)

6.2 Neamh-chomhoiriiinachtai
Ni bhaineann le habhar.

6.3  Seilfré

4 bliain.

6.4 Réamhchuraimi storala ar leith
Storail sa phacaiste bunaidh d’thonn a chosaint 6 taise. Coinnigh an buidéal dunta go docht.

6.5 Nadur agus abhar an choimeadain

Buidéal poileitiléin ard-dltis (HDPE) le danadh polaproipiléine leanbh-dhionach ina bhfuil 30 taibléad
scannan-bhrataithe agus trisiccant glothach shilice.

Ta na méideanna pacdiste seo a leanas ar fail: cartain sheachtracha ina bhfuil 1 bhuidéal de 30 taibléad
ata brataithe le scannan agus cartdin sheachtracha ina bhfuil 60 (2 bhuidéal 30) agus 90 (3 bhuidéal
30) taibléad ata brataithe le scannan. Ni féidir gach méid paicéid a chur ar an margadh.

6.6 Réamhchuaraimi storala ar leith

Ba choir aon tairge iocshlainte n6 abhar dramhaiola nar usdideadh a dhitscairt de réir na riachtanas

.....
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7.  SEALBHOIR AN UDARAITHE MARGAIOCHTA

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

Contae Corcai, T45 DP77

Eire

8. UIMHIR/UIMHREACHA AN UDARAITHE MARGAIOCHTA
AE/1/04/305/001

AE/1/04/305/002

AE/1/04/305/003

9. DATA AN CHEAD UDARAITHE/ATHNUACHAN AN UDARAITHE
Data an chéad Udaraithe: 21 Feabhra 2005

Data an athnuachana is déanai: 20 Eanair 2010

10. DATA ATHBHREITHNITHE AN TEACS

Ta faisnéis mhionsonraithe ar fail ar shuiomh gréasain na Gniomhaireachta Leigheasra Eorpai
http://www.ema.europa.eu.
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IARSCRIBHINN II

MONAROIR(I) FREAGRACH MAIDIR LE BAISCEANNA A
EISIUINT

COINNIOLLACHA NO SRIANTA MAIDIR LE SOLATHAR
AGUS USAID

COINNIOLLACHA AGUS CEANGLAIS EILE DE CHUID AN
UDARAITHE MARGAIOCHTA

COINNIOLLACHA NO SRIANTA MAIDIR LE hUSAID
SHABHAILTE EIFEACHTACH AN TAIRGE iOCSHLAINTE
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A. MONAROIR(I) FREAGRACH MAIDIR LE BAISCEANNA A EISIUINT

Ainm agus seoladh an mhonardra/na monaroiri ata freagrach as baisceanna a eisiunt

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

Contae Corcai

Eire

B. COINNIOLLACHA NO SRIANTA MAIDIR LE SOLATHAR AGUS USAID

Tairge iocshlainte ata faoi réir oidis shrianta liachta (féach larscribhinn I: Achoimre ar Thréithe an
Tairge, roinn 4.2).

C. COINNIOLLACHA AGUS CEANGLAIS EILE DE CHUID AN UDARAITHE
MARGAIOCHTA

Ni mor do shealbhoir an tidaraithe margaiochta seo an Coimisitin Eorpach a chur ar an eolas faoi na
pleananna margaiochta don tairge iocshldinte arna idaru leis an gcinneadh seo.

. Tuarascalacha tréimhsitla chun diata maidir le sabhailteacht (PSURanna)

T4 na riachtanais maidir le PSURanna faoin tairge iocshlainte seo a chur isteach leagtha amach sa
liosta de dhatai tagartha an Aontais (liosta EURD) a thorailtear faoi Airteagal 107¢(7) de Threoir

2001/83/CE agus aon nuashonruithe ina dhiaidh sin ata foilsithe ar thairseach gréasain leigheasra

Eorpach.

D. COINNIOLLACHA NO SRIANTA MAIDIR LE hUSAID SHABHAILTE
EIFEACHTACH AN TAIRGE IOCSHLAINTE

. Plean bainistithe riosca (PBR)

Déanfaidh sealbhéir an tidaraithe margaiochta (SUM) na gniomhaiochtai agus na hidirghabhalacha
riachtanacha maidir le faireachas cogas a shonraitear sa PBR comhaontaithe a chuirtear i lathair i
Modaul 1.8.2 den udart margaiochta agus aon nuashonruithe comhaontaithe ina dhiaidh sin ar an PBR.

Ba choéir PBR nuashonraithe a chur isteach:

o Ar iarratas 6n nGniomhaireacht Leigheasra Eorpach;

o Gach uair a athraitear an coras bainistithe riosca, go hairithe mar thoradh ar fhaisnéis nua a thail
a bhféadfadh athra suntasach ar an bproifil sochair/riosca a theacht aisti né6 mar thoradh ar
sprioc thabhachtach (maidir le faireachas cdgas n6 ioslaghdu riosca) a bhaint amach.

. Bearta breise ioslaghdaithe riosca

Airitheoidh sealbhoir an udaraithe margaiochta (MAH) go gcuirfear pacéiste oideachais lianna ar fail
do gach lianna a bhfuiltear ag suil go n-ordoidh/usaidfidh siad Truvada i measc daoine fasta agus
oganaigh le haghaidh PrEP ina mbeidh Achoimre ar Thréithe an Tairge agus broisitr oideachais
iomchui, mar a shonraitear thios:

° Broisiur oideachais PrEP d’oideasoiri dar teideal ‘Eolas Tabhachtach Sabhailteachta d’Oideoiri

Faoi Truvada le haghaidh Tasc Proifiolacsas Réamh-nochta (PrEP)’
J Seicliosta PrEP le haghaidh oideasoiri
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Broisiar oideachais PrEP don duine aonair atd i mbaol dar teideal ‘Eolas Tabhachtach Faoi
Truvada chun an Riosca a bhaineann le hlonfhabhtt Vireas Easnaimh Dhaonna (VEID) a
Laghdu’

Carta meabhruchain PEP

Broisiur oideachais PrEP le haghaidh oideasdiri:

Meabhriichan ar an bhfaisnéis sabhailteachta eochair maidir le htisaid Truvada do PrEP i
ndaoine fasta agus do dhéagoiri

Meabhrtichan faoi thachtoéiri chun cabhrua le daoine atd 1 mbaol VEID-1 a fhail a shainaithint
Meabhruchan maidir leis an mbaol go bhforbrofai frithsheasmhacht in aghaidh drugai VEID-1 i
ndaoine neamhdhiagnoisithe VEID-1 — Daoine ionfhabhtaithe

Solathraionn sé faisnéis sabhdilteachta maidir le cloi, tastail VEID, duanach, cnamh agus stadas
HBV.

