I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 25 mg tabletta

INTELENCE 100 mg tabletta

INTELENCE 200 mg tabletta

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

INTELENCE 25 mg tabletta

25 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

Ismert hatdsu segédanyag
40 mg laktozt tartalmaz tablettanként (monohidrat formajaban).
Kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

INTELENCE 100 mg tabletta

100 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
160 mg laktozt tartalmaz tablettanként (monohidrat formajaban).
Kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

INTELENCE 200 mg tabletta

200 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

Ismert hatasu segédanyag
Kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

A segédanyagok teljes listdjat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

INTELENCE 25 mg tabletta

Tabletta
Fehér-tortfehér, ovalis, tordvonallal ellatott tabletta, egyik oldalan ,,TMC” mélynyomassal.
A tabletta két egyenld adagra oszthato.

INTELENCE 100 mg tabletta

Tabletta
Fehér-tortfehér, ovalis tabletta, egyik oldalan ,,T125”, masik oldalan ,,100” mélynyomassal.

INTELENCE 200 mg tabletta

Tabletta
Fehér-tortfehér, bikonvex, hosszukas tabletta, egyik oldalan ,,T200” mélynyomassal.



4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

Az INTELENCE hatasfokozott (boosted) protedzgatlokkal és mas antiretroviralis gyogyszerekkel
kombinécidban antiretroviralis kezelésben mar részesiilt felndtt betegek és antiretroviralis kezelésben
mar részesiilt 2 éves vagy iddsebb gyermekek human immundeficiencia virus 1 (HIV-1) fertézésének
kezelésére javallott (1asd 4.4, 4.5 és 5.1 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazas

A terapiat a HIV-fert6zés kezelésében jartas orvosnak kell kezdeményeznie.

Adagolas

Az INTELENCE-et mindig mas antiretroviralis gyogyszerekkel kombinacioban kell adni.

Felnottek
Az etravirin ajanlott adagja felndtteknek 200 mg (1 db 200 mg-os tabletta vagy 2 db 100 mg-os
tabletta) naponta kétszer, étkezés utan szajon at bevéve (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok (2 - <18 éves)

Az etravirin ajanlott adagja gyermekeknek (2 - <18 éves és legalabb 10 kg testtomegii) a testtomegen
alapul (1asd az alabbi tablazat). Az INTELENCE tabletta(ka)t szajon at kell bevenni, étkezés utan (lasd
5.2 pont).

1. tablazat: Az etravirin ajanlott adagja gyermekeknek és serdiiloknek (2 - <18 éves)

Testtomeg Adag Tablettak szama
>10-<20kg | 100 mg naponta 4 db 25 mg-os tabletta naponta kétszer vagy
kétszer 1 db 100 mg-os tabletta naponta kétszer
>20-<25kg | 125 mg naponta 5 db 25 mg-os tabletta naponta kétszer vagy
kétszer 1 db 100 mg-os és 1 db 25 mg-os tabletta naponta kétszer
>25-<30kg | 150 mgnaponta 6 db 25 mg-os tabletta naponta kétszer vagy
kétszer 1 db 100 mg-os és 2 db 25 mg-os tabletta naponta kétszer
>30kg 200 mg naponta 8 db 25 mg-os tabletta naponta kétszer vagy
kétszer 2 db 100 mg-os tabletta naponta kétszer vagy
1 db 200 mg-os tabletta naponta kétszer

Kihagyott adag

Ha a beteg elmulaszt bevenni egy INTELENCE adagot, de ez a szokasos bevételi idoponthoz képest
6 oran beliil eszébe jut, akkor amint lehetséges, vegye be étkezést kovetden és ezutan a kdvetkezo
adagot a szokasos idOpontban vegye be. Ha a beteg elmulasztja egy adag bevételét, és ez a szokasos
bevételi idoponthoz képest tobb mint 6 ora elteltével jut eszébe, a kihagyott adagot ne vegye be,
egyszerlen folytassa a szokasos adagolasi rendet.

Ha egy beteg a gyogyszer bevételét kdvetd 4 ordn beliil hanyna, egy masik INTELENCE adagot kell
bevennie étkezést kovetden, amint lehetséges. Ha egy beteg tobb mint 4 6raval a gyogyszer bevételét
kdvetden hanyna, nem sziikséges egy masik adagot bevennie a kovetkez6 szokasos idépontig.

Iddsek
Kevés informacio all rendelkezésre 65 évesnél iddsebb betegeknél (1asd 5.2 pont) az INTELENCE
hasznalataval kapcsolatban, ezért ennél a populacional 6vatosan kell eljarni.

Madjkarosodas
Enyhe vagy kozepes fokt (Child-Pugh A vagy B stadium) majkarosodasban szenvedd betegeknél nem

tanacsolt az adag modositasa, de kdzepes fokt majkarosodasban szenvedd betegeknek az
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INTELENCE-et 6vatosan kell adni. Az etravirin farmakokinetikajat nem vizsgaltak stlyos
majkarosodasban (Child-Pugh C stadium) szenvedd betegeknél, ezért az INTELENCE sulyos
majkarosodasban szenvedd betegeknek nem ajanlott (Iasd 4.4 és 5.2 pont).

Vesekarosodas
Nincs sziikség az adag modositasara karosodott vesemiikodésti betegek esetén (lasd 5.2 pont).

Gyermekek (2 évesnél fiatalabb)

Az INTELENCE 2 évesnél fiatalabb gyermekeknél nem alkalmazhato. Az 1 és 2 éves életkor kozotti
gyermekekre vonatkozo jelenleg rendelkezésre allo adatok leirasa a 4.8, 5.1 és 5.2 pontban talalhato,
és ezek arra utalnak, hogy az elényok nem haladjak meg a kockazatokat ebben a korcsoportban. Az

1 évesnél fiatalabb gyermekekre vonatkozoan nem allnak rendelkezésre adatok.

Az alkalmazas modja

Széajon at torténd alkalmazas.

A betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy a tabletta(ka)t egészben, folyadékkal, példaul vizzel,
nyeljék le. Azok a betegek, akik nem képesek az INTELENCE tablettat egészben lenyelni, egy pohar
vizben diszpergalhatjak (lasd 4.4 pont).

A gyogyszer bevétele elotti diszpergalasra vonatkozoé utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
tulérzékenység.

Egyiittadas elbasvir/grazoprevir kombinacidval (lasd 4.5 pont).
4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Az INTELENCE-et optimalisan kell kombinalni mas antiretroviralis szerekkel, melyek a beteget
megfertzo virussal szemben hatast mutatnak (lasd 5.1 pont).

Etravirinnel szembeni csokkent viralis valaszkészséget figyeltek meg olyan betegekben, akik a
kovetkez6 mutaciok koziil legalabb harmat hordozo virussal fertézottek: V90I, A98G, L1001,
KI101E/P, V106l, V179D/F, Y181C/1/V és G190A/S (lasd 5.1 pont).

Az egyes mutaciok vagy mutdcids mintazatok relevancidjaval kapcsolatos megallapitasok tovabbi
adatok fliggvényében valtozhatnak és javasolt, hogy a rezisztencia vizsgalatok eredményeinek

elemzéséhez mindig a legfrissebb interpretacios rendszert kovessék.

Az etravirin raltegravirral vagy maravirokkal valé kombinacidjan kiviil mas gyogyszerkdlcsonhatasi
adatok nem allnak rendelkezésre (1asd 4.5 pont).

Sulyos bor- és tulérzékenységi reakciok

Boért érintd, stlyos mellékhatasokat jelentettek etravirinnel kapcsolatban. A klinikai vizsgalatokban
Stevens—Johnson-szindromat és erythema multiformét ritkan (<0,1%) jelentettek. Az
INTELENCE-kezelést abba kell hagyni, ha stlyos bérreakci6 jelentkezik.

Korlatozott szamu klinikai adat all rendelkezésre és a borreakciok fokozott kockazata nem zarhato ki
olyan betegeknél, akiknek kortorténetében NNRTI-khez tarsult borreakcid eléfordult. Ezen betegek
esetén Ovatosan kell eljarni, féleg ha kortorténetiikben stlyos, bort érintd gyogyszerreakeid szerepel.

Sulyos, néha fatalis talérzékenységi szindromak eseteit - beleértve az eosinophiliaval és szisztémas
tiinetekkel kisért, gyogyszer okozta borkititést (Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms



— DRESS) és toxicus epidermalis necrolysist (TEN) is — jelentették etravirin alkalmazéasa soran (lasd
4.8 pont). A DRESS-szindromat borkitités, 14z, eosinophilia €s szisztémas érintettség (beleértve, de
nem kizarolag a sulyos borkiiitést vagy a laz, altalanos rossz kozérzet, faradtsag, izom- vagy iziileti
fajdalom, holyagos kiiitések, szajnyalkahartya-elvaltozasok, kot6hartya-gyulladas, hepatitis és
eosinophilia) jellemzi. A tlinetek rendszerint a kezelés 3-6. hete koriil jelentkeznek és az esetek
tobbségében kimeneteliik a kezelés abbahagydsat és kortikoszteroid terapia megkezdését kovetden
kedvezo.

A betegeket tajekoztatni kell arrdl, hogy forduljanak orvoshoz, ha stlyos borkitités vagy
tulérzékenységi reakciok 1épnek fel. Azoknal a betegeknél, akiknél a kezelés soran tilérzékenységi
reakciot diagnosztizaltak, az INTELENCE alkalmazasat azonnal abba kell hagyni.

Az INTELENCE-kezelésnek a stlyos borkiiités megjelenését kovetd késedelmes abbahagyasa
életveszélyes reakciot eredményezhet.

Azoknal a betegeknél, akiknél talérzékenységi reakciok miatt hagytak abba a kezelést, az
INTELENCE terapiat nem szabad tjrakezdeni.

Borkitités

Etravirinnel 6sszefliggésben kiiitéseket jelentettek. A kiiités leggyakrabban enyhe vagy kdzepes
sulyossagi foku volt, a kezelés masodik hetében jelentkezett, és nem volt gyakori a kezelés negyedik
hetét kdvetden. A kiiités legtobbszor magatol javult, és altalaban 1-2 hét alatt elmult a kezelés
folytatasa mellett. Amikor INTELENCE-et néknek irnak fel, a feliré orvosnak tisztaban kell lennie
azzal, hogy a kilités gyakorisaga magasabb volt ndknél (1asd 4.8 pont).

Gyermekek és serdiilok

Azoknak a gyermekeknek, akik nem tudjak egészben lenyelni a tabletta(ka)t, a tabletta/tablettak
folyadékban diszpergalhatok. Ezt csak akkor szabad mérlegelni, ha a gyermek valosziniileg a
tabletta/tablettak teljes dozisat folyadékban oldva veszi be (lasd 4.2 és 6.6 pont). A til alacsony
expozicio és a virologiai valasz hianyédnak elkeriilése érdekében a teljes dozis bevételének fontossagat
ki kell hangsulyozni a gyermek ¢és a gondozdja szdmara. Ha barmilyen kétség meriil fel azzal
kapcsolatban, hogy a gyermek a folyadékban diszpergalt tabletta/tablettak teljes adagjat be fogja venni,
akkor mérlegelni kell egy masik antiretroviralis készitménnyel valo kezelést.

1ddsek

Az 1d6s betegekkel kapcsolatos tapasztalatok korlatozottak: a I1I. fazisu klinikai vizsgalatokban

6, legalabb 65 éves és 53, 56-64 év kozotti beteg kapott etravirint. Az 55 évnél idosebb betegeknél a
mellékhatasok tipusa és gyakorisaga hasonlo volt a fiatalabb betegeknél megfigyeltekhez (1asd 4.2 és
5.2 pont).

Terhesség
Tekintettel a terhesség alatti emelkedett etravirin-expoziciora, elovigydzatossag sziikséges azoknal a
terhes betegeknél, akiknél egyidejlileg mas gyogyszerek adasara is sziikség van, vagy olyan

kisérdbetegségeik vannak, amelyek tovabb ndvelhetik az etravirin-expoziciot.

Egyideju betegségekben szenvedd betegek

Mdjkarosodas

Az etravirin els6sorban a m4j altal metabolizalodik és eliminalodik, és erdsen kotddik a

vizsgaltak), és ezért Ovatossag javasolt kdzepes foktl majkarosodasban szenvedo betegek esetén. Az
etravirint nem vizsgaltak sulyos majkarosodasban (Child-Pugh C stadium) szenvedo betegek esetén,
ezért alkalmazasa ebben a betegcsoportban nem ajanlott (1asd 4.2 és 5.2 pont).



HB-V (hepatitis B-virus) vagy HCV- (hepatitis C-virus) tarsfertézés

Gondos mérlegelés sziikséges hepatitis B- vagy C-virus-tarsfert6zésben szenvedd betegeknél, mert a
jelenleg rendelkezésre allo adatok korlatozottak. A majenzimszintek emelkedésének esetleges fokozott
kockazata nem zarhato ki.

Testtomeg és anyagcsere-paraméterek

Az antiretroviralis terapia soran testtomeg-novekedés, vérlipid- és vércukorszint-emelkedés fordulhat
el6. Ezek a valtozasok részben Osszefiigghetnek a betegség kontrolljaval és az életmoddal. A
lipideknél egyes esetekben bizonyiték van a kezelés hatasara vonatkozoéan, mig a testtomeg-emelkedés
kapcsan nincs erGs bizonyiték, hogy ez dsszefiiggene barmely konkrét kezeléssel. A vérlipid- és a
vércukorszintek rendszeres ellendrzését illetden 1asd a rendelkezésre allo HIV-kezelési iranyelveket. A
lipid-rendellenességeket klinikailag megfelel6 modon kell kezelni.

Immunreaktivacios szindroma

Stlyosan immunhianyos, HIV -fert6zott betegekben a CART megkezdésekor gyulladasos reakcio
jelentkezhet tiinetet nem okozo6 vagy rezidualis opportunista koérokozokkal szemben és stlyos klinikai
allapotok kialakulasahoz vagy a tlinetek sulyosbodasahoz vezethet. Ilyen reakciokat jellemz6 modon a
CART inditasa utani els6 hetekben vagy honapokban figyeltek meg. Idevagd példak a
cytomegalovirus retinitis, a generalizalt és/vagy fokalis mycobacterium fertézések, valamint a
Prneumocystis jiroveci okozta pneumonia. Valamennyi gyulladasos tiinetet ki kell vizsgalni, illetve
sziikség esetén el kell kezdeni a kezelést.

Autoimmun betegségek (pl. Basedow-kor és autoimmun hepatitis) el6fordulasat jelentették az
immunreaktivacio soran, azonban a jelentkezésig eltelt id6 a bejelentések szerint rendkiviil valtozo, és
ezek az események a kezelés elkezdése utan tobb honappal is eléfordulhatnak (lasd 4.8 pont).

Osteonecrosis

Bar az etiologiat multifaktorialisnak tekintik (beleértve a kortikoszteroidok hasznalatat, az
alkoholfogyasztast, a stilyos immunszuppressziot, a magasabb testtdomeg-indexet), osteonecrosis
eseteket jelentettek, kiillondsen elorehaladott HIV-betegségben szenvedod betegek és/vagy hosszu tavi
kombinalt antiretroviralis terapia esetén. A betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy forduljanak
orvoshoz, ha iziileti f4jdalmat, az iziiletek merevségét vagy mozgéasnehezitettséget észlelnek.

Gyobgyszerkolesonhatasok

Az etravirin és a tipranavir/ritonavir kombinacio egylittadasa nem ajanlott az erételjes
farmakokinetikai interakcid (az etravirin AUC 76%-kal csokken) miatt, ami jelentdsen rontja az
etravirinre adott virologiai valaszt.

Az etravirin és daklatasvir, atazanavir/kobicisztat vagy darunavir/kobicisztat kombinécidja nem
javasolt (lasd 4.5 pont).

A gyogyszerkdlesonhatasokkal kapcsolatos tovabbi informaciok a 4.5 pontban talalhatok.

Laktoz-intolerancia és laktazhiany

INTELENCE 25 mg tabletta

Minden tabletta 40 mg lakt6z-monohidratot tartalmaz. Ritkan eléfordulo, 6rokletes galaktoz
intolerancidban, Lapp laktaz-hidanyban vagy gliik6z-galakt6z malabszorpcioban a készitmény nem
szedheto.



INTELENCE 100 mg tabletta

Minden tabletta 160 mg laktoz-monohidratot tartalmaz. Ritkan el6forduld, 6rokletes galaktoz
intoleranciaban, Lapp laktaz-hianyban vagy gliikkoz-galaktoz malabszorpcioban a készitmény nem
szedhetd.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Az etravirin-expoziciot befolyasold gybdgyszerek

Az etravirin a CYP3A4, CYP2C9 és a CYP2C19 révén metabolizalodik, amit a metabolitok
uridin-difoszfat gliikkuronoziltranszferaz (uridine diphosphate glucuronosyl transferase - UDPGT)
altali gliikuronidacioja kovet. A CYP3A4-et, CYP2C9-et vagy a CYP2C19-et serkentd gyogyszerek
fokozhatjak az etravirin clearance-ét, ezaltal csokkent etravirin plazmakoncentraciot eredményezve.
Az etravirin egyiittadasa CYP3A4-et, CYP2C9-et vagy a CYP2C19-et gatld gyogyszerekkel
csOkkentheti az etravirin clearance-¢t és az etravirin emelkedett plazmaszintjét eredményezheti.

Gyogyszerek, melyeket az etravirin hasznalata befolyasol

Az etravirin a CYP3A4 gyenge induktora. Az etravirin egyiittadasa elsdsorban a CYP3A4 révén
metabolizalddd gyogyszerekkel ezen gydgyszerek csokkent plazmaszintjét eredményezheti, mely
csokkentheti vagy roviditheti terapias hatasukat.

Az etravirin a CYP2C9 és a CYP2C19 gyenge inhibitora. Az etravirin a P-glikoproteinnek is gyenge
inhibitora. Egyiittadasa elsésorban CYP2C9 vagy CYP2C19 révén metabolizalddd vagy
P-glikoprotein altal transzportalodo gyodgyszerekkel ezen gyogyszerek emelkedett plazmaszintjét
eredményezheti, mely fokozhatja vagy meghosszabbithatja terapias hatdsukat vagy megvaltoztathatja
nemkivanatos hatasaik megjelenési modjat.

Valogatott antiretroviralis szerekkel és nem antriretroviralis gyogyszerekkel vald ismert és elméleti
interakcidk az 1. tdblazatban vannak felsorolva. A tablazat nem teljes.

Interakcids tablazat

Az etravirin és az egyiittadott gyogyszerek kozotti kolecsonhatasokat a 2. tablazat tartalmazza
(n6vekedés ,,17, csokkenés ,,|”, nincs valtozas ,,«>”, nem végezték el ,,ND”, konfidenciaintervallum
,»CI).

2. tablazat: Interakciok mads gyogyszerekkel és adagolasi ajanlasok

Gyogyszerek terapias Hatas a gyogyszerszintre Ajanlasok az egyiittadasra
csoport szerint Legkisebb négyzetek atlagarany vonatkozéan
(90%-o0s CI; 1,00 = Nincs hatas)

FERTOZES ELLENI GYOGYSZEREK

Antiretroviralis szerek

NRTI-k
didanozin didanozin Nem észleltek jelentGs hatast
400 mg naponta AUC « 0,99 (0,79-1,25) a didanozin ¢€s az etravirin
egyszer Cuin ND farmakokinetikai
Cmax <> 0,91 (0,58-1,42) paramétereiben. Az
etravirin INTELENCE és a didanozin
AUC < 1,11 (0,99-1,25) dozismodositas nélkiil is
Chin < 1,05 (0,93-1,18) alkalmazhat6 egyiitt.
Cmax > 1,16 (1,02-1,32)
Tenofovir-dizoproxil tenofovir Nem észleltek jelentds hatast
245 mg naponta AUC < 1,15 (1,09-1,21) a tenofovir és az etravirin
egyszer® Cmin T 1,19 (1,13-1,26) farmakokinetikai
Cmax T 1,15 (1,04-1,27) paramétereiben. Az
etravirin INTELENCE és a tenofovir
AUC | 0,81 (0,75-0,88) dézismodositas nélkiil is
Cumin | 0,82 (0,73-0,91) alkalmazhato egyiitt.
Cmax | 0,81 (0,75-0,88)




egyéb NRTI-k Nem vizsgaltak, de az egyéb NRTI-k (pl, Az INTELENCE

abakavir, emtricitabin, lamivudin, stavudin és alkalmazhato ezekkel a
zidovudin) elsédleges, renalis kiliriilése miatt NRTI-kkel egyiitt
interakcié nem varhato. adagmodositas nélkiil.
NNRTI-k
efavirenz Két NNRTI kombinacidja nem bizonyult Az INTELENCE egyiittadasa
nevirapin elényosnek. Az etravirin egyidejlii adasa egyéb NNRTI-kel nem
rilpivirin efavirenzzel vagy nevirapinnal az etravirin ajanlott.
plazmakoncentracidjanak jelentds csokkenését
¢s az etravirin terapias hatasanak megsziinését
eredményezheti.
Az etravirin egyidejli adasa rilpivirinnel a
rilpivirin plazmakoncentracidjanak csokkenését
és a rilpivirin terapias hatasanak megsziinését
eredményezheti.
HIV protedzgatlok (PI-k) —nem hatdsfokozott (azaz alacsony dozisu ritonavir egyiittaddsa nélkiil)
indinavir Az etravirin egyidejii adésa indinavirral az Az INTELENCE egyiittadasa
indinavir plazmakoncentraciojanak jelentds indinavirral nem ajanlott.

csokkenését és az indinavir terapias hatasanak
megsziinését eredményezheti.

HIV Pl-k - hatasfokozo alacsony dozisu ritonavirral egyiitt

atazanavir/ritonavir atazanavir Az INTELENCE

300/100 mg naponta AUC | 0,86 (0,79-0,93) atazanavir/ritonavir

egyszer Chmin | 0,62 (0,55-0,71) kombinacioval egyiitt
Crmax <> 0,97 (0,89-1,05) adagmodositas nélkiil
etravirin alkalmazhato.

AUC 1 1,30 (1,18-1,44)
Comin 1 1,26 (1,12-1,42)
Conax 1 1,30 (1,17-1,44)

darunavir/ritonavir darunavir Az INTELENCE ¢és a

600/100 mg naponta AUC < 1,15 (1,05-1,26) darunavir/ritonavir

kétszer Chnin <> 1,02 (0,90-1,17) kombinacio dozismddositas
Crmax < 1,11 (1,01-1,22) nélkiil is alkalmazhat6 egyiitt
etravirin (lasd még 5.1 pont).

AUC | 0,63 (0,54-0,73)
Cumin | 0,51 (0,44-0,61)
Cunax | 0,68 (0,57-0,82)

fozamprenavir/ amprenavir Az amprenavir/ritonavir és a
ritonavir AUC 1 1,69 (1,53-1,86) fozamprenavir/ritonavir
700/100 mg naponta Cmin 11,77 (1,39-2,25) kombinaci6 adagjanak
kétszer Cmax 1 1,62 (1,47-1,79) csokkentésére lehet sziikség
etravirin az INTELENCE-szel valo
AUC «* egylittadaskor.
Chin ©* Dézismodositas esetén a
Chax ©° belséleges oldat alkalmazasa
megfontolhato.
lopinavir/ritonavir lopinavir Az INTELENCE ¢és a
(tabletta) AUC « 0,87 (0,83-0,92) lopinavir/ritonavir
400/100 mg naponta Chnin | 0,80 (0,73-0,88) kombinaci6 dézismoddositas
kétszer Crmax <> 0,89 (0,82-0,96) nélkdil is alkalmazhato
etravirin egyiitt.

AUC | 0,65 (0,59-0,71)
Comin | 0,55 (0,49-0,62)
Conax | 0,70 (0,64-0,78)

szakvinavir/ritonavir szakvinavir Az INTELENCE és a

1000/100 mg naponta AUC < 0,95 (0,64-1,42) szakvinavir/ritonavir

kétszer Cuin | 0,80 (0,46-1,38) kombinéci6 dézismddositas
Cinax <> 1,00 (0,70-1,42) nélkiil is alkalmazhat6
etravirin egylitt.

AUC | 0,67 (0,56-0,80)
Cuin | 0,71 (0,58-0,87)
Cunax | 0,63 (0,53-0,75)




tipranavir/ritonavir tipranavir Az INTELENCE egyiittadasa
500/200 mg naponta AUC 1 1,18 (1,03-1,36) tipranavir/ritonavir
kétszer Chin T 1,24 (0,96-1,59) kombinacioval nem ajanlott
Cmax T 1,14 (1,02-1,27) (lasd 4.4 pont).
etravirin
AUC | 0,24 (0,18-0,33)
Cumin | 0,18 (0,13-0,25)
Cmax | 0,29 (0,22-0,40)
HIV PI-k - hatasfokozo kobicisztattal egyiitt
Atazanavir/kobicisztat | Nem vizsgaltak. Etravirin és INTELENCE és
Darunavir/ kobicisztat | atazanavir/kobicisztat vagy atazanavir/kobicisztat vagy
darunavir/kobicisztat egyiittadasa csokkentheti | darunavir/kobicisztat

a PI és/vagy kobicisztat plazmakoncentraciokat,
ami a terapias hatas csokkenését és rezisztencia
kialakulasat eredményezheti.

egylittadasa nem javasolt.

CCRS5 antagonistak

maravirok maravirok A maravirok ajanlott adagja

300 mg naponta AUC | 0,47 (0,38-0,58) INTELENCE-szel és egy

kétszer Cmin | 0,61 (0,53-0,71) PI-ral torténé kombinaciod
Cinax | 0,40 (0,28-0,57) esetén 150 mg naponta
etravirin kétszer, kivéve a
AUC < 1,06 (0,99-1,14) fozamprenavir/ritonavirt, ami
Chin <> 1,08 (0,98-1,19) maravirokkal nem javasolt.
Chmax <> 1,05 (0,95-1,17) Az INTELENCE adagjanak
maravirok* modositasa nem sziikséges.

maravirok/darunavir/ AUC 13,10 (2,57-3,74) Lasd még 4.4 pont.

ritonavir Cuin T 5,27 (4,51-6,15)

150/600/100 mg Cmax T 1,77 (1,20-2,60)

naponta kétszer

* dsszehasonlitva 150 mg naponta kétszer
maravirokkal

Fuziogatlok
enfuvirtid etravirin* Interakcid sem az
90 mg naponta kétszer | AUC «<* INTELENCE-nél sem az
Cop enfuvirtidnél nem varhat6

Enfuvirtid koncentraciokat nem vizsgaltak és
hatas nem varhat6.

* populacios farmakokinetikai elemzések
alapjan

egylittadasuk esetén.




Integraz lanctranszfer gatlok

dolutegravir
50 mg naponta egyszer

dolutegravir +
darunavir/ritonavir

50 mg naponta egyszer
+ 600/100 mg naponta
kétszer

dolutegravir +

dolutegravir

AUC | 0,29 (0,26-0,34)
Chnin | 0,12 (0,09-0,16)

Crax | 0,48 (0,43-0,54)

etravirin

AUC «*

Chin ©*

Ciax ©°

dolutegravir

AUC| 0,75 (0,69-0,81)
Cuin | 0,63 (0,52-0,77)
Chnax | 0,88 (0,78-1,00)
etravirin

AUC «?

Cmin !

Cmax «?

dolutegravir

Az etravirin szignifikansan
csokkentette a dolutegravir
etravirin dolutegravir
plazmakoncentraciora
kifejtett hatasat mérsékelte a
darunavir/ritonavir vagy
lopinavir/ritonavir egyideji
adasa, és ez a mérséklés
varhat6 atazanavir/ritonavir
esetén is.

Az INTELENCE
dolutegravirral kizarolag
atazanavir/ritonavir,
darunavir/ritonavir vagy
lopinavir/ritonavir egyidejii
alkalmazasa esetén adhato.
Ez a kombinalt kezelés

lopinavir/ritonavir AUC«+ 1,11(1,02-1,20) adagmodositas nélkiil
50 mg naponta egyszer | Cmin T 1,28 (1,13-1,45) alkamazhato.
+400/100 mg naponta | Cpax <> 1,07 (1,02-1,13)
kétszer etravirin
AUC «*
Chin ©*
Cinax <°
raltegravir raltegravir Az INTELENCE ¢és a
400 mg naponta AUC | 0,90 (0,68-1,18) raltegravir dozismodositas
kétszer Chnin | 0,66 (0,34-1,26) nélkiil is alkalmazhato
Crmax | 0,89 (0,68-1,15) egyiitt.
etravirin
AUC < 1,10 (1,03-1,16)
Chmin < 1,17 (1,10-1,26)
Cmax < 1,04 (0,97-1,12)
ANTIARITMIAS SZEREK
digoxin digoxin Az INTELENCE és a
0,5 mg egyszeri adag AUC 1 1,18 (0,90-1,56) digoxin dézismodositas
Cuin ND nélkdl is alkalmazhatd. A

Comax T 1,19 (0,96-1,49)

digoxinszint monitorozasa
javasolt, ha a digoxint
INTELENCE-szel
kombinaljak.

amiodaron

bepridil

dizopiramid
flekainid

lidokain (szisztémas)
mexiletin

Nem vizsgéltdk. Az INTELENCE vérhatéan
csokkenti ezen antiarrhythmias szerek

ey

Ovatossag sziikséges és
lehetdség szerint az
antiarrhythmias szerek
monitorozasa ajanlott
INTELENCE-szel valo

propafenon egylittadas soran.
kinidin

ANTIBIOTIKUMOK
azitromicin Nem vizsgaltak. Az azitromicin biliaris Az INTELENCE és az

eliminécids Utja alapjan az azitromicin és az
INTELENCE ko6z6tt gyogyszerinterakciok nem
varhatok.

azitromicin dozismodositas
nélkiil is alkalmazhato.
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klaritromicin klaritromicin Az etravirin csokkentette a
500 mg naponta AUC | 0,61 (0,53-0,69) klaritromicin-expoziciot, az
kétszer Chin | 0,47 (0,38-0,57) aktiv metabolit
Crax { 0,66 (0,57-0,77) 14-OH-klaritromicin
14-OH-klaritromicin koncentracioja azonban
AUC 1 1,21 (1,05-1,39) emelkedett. Mivel a
Chin <> 1,05 (0,90-1,22) 14-OH-klaritromicin
Cmax T 1,33 (1,13-1,56) aktivitdsa Mycobacterium
etravirin avium complex-szel (MAC)
AUC 1 1,42 (1,34-1,50) szemben kisebb, ezen
Cumin T 1,46 (1,36-1,58) korokozoval szemben az
Cmax T 1,46 (1,38-1,56) Osszhatas megvaltozhat, ezért
a MAC kezelésére a
klaritromicin-kezelés
alternativajat meg kell
fontolni.
ANTIKOAGULANSOK
warfarin Nem vizsgaltak. Az etravirin varhatéoan emeli a | Warfarin és INTELENCE
warfarin plazmakoncentraciojat. egylittadasa soran a
nemzetkozi normalizalt rata
(INR - international
normalised ratio)
monitorozasa ajanlott.
ANTIKONVULZIV SZEREK
karbamazepin Nem vizsgaltak. A karbamazepin, a Az egyiittadas nem ajanlott.
fenobarbital fenobarbital és a fenitoin varhatéan csokkenti
fenitoin az etravirin plazmaszintjét.
ANTIFUNGALIS SZEREK
flukonazol flukonazol Az INTELENCE és a
200 mg egyszer reggel | AUC « 0,94 (0,88-1,01) flukonazol adagmodositas
Cmin < 0,91 (0,84-0,98) nélkiil adhatok egyiitt.
Crmax < 0,92 (0,85-1,00)
etravirin
AUC 1 1,86 (1,73-2,00)
Cumin 12,09 (1,90-2,31)
Cmax 1 1,75 (1,60-1,91)
itrakonazol Nem vizsgaltak. A pozakonazol a CYP3A4 erés | Az INTELENCE és ezek az
ketokonazol gatloja és novelheti az etravirin plazmaszintjét. | antifungalis szerek
pozakonazol Az itrakonazol és a ketokonazol a CYP3A4 adagmodositas nélkiil
erds gatloi és szubsztratjai. Itrakonazol vagy adhatok egyiitt.
ketokonazol és etravirin egyidejii szisztémas
adasa emelheti az etravirin plazmaszintjét.
Egyidejlileg az etravirin csokkentheti az
itrakonazol vagy a ketokonazol plazmaszintjét.
vorikonazol vorikonazol Az INTELENCE ¢és a
200 mg naponta AUC 1 1,14 (0,88-1,47) vorikonazol adagmoédosités
kétszer Cnmin T 1,23 (0,87-1,75) nélkiil adhatok egyiitt.
Crmax | 0,95 (0,75-1,21)
etravirin
AUC 1 1,36 (1,25-1,47)
Cmin T 1,52 (1,41-1,64)
Cmax 1 1,26 (1,16-1,38)
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MALARIAELLENES SZEREK

artemeter/ artemeter A malariaellenes valasz
lumefantrin AUC | 0,62 (0,48-0,80) szoros monitorozasa
80/480 mg, 6 adag: 0., | Cmin | 0,82 (0,67-1,01) sziikséges az INTELENCE
8.,24., 36.,48. és Cinax | 0,72 (0,55-0,94) és artemeter/lumefantrin
60. oraban dihidroartemizinin egyiittadasa esetén, mivel az
AUC | 0,85 (0,75-0,97) artemeter €s aktiv
Cmin | 0,83 (0,71-0,97) metabolitja, a dihidro-
Cmax | 0,84 (0,71-0,99) artemizinin expoziciod
lumefantrin jelentds csokkenését
AUC | 0,87 (0,77-0,98) figyelték meg, és ez csokkent
Chin <> 0,97 (0,83-1,15) malariaellenes hatast
Cmax <> 1,07 (0,94-1,23) eredményezhet. Az
etravirin INTELENCE adagjat
AUC < 1,10 (1,06-1,15) modositani nem sziikséges.
Chmin <> 1,08 (1,04-1,14)
Cmax < 1,11 (1,06-1,17
ANTIMYCOBACTERIALIS SZEREK
rifampicin Nem vizsgaltak. A rifampicin és a rifapentin Az egyiittadas nem ajanlott.
rifapentin varhatéan csokkenti az etravirin plazmaszintjét.
Az INTELENCE-et hatasfokozott
proteazgatlokkal kombinacidban kell
alkalmazni. A rifampicin és a hatasfokozott
protedzgatlok kombinaciodja ellenjavallt.
rifabutin Hozzéaadott hatasfokozott proteazgatloval: A proteazgatloval
300 mg naponta Interakcios vizsgalatot nem végeztek. Korabbi hatasfokozott INTELENCE
egyszer adatok alapjan az etravirin-expozicid és rifabutin kombinacioja a
csokkenése, mig a rifabutin- és féleg a 25-O- csokkent etravirin-expozicio,
dezacetil-rifabutin-expozicié névekedése valamint a fokozott rifabutin-
varhato. ¢és 25-O-dezacetil-rifabutin-
expoziciok kockazata miatt
Hozzéaadott hatasfokozott proteazgatld nélkiil ovatosan alkalmazando.
(az etravirin ajanlott javallataitol eltéréen): A virologiai valasz és a
rifabutin rifabutinnal 6sszefiiggd
AUC | 0,83 (0,75-0,94) mellékhatasok gondos
Chin | 0,76 (0,66-0,87) megfigyelése ajanlott.
Cmax | 0,90 (0,78-1,03) Kérjiik, a rifabutin adagjanak
25-0O-dezacetil-rifabutin modositasaval kapcsolatban
AUC | 0,83 (0,74-0,92) olvassa el a hozzaadott
Cmin | 0,78 (0,70-0,87) hatasfokozott proteazgatld
Crax { 0,85 (0,72-1,00) alkalmazasi el6irasat.
etravirin
AUC | 0,63 (0,54-0,74)
Cmin | 0,65 (0,56-0,74)
Cmax | 0,63 (0,53-0,74)
BENZODIAZEPINEK
diazepam Nem vizsgaltak. Az etravirin varhatéan ndveli a | A diazepam alternativai
diazepam plazmaszintjét. megfontolanddak.
KORTIKOSZTEROIDOK
dexametazon Nem vizsgaltak. A dexametazon varhatéan A szisztémas dexametazont
(szisztémas) csokkenti az etravirin plazmaszintjét. ovatosan kell alkalmazni
vagy alternativait meg kell
fontolni, foként kronikus
alkalmazas esetén.
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OSZTROGEN-ALAPU FOGAMZASGATLOK

etinilésztradiol

0,035 mg naponta
egyszer

noretindron

1 mg naponta egyszer

etinilésztradiol

AUC 1 1,22 (1,13-1,31)
Chin < 1,09 (1,01-1,18)
Cmax T 1,33 (1,21-1,46)
noretindron

AUC < 0,95 (0,90-0,99)
Cmin | 0,78 (0,68-0,90)
Crax <> 1,05 (0,98-1,12)
etravirin

AUC «?

Chin <

Cinax ©°

INTELENCE ¢és 0sztrogén
és/vagy progeszteron alapti
fogamzasgatlok
adagmodositas nélkiil
adhatok egyiitt.

HEPATITIS C-VIRUS (HCV) KOZVETLENUL HATO VIRUSELLENES SZEREK

ribavirin Nem vizsgaltak, de a ribavirin renalis Az INTELENCE és a
elimindcids utja alapjan interakcié nem varhatd. | ribavirin kombinacioja
adagmodositas nélkiil adhato.
daklatasvir Nem vizsgaltak. Az etravirin daklatasvirrel Az INTELENCE
torténd egyiittadasa csokkentheti a daktalasvir daklatasvirrel t6rtén6
koncentracioit. egylittadasa nem javasolt.
elbasvir/grazoprevir Nem vizsgaltak. Az etravirin és Az egyiittadas ellenjavallt

elbasvir/grazoprevir egylittadasa csokkentheti
az elbasvir és grazoprevir koncentracioit, ami
az elbasvir/grazoprevir csokkent terapias
hatasahoz vezet.

(lasd 4.3 pont).

GYOGYNOVENYKESZITMENYEK

orbancfii (Hypericum
perforatum)

Nem vizsgaltak. Az orbancfii varhatéan
csokkenti az etravirin plazmaszintjét.

Az egyiittadas nem ajanlott.

HMG-CoA-REDUKTAZ GATLOK

atorvasztatin
40 mg naponta egyszer

atorvasztatin

AUC | 0,63 (0,58-0,68)
Cmin ND

Cinax T 1,04 (0,84-1,30)
2-OH- atorvasztatin
AUC 1 1,27 (1,19-1,36)
Cmin ND

Cax T 1,76 (1,60-1,94)
Etravirin

AUC « 1,02 (0,97-1,07)
Cmin < 1,10 (1,02-1,19)
Cmax < 0,97 (0,93-1,02)

INTELENCE és
atorvasztatin kombinacidja
adagmodositas nélkiil adhato,
azonban az atorvasztatin
adagjanak modositasara a
klinikai valasz alapjan
sziikség lehet.

fluvasztatin
lovasztatin
pravasztatin
roszuvasztatin
szimvasztatin

Nem vizsgaltak. Pravasztatin és etravirin kozott
interakcidé nem varhato. A lovasztatin, a
roszuvasztatin és a szimvasztatin CYP3A4
szubsztratok és egyiittadasuk etravirinnel a
HMG-CoA-reduktaz gatlok alacsonyabb
plazmaszintjét eredményezheti. A fluvasztatin
¢és a roszuvasztatin a CYP2C9 révén
metabolizalodik és egyiittadasa etravirinnel a
HMG-CoA-reduktaz gatlok magasabb
plazmaszintjét eredményezheti.

Ezen HMG-CoA-reduktaz
gatlok adagjanak modositasa
sziikséges lehet.

H:-RECEPTOR ANTAGONISTAK

ranitidin
150 mg naponta
kétszer

etravirin
AUC | 0,86 (0,76-0,97)
Cumin ND
Crmax | 0,94 (0,75-1,17)

Az INTELENCE
adagmodositas nélkiil adhato
egylitt Hy-receptor
antagonistakkal.
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IMMUNSZUPPRESSZANSOK

ciklosporin
szirolimusz
takrolimusz

Nem vizsgaltak. Az etravirin varhatdan
csokkenti a ciklosporin, a szirolimusz €s a
takrolimusz plazmaszintjét.

Az INTELENCE o6vatosan
adando szisztémas
immunszupresszansokkal
egyidejlileg, mert
egylittadasa befolyasolhatja a
ciklosporin, a szirolimusz és
a takrolimusz plazmaszintjét.

OPIOID FAJDALOMCSILLAPITOK

metadon

az egyes adagok 60 mg
és 130 mg kozott
valtoznak naponta
egyszer

R(-) metadon

AUC < 1,06 (0,99-1,13)
Cin < 1,10 (1,02-1,19)

Crax <> 1,02 (0,96-1,09)

S(+) metadon

AUC « 0,89 (0,82-0,96)
Chnin <> 0,89 (0,81-0,98)

Crnax < 0,89 (0,83-0,97)

etravirin

AUC «*

Chin ©*

Cinax ©°

Az INTELENCE egyiittadasa
soran vagy azt kdvetden a
klinikai statusz alapjan nem
volt sziikség a metadon
adagolasanak modositasara.