Réamhsheicliosta PrEP d’oideasdiri:

Meabhrachdin le haghaidh meastoéireachtai/comhaontaithe ag an gcéad chuairt agus obair
leantach.

Broisiur oideachais roimh ré don duine ata i mbaol (le solathar ag solathrai ciuraim slainte
[HCP]):

Meabhruchain ar an méid ba cheart a bheith ar eolas ag an duine roimh agus le linn d6 a bheith
ag glacadh Truvada chun an baol a bhaineann le hionfhabhta VEID a fhail a laghda
Meabhruchan ar an tabhacht a bhaineann le cloi go docht leis an gcoras daileadh ata molta
Cuireann sé eolas ar fail maidir le conas Truvada a ghlacadh

Cuireann sé faisnéis ar fail maidir leis na fo-iarsmai a d’fhéadfadh a bheith ann

Solathraionn sé eolas ar conas Truvada a storail.

Carta meabhriachain prep don duine ata i mbaol (le solathar ag HCP):

Meabhrachain chun cloi leis an sceideal daileadh
Meabhriachan chun freastal ar chuairteanna clinic sceidealta.
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IARSCRIBHINN III

LIPEADU AGUS BILEOG PHACAISTE
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A. LIPEADU
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SONRAI LE CUR AR AN bhFORPHACAISTIOCHT AGUS AN NEASPHACAISTIOCHT

LIPEADU BUIDEAL AGUS CARTAN

1.  AINM AN TAIRGE IOCSHLAINTE

Truvada 200 mg/245 mg taibléad até brataithe scann an-braithe
emtricitabine/tenofovir disoproxil

| 2. RAITEAS FAOI NA SUBSTAINT{ GNIOMHACHA

Ta 200 mg de emtricitabine agus 245 mg de tenofovir disoproxil i ngach taibléad scannan-brataithe
(comhionann le 300 mg de tenofovir disoproxil fimarait né 136 mg de tenofovir).

3. LIOSTA DE NA TAMHAIN

Ta monaihiodrait lachtois ann, féach an bhileog le haghaidh tuilleadh eolais.

‘ 4. FOIRM CHOGAISIOCHTA AGUS INNEACHAR

30 taibléad scannan-brataithe.
60 (2 buidéal as 30) taibléad scannan brataithe.
90 (3 buidéal as 30) taibléad scannan brataithe.

‘ 5. MODH AGUS BEALACH/BEALAI TABHARTHA

Usaid 6 bhéil.

Léigh an bhileog phacaiste roimh said.

6. RABHADH SPEISIALTA GO gCAITHFEAR AN TAIRGE [OCSHLAINTE A
CHOIMEAD AS RADHARC AGUS AS AIMSIU LEANAI

Coimead as radharc agus as aimsiu leanai.

‘ 7. RABHADH/RABHAIDH SPEISIALTA EILE, MAS GA

| 8. DATAEAGA

EXP

9.  DALAI SPEISIALTA STORALA

Storail sa phacaiste bunaidh d’thonn a chosaint ¢ taise. Coinnigh an buidéal dunta go docht.
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10. REAMHCHURAIMI SPEISIALTA MAIDIR LE DIUSCAIRT TAIRGI iOCSHLAINTE
NEAMHUSAIDTE NO ABHAR DRAMHAIOLA DIORTHAITHE O NA TAIRGI
IOCSHLAINTE SIN, MAS IOMCHUJ{

11. AINM AGUS SEOLADH SHEALBHOIR AN UDARAITHE MARGAIOCHTA

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

Contae Corcai, T45 DP77
Eire

12. UIMHIR/UIMHREACHA AN UDARAITHE MARGAIOCHTA

EU/1/04/305/001 30 taibléad scannanbrataithe
EU/1/04/305/003 60 (2 buidéal as 30) taibléad scannanbrataithe
EU/1/04/305/002 90 (3 buidéal as 30) taibléad scannanbrataithe

13. UIMHIR BHAISC

Lot

\ 14. AICMIU GINEARALTA LE hAGHAIDH SOLATHAIR

| 15. TREORACHA USAIDE

| 16.  FAISNEIS IN BRAILLE

Truvada [Pacaistiu seachtrach amhain]

17. AITHEANTOIR UATHUIL — BARRACHOD 2T

Barrachod 2T ina bhfuil an t-aitheantdir uathuil san direamh. [Pacaistiu seachtrach amhain]

| 18. AITHEANTOIR UATHUIL- SONRAI INLEITE AG DUINE

PC {uimbhir}
SN {uimbhir}
NN {uimbhir}
[Pacaistiu seachtrach amhain]
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B. BILEOG PHACAISTE
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Bileog pacaiste: Eolas don usaideoir

Truvada 200 mg/245 mg taibléad ata brataithe scann an-braithe
emtricitabine/tenofovir disoproxil

Léigh an bhileog seo ar fad go cruinn sula dtosoidh tia an cégas seo a thégail mar go bhfuil
faisnéis thabhachtach inti duit.

Coinnigh an bhileog seo. B’fhéidir go dteastodh uait i a Iéamh aris.

Ma ta aon cheist eile agat, fiafraigh de do dhochtuir né do phoitigéir.

Duitse amhain a ordaiodh an cogas seo. Na cuir ar aghaidh chuig daoine eile é. D’théadfadh sé
dochar a dhéanamh doibh, fit mas ionann na comharthai breoiteachta ata orthu agus a bhi ort
féin.