5-0S TiPUSU FOSZFODIESZTERAZ-GATLOK (PDE-5)

szildenafil 50 mg
egyszeri adagja
tadalafil
vardenafil

szildenafil

AUC | 0,43 (0,36-0,51)
Cmin ND

Chnax | 0,55 (0,40-0,75)
N-dezmetil-szildenafil
AUC | 0,59 (0,52-0,68)
Cmin ND

Chnax | 0,75 (0,59-0,96)

A PDE-5 gatlok és az
INTELENCE egyidejti adasa
a PDE-5 gatlo dozisanak
modositasat igényelheti a
kivant klinikai hatés
elérésehez.

VERLEMEZKE AGGREGACIO GATLOK

klopidogrél In vitro adatok azt mutatjak, hogy az Elévigyazatossagbdl nem
etravirinnek CYP2C19-et gatlo tulajdonsagai ajanlott az etravirin és a
vannak. Emiatt lehetséges, hogy in vivo az klopidogrél egyidejli
etravirin a CYP2C19 ilyen tipust gatlasaval alkalmazasa.
gatolhatja a klopidogrél aktiv metabolitta
torténd metabolizmusat. Ennek az interakcionak
a klinikai jelentésége nem bizonyitott.

PROTONPUMPA GATLOK

omeprazol etravirin Az INTELENCE

40 mg naponta egyszer | AUC 1 1,41 (1,22-1,62) adagmodositas nélkiil adhato
Cuin ND egylitt protonpumpa
Cmax 1 1,17 (0,96-1,43) gatlokkal.

SZELEKTIV SZEROTONIN REUPTAKE-GATLOK (selective serotonine

reuptake inhibitor -SSRI)

paroxetin
20 mg naponta egyszer

paroxetin

AUC < 1,03 (0,90-1,18)
Chnin | 0,87 (0,75-1,02)
Crax < 1,06 (0,95-1,20)
etravirin

AUC < 1,01 (0,93-1,10)
Chin < 1,07 (0,98-1,17)
Crmax < 1,05 (0,96-1,15)

Az INTELENCE
adagmodositas nélkiil adhato
egylitt paroxetinnel.

a

Az 6sszehasonlitas korabbi vizsgalatok eredményein alapul.

A vizsgalatot napi egyszeri 300 mg tenofovir-dizoproxil-fumarattal végezték.
Megjegyzés: A gydgyszerinterakcios vizsgalatok soran kiilonboz6 etravirin gyogyszerformulakat és/vagy adagokat
alkalmaztak, melyek hasonlé expozicidkat eredményeztek, ezért az egyik gyogyszerformula interakcidi vonatkoznak a

tobbire is.

Gyermekek és serdiil0k

Interakcios vizsgalatokat csak felnéttek korében végeztek.
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4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Altalanos szabalyként, amikor terhes n8k HIV-fertézésének kezelésére és ezzel egyiitt a HIV
ujsziilottre torténd vertikalis transzmisszidja kockazatanak csokkentésére antiretroviralis gyogyszerek
alkalmazasardl dontenek, akkor a magzattal 6sszefliggd biztonsagossag jellemzése érdekében
figyelembe kell venni az llatkisérletes adatokat és a terhes ndkkel kapcsolatos klinikai tapasztalatokat
is.

Vemhes patkanyon placenta-transzfert észleltek, de nem ismert, hogy terhes néknél az etravirin atjut-e
a placentan. Az éllatkisérletek nem utalnak a terhességet, az embrionalis/magzati fejlodést, sziilést
vagy a sziilés utani fejlodést kdzvetleniil vagy kdzvetett modon karosan befolyasold hatasra (lasd

5.3 pont). Az allatkisérletek alapjan a human kongenitalis malformacio kockazata nem valdszin{i. A
klinikai adatok nem vetnek fel biztonsagossagi aggalyt, mindamellett igen korlatozottan allnak
rendelkezésre.

Szoptatas

Az etravirin kivalasztodik a human anyatejbe.

Anyatejjel taplalt csecsemok esetében a nemkivanatos események lehetséges eléfordulasa miatt
figyelmeztetni kell a ndket, hogy ne szoptassanak, ha INTELENCE-t kapnak. A HIV-fert6zés
csecsemore valo atvitelének elkeriilése érdekében ajanlott, hogy a HIV-fert6zott nék ne szoptassak
csecsemojiiket.

Termékenység

Nincsenek human adatok az etravirin termékenységre kifejtett hatasara vonatkozdéan. Az etravirin-
kezelés patkdnyokon nem hatott sem a parzasra, sem a termékenységre (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az INTELENCE kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Nem végeztek vizsgalatokat az INTELENCE gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességekre kifejtett hatasaira vonatkozolag. Mellékhatasokat, mint példaul
aluszékonysag é€s vertigo jelentettek etravirinnel kezelt betegek esetén, amit figyelembe kell venni
amikor a beteg gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeit értékelik (lasd

4.8 pont).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

Az etravirinnel kapcsolatban leggyakrabban (gyakorisag > 10%) jelentett, barmilyen erdsségii
mellékhatas a kiiités, a hasmenés, a hanyinger ¢és a fejfajas volt. A II1. fazist vizsgalatokban a
barmilyen mellékhatas miatti kezelésmegszakitds ardnya 7,2% volt az etravirint kap6 betegek korében.
A leggyakoribb kezelésmegszakitast eredményez6é mellékhatas a kiiités volt.

A mellékhatasok tablazatos Gsszefoglaldsa

Az etravirinnel kezelt betegek korében jelentett mellékhatasokat a 3. tablazat 6sszegzi. A
mellékhatasok szervrendszerek és gyakorisag szerint csoportositva vannak felsorolva. Az egyes
gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra. A
gyakorisagi kategoriak a kovetkezok: nagyon gyakori (= 1/10), gyakori (= 1/100 — < 1/10), nem
gyakori (> 1/1000 — < 1/100), ritka (> 1/10 000 — < 1/1000) és nagyon ritka (< 1/10 000).
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3. tablazat: A klinikai vizsgalatokban és a forgalomba hozatalt kévetéen etravirinnel
megfigyelt mellékhatasok

Szervrendszer Gyakorisagi Mellékhatas
kategoria
Vérképzoszervi és gyakori thrombocytopenia, anaemia, csokkent neutrofilek

nyirokrendszeri nem gyakori csokkent fehérvérsejtszam

betegségek ¢€s tlinetek

Immunrendszeri gyakori gyogyszer-tulérzékenység

betegségek ¢és tiinetek nem gyakori immunreaktivacids szindroma

Anyagcsere- €s gyakori diabetes mellitus, hyperglykaemia,

taplalkozasi betegségek hypercholesterinaemia, emelkedett alacsony siriiségii

és tlinetek lipoproteinszint (low density lipoprotein — LDL),
hypertriglyceridaemia, hyperlipidaemia,
dyslipidaemia, anorexia

Pszichiatriai korképek | gyakori szorongds, almatlansag, alvaszavarok

nem gyakori

zavart elmeallapot, dezorientacid, rémalmok,
idegesség, szokatlan almok

Idegrendszeri
betegségek ¢€s tlinetek

nagyon gyakori

fejfajas

gyakori

periférias neuropathia, paraesthesia, hypaesthesia,
amnesia, aluszékonysag

nem gyakori

convulsio, 4julés, tremor, hypersomnia, figyelemzavar

Szembetegségek ¢és
szemészeti tiinetek

gyakori

homalyos latas

A fiil és az egyensuly-
érzékeld szerv
betegségei és tiinetei

nem gyakori

vertigo

Szivbetegségek és a
szivvel kapcsolatos
tiinetek

gyakori

myocardialis infarctus

nem gyakori

pitvarfibrillacié, angina pectoris

Erbetegségek és tiinetek | gyakori hypertonia
ritka haemorrhagias stroke?
Légzbrendszeri, gyakori terhelésre jelentkezd dyspnoe
mellkasi és nem gyakori bronchospasmus
mediastinalis
betegségek ¢€s tlinetek
Emésztérendszeri nagyon gyakori | hasmenés, hanyinger
betegségek ¢€s tiinetek gyakori gastrooesophagealis reflux betegség, hanyas, hasi

fajdalom, haspuffadas, flatulencia, gastritis,
székrekedés, szajszarazsag, stomatitis, emelkedett
lipdzszint, a vér amildzszintének emelkedése

nem gyakori

pancreatitis, haematemesis, dklendezés

Maj- és epebetegségek,
illetve tiinetek

gyakori

emelkedett glutamat-piruvat-transzaminaz (GPT)
[alanin-aminotranszferazszint — ALT], emelkedett
glutamat-oxalacetat transzamindz (GOT)
[aszpartat-aminotranszferazszint — AST]

nem gyakori

hepatitis, steatosis hepatitis, cytolyticus hepatitis,

hepatomegalia
A bOr és a bor alatti nagyon gyakori | kilités
szovet betegségei €s gyakori ¢éjszakai izzadas, szaraz bor, prurigo

tliinetel

nem gyakori

angioneuroticus oedema?, arcduzzanat, hyperhidrosis,

ritka

Stevens—Johnson-szindroma®, erythema multiforme®

nagyon ritka

toxicus epidermalis necrolysis®, DRESS®

Vese- ¢és hugyuti
betegségek ¢€s tlinetek

gyakori

veseelégtelenség, emelkedett kreatininszint a vérben
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A nemi szervekkel és az | nem gyakori gynaecomastia
emlokkel kapcsolatos
betegségek ¢€s tlinetek

Altalénos tiinetek, az gyakori faradtsag

alkalmazas helyén - p -

fellépé reakciok nem gyakori lassu felfogés

& Ezeket a mellékhatdsokat a DUET-1 és DUET-2 klinikai vizsgélatokon tul egyéb klinikai vizsgéalatokban figyelték
meg.

b Ezeket a mellékhatésokat az etravirin forgalomba hozatalat kvetden azonositottak.

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Kiiités

A kiiités leggyakrabban enyhe-kozepes foku volt, altalaban macularis-maculopapularis vagy
erythematosus, foként a terapia masodik hetében jelentkezett, és a 4. hét utan nem volt gyakori. A
kitités legtobbszor magatol javult, és altalaban 1-2 hét alatt elmult a terapia folytatasa mellett (14sd
4.4 pont). A kiiités gyakorisaga a DUET-vizsgalatokban az etravirin-karon nagyobb volt n6knél, mint
férfiaknal (>2-es sulyossagi foku kiiitést jelentettek 9/60 [15,0%] esetben ndknél vs. 51/539 [9,5%]
esetben férfiaknal; a kezelés megszakitasat kiiités miatt 3/60 [5,0%] esetben ndknél vs. 10/539 [1,9%]
esetben férfiaknal) jelentettek (1asd 4.4 pont). A stlyossag vagy a kiiités miatti kezelésmegszakitas
tekintetében nem volt a nemek kozt kiilonbség. A klinikai adatok korlatozottak, és a borreakciok
fokozott kockazata nem zarhato ki olyan betegeknél, akiknek kortorténetében NNRTI-hez tarsult
bérreakcid eléfordult (lasd 4.4 pont).

Anyagcsere-paraméterek
Antiretroviralis terapia soran a testtomeg ¢€s a vérlipid- és vércukorszint megemelkedhet (1asd
4.4 pont).

Immunreaktivacios szindroma

Stlyos immunhianyos, HIV-fert6zott betegeknél a kombinalt antiretroviralis terapia (CART)
megkezdésekor tiinetet nem okozo6 vagy rezidualis opportunista korokozokkal szemben gyulladasos
reakcio jelentkezhet. Autoimmun betegségek (pl. Basedow-kor és autoimmun hepatitis) eléfordulasat
is jelentették, azonban a bejelentések szerint a jelentkezésig eltelt id6 rendkiviil valtozo, és ezek az
események a kezelés elkezdése utan tobb honappal is eldfordulhatnak (lasd 4.4 pont).

Osteonecrosis

Osteonecrosis eseteit jelentették, foként az altalanosan elfogadott kockazati tényezokkel rendelkezd
betegeknél, elérehaladott HIV-betegség vagy tartés kombinacids antiretroviralis terapia esetén.
Gyakorisaga ismeretlen (lasd 4.4 pont).

Gyermekek és serdiilok (1 - <18 éves)

Gyermekeknél és serdiiloknél a biztonsagossagi értékelés két egykaros vizsgalaton alapul. A PIANO
(TMC125-C213) egy 1. fazisu vizsgalat, melyben 101, korabban antiretroviralis kezelésben mar
részesiilt, HIV-1-fert6zott, 6 éves ¢és 18 évesnél fiatalabb ¢életkor kdzotti gyermekgyogyaszati beteg
kapott INTELENCE-t, mas antiretroviralis szerekkel kombinalva. A TMC125-C234/IMPAACT
P1090 egy I/11. fazisu vizsgalat, melyben 26, korabban antiretroviralis kezelésben mar részesiilt,
HIV-1-fert6zott, 1 éves és 6 évesnél fiatalabb életkor kozotti gyermekgyogyaszati beteg kapott
INTELENCE-t, méas antiretroviralis szerekkel kombinalva (lasd 5.1 pont).

A PIANO- és a TMC125-C234/IMPAACT P1090-vizsgalatban a mellékhatasok gyakorisaga, tipusa
és sulyossaga gyermekeknél hasonlo volt a felnéttekéhez. A PIANO-vizsgalatban a kiiitést gyakrabban
jelentették néknél, mint férfiaknal (>2-es stilyossagi foku kiiitést jelentettek 13/64 [20,3%] esetben
noknél vs. 2/37 [5,4%] esetben férfiaknal; a kezelés megszakitasat kilités miatt 4/64 [6,3%] esetben
noknél vs. 0/37 [0%] férfiaknal) jelentettek (lasd 4.4 pont). A kiiités leggyakrabban enyhe-kozepes
sulyossagi fokl, macularis/papularis tipust volt valamint a kezelés mésodik hetében jelentkezett. A
kiiités legtobbszor magatdl javult, és altalaban 1 héten beliil elmult a terapia folytatasa mellett.
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Egy, a forgalomba hozatalt kovetd, retrospektiv kohorsz vizsgéalatban, ami HIV-1-fert6zott, mas
HIV-1-retrovirus elleni szerek mellett etravirint kapo gyermekeknél és serdiiléknél (n= 182) az
etravirin hosszua tavu biztonsagossagi profiljanak bizonyitasat célozta, a Stevens—Johnson-szindrémat
magasabb el6fordulasi gyakorisaggal (1%) jelentették, mint amirdl a felndttekkel végzett klinikai
vizsgalatokban szamoltak be (< 0,1%).

Egyéb kiilonleges betegcsoportok

Hepatitis B- és/vagy hepatitis C-virus okozta tarsfertdzésben szenvedd betegek

A DUET-1 és DUET-2 vizsgalatok 0sszesitett értékelésében a hepaticus események eldfordulasa
gyakoribbnak tiint az etravirinnel kezelt, tarsfertdzésben szenvedd betegeknél, mint a placebocsoport
tarsfert6zésben szenvedo betegeinél. Az INTELENCE-et ezeknek a betegeknek 6vatosan kell adni
(lasd még 4.4 és 5.2 pont).

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkodze annak, hogy a gyogyszer elony/kockézat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatésag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Nincsenek rendelkezésre allo adatok az etravirin tiineteket okozo6 tiladagolasara vonatkozodan, de az
etravirin leggyakoribb mellékhatasai, mint kiiités, diarrhoea, hanyinger és fejfajas lehetnek a
leggyakrabban jelzett tiinetek. Az etravirin tiladagolasanak nincs specifikus antidotuma. Az
INTELENCE tuladagolas kezelése atalanos szupportiv intézkedésekbdl all, beleértve az életjelek

monitorozasat ¢és a beteg klinikai stdtuszanak megfigyelését. Mivel az etravirin erésen kotodik a
plazmafehérjékhez, a dializis valdsziniileg nem eredményez Iényeges hatdanyag-eltavolitast.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Szisztémas virusellenes szerek, nem nukleozid reverz transzkriptaz gatlok,
ATC kéd: JOSAGO4.

Hatasmechanizmus

Az etravirin az 1-es tipusit human immundeficiencia virus (HIV-1) NNRTI-je. Az etravirin
kozvetleniil a reverz transzkriptazhoz kotodik és gatolja az RNS-fliggd és a DNS-fiiggé DNS-
polimeraz aktivitasat az enzim katalitikus helyének roncsolasaval.

In vitro antiviralis aktivitas

Az etravirin aktivitast mutat a vad tipusu HIV-1 ellen T-sejt vonalakban és elsddleges sejtekben 0,9 és
5,5 nM kozott valtozé median ECs értékekkel. Az etravirin aktivitast mutat az M-csoporta

HIV-1 ellen (A-, B-, C-, D-, E-, F- és G-altipus) 0,3 és 1,7 nM ko6zé es6é ECs értékekkel és az O-
csoporti HIV-1 elsédleges izolatumok ellen, 11,5-t61 21,7 nM-ig terjedd ECso értékkel. Bar az
etravirin aktivitast mutat a vad tipusa HIV-2-vel szemben in vitro 5,7-t61 7,2 uM-ig terjedé median
ECs értékekkel, a HIV-2 fertézés etravirinnel torténd kezelése klinikai adatok hianyaban nem ajanlott.
Az etravirin megtartja aktivitasat a nukleozid reverz transzkriptaz- és/vagy proteazgatloval szemben
rezisztens HIV-1 virustorzsekkel szemben. Mindezeken til az etravirin a 6171 NNRTI-rezisztens
klinikai izolatumok 60%-aval szemben ECs¢< 3-as valtozasi értéket (FC — fold change) mutatott.
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Rezisztencia

Az etravirin hatasossagat a kiindulasi NNRTI rezisztencia fiiggvényében féleg az etravirin
darunavir/ritonavir kombinaci¢jaban vizsgaltak (DUET-1 és DUET-2). Hatasfokozott proteazgatlok,
mint a darunavir/ritonavir, a rezisztenciaval szembeni nagyobb ellenallast mutatnak mas
antiretroviralis gyogyszercsaladokhoz képest. Az etravirin csokkent hatdsossaganak hatarértékei akkor
érvényesek (> 2 etravirinhez tarsult mutacio6 kiindulaskor, 1asd a klinikai vizsgalatok eredményeire
vonatkoz6 részt), amikor az etravirint hatasfokozott proteazgatlokkal egyiitt alkalmazzak. Ez a
hatarérték kisebb lehet akkor, ha az antriretroviralis kombinacids kezelés hatasfokozott protedzgatlot
nem tartalmaz.

A 1II. fazisu DUET-1 és DUET-2 vizsgalatokban az etravirin-tartalmu kezelési séméra virus valtozas
miatti terapias sikertelenséggel reagald betegekben el6forduld leggyakoribb mutaciok a V1081, V179F,
V1791, Y181C és Y1811 voltak, amelyek rendszerint tobbszords, mas NNRTI rezisztenciaval
Osszefiiggd mutacio (resistance-associated mutation — RAM) hatterében jelentkeztek. Az 6sszes tobbi
vizsgalatban, amit etravirinnel HIV-1-fertdzott betegeken végeztek, leggyakrabban a kovetkezd
mutaciok jelentkeztek: L1001, E138G, V179F, V1791, Y181C és H221Y.

Keresztrezisztencia

Az etravirin tartalmu kezelési séma virus valtozas miatti terapias sikertelensége utan a betegek
kezelése efavirenzzel és/vagy nevirapinnal nem ajanlott.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

Eloz6leg mar kezelt felnott betegek

Pivotalis vizsgalatok

Az etravirin hatasossaganak bizonyitéka 2, I1lI. fazisu vizsgalat, a DUET-1 és DUET-2 48 hetes
adatain alapul. Ezek a vizsgélatok azonos elrendezésiiek voltak, és az etravirin mindkét vizsgélatban
hasonl6 hatasossagot mutatott. Az alabbi eredmények a két vizsgalatbol Gsszesitett adatok.

Vizsgalati jellemzok

- Elrendezés: randomizalt (1:1), kettds vak, placebokontrollos.

- Kezelés: etravirin vs placebo; darunavir/ritonavirt (DRV/rtv), a vizsgalo altal valasztott
N(t)RTI-ket és opcionalisan enfuvirtidet (ENF) tartalmazé hattérkezelés (background regimen -
BR) mellett.

- F0 bevalasztasi kritériumok:
o szliréskor a plazma HIV-1 virusterhelése > 5000 HIV-1 RNS kopia/ml,
o egy vagy tobb NNRTI rezisztenciaval 9sszefliggd mutacié (RAM) sziiréskor vagy egy

korabbi genotipizalasbol (azaz archivalt rezisztencia),

o szlréskor harom vagy tobb elsddleges PI mutacio,
o legalabb 8 hete stabil antiretroviralis kezelés.

- Stratifikacio: a randomizaciot a hattérkezelésben tervezett ENF-felhasznalas, az elozetes
darunavir hasznalat, valamint a szliréskor mért virusterhelés szerint stratifikaltak.

- A virologiai valaszt a bizonyitottan kimutathatatlan virusterhelés (< 50 HIV-1 RNS kopia/ml)
elérésében hataroztak meg.

A hatasossagi eredmények 0sszefoglaloja

4. tablazat: A DUET-1 és DUET-2 vizsgilatok dsszesitett 48 hetes eredményei

Etravirin + BR Placebo + BR Kezelések kozti
N=599 N =604 kiilonbség
(95%-o0s CI)
Kiindulasi jellemzok
Median plazma HIV-1 RNS 4,8 logio kopia/ml 4,8 logio kopia/m
1
Median CD4-sejtszam 99 x 10° sejt/l 109 x 10° sejt/l
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Kimenetel

Bizonyitottan kimutathatatlan
virusterhelés
(<50 HIV-1 RNS koépia/ml)*
n (%)
) 20,9%
0, 0 s
Osszesen 363 (60,6%) 240 (39,7%) (15.3%: 26.4%)"
12,8%
de novo ENF 109 (71,2%) 93 (58,5%) (2.3%: 23.2%)"
b 05 b o
23,9%
0 0 >
Nem de novo ENF 254 (57,0%) 147 (33,0%) (17.6%: 30.3%)"
<400 HIV-1 RNS kopia/ml* 0 0 24,1%
n (%) 428 (71,5%) 286 (47,4%) (18,7%: 29.5%)!
HIV-1 RNS log)o atlag valtozas a 995 -1.49 -0,6
kiindulastol (logio kopia/ml)® ’ ’ (-0,8; -0,5)¢
CD4-sejtszam atlagos valtozasa a 24,4
Kiindulstol (x 10971y 982 729 (10.4; 38,5)°
Barmilyen AIDS-et meghatarozo o o -3,9%
betegség és/vagy halal n (%) 35 (5,8%) 39 (9,8%) (-6,9%; -0,9%)°

A TLOVR algoritmusnak megfeleld hozzarendelés (TLOVR = Time to Loss of Virologic Response: a virologiai hatas

elvesztéséig eltelt id6).
b

c

A vizsgalatot be nem fejezo beteg hibas hozzarendelése.
A kezelési kiilsnbségek az ANOVA-modell Legkisebb Négyzet Atlagan alapulnak, beleértve a besorolasi

(stratifikacios) faktorokat is. A HIV-1 RNS atlagos csokkenésének P-értéke < 0,0001; a CD4-sejtszam atlagos

valtozasanak P-értéke = 0,0006.

alapjan, beleértve a besorolasi (stratifikacios) faktorokat.

A valaszaranyok észlelt kiilonbsége koriili konfidencia intervallum: P-érték = 0,0408.
A valaszaranyok észlelt kiilonbsége koriili konfidencia intervallum a besorolasi faktorokat ellenérz6 CMH-tesztbdl:

P-érték = 0,0199 a de novo, és P-érték < 0,0001 a nem de novo esetekben.

A valaszaranyok észlelt kiilonbsége koriili konfidencia intervallum: P-érték: < 0,0001 a logisztikai regressziomodell

Mivel szignifikans interakcios hatas volt a kezelés és az ENF kozott, az elsddleges analizist 2 ENF
csoportra készitették el (betegek, akik ismét hasznaltak vagy nem hasznaltak ENF-et és betegek, akik
de novo hasznaltak ENF-et). A DUET-1 és DUET-2 6sszesitett analizisének 48 hetes eredményei azt
bizonyitottak, hogy az etravirin-kar jobb a placebo-karnal, fliggetleniil attol, hogy de novo hasznaltak-
e ENF-et (p = 0,0199) vagy nem (p < 0,0001). Ezen ENF-csoport szerinti analizis eredményeit

(48 hetes adatok) a 3. tablazat tartalmazza.

Az etravirin-karon szignifikansan kevesebb beteg jutott el a klinikai végponthoz (AIDS-et
meghatarozé betegség és/vagy halal) a placebo-karral 6sszehasonlitva (p = 0,0408).

A kiindulési virusterhelés és kiinduldsi CD4-szam szerinti 48. heti virologiai véalasz (amit a
virusterhelés < 50 HIV-1 RNS kopia/ml értékben hataroztak meg) alcsoport analizisének eredményeit

(6sszesitett DUET adatok) a 5. tablazat mutatja be.

5. tablazat: Osszesitett DUET-1 és DUET-2 adatok

HIV-1 RNS < 50 képia/ml értékii betegek aranya a
Alcsoportok 48. héten
Etravirin + BR Placebo + BR
N =599 N =604

Kiindulasi HIV-1 RNS

<30 000 koépia/ml 75,8% 55,7%

>30 000 és < 100 000 kopia/ml 61,2% 38,5%

> 100 000 kopia/ml 49,1% 28,1%
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Kiindulasi CD4-sejtszam (x 10%/1)

<50 45,1% 21,5%
>50¢s <200 65,4% 47,6%
>200 és <350 73,9% 52,0%
> 350 72,4% 50,8%

Megjegyzés: A TLOVR algoritmusnak megfelel6 hozzarendelés (TLOVR = Time to Loss of Virologic Response: a
virologiai hatas elvesztéséig eltelt id6)

Kiindulasi genotipus vagy fenotipus és virologiai kimenetel analizisek

A DUET-1 és DUET-2 vizsgalatokban a kiindulaskor a kdvetkez6 mutaciok koziil: V90I, A98G,
L100L, K101E, K101P, V1061, V179D, V179F, Y181C, Y1811, Y181V, G190A és G190S,

(etravirin RAM) 3 vagy tobb jelenléte dsszefiiggésben volt az etravirinre adott csdkkent virologiai
valasszal (1asd az 5. tablazatot). Ezek az egyedi mutaciok mas NNRTI RAM-ok jelenlétében fordultak
el6. V179F soha nem fordult el6 Y 181C nélkiil.

Az adott mutaci6 vagy mutacios mintazatok relevanciajat érintd kovetkeztetések tovabbi adatok
fliggvényében valtozhatnak, ezért a rezisztenciateszt eredmények kiértékeléséhez mindig naprakész
értékeld rendszerek hasznalata ajanlott.

6. tablazat: A <50 HIV-1 RNS kopia/ml-es betegek aranya a 48. héten a kiindulasi etravirin
RAM szamok fiiggvényében az osszesitett DUET-1 és DUET-2 vizsgalatok
populiciéjaban, amibdl a nem virus valtozas miatti sikertelenség eseteit kizartak

Etravirin RAM-ok Etravirin karok

szama kiindulaskor* N =549
Ismételt ENF hasznalat/nem
hasznalt ENF De novo ENF
Osszes érték 63,3% (254/401) 78,4% (109/139)

0 74,1% (117/158) 91,3% (42/46)

1 61,3% (73/119) 80,4% (41/51)

2 64,1% (41/64) 66,7% (18/27)

>3 38,3% (23/60) 53,3% (8/15)

Placebo-karok

N =569

Osszes érték

37,1% (147/396)

| 64,1% (93/145)

*  Etravirin RAM-ok = V90I, A98G, L1001, K101E/P, V1061, V179D/F, Y181C/I/V, G190A/S
Megjegyzés: a DUET vizsgalatokban résztvevé valamennyi beteg darunavir/ritonavir-, a vizsgalo altal valasztott NRTI-,
¢és opcionalisan enfuvirtid tartalma hattérkezelést kapott.

A DUET-1 ¢és DUET-2 vizsgalatokban a kiindulaskor leggyakoribb K103N jelt NNRTI-mutécioé
jelenlétérdl nem mutattak ki, hogy 6nmagaban az etravirin-rezisztenciaval 0sszefliggésbe hozhato
lenne. Tovabba e mutacio jelenléte Gnmagaban nem befolyasolta a hatast az etravirin-karban. Tovabbi
adatok sziikségesek a mas NNRTI-mutéacioval tarsult K103N befolyasanak megallapitasara.

A DUET vizsgalatokbdl szarmazo adatok arra utalnak, hogy a kiindulasi valtozasi érték (fold change -
FC) az etravirin ECso-ben a virologiai kimenetel prediktiv faktora volt; fokozatosan csokkend valaszok
voltak megfigyelhetok az FC 3 és FC 13 felett.

Az FC alcsoportok a DUET-1 és DUET-2 vizsgalatok bevalogatott betegpopulacioin alapultak és nem
jelentenek definitiv klinikai érzékenységi hatarértékeket etravirinre nézve.

Feltaro, kozvetlen dszehasonlitds protedzgatloval, protedzgatlo-kezelésben még nem részesiilt
betegekben (TMC125-C227 vizsgalat)

A TMC125-C227 egy feltaro, randomizalt, aktiv-kontrollos, nyilt elrendezésii vizsgalat volt, ami az
etravirin hatasossagat és biztonsagossagat vizsgalta a jelenlegi indikacidban el nem fogadott kezelési
sémaban. A TMC125-C227 vizsgalatban etravirint (N = 59) adtak 2, a vizsgalo altal kivalasztott NRTI
mellé (azaz ritonavirral hatasfokozott PI nélkiil) és ezt hasonlitottak 0ssze a vizsgald altal kivalasztott
PI-t és 2 NRTI-t tartalmaz6 kombinacioval (N = 57). A vizsgalati populédciot PI-kezelésben még nem,
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de NNRTI-kezelésben mar részesiilt betegek alkottak, akiknek bizonyitottan volt NNRTI

rezisztenciajuk.

A 12. héten a viroldgiai valasz nagyobb volt a kontroll PI-karon (-2,2 logio kdpia/ml a kiindulastol;
n = 53) Osszehasonlitva az etravirin-karral (-1,4 logio kopia/ml a kiindulastol; n = 40). A kezelési
karok kozotti kiilonbség statisztikailag szignifikans volt.

Ezen vizsgalati eredmények alapjan az etravirin nem ajanlott kizarolag N(t)RTI-okat tartalmazo
kombinacidkban olyan betegeknek, akiknél NNRTI- és N(t)RTI tartalmt kezelés mellett virus valtozas
miatti terapias sikertelenséget tapasztaltak.

Gyermekek és serdiilok

Antiretroviralis kezelésben mar részesiilt gyermekek és serdiilok (6 - <18 évesek)
A PIANO egy-karu, II. fazist vizsgalat, melyben értékelték az etravirin farmakokinetiké;jat,
biztonsagossagat, tolerabilitasat és hatasossagat 101 antiretroviralis kezelésben mar részesiilt, HIV-1-
fertozott, 6 — <18 év kozotti és legalabb 16 kg testtomegii gyermeken. A vizsgalatba bevont betegek
stabil, de virologiailag sikertelen antiretroviralis kezelésben részesiiltek, megerdsitett virusterhelésiik
> 500 kopia/ml HIV-1 RNS volt. A virusnak az etravirinre érzékenynek kellett lennie sziiréskor.

A HIV-1 RNS kiindulasi median értéke 3,9 logio kopia/ml, a CD4+ sejtszam kiindulasi median értéke

385 x 10° sejt/l volt.

7. tablazat:

Virologiai valaszadas (ITT — TLOVR), a virusterhelés logl0 (NC = F) valtozasa a

kiindulastél, a CD4 (NC = F) szazalékos és sejtszam valtozasa a kiindulastol a 24. héten a
TMC125-C213 és osszesitett DUET vizsgalatokban

sejt/l), atlag (SE) és
median (értéktartomany)

124 (-410; 718)

81 (-243; 472)

108 (-410; 718)

osszesitett DUET

vizsgalat TMC125-C213 | TMC125-C213 | TMC125-C213 vizsgalatok
életkor a sziiréskor 6 - <12 éves 12 - <18 éves 6 - <18 éves > 18 éves
kezelési csoport ETR ETR ETR ETR

N =41 N =60 N=101 N =599
viroldgiai paraméterek
virusterhelés a 24. héten
< 50 HIV-1 RNS kopia/ml, 24 (58,5) 28 (46,7) 52 (51,5) 363 (60,6)
n (%)
virusterhelés a 24. héten
<400 HIV-1 RNS koépia/ml, 28 (68,3) 38 (63,3) 66 (65,3) 445 (74,3)
n (%)
> 1 logio csokkenés a 24. héten
a Kiindulastol, n (%) 26 (63,4) 38 (63,3) 64 (63,4) 475 (79,3)
L??Ang;:f;aig fg“'(é‘g)egsa 11,62 (021) 11,44 (0,17) 11,51 (0,13) 22,37 (0,05)
median (értéktartomany) -1,68 (-4.3:0.9) | -1,68(-4,0:0.7) |-1,68(-43:0.9) | 2,78 (-4,6; 1.4)
immunoloégiai paraméterek
CD4-sejtszam atlagos
valtozésa a kiindulastol (x 10° 125 (33,0) 104 (17,5) 112 (16,9) 83,5 (3,64)

77,5 (-331; 517)

CD4 valtozasa a kiindulastol,
szazalék,
median(értéktartomany)

4%
(-9; 20)

3%
(-4; 14)

4%
(-9; 20)

3%
(-7;23)

N = adattal rendelkez6 betegek szama; n = megfigyelések szama.

A 48. héten az Osszes gyermek 53,8%-anal igazoltak kimutathatosagi szint alatti, <50 HIV-1 RNS
kopia/ml virusterhelést a TLOVR algoritmus szerint. A <400 HIV-1 RNS kopia/ml értékii gyermekek
aranya 63,4% volt. A kiindulasi értékhez képest a szérum HIV-1 RNS atlagos valtozasa a
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48. héten -1,53 logio kopia/ml, a CD+4 sejszam emelkedése a kiindulasi értékhez képest
156 x10° sejt/l volt.

Korabban kezelésben mar részesiilt gyermekgyogydszati betegek (1 éves és 6 évesnél fiatalabb életkor
kozott)

A TMC125-C234/IMPAACT P1090 egy I/11. fazisu vizsgalat, ami az INTELENCE
farmakokinetikajat, biztonsagossagat, tolerabilitasat és hatasossagat értékeli 20, korabban
antiretroviralis kezelésben mar részesiilt, 2 éves és 6 évesnél fiatalabb életkor kozotti, HIV-1-fert6zott
gyermekgydgyaszati betegnél (I. kohorsz), és 6, korabban antiretroviralis kezelésben mar részesiilt,

1 éves és 2 évesnél fiatalabb életkor kozotti, HIV-1-fertdzott gyermekgyogyaszati betegnél

(II. kohorsz). Nem vontak be betegeket a III. kohorszba (= 2 hénap — < 1 év). A vizsgalatba olyan
betegeket vontak be, akik virologiai sikertelenséget mutattak a legalabb 8 hetes antiretroviralis terapias
rendre, vagy a kezelést legalabb 4 hétre megszakitottak, és az anamnézisiikben virologiai sikertelenség
szerepel egy antiretroviralis terapias rend mellett, akiknek az igazolt HIV-1-RNS plazma
virusterhelése nagyobb volt mint 1000 kopia/ml, és akiknél a sziiréskor nem volt az etravirinnel
szembeni fenotipusos rezisztenciara utald bizonyiték.

A 8. tdblazat a TMC125-C234/IMPAACT P1090-vizsgalat virologiai valasz eredményeit foglalja
Ossze.

8. tablazat: Virolégiai valaszok (ITT-FDA pillanatkép*) a 48. héten a TMC125-C234/IMPAACT
P1090-vizsgalatban

I. kohorsz I1. kohorsz
>2-<6év >1-<2év
(N=20) (N=06)
Kiindulasi allapot
Plazma HIV-1 RNS 4,4 logio képia/ml 4,4 logio kopia/ml
Median CD4+ sejtszam 817,5 x 108 sejt/l 1491,5 x 10°sejt/l
Median CD4+ szazalékos (27,6%) (26,9%)
arany a kiindulasi allapotban
48. hét
Virologiai valasz (plazma
virusterhelés < 400 HIV-1 (81 (? /(ig, ) a 61 /76% )
RNS képia/ml) ’ ’
A plazma median
HIV-1-RNS-ben a vizsgalat
megkezdésétdl a 48. hétig -2,31 logio kdpia/ml -0,665 logjo kopia/ml
bekovetkezett median
valtozas
i‘iskz‘:r‘l‘;‘i‘tls;l:f;'i‘;neé]) i 298,5 x 106 sejt/l 0 x 106 sejt/l
e (5,15%) (-2,2%)
valtozas

N = a betegek terapias csoportonkénti szama.
*  Bevalogatas szerinti-FDA pillanatkép megkozelités.

Az alcsoport-analizisek azt mutattak, hogy a 2 éves ¢s 6 évesnél fiatalabb betegek esetén a virologiai
valasz [HIV RNS < 400 kopia/ml] 100,0%-os volt [6/6] azoknal a vizsgalati személyeknél, akik az
etravirin tablettat egészben nyelték le, 100%-o0s volt [4/4] azokndl a vizsgélati személyeknél , akik
kombinalva szedték a folyadékban diszpergalt etravirint és az egész etravirin tablettat, és 60%-os volt
[6/10] azoknal a vizsgalati személyeknél, akik folyadékban diszpergalt etravirint szedtek. Abbdl a

4 betegbdl, aki nem mutatott virologiai valaszt, és az etravirint folyadékban diszpergalva szedte,

3 mutatott viroldgiai sikertelenséget, és problémas volt a kezeléshez valo adherenciajuk, és egy beteg a
48. hét elott biztonsagossagi okokbol abbahagyta a vizsgalatot.

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal halasztast engedélyez az

INTELENCE vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden human immundeficiencia
virussal fert6zott, a gyermekgyogyaszati vizsgalati tervben (Paediatric Investigation Plan -PIP)
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foglaltaknak megfelelden szabalyozva (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo
informaciok).

Terhesség és a sziilést kovetd idOszak

Az etravirint (naponta kétszer 200 mg) mas, retrovirus ellenes szerrel kombinalva a terhességiik
masodik és harmadik trimeszterében vagy a sziilést kovetd idészakban 1évo 15 terhes nével végzett
vizsgalatban értékelték, ami azt igazolta, hogy a teljes etravirin-expozicio altaladban magasabb volt a
terhesség alatt, mint a sziilést kdvetd iddszakban, és kisebb volt a nem kotott etravirin expozicidja
esetén (lasd 5.2 pont). Ebben a vizsgalatban nem volt 1j, klinikailag jelentds gyogyszerbiztonsagossagi
eredmény sem az anyaknal, sem az 0jsziilotteknél.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Az etravirin farmakokinetikai tulajdonsagait egészséges felnotteken, valamint felndtt és gyermek,
korabban mar kezelt, HIV-1-fertdzott betegeken vizsgaltak. Az etravirin-expozicio kisebb volt

(35-50%) a HIV-1-fert6zott betegekben, mint az egészséges egyénekben.

9. tablazat: Az etravirin 200 mg naponta kétszer populicios farmakokinetikai becslése HIV-1-
fertozott felnottek esetén (fazis I11 vizsgalatok 48. heti integralt adata)*

Paraméter Etravirin 200 mg naponta kétszer
N =575
AUC 2 (ngedra/ml)
geometriai atlag & standard deviaciod 4,522 +£4,710
median (értéktartomany) 4,380 (458 - 59,084)
Cos (ng/ml)
Geometriai atlag + standard deviécid 297 £ 391
median (értéktartomany) 298 (2 -4,852)

* A fazis III klinikai vizsgalatokba bevont minden HIV-1-fert6zott beteg naponta kétszeri darunavir/ritonavir
600/100 mg kezelést kapott a hattérkezelés részeként. Kdvetkezésképpen a tablazatban bemutatott farmakokinetikai
paraméter becslés az etravirin farmakokinetikai paramétereinek csékkenésével szamol az etravirin darunavir/ritonavir
egyiittadas kovetkeztében.

Megjegyzés: in vitro HIV-1/11IB fert6zott MT4-sejtek plazmafehérjek6tddés mediannal korrigalt EC50-értéke = 4 ng/l.

Felszivodas

Az etravirin intravénds gyogyszerformaban nem all rendelkezésre, ezért az etravirin abszolut
biohasznosuldsa nem ismert. Szajon at, étkezés kozben torténd bevételt kovetden az etravirin
Egészséges egyénekben az etravirin felszivodasat nem befolyasolta az egyiitt alkalmazott oralis
ranitidin vagy omeprazol, mely gyogyszerekrdl ismert, hogy a gyomor pH-t emelik.

Az étel hatdsa a felszivoddsra

Az etravirin szisztémas expozicioja (AUC) koriilbeliil 50%-kal csdkkent, ha az etravirint éhgyomorra
alkalmaztak, szemben az étkezés utan torténo alkalmazassal. Ezért az INTELENCE-et étkezés utan
kell bevenni.

Eloszlés
Az etravirin in vitro kb. 99,9%-ban kotodik a plazmafehérjékhez, elsésorban az albuminhoz (99,6%)
¢és az ay-savas glikoproteinhez (97,66%-99,02%). Az etravirin eloszlasat plazman kiviil egyéb

folyadékterekbe (pl.cerebrospinalis folyadék, ivarszervi szekrétumok) nem vizsgaltak emberen.