Ma4 bhionn aon fho-iarsmai ort, labhair le do dhochtuir n6 do phoitigéir. Agus aon fho-iarsmai
féideartha nach bhfuil liostaithe sa bhileog seo san aireamh. Féach roinn 4.

Cad ata sa bhileog seo

ALY e

1.

Cad ¢é Truvada agus cén usaid a bhaintear as

An t-eolas a theastaionn uait sula dtégann tu Truvada
Conas Truvada a ghlacadh

Fo-iarsmai féideartha

Conas Truvada a storail

Inneachar an phacaiste agus faisnéis eile

Cad é Truvada agus cén usdid a bhaintear as

Ta dha shubstaint ghniomhacha i Truvada, emtricitabine agus tenofovir disoproxil. Is cogais frith-
aisvireasacha iad an da shubstaint ghniomhacha seo a usaidtear chun ionfhabhti VEID a choireail. Is
coscaire tras-trascrioptdise droim ar ais nucleoside ¢ emtricitabine agus is coscaire nuiicléiotide tras-
trascrioptdise € tenofovir. Mar sin féin, tugtar NRTIanna ar an da cheann de ghnath agus oibrionn siad
tri chur isteach ar ghnathoibrit einsime (ais-tras-trasnaic) ata riachtanach chun go mbeidh an vireas in
ann ¢ féin a atairgeadh.

Usaidtear Truvada chun ionfhabhti Vireas Inmunodeficiency Daonna 1 (VEID-1) a
chéireail i ndaoine fasta

Déagoéiri ionfhabhtaithe VEID ata 12 bhliain d'aois go nios Iti n4 18 mbliana d'aois a mhea
35 kg ar a laghad agus ar caitheadh leo cheana féin le cogais VEID eile nach bhfuil éifeachtach
go hiomlan a thuilleadh mar gheall ar thriotaiocht a thorbairt, n6 a bhfuil fo-iarsmai mar thoradh
orthu.

- Ba cheart Truvada a isaid i gconai in €ineacht le cdgais eile chun ionthabhta VEID a
choireail.

- Is féidir Truvada a riar in 4it emtricitabine agus tenofovir disoproxil a Uisaidtear ar
leithligh ag na daileoga céanna.

Ni leigheas é an leigheas seo ar ionfhabhta VEID. Agus ti ag togail Truvada, d’théadfa
ionfhabhtuithe no tinnis eile a bhaineann le hionfhabhtt VEID a thorbairt £6s.

Usaidtear Truvada freisin chun an baol a bhaineann le hionfhabhtd VEID-1 a fhail i
ndaoine fasta, agus déagoiri ata 12 bhliain d’aois agus nios 6ige na 18 mbliana d’aois a
bhfuil meachan 35 kg ar a laghad orthu, nuair a dhéantar iad gach 14, mar aon le cleachtais
ghnéis nios sabhailte:

Féach roinn 2 maidir le liosta réamhchuraimi le glacadh in aghaidh ionthabhta VEID.
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2. An t-eolas a theastaionn uait sula nglacann tu Truvada

Na tég Truvada chun VEID a choéireiil né chun an baol VEID a fhail a laghdi ma ta ta
ailléirgeach le emtricitabine, tenofovir, tenofovir disoproxil, né aon cheann de na comhabhair eile den
leigheas seo (liostaithe i roinn 6).

-  Ma bhaineann sé seo leat, inis do dhochtuir laithreach.
Sula ndéanfaidh ti Truvada chun an baol VEID a fhail a laghdu:
Ni féidir le Truvada ach cabhr le do bhaol VEID a fhail a laghdu sula bhfuil ti ionthabhtaithe.

o Ni moér duit a bheith VEID diultach sula dtosaionn ti a ghlacadh Truvada chun an baol a
laghda VEID a fhail. Ni mor duit tastail a thail chun a chinntit nach bhfuil ionthabhta VEID
agat cheana féin. Na t6g Truvada chun do riosca a laghdil ach amhain ma dheimhnitear go
bhfuil td VEID diultach. Ni mér do dhaoine a bhfuil VEID acu Truvada a ghlacadh i gcomhar le
drugai eile.

o Is féidir le go leor tastalacha VEID ionfhabhtu le déanai a chailleadh. M4 thaigheann ta
tinneas costil le flit, d’théadfadh sé a ra go bhfuil ti ionthabhtaithe le VEID le déanai.
D’fhéadfadh comharthai d’ionthabhti VEID a bheith i gceist leo seo:

tuirse

fiabhras

pian ailt n6 matain

tinneas cinn

urlacan n6 buinneach

grios

allais oiche

no6id limfe méadaithe sa mhuineal n6 sa bhléin

Inis do do dhochtiir faoi aon tinneas costil le flii — sa mhi roimh tost Truvada, n6 ag

am ar bith agus Truvada 4 ghlacadh agat.

¢. e 6 o o o o o

Rabhaidh agus réamhchuraimi

Agus Truvada a ghlacadh chun an baol VEID a laghdi:

. Tog Truvada gach 14 chun do riosca a laghdu, ni hamhain nuair a cheapann ti go raibh ta i
mbaol ionfhabhtaithe VEID. Na caill aon daileog Truvada, né stop a nglacadh. Seans go
méadoidh daileoga ar iarraidh do riosca go bhfaighidh tii ionthabhta VEID.

. Faigh tastail le haghaidh VEID go rialta.

o Ma cheapann ta go raibh ti ionthabhtaithe le VEID, inis do dhochtuir laithreach. Seans go
mbeidh siad ag iarraidh tuilleadh tastalacha a dhéanamh chun a chinntit go bhfuil

VEID diultach fos agat.
. B'fhéidir nach gcuirfidh sé sin bac ort VEID a fhail ach Truvada a ghlacadh.

o Cleachtaigh gnéas sabhailte i gconai. Usaid coiscini chun teagmhail le seamhan,
sreabhain faighne n6 fuil a laghdu.

o Na roinn earrai pearsanta a bhféadfadh fuil né sreabhdin choirp a bheith orthu, mar
scuaba fiacla agus lanna rasuir.

o Na roinn né athusaid snathaidi no6 trealamh insteallta né drugai eile.

o Déan tastail le haghaidh ionfhabhtuithe gnéas-tarchurtha eile ar nos tsifilis agus gonairith.