Biotranszformacié

Human maj mikroszoma frakcion végzett in vitro kisérletek azt jelzik, hogy az etravirin elsdsorban
oxidativ metabolizacion megy keresztiil a maj citokrom CYP450 (CYP3A) rendszerén és kisebb
mértékben a CYP2C csaladon, amit glikkuronidacio kovet.
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Kivalasztas

Radioaktiv *C-etravirin adag alkalmazéasa utdn a beadott dozis sorrendben 93,7%-a, illetve 1,2%-a
volt visszanyerheto a székletbdl illetve a vizeletbol. A székletben a beadott dozis 81,2-86,4%-at a
valtozatlan etravirin tette ki. A székletben a valtozatlan etravirin valosziniileg a fel nem szivodott
hatéanyag. Valtozatlan etravirin a vizeletben nem volt kimutathat6. Az etravirin terminalis eliminacios
felezési ideje kb 30-40 ora.

Specidlis betegcsoportok

Gyermekek és serdiilok (1 - <18 éves)

122, korabban mar kezelt, HIV-1-fertézott, 1 - <18 éves gyermeken végzett etravirin farmakokinetikai
vizsgalat azt mutatta, hogy a testtomeg alapu etravirin adagolassal elért expozicié 6sszemérhetd volt a
feln6tteknél tortént naponta kétszeri etravirin 200 mg adagolassal elérttel (lasd 4.2 és 5.2 pont). Az
etravirin becsiilt populacios farmakokinetikai értékeit, AUC 24 és Cos az aldbbi tablazat dsszegzi.

10. tablazat: Az etravirin farmakokinetikai paraméterei a korabban kezelésben mar részesiilt,
1 éves kor és 18 évesnél fiatalabb életkor kozotti, HIV-1-fertozott
gyermekgyogyaszati betegeknél (TMC125-C234/IMPAACT P1090- [48 hetes
analizis, intenziv farmakokinetika] és PIANO-vizsgalat [48 hetes analizis,
populaciés farmakokinetika])

Eletkor tartomany (évek) >1-<2¢év >2-<6¢év 6—<18 év
(I1. kohorsz) (I. kohorsz)
Paraméter Etravirin Etravirin Etravirin
N=6 N=15 N=101
AUC 2n (ngeh/ml)
Geometriai atlag + standard 3328 +£3138 3824 £ 3613 3729 £4305
deviacio
Median (tartomany) 3390 (1148 —9989) | 3709 (1221 — 12 999) 4560 (62 — 28 865)
Con (ng/ml)
Geometriai atlag + standard 193 + 186 203 +280 205 =342
deviacio

Median (tartomany) 147 (0*—503) 180 (54 —908) 287 (2 —-2276)
A 1I. kohorszban az intenziv farmakokinetikai kontrollvizsgalat alkalmaval az adagolas el6tti etravirin-koncentraciod
egy vizsgalati személynél a kimutathatosagi hatér alatt volt.

Idések

HIV-fert6zott betegek populacios farmakokinetikai analizise kimutatta, hogy az etravirin
farmakokinetikdja nem kiilonbozott szamottevoen az értékelt korcsoportban (18-77 éves), amelyben
6 beteg 65 éves vagy idésebb volt (lasd 4.2 és 4.4 pont).

Nem
Férfiak és nok kozott nem figyeltek meg jelentds farmakokinetikai kiillonbségeket. A vizsgalatokba
korlatozott szamu nét vontak be.

Rassz

HIV-fertézott betegek korében az etravirin populacios farmakokinetikai analizise azt mutatta, hogy az
etravirin-expozicioban nincsenek nyilvanvalo kiilonbségek a kaukazusi, a spanyol és a feketebori
egyének kozott. A farmakokinetikat mas rasszokban nem vizsgaltak kielégitden.

Mdjkarosodds

Az etravirin elsésorban a majban metabolizalodik és valasztodik ki. Egy vizsgalatban 8, enyhe
majkarosodasban szenvedd (Child-Pugh A stadium) beteget hasonlitottak dssze 8, illesztett kontroll
beteggel, valamint 8 kozepesen sulyos majkarosodasban szenvedé beteget (Child-Pugh B stadium)
8 illesztett kontroll beteggel és azt talaltak, hogy az etravirin tobbszori adagolasu farmakokinetikai
diszpozicidja az enyhe-kozepesen sulyos majkarosodasban szenvedd betegekben nem valtozott. A
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szabad frakciot azonban nem vizsgaltdk. A szabad frakcié emelkedett expozicidja varhato.
Adagolasmoddositas nem ajanlott, de a kozepesen stlyos majkarosoddsban szenvedd betegeknél
ovatossag javasolt. Az INTELENCE-et nem vizsgaltak sulyos majkarosodasban szenvedé betegeken
(Child-Pugh C stadium), ezért alkalmazasa nem ajanlott (lasd 4.2 és 4.4 pont).

Hepatitis B- és/vagy hepatitis C-virus okozta tarsfertozés

A DUET-1 és DUET-2 vizsgalatok populacios farmakokinetikai analizise HIV-1-fert6zott és hepatitis
B- és/vagy hepatitis C-tarsfertézésben szenvedod betegeknél az etravirin csokkent clearance-ét mutatta
(ami potencialisan megndvekedett expoziciohoz €s a biztonsagossagi profil megvaltozasahoz vezet).
Tekintettel arra, hogy hepatitis B- és/vagy hepatitis C-tarsfert6zésben szenvedd betegekre
vonatkozoan csak korlatozott adatok allnak rendelkezésre, kiilonleges figyelemmel kell eljarni ezen
betegek INTELENCE kezelésénél (lasd 4.4 és 4.8 pont).

Vesekarosodas

Az etravirin farmakokinetikajat nem vizsgaltak veseelégtelenségben szenvedd betegeknél. A
radioaktiv '“C-etravirinnel végzett tomegegyensulyi vizsgalatok eredményei azt mutattak, hogy az
alkalmazott etravirin adag <1,2%-a valasztddik ki a vizeletben. A vizeletbdl valtozatlan hatdbanyag
nem volt kimutathato, igy a vesekarosodas hatdsa az etravirin kivalasztodasara varhatoan minimalis.
Az etravirin nagymértékben kotodik a plazmafehérjékhez, ezért nem valoszinti, hogy hemodializissel
vagy peritonealis dializissel jelentés mértékben eltavolithato (lasd 4.2 pont).

Terhesseg és a sziilést kévet6 idoszak

A TMC114HIV3015-vizsgalat a mas, retrovirus ellenes szerekkel kombinalva a terhességiik masodik
és harmadik trimeszterében vagy a sziilést kovetd idészakban 1évo, 15 terhes nd esetén értékelte a
naponta kétszer adott 200 mg etravirint. A retrovirus elleni protokoll részeként szedett, naponta
kétszer 200 mg etravirin bevétele utani etravirin-expozicié rendszerint magasabb volt a terhesség alatt,
mint a sziilést kovetd idészakban (1asd 11. tablazat). Ez a kiilonbség kevésbé volt kifejezett a nem
kotott etravirin expozicioja esetén.

A naponta kétszer 200 mg etravirint kapo néknél a Ciax, AUC12n €s Crmin magasabb atlagértékeit
észlelték a terhesség alatt, mint a sziilést kovetd idészakban. A terhesség 2. és 3. trimesztere alatt
ezeknek a paramétereknek az atlagértékei hasonloak voltak.

11. tablazat: Az bsszes etravirin farmakokinetikai eredményei a retrovirus elleni
protokoll részeként, naponta kétszer 200 mg etravirin alkalmazasa utan, a
terhesség 2. trimesztere, a terhesség 3. trimesztere, valamint a sziilést koveto
iddszak alatt.

Az etravirin

Naponta kétszer

Naponta kétszer

Naponta kétszer

farmakokinetikai 200 mg etravirin, 200 mg etravirin 200 mg etravirin
tulajdonsagai (atlag + postpartum 2. trimeszter 3. trimeszter
SD, medidn) N=10 N=13 N=10?

Chin, ng/ml 269 £ 182 (284) 383 +210 (346) 349 +£103 (371)
Cmax, ng/ml 569 +261 (528) 774 £300 (828) 785 £ 238 (694)
AUC 21, h*ng/ml 5004 + 2521 (5246) 6617 + 2766 (6836) 6846 + 1482 (6028)

4 n=9az AUCi2h esetén

Minden egyes vizsgalati alany a sajat kontrolljaként szolgalt, és az egyén sajat magaval torténd

Osszehasonlitasa soran az 6sszes etravirin Cpin-, Cmax- €s AUC2n-€rték sorrendben 1,2-szer, 1,4-szer és

1,4-szer magasabb volt a terhesség 2. trimesztere, mint a sziilést kovetd idészak alatt, és sorrendben
1,1-szer, 1,4-szer és 1,2-szer magasabb volt a terhesség 3. trimesztere, mint a sziilést koveto idészak

alatt.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Toxicitasi vizsgalatokat etravirinnel egéren, patkanyon, nyulon és kutyan végeztek. Egérben az
azonositott célszervek a méj és a véralvadasi rendszer voltak. Vérzéses cardiomyopathiat csak him
egérben figyeltek meg, és K-vitamin-fiiggd, sulyos coagulopathia kovetkezményének tekintették.

Patkanyban az azonositott célszervek a maj, a pajzsmirigy €s a véralvadasi rendszer voltak. Egérben az




expoziciod azonos volt a human expozicioval, mig patkanyban ez az ajanlott dozisnak megfeleld
klinikai expozicional kisebb volt. Kutyaban elvaltozasokat figyeltek meg a majban és az epehdlyagban
olyan expoziciok esetén, amelyek az ajanlott adagnal (200 mg naponta kétszer) megfigyelt human
expozicio kb. 8-szorosanak felelnek meg.

Patkanyon végzett vizsgalatban az ajanlott human klinikai adagnak megfeleld expozicios szinteken
nem észleltek hatast a parzasra vagy a termékenységre. Patkanyban és nytlban az etravirin nem volt
teratogén olyan expozicios szinteken, amelyek az ajanlott human klinikai adag esetén megfigyelteknek
feleltek meg. Az ajanlott klinikai adagnak megfeleld anyai expozicios szinteken az etravirinnek nem
volt hatasa az utddok fejlodésére a szoptatas alatt vagy az elvalasztast kovetGen.

Az etravirin nem volt karcinogén patkanyban és him egérben. Hepatocellularis adenomak és
carcinomak gyakorisaganak emelkedését figyelték meg néstény egérben. A néstény egérben
megfigyelt hepatocellularis elvaltozasok altalaban ragesalo specifikusnak tekintendék, majenzim
indukcioval tarsultak és emberre vonatkozdan relevanciajuk korlatozott. A legnagyobb vizsgalt
adagokban az etravirin szisztémas expozicidja (az AUC-érték alapjan) az ajanlott human terapids
adagnal (naponta 2 x 200 mg) megfigyeltnek a 0,6-szerese (egérben) és 0,2-0,7-szerese (patkanyban)
volt.

Az etravirin in vitro és in vivo vizsgalataiban mutagén potencidlra utal6 bizonyitékot nem talaltak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

INTELENCE 25 mg tabletta

Hipromelléz

Mikrokristalyos cellul6z
Vizmentes kolloid szilicium-dioxid
Kroszkarmell6z-natrium
Magnézium-sztearat
Laktéz-monohidrat

INTELENCE 100 mg tabletta

Hipromelléz

Mikrokristalyos celluloz
Vizmentes kolloid szilicium-dioxid
Kroszkarmell6z-natrium
Magnézium-sztearat
Laktoz-monohidrat

INTELENCE 200 mg tabletta

Hipromell6z

Szilikatos mikrokristalyos celluloz
Mikrokristalyos celluloz

Vizmentes, kolloid, szilicium-dioxid
Kroszkarmell6z-natrium
Magnézium-sztearat

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezhetd.

27



6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

INTELENCE 25 mg tabletta

2 év.
8 hét a tartaly felbontésa utan.

INTELENCE 100 mg tabletta

2év

INTELENCE 200 mg tabletta

2 év.
6 hét a tartaly felbontésa utan.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl vald védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!l
Ne vegye ki a nedvszivo tasakokat!

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

INTELENCE 25 mg tabletta

Polipropilén (PP), gyermekbiztonsagi zarokupakkal ellatott nagystiriségli polietilén (HDPE) miianyag
tartaly, melyben 120 tabletta és 2 nedvszivo tasak van.
Minden doboz egy tartalyt tartalmaz.

INTELENCE 100 mg tabletta

Polipropilén (PP), gyermekbiztonsagi zarokupakkal ellatott nagystiriségli polietilén (HDPE) miianyag
tartaly, melyben 120 tabletta és 3 nedvszivo tasak van.
Minden doboz egy tartalyt tartalmaz.

INTELENCE 200 mg tabletta

Polipropilén (PP), gyermekbiztonsagi zarokupakkal ellatott nagysiiriiségti polietilén (HDPE) mlianyag
tartaly, melyben 60 tabletta és 3 nedvszivo tasak van.
Minden doboz egy tartalyt tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Azok a betegek, akik nem képesek az INTELENCE tablettat egészben lenyelni, egy pohar vizben

diszpergalhatjak.

A beteg figyelmét fel kell hivni arra, hogy:

- helyezze a tabletta(ka)t 5 ml (1 teaskanal) vizbe vagy legalabb annyi folyadékba, ami elfedi a
gyogyszert,

- jol keverje el a vizben addig, amig tejszerli nem lesz,

- ha ugy kivanja, adjon hozza tobb vizet vagy narancslevet vagy tejet (ne tegye a tablettakat
narancslébe vagy tejbe anélkiil, hogy eldszor vizet tett volna hozza),

- azonnal igya meg,

- Oblitse at a poharat néhanyszor vizzel, narancslével vagy tejjel és az oblitéshez hasznalt
folyadékot is mind igya meg, hogy biztosan bevegye a teljes adagot.
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A folyadékban diszpergalt INTELENCE tabletta(ka)t az egyéb, esetleg egyidejiileg szedni sziikséges
antiretroviralis folyadékok el6tt kell bevenni.

A beteget és a gondozdjat arra kell utasitani, hogy forduljon a gyégyszert felird orvoshoz, ha nem
képes lenyelni a folyadékban diszpergalt teljes dozist (lasd 4.4 pont).

A meleg (> 40°C) vagy szénsavas italok hasznalatat keriilni kell.

Bérmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

25 mg: EU/1/08/468/003

100 mg: EU/1/08/468/001
200 mg: EU/1/08/468/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGE]?ELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA
A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2008. augusztus 28.

A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsdnak datuma: 2018. augusztus 23.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacié az Europai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.curopa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYAl}TASI IETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTET,ELEK VAGY ,KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAG()S ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Janssen—Cilag SpA

Via C. Janssen

04100 Borgo San Michele
Latina

Olaszorszag

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényi orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Idé6szakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovadhagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:

o ha az Eur6pai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyulo) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 25 mg tabletta
etravirin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

120 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
A tartaly elsé felbontasa utan legfeljebb 8 hétig alkalmazhato.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl vald védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!l
Ne vegye ki a nedvszivo tasakokat!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/468/003

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

intelence 25 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 25 mg tabletta
etravirin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot tartalmaz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

120 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felh.:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl valo védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/468/003

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 100 mg tabletta
etravirin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

100 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot tartalmaz.
Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

120 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl valo védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!
Ne vegye ki a nedvszivo tasakokat!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/468/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

intelence 100 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 100 mg tabletta
etravirin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

100 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Lakt6z-monohidratot tartalmaz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

120 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felh.:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl valo védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/468/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 200 mg tabletta
etravirin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

200 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

60 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
A tartaly elsé felbontasa utan legfeljebb 6 hétig alkalmazhato.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl valo védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!
Ne vegye ki a nedvszivo tasakokat!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/468/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

intelence 200 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY CIMKE

1. A GYOGYSZER NEVE

INTELENCE 200 mg tabletta
etravirin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

200 mg etravirint tartalmaz tablettanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

60 db tabletta

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felh.:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az eredeti tartalyban tarolando és a nedvességtdl valo védelem érdekében a tartalyt tartsa jol lezarva!
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgium

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/08/468/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztaté: Informaciok a felhasznalé szimara

INTELENCE 25 mg tabletta
etravirin

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az aldbbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamdra 4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipustu gyogyszer az INTELENCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az INTELENCE szedése elott

Hogyan kell szedni az INTELENCE-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az INTELENCE-et tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informaciok

R

1. Milyen tipusu gyégyszer az INTELENCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az INTELENCE etravirin nevli hatéanyagot tartalmaz. Az INTELENCE a HIV-ellenes gyogyszerek
egyik csoportjahoz tartozik, amit nem nukleozid reverz transzkriptazgatloknak (angol roviditése
NNRTTI) hivnak.

Az INTELENCE az emberi immunhianyt eldidézo virus (HIV) altal okozott fert6zés kezelésére
szolgalé gyogyszer. Az INTELENCE az On szervezetében 1évé HIV mennyiségének csokkentésével
hat. Ez javitja immunrendszerét (védekezérendszerét) és csokkenti a HIV-fert6zéshez tarsuld
betegségek kialakulasanak kockazatat.

Az INTELENCE-et mas HIV-ellenes gyogyszerekkel egyiitt alkalmazzak olyan felndttek, valamint
2 éves ¢és id6sebb gyermekek kezelésére, akik HIV-vel fertdzottek és korabban mar kaptak mas
HIV-ellenes gyogyszereket.

Kezeléorvosa meg fogja beszélni Onnel, hogy melyik gyégyszerkombinaci6 a legalkalmasabb az On
szdmara.

2. Tudnivalok az INTELENCE szedése elott

Ne szedje az INTELENCE-et

- ha allergias az etravirinre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevojére,

- ha elbasvir/grazoprevir kombinaciot szed (hepatitisz C fert6zés kezelésére szolgald gyogyszer).

Figyelmeztetések és dvintézkedések
Az INTELENCE szedése elott beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

Az INTELENCE nem gyodgyitja meg a HIV-fertézést. Egy olyan kezelés részét képezi, amely
csokkenti a virus mennyiségét a vérben.
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Idések
Az INTELENCE-et csak csekély szamu 65 éves vagy ennél idésebb betegnél alkalmaztak. Ha On
ebbe a korcsoportba tartozik, beszélje meg kezeldorvosaval, hogy szedheti-e az INTELENCE-et.

Testtomeg és emelkedett vérzsir- és vércukorszint

A HIV-ellenes kezelés soran novekedhet a testtomeg, illetve emelkedhet a vérzsirok és a vércukor
szintje. Ez részben az egészségi allapot és az életmod rendezddésével, illetve a vérzsirok esetében
olykor magukkal a HIV-ellenes gyogyszerekkel fligg 0ssze. Kezeldorvosa vizsgalni fogja ezeket a
valtozasokat.

Csontrendszeri problémak

Kombinalt antiretroviralis terapiaban részesiilo betegeknél egy csontrendszeri betegség, az
ugynevezett oszteonekrozis (a csontszovet elhaldsa a csontok vérellatasanak megsziinése miatt)
alakulhat ki. A betegség kialakulasanak szamos rizikotényezo6i kozé tartozik tobbek kdzott a kombinalt
antiretroviralis kezelés iddtartama, a kortikoszteroidok hasznalata, az alkoholfogyasztas, a stilyos
immunszuppresszio és a magas testtomeg-index. Az oszteonekrozis tiinetei: iziileti merevség, iziileti
fajdalom (kiilondsen a csipd, a térd és a vall kornyékén) és mozgasi nehézség. Ha ezen tiinetek
barmelyikét tapasztalja, kérjiik jelezze orvosanak.

Tajékoztassa kezeldorvosat a kdvetkezd problémairdl

Ellendrizze a kovetkez6 pontokat, és tajékoztassa kezeldorvosat, ha kozilik barmelyik vonatkozik

Onre.

- Tajékoztassa kezeldorvosat, ha kiiitése jelentkezik. Ha kiiités eléfordul, az altalaban nem sokkal
az etravirinnel torténé HIV-ellenes kezelés megkezdése utan jelentkezik és gyakran 1-2 héten
beliil elmulik, még a gyodgyszer szedésének folytatasa mellett is. Az INTELENCE-kezelés alatt
ritkédn holyagokkal vagy a bér hamlasaval jaro sulyos borkititést észlelhet, kiilondsen a szaj és a
szemek koriil, vagy tulérzékenységi reakciot (allergias reakciot, beleértve a kititést €s 1azat, de
akar az arc, a nyelv vagy a torok feldagadasat, 1égzési vagy nyelési nehézséget is) tapasztalhat,
mely esetleg ¢letveszélyes lehet. Haladéktalanul forduljon kezeldorvosahoz, ha ezeket a
tiineteket észleli. Kezeldorvosa tajékoztatni fogja arrdl, hogyan kezelje tiineteit, és hogy abba
kell-e hagynia az INTELENCE szedését. Ha tulérzékenységi reakcid miatt abbahagyta a
kezelést, akkor az INTELENCE-terdpiat nem szabad ujrakezdenie.

- Tajékoztassa kezeldorvosat, ha korabban volt vagy jelenleg is van majbetegsége, beleértve a
hepatitisz-B-t és/vagy -C-t. El6fordulhat, hogy kezeldorvosa megvizsgalja, mennyire sulyos az
On majbetegsége, mieldtt eldontené, hogy szedheti-e az INTELENCE-et.

- Amennyiben barmilyen fert6zésre utalo tiinetet ¢szlel, azonnal értesitse kezeldorvosat. Egyes,
elérehaladott HIV-fert6zésben szenvedd betegeknél, akiknek kortorténetében opportunista
fert6zés szerepel, roviddel a HIV-ellenes kezelés megkezdése utan a korabbi fertdzésre jellemzé
gyulladasos jelek és tiinetek 1éphetnek fel. Ezek a tlinetek feltehetden azért alakulnak ki, mert az
immunrendszer valaszkészsége javul, és igy képes felvenni a harcot a szervezetben esetleg
tiinetmentesen lappango fert6zésekkel szemben.

- Az opportunista fertézéseken kiviil autoimmun betegségek (olyan allapotok, amikor az
immunrendszer a szervezet egészséges szoveteit tdmadja meg) szintén eléfordulhatnak a HIV
fert6zés kezelésére szolgalo gyodgyszerek szedésének elkezdését kovetden. Az autoimmun
betegségek honapokkal a kezelés elkezdését kovetden is jelentkezhetnek. Ha fert6zésre utald
barmilyen tlinetet, vagy egyéb tiinetet, pl. izomgyengeséget, a kezekben és a labakban kezd6do,
majd a torzs felé terjed6 gyengeséget, szivdobogasérzést, remegést vagy hiperaktivitast észlel,
azonnal forduljon kezelGorvosahoz, hogy a sziikséges kezelést elkezdhesse.

Gyermekek és serdiilok
Nem szabad adni a gyogyszert 2 évesnél fiatalabb és 10 kg-nal kisebb testsulyu gyermekeknek, mert a
lehetséges elonyoket és kockazatokat nem igazoltak.

Egyéb gyogyszerek és az INTELENCE

Az INTELENCE kélcsonhatasba Iéphet mas gyogyszerekkel. Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat
vagy gyogyszerészEt a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb
gyogyszereir6l.
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Az INTELENCE a HIV-ellenes gyogyszerek mas osztalyaba tartozo gyogyszerekkel legtobbszor
kombinalhato.

Néhany kombinaci6 azonban nem javasolt. Mas esetekben fokozott ellendrzés és/vagy a gydgyszer
adagjanak modositésa sziikséges lehet. Emiatt mindig mondja el kezel6orvosanak, hogy milyen més
HIV-ellenes gydgyszereket szed. Tovabba fontos, hogy koriiltekintden olvassa el az ezen
gyogyszerekhez adott betegtajékoztatokat. Kovesse kezeldorvosa utasitasait, hogy milyen gydgyszerek
kombinalhatok.

Az INTELENCE kombinacidja az alabbi gyogyszerek egyikével sem ajanlott:

- tipranavir/ritonavir, efavirenz, nevirapin, rilpivirin, indinavir, atazanavir/kobicisztat,
darunavir/kobicisztat (HIV-ellenes gyogyszerek),

- karbamazepin, fenobarbital, fenitoin (gorcsrohamokat megel6z6 gyogyszerek),

- rifampicin, mivel ez hatasfokozott proteazgatlokkal egyiitt ellenjavallt, és rifapentin (bizonyos
fertézések pl. giimékor [TBC] kezelésére szolgalod gyogyszerek),

- orbancfiivet (Hypericum perforatum) tartalmazé termékek (a gyogyndvénykészitményt
depresszio kezelésére alkalmazzak),

- daklatasvir (egy, a hepatitisz C fert6zés kezelésére szolgald gyogyszer).

Ha ezek koziil barmelyiket szedi, kérje kezeldorvosa tanacsat.

Az INTELENCE vagy mas gyogyszerek hatisa médosulhat, ha On INTELENCE-et szed a

kovetkez6 gyogyszerek egyikével egyiitt. Egyes gyogyszerek adagolasanak megvaltoztatasara lehet

sziikség, mivel a terapias hatdsukat vagy mellékhatasaikat befolydsolhatja, ha INTELENCE-szel

kombinalva adjak. Tajékoztassa kezeldorvosat, ha On szed:

- dolutegravirt, maravirokot, amprenavirt/ritonavirt és fozamprenavirt/ritonavirt (H[V-ellenes
gyogyszerek)

- amiodaront, bepridilt, digoxint, dizopiramidot, flekainidet, lidokaint, mexiletint, propafenont
vagy kinidint (egyes szivbetegségek, pl. szivritmuszavar kezelésére szolgald gyogyszerek),

- warfarint (véralvadast gatlo gyogyszer). Kezeldorvosa ellendrizni fogja a vérképét.

- flukonazolt, itrakonazolt, ketokonazolt, pozakonazolt vagy vorikonazolt (gombafert6zés
kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- klaritromicint vagy rifabutint (antibiotikumok),

- artemeter/lumefantrin (gyogyszer a malaria kezelésére),

- diazepamot (alvaszavar és/vagy szorongas kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- dexametazont (egy kortikoszteroid, amelyet sokféle betegség, pl. gyulladas és allergias reakciok
kezelésére alkalmaznak),

- atorvasztatint, fluvasztatint, lovasztatint, rozuvasztatint vagy szimvasztatint (koleszterinszintet
csokkentd gyogyszerek),

- ciklosporint, szirolimuszt vagy takrolimuszt (immunszupresszansok - immunvélaszt elnyomo
gyogyszerek),

- szildenafilt, vardenafilt vagy tadalafilt (merevedési zavar és/vagy a tiidok érrendszerében
kialakulé magas vérnyomas kezelésére szolgald gyogyszerek),

- klopidogrélt (a vérrogképzodést gatld gyogyszer).

Terhesség és szoptatas
Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha terhes. Terhes anydknak nem szabad INTELENCE-et szedniiik,
kivéve, ha az orvos kifejezetten javasolja.

Anyatejjel taplalt csecsemdk esetében a mellékhatasok lehetséges el6fordulasa miatt ajanlott, hogy az
INTELENCE-szel kezelt n6k ne szoptassanak.

A szoptatas nem ajanlott HIV-fert6zott néknek, mivel a HIV-fertéz€s az anyatejen keresztiil

atterjedhet a csecsemdre. Ha On szoptat vagy szoptatni szeretne, a leheté leghamarabb beszélje ezt
meg kezeldorvosaval.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ne vezessen gépjarmiivet vagy ne kezeljen gépeket, ha almosnak érzi magat vagy szédiil a gyogyszer
bevételét kovetden.

Az INTELENCE lakté6zt tartalmaz
Az INTELENCE tabletta laktozt tartalmaz. Amennyiben kezeldorvosa korabban mar figyelmeztette
Ont, hogy bizonyos cukrokra (laktdz) érzékeny, keresse fel orvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a

gyogyszert.

Az INTELENCE natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan kell szedni az INTELENCE-et?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezelorvosat vagy gyogyszerészet.

Alkalmazasa felndtteknél
Ennek a gyogyszernek mas formaja felndttek szamara alkalmasabb lehet.

Az INTELENCE ajanlott adagja naponta kétszer 200 mg.
Vegyen be reggel két darab 100 mg-os INTELENCE tablettat étkezés utan.
Vegyen be este két darab 100 mg-os INTELENCE tablettat étkezés utan.

Alkalmazasa 2 éves és idésebb, valamint legalabb 10 kg testsulyu gyermekeknél és serdiiloknél
Az orvos a megfeleld adagot a gyermek testsulya alapjan fogja meghatarozni.

Az orvos pontosan tajékoztatni fogja Ont arrdl, hogy a gyermeknek hany INTELENCE tablettat kell
bevennie.

Utmutatasok az INTELENCE szedésével kapcsolatban minden beteg részére

Fontos, hogy az INTELENCE-et mindig étkezés utan vegye be. Ha éhgyomorra veszi be az
INTELENCE-et, csak az INTELENCE fele szivodik fel. Kovesse kezelGorvosa tanacsat az étel
tipusara vonatkozoan INTELENCE szedésekor.

Az INTELENCE tabletta(ka)t egészben nyelje le egy pohar vizzel. Ne ragja 0ssze a tabletta(ka)t. A
tabletta két egyenld részre oszthato.

Ha egészben nem képes lenyelni az INTELENCE tabletta(ka)t, a kdvetkezoket teheti:

- helyezze a tabletta(ka)t 5 ml (1 teaskanal) vizbe vagy legalabb annyi folyadékba, ami
elfedi a gyogyszert,

- jol keverje el a vizben (kb. 1 percig) addig, amig tejszerli nem lesz,

- ha ugy kivanja, adjon hozza még legfeljebb 30 ml (2 evikanal) vizet vagy narancslevet
vagy tejet (ne tegye a tablettdkat kozvetleniil narancslébe vagy tejbe),

- azonnal igya meg,

- Oblitse at a poharat néhanyszor vizzel, narancslével vagy tejjel és az 6blitéshez hasznalt
folyadékot is mind igya meg, hogy biztosan bevegye a teljes adagot.

Ha On folyadékkal keveri 6ssze az INTELENCE tabletta(ka)t, ezt vegye be eldszor, mieldtt més,
HIV-ellenes folyékony gyogyszereket szedne ugyanebben az idében.

Forduljon kezeldorvosahoz, ha nem képes lenyelni a folyadékkal dsszekevert teljes adagot!
Ha gyermekének az INTELENCE tabletta(ka)t folyadékkal elkeverve sziikséges bevennie, nagyon

fontos, hogy gyermeke az egész adagot vegye be, igy a megfeleld mennyiségli gyogyszer jut be a
szervezetbe. Ha nem a teljes adag keriil bevételre nagyobb a virusrezisztencia kialakulasanak
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kockézata. Forduljon kezel6orvosdhoz, ha gyermeke nem képes lenyelni a folyadékkal sszekevert
teljes adagot, mivel fontolora vehetik més gyogyszer alkalmazasat gyermekének kezelésére.

Ne hasznaljon meleg (40 °C vagy melegebb) vagy szénsavas italokat az INTELENCE tabletta(ak)
bevételekor.

A gyermekbiztonsagi zarékupak levétele

@ A milanyag tartaly gyermekbiztonsagi zarokupakkal van ellatva, és a kovetkezdk
' > szerint kell kinyitni:
6" - Nyomja le a csavarmenetes kupakot, és kdzben csavarja az ora jarasaval
@) ellenkezd iranyba.

- Vegye le a lecsavart kupakot.

Ha az eldirtnal tobb INTELENCE-et vett be

Forduljon azonnal kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez. Az INTELENCE leggyakoribb
mellékhatasai a kovetkezok: borkilités, hasmenés, hanyinger és fejfajas (lasd 4. pont ,,Lehetséges
mellékhatasok™).

Ha elfelejtette bevenni az INTELENCE-et

Ha az INTELENCE szokasos bevételi idépontja utan 6 6ran beliil eszébe jut, amint lehet, vegye be
a tablettakat. A tablettdkat mindig étkezés utan vegye be. Ezutan a szokasos idopontban vegye be a
kovetkez6 adagot. Ha tobb mint 6 6ra utan veszi észre, hagyja ki a tablettak bevételét, és vegye be a
kovetkezo adagot a szokasos idopontban. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha hanyna az INTELENCE bevételét koveto 4 oran beliil, vegyen be egy Gjabb adagot étkezést
kdvetden. Ha tobb mint 4 6raval az INTELENCE bevételét kovetden hanyna, nem sziikséges masik
adagot bevennie a kovetkez6 szokasos adagolasi idépontig.

Beszéljen kezelGorvosaval, ha bizonytalan abban, hogy mit kell tennie, ha elfelejtett egy adagot
bevenni vagy hanyt.

Ne hagyja abba az INTELENCE szedését anélkiil, hogy elészor orvosaval megbeszélné

A HIV-terapia javithatja kozérzetét. Akkor se hagyja abba az INTELENCE vagy mas HIV-ellenes
gyogyszereinek szedését, ha jobban érzi magat. Ha abbahagyja, fokozza annak kockazatat, hogy a
virus ellenallova valik. Beszéljen el6bb orvosaval.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Az INTELENCE szedésével kapcsolatban jelentkezé mellékhatasok gyakorisagi aranya az alabbi.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-bol tobb mint 1 beteget érinthet)

- Boérkiiités. A kiiités altalaban enyhe vagy kozepes foku. Ritka esetekben nagyon stlyos
borkiiitésrol szamoltak be, mely esetleg életveszélyes is lehet. Emiatt fontos, hogy
haladéktalanul 1épjen kapcsolatba orvoséaval, ha borkiiitése jelentkezik. Orvosa tajékoztatni
fogja, hogyan kezelje tiineteit és arrol, hogy abba kell-e hagynia az INTELENCE szedését;

- fejfajas;

- hasmenés, hanyinger.
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Gyakori mellékhatasok (10-bol legfeljebb 1 beteget érinthet)

- allergias reakciok (tulérzékenység);

- cukorbetegség, étvagycsokkenés;

- szorongas, almossag, almatlansag, alvaszavarok;

- bizsergd érzés vagy fajdalom a kézen vagy a labon, zsibbadas, a borérzékelés elvesztése,
memoriazavar, faradtsag;

- homalyos latas;

- veseelégtelenség, magas vérnyomads, szivroham, terhelésre jelentkezd nehézlégzés;

- hanyés, gyomorégés, hasi fajdalom, haspuffadas, a gyomor gyulladasa, bélgdzossag,
székrekedés, szajgyulladas, szajszarazsag;

- éjszakai izzadas, viszketés, szaraz bor;

- valtozasok néhany vérsejtszamban illetve kémiai értékekben. Ezek a vér- és vizeletvizsgalati
eredmények kozott lathatok. Kezeldovosa elmagyarazza ezeket Onnek. Ilyen példaul az
alacsony vOrosvérsejtszam.

Nem gyakori mellékhatasok (100-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

- fehérvérsejtszam csokkenés,

- fertdzéses tlinetek (pl. a nyirokcsomok duzzanata és 1az);
szokatlan almok, zavartsag, tdjékozodasi zavar, idegesség, rémalmok;
- aluszékonysag, remegés, ajulas, gércsrohamok, figyelemzavar;

- szédiilés, lassu felfogas;

- szorito szivtajéki fajdalom (angina), szivritmuszavar;

- 1égzési nehézség;

- oklendezés, hasnyalmirigy-gyulladas, vérhanyas;

- majbetegségek pl. majgyulladas (hepatitisz), majmegnagyobbodas;
- fokozott verejtékezés, az arc és/vagy a torok duzzanata;

- emldduzzanat férfiaknal.

Ritka mellékhatasok (1000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

- széliités (sztrok);

- hoélyagokkal vagy a bér hamlasaval jard stlyos borkiiités, kiilondsen a szaj és a szemek koriil;
ez gyermekeknél és serdiiloknél gyakrabban fordulhat eld, mint felnétteknél.

Nagyon ritka mellékhatasok (10 000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
- sulyos tilérzékenységi reakciok, melyeket ldzzal vagy szervi gyulladéssal, pl. majgyulladassal
(hepatitisz) kisért borkiiités jellemez.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél t&bb
informéacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az INTELENCE-et tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a tartalyon feltiintetett lejarati ido (Felhasznalhato/Felh.) utan ne szedje a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

A tartdly elsé felbontasa utan legfeljebb 8 hétig hasznalhato.
Az INTELENCE tabletta az eredeti tartdlyban tarolando és a nedvességtol valo védelem érdekében a

tartalyt tartsa jol lezarva! A tartaly 2 kicsi (nedvszivo) tasakot tartalmaz a tablettak szarazon tartasara.
Ezeknek a tasakoknak mindig a tartalyban kell maradniuk és nem szabad azokat megenni.
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Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a hdztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEet, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az INTELENCE?

- A készitmény hatdanyaga etravirin. Minden INTELENCE tabletta 25 mg etravirint tartalmaz.

- Egyéb 0sszetevok: hipromelldz, mikrokristalyos celluloz, vizmentes kolloid szilicium-dioxid,
kroszkarmell6z-natrium, magnézium-sztearat és laktoz (monohidrat formajaban).

Milyen az INTELENCE készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A gyogyszer fehér vagy tortfehér, ovalis, torévonallal ellatott tabletta egyik oldalan ,,TMC” jelzéssel.
A tabletta két egyenld adagra oszthato.

Egy mtanyag tartaly 120 db tablettat tartalmaz és 2 tasakot a tablettak szarazon tartasara.

Forgalomba hozatali engedély jogosultja
Janssen-Cilag International NV, Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse, Belgium

Gyarto
Janssen-Cilag SpA, Via C. Janssen, 04100 Borgo San Michele, Latina, Olaszorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Janssen-Cilag NV UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel/Tél: +32 14 64 94 11 Tel: +370 5 278 68 88
janssen@jacbe.jnj.com It@its.jnj.com

Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
»JoKOHCBH & JlxoHCBH bbarapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.: +359 2 489 94 00 Tél/Tel: +32 14 64 94 11
jjsafety@its.jnj.com janssen@jacbe.jnj.com
Ceska republika Magyarorszag
Janssen-Cilag s.r.0. Janssen-Cilag Kft.

Tel: +420 227 012 227 Tel.: +36 1 884 2858

janssenhu@its.jnj.com

Danmark Malta

Janssen-Cilag A/S AM MANGION LTD.
TIf.: +45 4594 8282 Tel: +356 2397 6000
jacdk@its.jnj.com

Deutschland Nederland
Janssen-Cilag GmbH Janssen-Cilag B.V.
Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955 Tel: +31 76 711 1111
jancil@its.jnj.com janssen@jacnl.jnj.com
Eesti Norge

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal Janssen-Cilag AS

Tel: +372 617 7410 TIf: +47 24 12 65 00
ee@its.jnj.com jacno@its.jnj.com
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EALada

Janssen-Cilag ®oppokevtik) Movonpocmnn
A.EB.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

Island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvzpog

Bapvapoc Xotinmavaynig Ato
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Roménia SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.

Tel: +386 1 401 18 00

Janssen safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Ttn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +44 1 494 567 444

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatanak datuma {EEEE. honap}

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu) talalhato.



Betegtajékoztaté: Informaciok a felhasznalé szimara

INTELENCE 100 mg tabletta
etravirin

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az aldbbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatdt, mert a benne szerepld informaciokra a késObbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamdra 4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer az INTELENCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az INTELENCE szedése elott

Hogyan kell szedni az INTELENCE-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az INTELENCE-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

R

1. Milyen tipusu gyégyszer az INTELENCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az INTELENCE etravirin nevli hatéanyagot tartalmaz. Az INTELENCE a HIV-ellenes gyogyszerek
egyik csoportjahoz tartozik, amit nem nukleozid reverz transzkriptazgatloknak (angol roviditése
NNRTTI) hivnak.

Az INTELENCE az emberi immunhianyt eldidézo virus (HIV) altal okozott fert6zés kezelésére
szolgalé gyogyszer. Az INTELENCE az On szervezetében 1évé HIV mennyiségének csokkentésével
hat. Ez javitja immunrendszerét (védekezdérendszerét) és csokkenti a HIV-fert6zéshez tarsulo
betegségek kialakulasanak kockazatat.

Az INTELENCE-et mas HIV-ellenes gyogyszerekkel egyiitt alkalmazzak olyan felndttek, valamint
2 éves ¢€s id6sebb gyermekek kezelésére, akik HIV-vel fertdzottek és korabban mar kaptak mas
HIV-ellenes gyogyszereket.

Kezeléorvosa meg fogja beszélni Onnel, hogy melyik gyégyszerkombinaci6 a legalkalmasabb az On
szdmara.

2. Tudnivalok az INTELENCE szedése elott

Ne szedje az INTELENCE-et

- ha allergias az etravirinre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevojére,

- ha elbasvir/grazoprevir kombinaciot szed (hepatitisz C fert6zés kezelésére szolgald gyogyszer).

Figyelmeztetések és dvintézkedések
Az INTELENCE szedése elott beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Az INTELENCE nem gyodgyitja meg a HIV-fertézést. Egy olyan kezelés részét képezi, amely
csokkenti a virus mennyiségét a vérben.

55



Idések
Az INTELENCE-et csak csekély szamu 65 éves vagy ennél idésebb betegnél alkalmaztak. Ha On
ebbe a korcsoportba tartozik, beszélje meg kezeldorvosaval, hogy szedheti-e az INTELENCE-et.

Testtomeg és emelkedett vérzsir- és vércukorszint

A HIV-ellenes kezelés soran novekedhet a testtomeg, illetve emelkedhet a vérzsirok és a vércukor
szintje. Ez részben az egészségi allapot és az életmod rendezddésével, illetve a vérzsirok esetében
olykor magukkal a HIV-ellenes gyogyszerekkel fligg 0ssze. Kezeldorvosa vizsgalni fogja ezeket a
valtozasokat.