Déanann na hionfhabhtuithe seo nios éasca do VEID ta a ionthabhta.
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Cuir ceist ar do dhochtuir an bhfuil aon cheist eile agat faoi conas VEID a chosc n6é VEID a scaipeadh
ar dhaoine eile.

Agus Truvada a ghlacadh chun VEID a chéireail né chun an baol VEID a laghdu:

o Féadfaidh Truvada cur isteach ar do chuid dudin. Roimh agus le linn coiredla, féadfaidh do
dhochtuir tastalacha fola a orda chun feidhm dudin a thomhas. Labhair le do dhochtiir ma bhi
galar dudin ort n6 ma léirigh tastalacha fadhbanna le do duain. Nior chéir Truvada a thabhairt
do dhéagoiri a bhfuil fadhbanna duain acu cheana féin. M4 ta fadhbanna duain agat, b’théidir go
dtabharfaidh do dhochtuir comhairle duit stop a chur le Truvada a ghlacadh né, ma ta VEID
agat cheana féin, Truvada a ghlacadh chomh minic sin. Ni mholtar Truvada ma ta galar duain
tromchuiseach ort ndé ma ta ti ar scagdhealq.

o Inis do do dhochtiir ma ta oistéapdrois ort, ma ta stair bristeacha cnamh agat né ma ta
fadhbanna agat le do chnamha.

D’fhéadfadh fadhbanna cnamha (1éirit mar phian cnamh leantinach né ag dul in olcas agus
uaireanta bristeacha mar thoradh air) tarlu freisin de bharr damaiste do chealla tubule duan
(féach roinn 4, Fo-iarmhairti féideartha). Inis do dhochtuir ma ta pian cnamh né bristeacha
agat.

Féadfaidh tenofovir disoproxil a bheith ina chtis le caillteanas mais cnamh freisin. Chonacthas
an caillteanas cnamh is suntasai i staidéir chlinicitla nuair a cuireadh coireail ar othair le
tenofovir disoproxil i gcomhar le coscaire proitéais treisithe.

Trid is trid, ta éifeachtai tenofovir disoproxil ar shldinte cnamh fadtéarmach agus riosca briste
amach anseo in othair fasta agus péidiatraiceach ¢éiginnte.

o Labhair le do dhochtuir ma ta stair galar ae agat, heipititeas san direamh. T4 riosca nios
airde ag othair atd ionfhabhtaithe le VEID a bhfuil galar ae orthu freisin (lena n-airitear
heipititeas B n6 C ainsealach), a gcuirtear coiredil orthu le frith-aisvireasach, go dtarloidh
seachghalair ae tromchuiseacha agus a d’théadfadh a bheith marfach. M4 ta heipititeas B n6 C
ort, breithneoidh do dhochtuir go ciramach an céras coiredla is fearr duit.

. Biodh stadas ionfhabhtaithe do vireas heipititeas B (HBV) agat sula dtosaionn tu Truvada.
Ma ta HBV agat, ta baol mor ann go mbeidh fadhbanna ae ann nuair a stopann ti ag glacadh
Truvada, cibé an bhfuil VEID agat n6 nach bhfuil. T4 sé tdbhachtach gan stop a chur le Truvada
a ghlacadh gan labhairt le do dhochtuir: féach alt 3, Nd stop ag glacadh Truvada.

) Labhair le do dhochtuir ma ta tu os cionn 65. Ni dhearnadh staidéar ar Truvada in othair os
cionn 65 bliain d'aois.

. Labhair le do dhochtuir ma ta ta éadulaingt ar lachtoés (féach Truvada ina bhfuil lachtos
nios déanai sa roinn seo).

Leanai agus 6ganaigh

Nil Truvada i gcdir leanai faoi bhun 12 bliana d'aois.

Cogais eile agus Truvada

Na t6g Truvada ma ta ta ag glacadh cogais eile cheana féin ina bhfuil comhphdirteanna Truvada

(emtricitabine agus tenofovir disoproxil) n6 aon leigheasanna frithvireasacha eile ina bhfuil tenofovir
alafenamide, lamivudine n6 adefovir dipivoxil.
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Truvada a ghlacadh le cogais eile a d’fhéadfadh damaiste a dhéanamh do na duain: ta sé thar a
bheith tabhachtach a insint do do dhochtiir ma té ti ag glacadh aon cheann de na cogais seo, lena n-
airitear

o aminoglycosides (le haghaidh ionfhabhtl baictéarach)

o amphotericin B (le haghaidh ionthabhtu fungais)

o foscairnéid (le haghaidh ionthabhta vireasach)

o ganciclovir (le haghaidh ionfhabhtl vireasach)

o pentamidine (le haghaidh ionthabhtuithe)

o vancaimicin (le haghaidh ionfhabhta baictéarach)

o idirleoicin-2 (ailse a choireail)

o cidofovir (le haghaidh ionfhabht vireasach)

o drugai frith-athlastacha neamh-stéardideacha (NSAIDanna, chun pianta cnamh né matain

a mhaolu)

Ma ta leigheas frithvireasach eile & ghlacadh agat ar a dtugtar coscaire prétease chun VEID a choireail,
féadfaidh do dhochtuir tastalacha fola a orda chun monatoireacht ghéar a dhéanambh ar d'theidhm
dudin.

T4 sé tabhachtach freisin a insint do dhochtiir ma ta ti ag glacadh ledipasvir/sofosbuvir,
sofosbuvir/velpatasvir n6 sofosbuvir/velpatasvivor/xilaprevir chun ionthabhtu heipititeas C a choéiredil.