Csontrendszeri problémak

Kombinalt antiretroviralis terapiaban részesiilo betegeknél egy csontrendszeri betegség, az
ugynevezett oszteonekrozis (a csontszovet elhaldsa a csontok vérellatasanak megsziinése miatt)
alakulhat ki. A betegség kialakulasanak szamos rizikotényezo6i kozé tartozik tobbek kdzott a kombinalt
antiretroviralis kezelés idOtartama, a kortikoszteroidok hasznalata, az alkoholfogyasztas, a stilyos
immunszuppresszio ¢és a magas testtomeg-index. Az oszteonekrozis tiinetei: iziileti merevség, iziileti
fajdalom (kiilondsen a csipd, a térd és a vall kornyékén) és mozgasi nehézség. Ha ezen tlinetek
barmelyikét tapasztalja, kérjiik jelezze orvosanak.

T4jékoztassa kezelGorvosat a kdvetkezd problémairdl

Ellendrizze a kovetkez6 pontokat, és tajékoztassa kezeldorvosat, ha kozilik barmelyik vonatkozik

Onre.

- Tajékoztassa kezeldorvosat, ha kiiitése jelentkezik. Ha kiiités eléfordul, az altalaban nem sokkal
az etravirinnel torténé HIV-ellenes kezelés megkezdése utan jelentkezik és gyakran 1-2 héten
beliil elmulik, még a gyodgyszer szedésének folytatasa mellett is. Az INTELENCE-kezelés alatt
ritkédn holyagokkal vagy a bér hamlasaval jaro sulyos borkititést észlelhet, kiilondsen a szaj és a
szemek koriil, vagy tulérzékenységi reakciot (allergias reakciot, beleértve a kiiitést s 1azat, de
akar az arc, a nyelv vagy a torok feldagadasat, 1égzési vagy nyelési nehézséget is) tapasztalhat,
mely esetleg ¢letveszélyes lehet. Haladéktalanul forduljon kezel6orvosahoz, ha ezeket a
tiineteket észleli. Kezeldorvosa tajékoztatni fogja arrdl, hogyan kezelje tiineteit, és hogy abba
kell-e hagynia az INTELENCE szedését. Ha tulérzékenységi reakcid miatt abbahagyta a
kezelést, akkor az INTELENCE-terdpiat nem szabad ujrakezdenie.

- Tajékoztassa kezeldorvosat, ha korabban volt vagy jelenleg is van majbetegsége, beleértve a
hepatitisz-B-t és/vagy -C-t. El6fordulhat, hogy kezeldorvosa megvizsgalja, mennyire sulyos az
On majbetegsége, mieldtt eldontené, hogy szedheti-e az INTELENCE-et.

- Amennyiben barmilyen fert6zésre utalo tiinetet ¢szlel, azonnal értesitse kezeldorvosat. Egyes,
elérehaladott HIV-fertézésben szenvedo betegeknél, akiknek kortorténetében opportunista
fert6zés szerepel, roviddel a HIV-ellenes kezelés megkezdése utan a korabbi fertézésre jellemzé
gyulladasos jelek és tiinetek 1éphetnek fel. Ezek a tiinetek feltehetden azért alakulnak ki, mert az
immunrendszer valaszkészsége javul, és igy képes felvenni a harcot a szervezetben esetleg
tiinetmentesen lappango fert6zésekkel szemben.

- Az opportunista fertézéseken kiviil autoimmun betegségek (olyan allapotok, amikor az
immunrendszer a szervezet egészséges szoveteit timadja meg) szintén eléfordulhatnak a HIV
fertozés kezelésére szolgald gydgyszerek szedésének elkezdését kovetden. Az autoimmun
betegségek honapokkal a kezelés elkezdését kovetden is jelentkezhetnek. Ha fert6zésre utald
barmilyen tlinetet, vagy egyéb tiinetet, pl. izomgyengeséget, a kezekben és a labakban kezd6do,
majd a torzs felé terjed6 gyengeséget, szivdobogasérzést, remegést vagy hiperaktivitast észlel,
azonnal forduljon kezelGorvosahoz, hogy a sziikséges kezelést elkezdhesse.

Gyermekek és serdiilok
Nem szabad adni a gyogyszert 2 évesnél fiatalabb és 10 kg-nal kisebb testsulyu gyermekeknek, mert a
lehetséges elonyoket és kockazatokat nem igazoltak.

Egyéb gyogyszerek és az INTELENCE

Az INTELENCE kolcsonhatasba 1éphet mas gyogyszerekkel. Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat
vagy gyogyszerészEt a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb
gyogyszereirdl.
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Az INTELENCE a HIV-ellenes gyogyszerek mas osztalyaba tartozo gyogyszerekkel legtobbszor
kombinalhato.

Néhany kombinaci6é azonban nem javasolt. Mas esetekben fokozott ellendrzés és/vagy a gydgyszer
adagjanak modositésa sziikséges lehet. Emiatt mindig mondja el kezeldorvosanak, hogy milyen mas
HIV-ellenes gyogyszereket szed. Tovabba fontos, hogy koriiltekintden olvassa el az ezen
gyogyszerekhez adott betegtajékoztatokat. Kovesse kezeldorvosa utasitasait, hogy milyen gydgyszerek
kombinalhatok.

Az INTELENCE kombinaciéja az alabbi gyogyszerek egyikével sem ajanlott:

- tipranavir/ritonavir, efavirenz, nevirapin, rilpivirin, indinavir, atazanavir/kobicisztat,
darunavir/kobicisztat (HIV-ellenes gyogyszerek),

- karbamazepin, fenobarbital, fenitoin (gorcsrohamokat megel6z6 gyogyszerek),

- rifampicin, mivel ez hatasfokozott proteazgatlokkal egyiitt ellenjavallt, és rifapentin (bizonyos
fert6zések pl. glimékor [TBC] kezelésére szolgalod gyogyszerek),

- orbancfiivet (Hypericum perforatum) tartalmazé termékek (a gyogyndvénykészitményt
depresszio kezelésére alkalmazzak),

- daklatasvir (egy, a hepatitisz C fert6zés kezelésére szolgald gyogyszer).

Ha ezek koziil barmelyiket szedi, kérje kezeldorvosa tanacsat.

Az INTELENCE vagy mas gyogyszerek hatisa médosulhat, ha On INTELENCE-et szed a

kovetkez6 gyogyszerek egyikével egyiitt. Egyes gyogyszerek adagolasanak megvaltoztatasara lehet

sziikség, mivel a terapias hatasukat vagy mellékhatasaikat befolyasolhatja, ha INTELENCE-szel

kombinalva adjak. T4jékoztassa kezeldorvosat, ha On szed:

- dolutegravirt, maravirokot, amprenavirt/ritonavirt és fozamprenavirt/ritonavirt (H[V-ellenes
gyogyszerek)

- amiodaront, bepridilt, digoxint, dizopiramidot, flekainidet, lidokaint, mexiletint, propafenont
vagy kinidint (egyes szivbetegségek, pl. szivritmuszavar kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- warfarint (véralvadast gatlo gyogyszer). Kezeldorvosa ellendrizni fogja a vérképét.

- flukonazolt, itrakonazolt, ketokonazolt, pozakonazolt vagy vorikonazolt (gombafert6zés
kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- klaritromicint vagy rifabutint (antibiotikumok),

- artemeter/lumefantrin (gyogyszer a malaria kezelésére),

- diazepamot (alvaszavar és/vagy szorongas kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- dexametazont (egy kortikoszteroid, amelyet sokféle betegség, pl. gyulladas és allergias reakciok
kezelésére alkalmaznak),

- atorvasztatint, fluvasztatint, lovasztatint, rozuvasztatint vagy szimvasztatint (koleszterinszintet
csokkentd gyogyszerek),

- ciklosporint, szirolimuszt vagy takrolimuszt (immunszupresszansok - immunvalaszt elnyomo
gyogyszerek),

- szildenafilt, vardenafilt vagy tadalafilt (merevedési zavar és/vagy a tiidok érrendszerében
kialakulé magas vérnyomas kezelésére szolgald gyogyszerek),

- klopidogrélt (a vérrogképzodést gatld gyogyszer).

Terhesség és szoptatas
Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha terhes. Terhes anydknak nem szabad INTELENCE-et szedniiik,
kivéve, ha az orvos kifejezetten javasolja.

Anyatejjel taplalt csecsemdk esetében a mellekhatasok lehetséges el6fordulasa miatt ajanlott, hogy az
INTELENCE-szel kezelt n6k ne szoptassanak.

A szoptatas nem ajanlott HIV-fert6zott néknek, mivel a HIV-fertéz€s az anyatejen keresztiil

atterjedhet a csecsemdre. Ha On szoptat vagy szoptatni szeretne, a leheté leghamarabb beszélje ezt
meg kezeldorvosaval.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ne vezessen gépjarmiivet vagy ne kezeljen gépeket, ha almosnak érzi magat vagy szédiil a gyogyszer
bevételét kovetden.

Az INTELENCE laktézt tartalmaz
Az INTELENCE tabletta laktozt tartalmaz. Amennyiben kezeldorvosa korabban mar figyelmeztette
Ont, hogy bizonyos cukrokra (laktdz) érzékeny, keresse fel orvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a

gyogyszert.

Az INTELENCE natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan kell szedni az INTELENCE-et?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyodgyszerésze altal elmondottaknak megfeleléen szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezelorvosat vagy gyogyszerészet.

Alkalmazasa felnétteknél

Az INTELENCE ajanlott adagja naponta kétszer két tabletta.

Vegyen be reggel két darab 100 mg-os INTELENCE tablettat étkezés utan.
Vegyen be este két darab 100 mg-os INTELENCE tablettat étkezés utan.

Alkalmazasa 2 éves és idosebb, valamint legalabb 10 kg teststilya gyermekeknél és serdiiloknél
Az orvos a megfelel6 adagot a gyermek testsulya alapjan fogja meghatarozni.

Az orvos pontosan tajékoztatni fogja Ont arrdl, hogy a gyermeknek hany INTELENCE tablettat kell
bevennie.

Utmutatisok az INTELENCE szedésével kapcsolatban minden beteg részére

Fontos, hogy az INTELENCE-et mindig étkezés utan vegye be. Ha éhgyomorra veszi be az
INTELENCE-et, csak az INTELENCE fele szivodik fel. Kovesse kezeldorvosa tanacsat az étel
tipusara vonatkozoan INTELENCE szedésekor.

Az INTELENCE tabletta(ka)t egészben nyelje le egy pohar vizzel. Ne ragja dssze a tabletta(ka)t.

Ha egészben nem képes lenyelni az INTELENCE tabletta(ka)t, a kovetkezoket teheti:

- helyezze a tabletta(ka)t 5 ml (1 teaskanal) vizbe vagy legalabb annyi folyadékba, ami
elfedi a gyogyszert,

- jol keverje el a vizben (kb. 1 percig) addig, amig tejszer(i nem lesz,

- ha ugy kivanja, adjon hozza még legfeljebb 30 ml (2 evikanal) vizet vagy narancslevet
vagy tejet (ne tegye a tablettdkat kozvetleniil narancslébe vagy tejbe),

- azonnal igya meg,

- Oblitse at a poharat néhanyszor vizzel, narancslével vagy tejjel és az 6blitéshez hasznalt
folyadékot is mind igya meg, hogy biztosan bevegye a teljes adagot.

Ha On folyadékkal keveri 6ssze az INTELENCE tabletta(ka)t, ezt vegye be elészdr, mieldtt mas,
HIV-ellenes folyékony gyogyszereket szedne ugyanebben az idében.

Forduljon kezel6orvosahoz, ha nem képes lenyelni a folyadékkal 6sszekevert teljes adagot!

Ha gyermekének az INTELENCE tabletta(ka)t folyadékkal elkeverve sziikséges bevennie, nagyon
fontos, hogy gyermeke az egész adagot vegye be, igy a megfelel6 mennyiségli gyogyszer jut be a
szervezetbe. Ha nem a teljes adag keriil bevételre nagyobb a virusrezisztencia kialakulasanak
kockazata. Forduljon kezeldorvosahoz, ha gyermeke nem képes lenyelni a folyadékkal dsszekevert
teljes adagot, mivel fontolora vehetik mas gyogyszer alkalmazasat gyermekének kezelésére.
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Ne hasznaljon meleg (40°C vagy melegebb) vagy szénsavas italokat az INTELENCE tabletta(ak)
bevételekor.

A gyermekbiztonsagi zarékupak levétele

@ A milanyag tartaly gyermekbiztonsagi zarokupakkal van ellatva, és a kovetkezdk
' D szerint kell kinyitni:
e" - Nyomja le a csavarmenetes kupakot, és kdzben csavarja az ora jarasaval
@J ellenkez6 iranyba.

- Vegye le a lecsavart kupakot.

Ha az eldirtnal tobb INTELENCE-et vett be

Forduljon azonnal kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez. Az INTELENCE leggyakoribb
mellékhatasai a kdvetkezok: borkilités, hasmenés, hanyinger és fejfajas (lasd 4. pont ,,Lehetséges
mellékhatasok™).

Ha elfelejtette bevenni az INTELENCE-et

Ha az INTELENCE szokasos bevételi idépontja utan 6 6ran beliil eszébe jut, amint lehet, vegye be
a tablettakat. A tablettdkat mindig étkezés utdn vegye be. Ezutan a szokasos iddpontban vegye be a
kovetkez6 adagot. Ha tobb mint 6 6ra utan veszi észre, hagyja ki a tablettak bevételét, és vegye be a
kovetkezo adagot a szokasos idopontban. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha hanyna az INTELENCE bevételét koveto 4 oran beliil, vegyen be egy Gjabb adagot étkezést
kdvetden. Ha tobb mint 4 6raval az INTELENCE bevételét kovetden hanyna, nem sziikséges masik
adagot bevennie a kovetkez6 szokasos adagolasi idépontig.

Beszéljen kezelGorvosaval, ha bizonytalan abban, hogy mit kell tennie, ha elfelejtett egy adagot
bevenni vagy hanyt.

Ne hagyja abba az INTELENCE szedését anélkiil, hogy elészor orvosaval megbeszélné

A HIV-terapia javithatja kozérzetét. Akkor se hagyja abba az INTELENCE vagy mas HIV-ellenes
gyogyszereinek szedését, ha jobban érzi magat. Ha abbahagyja, fokozza annak kockazatat, hogy a
virus ellenallova valik. Beszéljen el6bb orvosaval.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Az INTELENCE szedésével kapcsolatban jelentkez6 mellékhatasok gyakorisagi aranya az alabbi.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-bol tobb mint 1 beteget érinthet)

- Borkiiités. A kiiités altalaban enyhe vagy kozepes foku. Ritka esetekben nagyon stlyos
borkititésrdl szamoltak be, mely esetleg ¢letveszélyes is lehet. Emiatt fontos, hogy
haladéktalanul 1épjen kapcsolatba orvoséaval, ha borkiiitése jelentkezik. Orvosa tajékoztatni
fogja, hogyan kezelje tiineteit és arrol, hogy abba kell-e hagynia az INTELENCE szedését.

- fejfajas;

- hasmenés, hanyinger.

Gyakori mellékhatasok (10-bol legfeljebb 1 beteget érinthet)

- allergiés reakciok (tulérzékenység);

- cukorbetegség, étvagycsokkenés;
- szorongas, almossag, almatlansag, alvaszavarok;
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- bizsergd érzés vagy fajdalom a kézen vagy a labon, zsibbadas, a borérzékelés elvesztése,
memoriazavar, faradtsag;

- homalyos latas;

- veseelégtelenség, magas vérnyomas, szivroham, terhelésre jelentkezé nehézlégzés;

- hanyés, gyomorégés, hasi fajdalom, haspuffadas, a gyomor gyulladasa, bélgdzossag,
székrekedés, szajgyulladas, szajszarazsag;

- éjszakai izzadas, viszketés, szaraz bor;

- valtozasok néhany vérsejtszamban illetve kémiai értékekben. Ezek a vér- és vizeletvizsgalati
eredmények kozott lathatok. Kezeléovosa elmagyarazza ezeket Onnek. Ilyen példaul az
alacsony vOrosvérsejtszam.

Nem gyakori mellékhatasok (100-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

- fehérvérsejtszam csokkenés,

- fert6zéses tlinetek (pl. a nyirokcsomok duzzanata és 1az);
szokatlan almok, zavartsag, tdjékozodasi zavar, idegesség, rémalmok;
- aluszékonysag, remegés, ajulas, gdrecsrohamok, figyelemzavar;

- szédiilés, lassu felfogas;

- szoritd szivtdjéki fajdalom (angina), szivritmuszavar;

- 1égzési nehézség;

- oklendezés, hasnyalmirigy-gyulladas, vérhanyas;

- majbetegségek pl. majgyulladas (hepatitisz), majmegnagyobbodas;
- fokozott verejtékezés, az arc és/vagy a torok duzzanata;

- emldduzzanat férfiaknal.

Ritka mellékhatasok (1000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

- szEliités (sztrok);

- hoélyagokkal vagy a bér hamlasaval jard stlyos borkiiités, kiilondsen a szaj és a szemek koriil;
ez gyermekeknél és serdiildknél gyakrabban fordulhat el6, mint felnétteknél.

Nagyon ritka mellékhatasok (10 000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
- sulyos talérzékenységi reakciok, melyeket lazzal vagy szervi gyulladassal, pl. majgyulladassal
(hepatitisz) kisért borkitités jellemez.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosit vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informéacio alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az INTELENCE-et tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a tartalyon feltiintetett lejarati ido (Felhasznalhat6/Felh.) utan ne szedje a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

Az INTELENCE tabletta az eredeti tartalyban tdrolando és a nedvességtdl vald védelem érdekében a
tartalyt tartsa jol lezarva! A tartaly 3 kicsi (nedvszivd) tasakot tartalmaz a tablettdk szarazon tartasara.
Ezeknek a tasakoknak mindig a tartalyban kell maradniuk és nem szabad azokat megenni.
Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a hdztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az INTELENCE?
- A készitmény hatdanyaga etravirin. Minden INTELENCE tabletta 100 mg etravirint tartalmaz.
- Egyéb dsszetevok: hipromelloz, mikrokristalyos celluloz, vizmentes kolloid szilicium-dioxid,

kroszkarmell6z-natrium, magnézium-sztearat és laktoz (monohidrat formajaban).

Milyen az INTELENCE készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A gyogyszer fehér vagy tortfehér, ovalis tabletta egyik oldalan ,,T125”, masik oldalan ,,100” jelzéssel.

Egy mianyag tartaly 120 db tablettat tartalmaz és 3 tasakot a tablettak szarazon tartasara.

Forgalomba hozatali engedély jogosultja

Janssen-Cilag International NV, Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse, Belgium

Gyarto

Janssen-Cilag SpA, Via C. Janssen, 04100 Borgo San Michele, Latina, Olaszorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Bbarapus

»KoHCBH & JxoHchH bearapus” EOO/J]
Temn.: +359 2 489 94 00
jjsafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.0.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf.: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland

Janssen-Cilag GmbH

Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955
jancil@its.jnj.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee(@its.jnj.com

E)\LGda

Janssen-Cilag ®oppokevtik) Movonpocmnn
A.EB.E.

TnA: +30 210 80 90 000
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Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel: +370 5 278 68 88
It@its.jnj.com

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD.
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300



Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

Island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvnpog

Bopvéfoc Xoatinmoavaynig Atd
TmA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Romania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija
Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00

Janssen_safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +44 1 494 567 444

A betegtijékoztaté legutobbi feliilvizsgalatinak datuma {EEEE. hénap}

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerr6l részletes informacié az Europai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Betegtajékoztaté: Informaciok a felhasznalé szamara

INTELENCE 200 mg tabletta
etravirin

Mielott elkezdi szedni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az aldbbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatdt, mert a benne szerepld informaciokra a késObbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamdra 4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonldak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer az INTELENCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az INTELENCE szedése elott

Hogyan kell szedni az INTELENCE-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az INTELENCE-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

R

1. Milyen tipusu gyégyszer az INTELENCE és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az INTELENCE etravirin nevli hatéanyagot tartalmaz. Az INTELENCE a HIV-ellenes gyogyszerek
egyik csoportjahoz tartozik, amit nem nukleozid reverz transzkriptazgatloknak (angol roviditése
NNRTTI) hivnak.

Az INTELENCE az emberi immunhianyt eldidézo virus (HIV) altal okozott fert6zés kezelésére
szolgalé gyogyszer. Az INTELENCE az On szervezetében 1évé HIV mennyiségének csokkentésével
hat. Ez javitja immunrendszerét (védekezdérendszerét) és csokkenti a HIV-fert6zéshez tarsulo
betegségek kialakulasanak kockazatat.