Cogais eile ina bhfuil didanosine (le haghaidh ionfhabhta VEID): Is féidir le Truvada a thogail le
cogais frithviris eile ina bhfuil didanosine leibhéil didanosine i do chuid fola a arda agus d'théadfadh
s¢ comhaireamh cille CD4 a laghdi. Go hannambh, tuairisciodh athlasadh na brisedn agus an aigéadois
lachtaigh (aigéad lachtach iomarcach san thuil), rud ba chis leis an mbas uaireanta, nuair a tégadh
cogais ina raibh disoproxil tenofovir agus didanosine le chéile. Beidh do dhochtuir a mheas go
curamach cibé acu a chéireail tu le teaglaim de tenofovir agus didanosine.

- Abair le do dhochtiir m4 ta ti ag glacadh aon cheann de na cogais seo. Inis do do dhochtuir
n6 do phoitigéir, ma thog ti aon chogais eile le déanai, n6 mas féidir go dtogfaidh ti aon
chogais eile.

Truvada le bia agus deoch

o Nuair is féidir, ba choir Truvada a ghlacadh le bia.

Thoirchis agus beathu ciche

Ma ta ta ag iompar clainne n6 ag tabhairt beathi-ciche do do leanbh, ma cheapann ti gurbh

fhéidir go bhfuil tu ag iompar clainne né ma ta tu ag pleanail leanbh a bheith agat, teigh i

gcombhairle le do dhochtuir né do phoitigéir sula dtéoga ti an cogas seo.

Ma ta Truvada déanta agat le linn do thoircheas, féadfaidh do dhochtuir tastalacha rialta fola agus

tastalacha diagnoiseacha eile a iarraidh chun monatoéireacht a dhéanamh ar thorbairt do linbh. I leanai

a ghlac a maithreacha le linn toirchis, ba mho an tairbhe 6n gcosaint in aghaidh VEID na an baol go

mbeadh fo-iarsmai ann.

. Na beathu ciche le linn céireala le Truvada. Ta sé seo toisc go dtéann na substainti
gniomhacha sa leigheas seo isteach i mbainne ciche daonna.

. Ni mholtar beathu ciche i measc na mban ata ina gconai le VEID toisc gur féidir ionfhabhti
VEID a chur ar aghaidh chuig an leanbh i mbainne ciche.

. Ma ta ta ag beathtl ciche, n6 ag smaoineamh ar bheatht ciche, ba choir duit é a phlé le do
dhochtiir a luaithe is féidir.
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Tiomaint agus meaisini a usaid

Is féidir le Truvada a bheith ina chuis le meadhran. Ma bhraitheann ti meadhranach agus ti ag togail
Truvada, na tiomain agus na husaid aon uirlisi né6 meaisini.

Ta lachtos i Truvada

Ma chuir do dhochttir in 0l duit go bhfuil éadulaingt agat ar roinnt siticrai, déan teagmhail le do
dhochtuir sula nglacfaidh ti an tairge iocshlainte seo.
T4 séidiam i Viréad

Ta nios It nd 1 mmol s6idiam (23 mg) in aghaidh an tdibléid sa leigheas seo, is € sin le ra go buntisach
'saor 6 shoidiam'.

3. Conas Truvada a ghlacadh

o Tog an cégas seo direach mar a duirt do dhochtiir né do phoitigéir leat i gconai. Fiafraigh
de do dhochtuir n6 do phoitigéir mura bhfuil ti cinnte.

Is é an daileog molta de Truvada chun VEID a choireail:

. Daoine Fasta: taibléad amhain gach 14, nuair is féidir, le bia.
o Déagéiri idir 12 agus 18 bliain d'aois a bhfuil meachan 35 kg ar a laghad acu: taibléad
amhain gach 14, le bia nuair is féidir.

Is é an ddileog molta de Truvada chun an baol VEID a laghdi na:

o Daoine Fasta: taibléad amhain gach 14, nuair is féidir le bia.
o Déagoiri idir 12 agus nios i na 18 mbliana d'aocis a bhfuil meachan 35 kg ar a laghad acu:
taibléad amhdin gach 14, le bia nuair is féidir.

Ma ta deacracht ar leith agat slogadh, is féidir leat barr spunog a uisaid chun an taibléad a
threascairt. Ansin measc an pudar le thart ar 100 (leath gloine) uisce, st ordiste n6 su fionchaor
agus 01 laithreach.

. Tog an diileog ata molta ag do dhochtiir i gcénai. Ta sé€ seo chun a chinntitt go bhfuil do
leigheas go hiomlan éifeachtach, agus chun an baol go bhforbréfai frithsheasmhacht in aghaidh
na coiredla a laghdt. N4 athraigh an daileog mura n-insionn do dhochttir duit.

o Ma ta céiredil 4 cur ort le haghaidh ionfhabhta VEID, oideaséidh do dhochtuir Truvada le
cogais antiretroviral eile. Déan tagairt do bhileoga faisnéise othar na frith-aisvireasach eile

chun treoir a thail maidir le conas na coégais sin a thogail.

o Ma ta tu ag glacadh Truvada chun an baol VEID a laghdu, tog Truvada gach 14, ni hamhain
nuair a cheapann tii go raibh ta i mbaol ionthabhtaithe VEID.

Fiafraigh de do dhochtuir an bhfuil aon cheist agat faoi conas VEID a chosc n6 VEID a chosc chuig
daoine eile.

Ma thégann ti nios mé Truvada na mar ba chéir duit
Ma ghlacann tu tri thimpiste nios moé nd an daileog molta de Truvada, déan teagmhail le do dhochtuir

no leis an roinn éigeandala is gaire duit chun combhairle a théil. Coinnigh an buidéal taibléid leat ionas
gur féidir leat cur sios a dhéanamh go héasca ar an méid ata déanta agat.
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Ma chailleann tu daileog
Ta sé tabhachtach gan daileog de Truvada a chailleadh.

e Mz thugann ti faoi deara laistigh de 12 uair an chloig 6n am a thégann ti Truvada de ghnath,
tog an taibléad le bia chomh luath agus is féidir. Fan agus t6g an chéad daileog eile ag an am
rialta.

e Ma thugann ta faoi deara 12 uair an chloig n6 nios moé tar éis an ama a thogann ti Truvada de
ghnath, déan dearmad faoin daileog a chaill ti. Fan agus tog an chéad daileog eile, b'thearr le bia,
ag do ghnath-am.

Ma chaitheann tu suas nios It na 1 uair an chloig tar éis Truvada a ghlacadh, tég taibléad eile.
Ni ga duit taibléad eile a ghlacadh ma bhi ta tinn nios moé na 1 vair an chloig tar éis Truvada a thogail.

Na stop ag glacadh Truvada

. Ma ghlacann ta Truvada chun ionfhabhta VEID a chéiredil, d’théadfadh sé go laghdofar
¢éifeachtacht na teiripe frith-VEID a mhol do dhochtuir ma stopann tu taibléid.

. Ma ta ta ag glacadh Truvada chun an baol VEID a laghdu, né stop ag glacadh Truvada n6
caill aon daileog. M4 chuirtear stop le htisaid Truvada, né ma chailleann t daileoga,
d’fhéadfadh sé go méadofar an baol go bhfaighidh t ionfhabhta VEID.

-  Nastop a ghlacadh Truvada gan teagmhail a dhéanamh le do dhochtuir.

o M3 ta heipititeas B ort, ta sé thar a bheith tdbhachtach gan do choéireail Truvada a stopadh gan
labhairt le do dhochttiir ar dts. D'théadfadh tastalacha fola a bheith ag teastail uait ar feadh
roinnt mionna tar &is stop a chur le coireail. I roinnt othar a bhfuil galar ae né ciordis chun cinn
orthu, ni mholtar coireail a stopadh mar d'théadfadh do heipititeas a bheith ag dul in olcas.

- Inis do dhochtiir laithreach faoi chomharthai nua né neamhghnacha tar éis duit stop a
chur le coiredil, go hairithe comharthai a chomhcheanglaionn ti le hionfhabhta heipititeas
B

Ma ta aon cheist eile agat maidir le htisaid an leighis seo, cuir ceist ar do dhochtir né ar do
chogaiseoir.
4. Fo-iarsmai féideartha

Fearacht gach cogas, d'théadfadh fo-iarsmai a bheith ag dul leis an gcdgas seo, cé nach dtagann siad ar
gach duine.

Fo-iarsmai tromchuiseacha eile a d'fhéadfadh a bheith ann:

o Is fo-iarmhairt neamhchoitianta é acidosis lachtaigh (an iomarca aigéad lachtaigh san thuil)
a d'théadfadh a bheith bagrach-bheatha. Tarlaionn acidosis lachtaigh nios minice i mna, go
hairithe ma ta siad r6throm, agus i ndaoine a bhfuil galar ae orthu. D'théadfadh na fo-iarsmai
seo a leanas a bheith ina gcomharthai d'aigéadois lachtaigh:

. analt domhain tapa

o codlatacht

. mothu tinn (masmas), a bheith tinn (urlacan)
. agus pian boilg

\Z

Ma cheapann ti go bhféadfadh aigéadoéis lachtach a bheith agat, déan teagmhail le
do dhochtuir laithreach.

52



o Aon chomharthai athlasadh né ionfhabhtu. I roinnt othar a bhfuil ard-ionfhabhta VEID
(SEIF) orthu agus stair ionfhabhtuithe faille (ionfhabhtuithe a tharlaionn i ndaoine a bhfuil coras
imdhionachta lag acu), d’fhéadfadh comharthai agus comharthai athlasadh 6 ionfhabhtuithe
roimhe seo tarlil go luath tar éis tas a chur leis an geoireail fhrith-HIV. Ceaptar go bhfuil na
hairionna seo mar gheall ar theabhst ar threagra imdhionachta an chorp, rud a chuireann ar
chumas an chorp ionfhabhtuithe a d'théadfadh a bheith i lathair gan aon comharthai soiléire a
chomhrac.

° D’fhéadfadh neamhoird uath-imdhionachta tarla freisin, nuair a ionsaionn an coéras
imdhionachta fiochan coirp slaintitiil, tar éis duit cogais a ghlacadh chun ionfhabhti VEID a
choireail. Féadfaidh neamhoird autoimmune tarlii go leor mionna tar éis thas na coireala. Bi ag
faire amach le haghaidh aon chombharthai ionthabhtaithe né6 comharthai eile mar:

o laige matain
o laige ag tost sna lamha agus na cosa agus ag bogadh suas i dtreo stoc an chorp
o pamparnai, crith n6 hipirghniomhaiocht

= Ma thugann ti iad seo n6 aon chomharthai athlasadh né ionfhabhtaithe faoi deara,
faigh cabhair leighis laithreach.

Fo-iarsmai féideartha:

Fo-iarsmai an-choitianta
(d'fhéadfadh tionchar a bheith aige ar nios mo na 1 as 10 daoine)

. buinneach, a bheith tinn (urlacan), mothu tinn (nausea)
. meadhran, tinneas cinn

. grios

. mothu lag

D'fhéadfadh na nithe seo a leanas a bheith le feicedil sna tastalacha freisin:
o laghduithe ar fhosfait san thuil
. créitin kinase méadaithe

Fo-iarsmai coitianta
(d’fhéadfadh tionchar a bheith aige ar suas le 1 as 10 daoine)

o pian, pian boilg

o deacracht codlata, aisling neamhghnacha

° fadhbanna le dilea mar thoradh ar michompord tar éis béili, mothu séidte, gaofaireacht
[ ]

griosa (lena n-airitear spotai dearga n6 blotches uaireanta le spuaiceanna agus at an craiceann), a
d'théadfadh a bheith frithghniomhartha ailléirgeacha, tochas, athruithe i dath craicinn lena n-
airitear dorchu an craiceann i paisti

. frithghniomhartha ailléirgeacha eile, mar shampla carsan, at n6 mothu ceann éadrom

o caillitint mais cndmh

D'fhéadfadh na nithe seo a leanas a bheith le feicedil sna tastalacha freisin:

o comhaireambh cille fola iseal ban (d'fhéadfadh comhaireamh cealla fola ban laghdaithe ti a
dhéanamh nios mo seans maith d'ionfhabhtt1)

. trighlicridi méadaithe (aigéid sailleacha), bile n6 siticra san thuil

. fadhbanna ae agus brisean
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Fo-iarsmai neamhchoitianta

(d’fhéadfadh tionchar a bheith aige ar suas le 1 as 100 duine)

o pian sa bholg (bolg) de bharr athlasadh na brisean

o at an duine, na liopai, na teanga n6 na scornach

. anemia (comhaireamh cealla fola dearga iseal)

o miondeal muscle, pian muscle no laige a d'théadfadh tarla de bharr damaiste do na cealla fidin
duanach

D'fhéadfadh na nithe seo a leanas a bheith le feicedil sna tastalacha freisin:

o laghduithe ar photaisiam san fhuil
) creatinin méadaithe 1 do chuid fola
) athruithe ar do fual

Fo-iarsmai annamh
(d’fhéadfadh cur isteach ar suas le 1 as 1,000 duine)

o Acidosis lachtaigh (féach fo-iarmhairti tromchuiseacha féideartha)

. ae sailleach

o craiceann bui no stiile bui, tochas, n6 pian sa bolg (bolg) de bharr athlasadh an ae

o athlasadh na duain, ag dul thar a lan de na fual agus motht tart, teip duanacha, damaiste do

cealla fidin dudin
na cnamha a mhaolu (le pian cnamh agus uaireanta bristeacha mar thoradh air)
. pian ar ais de bharr fadhbanna duain

Is féidir le damaiste do chealla tubule dudin a bheith bainteach le miondealii muscle, softening na
cnambha (le pian cnamh agus uaireanta mar thoradh ar bristeacha), pian muscle, laige muscle agus
laghduithe i potaisiam n6 fosfait san thuil.

- Ma thugann ti faoi deara aon cheann de na fo-iarsmai ata liostaithe thuas n6 ma
fhaigheann aon cheann de na fo-iarsmai tromchuiseacha, , labhair le do dhochtuir né
cogaiseoir.

Ni fios cé chomh minic is a bhionn na fo-iarsmai seo a leanas.

. Fadhbanna cnamh. D’théadfadh roinnt othar a ghlacann co6gais thrith-aisvireasacha teaglaim
ar n6s Truvada galar cnamh ar a dtugtar oistéineacrois a thorbairt (bas fiochain chnamh de
bharr caillteanas solathair fola don chnamh). Ag cur an cinedl seo leighis ar feadh i bhfad, ag
cur cortacaistéardidigh, alcol a 61, a bhfuil coras imdhionachta an-lag, agus a bheith réthrom,
d’fhéadfadh a bheith ar roinnt de na fachtdiri riosca go leor chun an galar seo a fhorbairt. Is iad
seo a leanas comharthai osteonecrosis:

o righneas ailt
o pianta sna hailt agus pianta (go hairithe na cromain, na gluine agus an ghualainn)
. deacracht le gluaiseacht

- Ma thugann ti aon cheann de na hairionna seo faoi deara inis do dhochtuir.
Le linn coireala do VEID d’théadfadh go mbeadh méada ar mheachan agus ar leibhéil lipidi fola agus
glucois. Ta sé seo nasctha go pairteach le stil slainte agus saoil athchoirithe, agus i gcas lipidi fola

uaireanta leis na cogais VEID féin. Beidh do dhochtuir tastail do na hathruithe seo.

Kifeachtai eile i leanai

o Leanai ar tugadh athruithe ar dhath an chraicinn an-choitianta orthu, lena n-airitear
athruithe ar dhath an chraicinn
. dorchadas an craiceann i paisti

o Is minic a bhionn lion iseal cille fola dearga (ainéime) ag leanai.
. d’fthéadfadh sé seo a chur faoi deara an leanbh a bheith tuirseach n6 as anail

= Ma thugann ti faoi deara aon cheann de na comharthai seo inis do dhochtuir.
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Fo-iarsmai a thuairisciu

Ma bhionn aon tho-iarsmai ort, labhair le do dhochtuir n6 do phoitigéir. Agus aon tho-iarsmai
féideartha nach bhfuil liostaithe sa bhileog seo san aireamh. Is féidir leat fo-iarmhairti a thuairisciu go
direach freisin trid an gcoras tuairiscithe naisitinta ata liostaithe in Aguisin V. Tri tho-iarmhairti a
thuairisciu, is féidir leat cabhr le tuilleadh faisnéise a sholathar faoi shabhailteacht an leighis seo.

5. Conas Truvada a storail
Coimead an cdgas seo as radharc agus as aimsiu leanai.

N4 huséid an leigheas seo tar éis an data éaga até luaite ar an mbuidéal agus ar an gcartan i ndiaidh
{EXP}. Tagraionn an data éaga don 14 deireanach den mhi sin.

Storail sa phacaiste bunaidh d’fhonn a chosaint 6 taise. Coinnigh an buidéal diinta go docht.

N4 caith uait aon chdgas tri thuiolluisce né dramhail ti. Fiafraigh de do phoitigéir conas cogais nach n-
usaideann ta a thuilleadh a chaitheamh uait. Cuideoidh na bearta seo leis an gcomhshaol a chosaint.

6. Inneachar an phacaiste agus faisnéis eile
Cad atd i Truvada

o Is iad emtricitabine agus tenofovir disoproxil na substainti gniomhacha. Ta 200 mg de
emtricitabine agus 245 mg de tenofovir disoproxil (comhionann le 300 mg de fumarate dé-
oproxil tenofovir n6 136 mg de tenofovir) i ngach taibléad scannan-bhrataithe Truvada.

o Is iad na comhabhair eile na séidiam croscarmellose (E468), tri-aicéatait ghliocréil (E1518),
hypromellose (E464), loch alimanaim carmine indigo (E132), monaihiodrait lachtois, stéirait
mhaignéisiam (E572), ceallalos micrichriostalach (E460), stairse réamhgheilitinithe (saor 6
ghlatan) agus dé-ocsaid tiotainiam (E171).

Cad é an chuma ata ar Truvada agus dbhar an phacaiste

Ta taibléad scannan-bhrataithe Truvada gorm, capsul-chruthach, greanta ar thaobh amhain leis an
bhfocal “GILEAD” agus ar an taobh eile leis an uimhir “701”. Tagann Truvada i mbuidéil de

30 taibléad. T4 triomuchdin glothach shilice 1 ngach buidéal nach mér a choinnedil sa bhuidéal chun
cabhrt le do thaibléid a chosaint. T4 an triomuchdin glothach shilice le fail i saicin n6 ceanastar ar
leith agus nior chdir ¢ a shlogadh.

Ta na méideanna pacaiste seo a leanas ar fail: cartdin sheachtracha ina bhfuil 1 bhuidéal de 30 taibléad
ata brataithe le scannan agus 60 (2 bhuidéal as 30) agus 90 (3 buidéal as 30) taibléad scannan-
bhrataithe. Ni féidir gach méid paicéid a chur ar an margadh.

Sealbhéir an Udaraithe Margaiochta:
Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

Contae Corcai, T45 DP77

Eire

Monaroir:

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

Contae Corcai

Eire
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Maidir le haon thaisnéis faoin gcogas seo, téigh i dteagmhail le hionadai aititiil Shealbhoir an

Udaraithe Margaiochta:

Belgié/Belgique/Belgien
Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50

bbarapus
Gilead Sciences Ireland UC
Ten.: + 353 (0) 1 686 1888

Ceska republika
Gilead Sciences s.r.o.
Tel: +420 910 871 986

Danmark
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Deutschland
Gilead Sciences GmbH
Tel: +49 (0) 89 899890-0

Eesti
Gilead Sciences Ireland UC
Teil: + 353 (0) 1 686 1888

E)Mada
Gilead Sciences EAAGg M.EIIE.
TnA: +30210 8930 100

Espaiia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: +34 91 378 98 30

France
Gilead Sciences
Tél: + 33 (0) 1 46 09 41 00

Hrvatska
Gilead Sciences Ireland UC
Teil: + 353 (0) 1 686 1888

Eire
Gilead Sciences Ireland UC
Teil: + 353 (0) 214 825 999

Island
Gilead Sciences Sweden AB
Simi: + 46 (0) 8 5057 1849

Italia
Gilead Sciences S.r.l.
Tel: +39 02 439201
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Lietuva
Gilead Sciences Ireland UC
Teil: +353 (0) 1 686 1888

Luxembourg/Luxemburg
Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50

Magyarorszag
Gilead Sciences Ireland UC
Tel.: +353 (0) 1 686 1888

Malta
Gilead Sciences Ireland UC
Teil: + 353 (0) 1 686 1888

Nederland
Gilead Sciences Netherlands B.V.
Tel: +31 (0) 20 718 36 98

Norge
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 1 260 830

Polska
Gilead Sciences Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 262 8702

Portugal
Gilead Sciences, Lda.
Tel: +351 21 7928790

Rominia
Gilead Sciences (GSR) S.R.L
Tel: +40 31 631 18 00

Slovenija
Gilead Sciences Ireland UC
Teil: +353 (0) 1 686 1888

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o.
Tel: +421 232 121 210

Suomi/Finland
Gilead Sciences Sweden AB
Puh/Tel: + 46 (0) 8 5057 1849



Kvnpog Sverige

Gilead Sciences EALGg M.EIIE. Gilead Sciences Sweden AB

TnA: +30 210 8930 100 Teil: + 46 (0) 8 5057 1849

Latvija An Riocht Aontaithe (Tuaisceart Eireann)
Gilead Sciences Ireland UC Gilead Sciences Ireland UC

Teil: + 353 (0) 1 686 1888 Teil: + 44 (0) 8000 113 700

Rinneadh athbhreithnit dheireanach ar an mbileog seo i.

Ta faisnéis mhionsonraithe faoin leigheas seo ar fail ar shuiomh gréasain an Ghniomhaireacht
Leigheasra Eorpach: http://www.ema.europa.eu.
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IARSCRIBHINN IV

CONCLUIDI AGUS FORAIS EOLAIOCHA LE hAGHAIDH ATHRU AR THEARMAI AN
UDARAITHE MARGAIOCHTA/NA nUDARUITHE MARGAIOCHTA
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Concluidi eolaiocha

Seo a leanas concluidi eolaiocha PRAC Tuarascail Mheastinachta PRAC ar PSUR(anna) le haghaidh
emtricitabine / tenofovir disoproxil san direamh:

I bhfianaise na sonrai ata ar fail ar laghdu dlis mianrai cnamh 6 thrialacha clinicitla, an litriocht,
tuarascalacha spontaineacha, measann an PRAC go bhfuil féidearthacht réastnach ar a laghad go
bhfuil gaolmhaireacht chiliseach idir emtricitabine / tenofovir disoproxil agus laghdu ar dlas mianrai
ma gcenamh . Mheas an PRAC freisin gur cheart an rabhadh/réamhchtiram reatha ar éifeachtai Cnamh
a neartl tuilleadh. ThainigPRAC ar an gconcluid gur cheart faisnéis faoi thairgi ina bhfuil
emtricitabine / tenofovir disoproxil a leasu da réir sin.

Tar éis do athbhreithnit a dhéanamh ar an moladh 6PRAC, comhaontaionn CHMP leis na concluidi
agus na forais thoriomlana ata molta ag PRAC.

Comhaontaionn CHMP leis na concliidi eolaiocha ata déanta ag PRAC.

Forais le haghaidh athrii ar théarmai an Udaraithe Margaiochta/na nUdaraithe Margaiochta
Ar bhonn na gconcluidi eolaiocha le haghaidh emtricitabine / tenofovir disoproxil ta CHMP den
tuairim go bhfuil an chothromaiocht idir riosca agus tairbhe an tairge iocshlainte/na dtairgi iocshlainte
ina bhfuil emtricitabine / tenofovir disoproxil neamhathraithe faoi réir na n-athruithe ata beartaithe a

chur i bhfeidhm ar fhaisnéis an tairge.

Molann CHMP gur cheart téarmai an Udaraithe Margaiochta/na nUdaruithe Margaiochta a athr(.
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