Az INTELENCE-et mas HIV-ellenes gyogyszerekkel egyiitt alkalmazzak olyan felndttek, valamint
2 éves ¢€s id6sebb gyermekek kezelésére, akik HIV-vel fertdzottek és korabban mar kaptak mas
HIV-ellenes gyogyszereket.

Kezeléorvosa meg fogja beszélni Onnel, hogy melyik gyégyszerkombinaci6 a legalkalmasabb az On
szdmara.

2. Tudnivalok az INTELENCE szedése elott

Ne szedje az INTELENCE-et

- ha allergias az etravirinre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevojére,

- ha elbasvir/grazoprevir kombinaciot szed (hepatitisz C fert6zés kezelésére szolgald gyogyszer).

Figyelmeztetések és dvintézkedések
Az INTELENCE szedése elott beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

Az INTELENCE nem gyodgyitja meg a HIV-fertézést. Egy olyan kezelés részét képezi, amely
csokkenti a virus mennyiségét a vérben.
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Idések
Az INTELENCE-et csak csekély szamu 65 éves vagy ennél idésebb betegnél alkalmaztak. Ha On
ebbe a korcsoportba tartozik, beszélje meg kezeldorvosaval, hogy szedheti-e az INTELENCE-et.

Testtomeg és emelkedett vérzsir- és vércukorszint

A HIV-ellenes kezelés soran novekedhet a testtomeg, illetve emelkedhet a vérzsirok és a vércukor
szintje. Ez részben az egészségi allapot és az életmod rendezddésével, illetve a vérzsirok esetében
olykor magukkal a HIV-ellenes gyogyszerekkel fligg 0ssze. Kezeldorvosa vizsgalni fogja ezeket a
valtozasokat.

Csontrendszeri problémak

Kombinalt antiretroviralis terapiaban részesiilo betegeknél egy csontrendszeri betegség, az
ugynevezett oszteonekrozis (a csontszovet elhaldsa a csontok vérellatasanak megsziinése miatt)
alakulhat ki. A betegség kialakulasanak szamos rizikotényezo6i kozé tartozik tobbek kdzott a kombinalt
antiretroviralis kezelés idOtartama, a kortikoszteroidok hasznalata, az alkoholfogyasztas, a stilyos
immunszuppresszio ¢és a magas testtomeg-index. Az oszteonekrozis tiinetei: iziileti merevség, iziileti
fajdalom (kiilondsen a csipd, a térd és a vall kornyékén) és mozgasi nehézség. Ha ezen tlinetek
barmelyikét tapasztalja, kérjiik jelezze orvosanak.

Tajékoztassa kezeldorvosat a kdvetkezd problémairdl

Ellendrizze a kovetkez6 pontokat, és tajékoztassa kezeldorvosat, ha kozilik barmelyik vonatkozik

Onre.

- Tajékoztassa kezeldorvosat, ha kiiitése jelentkezik. Ha kiiités eléfordul, az altalaban nem sokkal
az etravirinnel torténé HIV-ellenes kezelés megkezdése utan jelentkezik és gyakran 1-2 héten
beliil elmulik, még a gyodgyszer szedésének folytatasa mellett is. Az INTELENCE-kezelés alatt
ritkédn holyagokkal vagy a bér hamlasaval jaro sulyos borkititést észlelhet, kiilondsen a szaj és a
szemek koriil, vagy tulérzékenységi reakciot (allergias reakciot, beleértve a kititést €s 1azat, de
akar az arc, a nyelv vagy a torok feldagadasat, 1égzési vagy nyelési nehézséget is) tapasztalhat,
mely esetleg ¢letveszélyes lehet. Haladéktalanul forduljon kezeldorvosahoz, ha ezeket a
tiineteket észleli. Kezeldorvosa tajékoztatni fogja arrdl, hogyan kezelje tiineteit, és hogy abba
kell-e hagynia az INTELENCE szedését. Ha tulérzékenységi reakcid miatt abbahagyta a
kezelést, akkor az INTELENCE-terdpiat nem szabad ujrakezdenie.

- Tajekoztassa kezeldorvosat, ha korabban volt vagy jelenleg is van majbetegsége, beleértve a
hepatitisz-B-t és/vagy -C-t. El6fordulhat, hogy kezeldorvosa megvizsgalja, mennyire sulyos az
On majbetegsége, mieldtt eldontené, hogy szedheti-e az INTELENCE-et.

- Amennyiben barmilyen fert6zésre utalo tiinetet ¢szlel, azonnal értesitse kezeldorvosat. Egyes,
elérehaladott HIV-fertézésben szenvedo betegeknél, akiknek kortorténetében opportunista
fert6zés szerepel, roviddel a HIV-ellenes kezelés megkezdése utan a korabbi fertdzésre jellemzé
gyulladasos jelek és tiinetek 1éphetnek fel. Ezek a tiinetek feltehetden azért alakulnak ki, mert az
immunrendszer valaszkészsége javul, és igy képes felvenni a harcot a szervezetben esetleg
tiinetmentesen lappango fert6zésekkel szemben.

- Az opportunista fertézéseken kiviil autoimmun betegségek (olyan allapotok, amikor az
immunrendszer a szervezet egészséges szoveteit timadja meg) szintén eléfordulhatnak a HIV
fert6zés kezelésére szolgalo gyodgyszerek szedésének elkezdését kovetden. Az autoimmun
betegségek honapokkal a kezelés elkezdését kovetden is jelentkezhetnek. Ha fert6zésre utald
barmilyen tlinetet, vagy egyéb tiinetet, pl. izomgyengeséget, a kezekben és a labakban kezd6do,
majd a torzs felé terjedd gyengeséget, szivdobogasérzést, remegést vagy hiperaktivitast észlel,
azonnal forduljon kezelGorvosahoz, hogy a sziikséges kezelést elkezdhesse.

Gyermekek és serdiilok
Nem szabad adni a gyogyszert 2 évesnél fiatalabb és 10 kg-nal kisebb testsulyu gyermekeknek, mert a
lehetséges elonyoket és kockazatokat nem igazoltak.

Egyéb gyogyszerek és az INTELENCE

Az INTELENCE kolcsonhatasba 1éphet mas gyogyszerekkel. Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat
vagy gyogyszerészEt a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb
gyogyszereir6l.
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Az INTELENCE a HIV-ellenes gyogyszerek mas osztalyaba tartozo gyogyszerekkel legtobbszor
kombinalhato.

Néhany kombinaci6é azonban nem javasolt. Mas esetekben fokozott ellendrzés és/vagy a gydgyszer
adagjanak modositésa sziikséges lehet. Emiatt mindig mondja el kezel6orvosanak, hogy milyen mas
HIV-ellenes gyogyszereket szed. Tovabba fontos, hogy koriiltekintden olvassa el az ezen
gyogyszerekhez adott betegtajékoztatokat. Kovesse kezeldorvosa utasitasait, hogy milyen gydgyszerek
kombinalhatok.

Az INTELENCE kombinaciéja az alabbi gyogyszerek egyikével sem ajanlott:

- tipranavir/ritonavir, efavirenz, nevirapin, rilpivirin, indinavir, atazanavir/kobicisztat,
darunavir/kobicisztat (HIV-ellenes gyogyszerek),

- karbamazepin, fenobarbital, fenitoin (gorcsrohamokat megel6z6 gyogyszerek),

- rifampicin, mivel ez hatasfokozott proteazgatlokkal egyiitt ellenjavallt, és rifapentin (bizonyos
fert6zések pl. glimékor [TBC] kezelésére szolgalod gyogyszerek),

- orbancfiivet (Hypericum perforatum) tartalmazé termékek (a gyogyndvénykészitményt
depresszio kezelésére alkalmazzak),

- daklatasvir (egy, a hepatitisz C fert6zés kezelésére szolgald gyogyszer).

Ha ezek koziil barmelyiket szedi, kérje kezeldorvosa tanacsat.

Az INTELENCE vagy mas gyogyszerek hatisa médosulhat, ha On INTELENCE-et szed a

kovetkezd gyogyszerek egyikével egyiitt. Egyes gyogyszerek adagolasanak megvaltoztatasara lehet

sziikség, mivel a terapias hatasukat vagy mellékhatasaikat befolydsolhatja, ha INTELENCE-szel

kombinalva adjak. Tajékoztassa kezeldorvosat, ha On szed:

- dolutegravirt, maravirokot, amprenavirt/ritonavirt és fozamprenavirt/ritonavirt (H[V-ellenes
gyogyszerek)

- amiodaront, bepridilt, digoxint, dizopiramidot, flekainidet, lidokaint, mexiletint, propafenont
vagy kinidint (egyes szivbetegségek, pl. szivritmuszavar kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- warfarint (véralvadast gatlo gyogyszer). Kezeldorvosa ellendrizni fogja a vérképét.

- flukonazolt, itrakonazolt, ketokonazolt, pozakonazolt vagy vorikonazolt (gombafert6zés
kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- klaritromicint vagy rifabutint (antibiotikumok),

- artemeter/lumefantrin (gyogyszer a malaria kezelésére),

- diazepamot (alvaszavar és/vagy szorongas kezelésére szolgalo gyogyszerek),

- dexametazont (egy kortikoszteroid, amelyet sokféle betegség, pl. gyulladas és allergias reakciok
kezelésére alkalmaznak),

- atorvasztatint, fluvasztatint, lovasztatint, rozuvasztatint vagy szimvasztatint (koleszterinszintet
csokkentd gyogyszerek),

- ciklosporint, szirolimuszt vagy takrolimuszt (immunszupresszansok - immunvélaszt elnyomo
gyogyszerek),

- szildenafilt, vardenafilt vagy tadalafilt (merevedési zavar és/vagy a tiidok érrendszerében
kialakulé magas vérnyomas kezelésére szolgald gyogyszerek),

- klopidogrélt (a vérrogképzodést gatld gyogyszer).

Terhesség és szoptatas
Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha terhes. Terhes anydknak nem szabad INTELENCE-et szedniiik,
kivéve, ha az orvos kifejezetten javasolja.

Anyatejjel taplalt csecsemdk esetében a mellekhatasok lehetséges el6fordulasa miatt ajanlott, hogy az
INTELENCE-szel kezelt ndk ne szoptassanak.

A szoptatas nem ajanlott HIV-fert6zott néknek, mivel a HIV-fertéz€s az anyatejen keresztiil

atterjedhet a csecsemdre. Ha On szoptat vagy szoptatni szeretne, a leheté leghamarabb beszélje ezt
meg kezeldorvosaval.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Ne vezessen gépjarmiivet vagy ne kezeljen gépeket, ha almosnak érzi magat vagy szédiil a gyogyszer
bevételét kovetden.

Az INTELENCE natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz tablettanként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

3. Hogyan Kkell szedni az INTELENCE-et?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gydgyszerésze altal elmondottaknak megfelelen szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezelGorvosat vagy gyogyszerészét.

Alkalmazasa felnotteknél

Az INTELENCE ajanlott adagja naponta kétszer egy tabletta.

Vegyen be reggel egy darab 200 mg-os INTELENCE tablettat étkezés utan.
Vegyen be este egy darab 200 mg-os INTELENCE tablettat étkezés utan.

Alkalmazasa 2 éves és idésebb, valamint legalabb 10 kg testsulyu gyermekeknél és serdiiloknél
Az orvos a megfeleld adagot a gyermek testsulya alapjan fogja meghatarozni.

Az orvos pontosan tajékoztatni fogja Ont arrdl, hogy a gyermeknek hany INTELENCE tablettat kell
bevennie.

Utmutatasok az INTELENCE szedésével kapcsolatban minden beteg részére

Fontos, hogy az INTELENCE-et mindig étkezés utan vegye be. Ha ¢hgyomorra veszi be az
INTELENCE-et, csak az INTELENCE fele szivodik fel. Kovesse kezelGorvosa tanacsat az étel
tipusara vonatkozoan INTELENCE szedésekor.

Az INTELENCE tabletta(ka)t egészben nyelje le egy pohar vizzel. Ne ragja 0ssze a tabletta(ka)t.

Ha egészben nem képes lenyelni az INTELENCE tabletta(ka)t, a kovetkezoket teheti:

- helyezze a tabletta(ka)t 5 ml (1 teaskandl) vizbe vagy legalabb annyi folyadékba, ami
elfedi a gyogyszert,

- jol keverje el a vizben (kb. 1 percig) addig, amig tejszerli nem lesz,

- ha ugy kivanja, adjon hozzé még legfeljebb 30 ml (2 evOkanal) vizet vagy narancslevet
vagy tejet (ne tegye a tablettakat kozvetleniil narancslébe vagy tejbe),

- azonnal igya meg,

- Oblitse at a poharat néhanyszor vizzel, narancslével vagy tejjel és az 6blitéshez hasznalt
folyadékot is mind igya meg, hogy biztosan bevegye a teljes adagot.

Ha On folyadékkal keveri 6ssze az INTELENCE tabletta(ka)t, ezt vegye be el8szdr, mielétt mas,
HIV-ellenes foly¢kony gyogyszereket szedne ugyanebben az idében.

Forduljon kezeldorvosahoz, ha nem képes lenyelni a folyadékkal dsszekevert teljes adagot!

Ha gyermekének az INTELENCE tabletta(ka)t folyadékkal elkeverve sziikséges bevennie, nagyon
fontos, hogy gyermeke az egész adagot vegye be, igy a megfelelé mennyiségli gyogyszer jut be a
szervezetbe. Ha nem a teljes adag keriil bevételre nagyobb a virusrezisztencia kialakuldsédnak
kockazata. Forduljon kezeldorvosahoz, ha gyermeke nem képes lenyelni a folyadékkal dsszekevert
teljes adagot, mivel fontolora vehetik mas gydgyszer alkalmazasat gyermekének kezelésére.

Ne hasznaljon meleg (40°C vagy melegebb) vagy szénsavas italokat az INTELENCE tabletta(ak)
bevételekor.
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A gyermekbiztonsagi zarokupak levétele

@ A mianyag tartaly gyermekbiztonsagi zarokupakkal van ellatva, és a kovetkezok
' D szerint kell kinyitni:
e" - Nyomja le a csavarmenetes kupakot, és kdzben csavarja az ora jarasaval
@J ellenkez6 iranyba.

- Vegye le a lecsavart kupakot.

Ha az eldirtnal tobb INTELENCE-et vett be

Forduljon azonnal kezeléorvosahoz vagy gyogyszerészéhez. Az INTELENCE leggyakoribb
mellékhatasai a kovetkezok: borkilités, hasmenés, hanyinger ¢s fejfajas (lasd 4. pont ,,Lehetséges
mellékhatasok™).

Ha elfelejtette bevenni az INTELENCE-et

Ha az INTELENCE szokasos bevételi idépontja utan 6 6ran beliil eszébe jut, amint lehet, vegye be
a tablettat. A tablettat mindig étkezés utan vegye be. Ezutan a szokasos idépontban vegye be a
kovetkez6 adagot. Ha tobb mint 6 6ra utan veszi észre, hagyja ki a tablettak bevételét, és vegye be a
kovetkezo adagot a szokasos idopontban. Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha hanyna az INTELENCE bevételét koveto 4 oran beliil, vegyen be egy Gjabb adagot étkezést
kdvetden. Ha tobb mint 4 6raval az INTELENCE bevételét kovetden hanyna, nem sziikséges masik
adagot bevennie a kovetkez6 szokasos adagolasi idépontig.

Beszéljen kezelGorvosaval, ha bizonytalan abban, hogy mit kell tennie, ha elfelejtett egy adagot
bevenni vagy hanyt.

Ne hagyja abba az INTELENCE szedését anélkiil, hogy elészor orvosaval megbeszélné

A HIV-terapia javithatja kozérzetét. Akkor se hagyja abba az INTELENCE vagy mas HIV-ellenes
gyogyszereinek szedését, ha jobban érzi magat. Ha abbahagyja, fokozza annak kockézatat, hogy a
virus ellenallova valik. Beszéljen el6bb orvosaval.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Az INTELENCE szedésével kapcsolatban jelentkezé mellékhatasok gyakorisagi aranya az alabbi.

Nagyon gyakori mellékhatasok (10-bol tobb mint 1 beteget érinthet)
Boérkiiités. A kiiités altalaban enyhe vagy kozepes foku. Ritka esetekben nagyon stlyos
borkititésrdl szamoltak be, mely esetleg ¢letveszélyes is lehet. Emiatt fontos, hogy
haladéktalanul 1épjen kapcsolatba orvoséaval, ha borkiiitése jelentkezik. Orvosa tajékoztatni
fogja, hogyan kezelje tiineteit és arrol, hogy abba kell-e hagynia az INTELENCE szedését;

- fejfajas;

- hasmenés, hanyinger.

Gyakori mellékhatasok (10-bol legfeljebb 1 beteget érinthet)

- allergiés reakciok (tulérzékenység);

- cukorbetegség, étvagycsokkenés;

- szorongas, almossag, almatlansag, alvaszavarok;

- bizsergd érzés vagy fajdalom a kézen vagy a labon, zsibbadas, a borérzékelés elvesztése,
memoriazavar, faradtsag;

- homalyos latas;
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- veseelégtelenség, magas vérnyomas, szivroham, terhelésre jelentkezd nehézlégzés;

- hanyés, gyomorégés, hasi fajdalom, haspuffadas, a gyomor gyulladasa, bélgdzossag,
székrekedés, szajgyulladas, szajszarazsag;;

- éjszakai izzadas, viszketés, szaraz bor;

- valtozasok n¢hany vérsejtszamban illetve kémiai értékekben. Ezek a vér- és vizeletvizsgalati
eredmények kozott lathatok. Kezeléovosa elmagyarazza ezeket Onnek. Ilyen példaul az
alacsony vorosvérsejtszam.

Nem gyakori mellékhatasok (100-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

- fehérvérsejtszam csokkenés,

- fert6zéses tlinetek (pl. a nyirokcsomok duzzanata és 1az);
szokatlan almok, zavartsag, tdjékozodasi zavar, idegesség, rémalmok;
- aluszékonysag, remegés, ajulas, gércsrohamok, figyelemzavar;

- szédiilés, lassu felfogas;

- szoritd szivtajéki fajdalom (angina), szivritmuszavar;

- 1égzési nehézség;

- oklendezés, hasnyalmirigy-gyulladas, vérhanyas;

- majbetegségek pl. majgyulladas (hepatitisz), majmegnagyobbodas;
- fokozott verejtékezés, az arc és/vagy a torok duzzanata;

- emldduzzanat férfiaknal.

Ritka mellékhatasok (1000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)

- széliités (sztrok);

- hoélyagokkal vagy a bér hamlasaval jard stlyos borkiiités, kiilonosen a szaj és a szemek koriil;
ez gyermekeknél és serdiiloknél gyakrabban fordulhat eld, mint felnétteknél.

Nagyon ritka mellékhatasok (10 000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
- stulyos talérzékenységi reakciok, melyeket lazzal vagy szervi gyulladassal, pl. majgyulladassal
(hepatitisz) kisért borkitités jellemez.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezelSorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatdsok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb
informéacio alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az INTELENCE-et tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és a tartalyon feltiintetett lejarati ido (Felhasznalhat6/Felh.) utan ne szedje a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

A tartdly elsé felbontasa utan legfeljebb 6 hétig hasznalhato.

Az INTELENCE tabletta az eredeti tartdlyban tarolando és a nedvességtol valo védelem érdekében a
tartalyt tartsa jol lezarva! A tartaly 3 kicsi (nedvszivo) tasakot tartalmaz a tablettak szarazon tartasara.
Ezeknek a tasakoknak mindig a tartalyban kell maradniuk és nem szabad azokat megenni.
Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEet, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmeét.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az INTELENCE?

- A készitmény hatdanyaga etravirin. Minden INTELENCE tabletta 200 mg etravirint tartalmaz.

- Egyéb dsszetevok: hipromelloz, szilikatos mikrokristalyos celluldz, mikrokristalyos celluldz,
vizmentes kolloid szilicium-dioxid, kroszkarmell6z-natrium és magnézium-sztearat.

Milyen az INTELENCE készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A gyogyszer fehér vagy tortfehér, domboru, hosszukas tabletta egyik oldalan ,, T200” jelzéssel.

Egy mianyag tartaly 60 db tablettat tartalmaz és 3 tasakot a tablettak szarazon tartasara.

Forgalomba hozatali engedély jogosultja

Janssen-Cilag International NV, Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse, Belgium

Gyarto

Janssen-Cilag SpA, Via C. Janssen, 04100 Borgo San Michele, Latina, Olaszorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Janssen-Cilag NV
Tel/Tél: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Bbarapus

»KoHCBH & JxoHchH bearapus” EOO/J]
Temn.: +359 2 489 94 00
jjsafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.0.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf.: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland

Janssen-Cilag GmbH

Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955
jancil@its.jnj.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee(@its.jnj.com

E)\LGda

Janssen-Cilag ®oppokevtik) Movonpocmnn
A.EB.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Lietuva

UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tel: +370 5 278 68 88
It@its.jnj.com

Luxembourg/Luxemburg
Janssen-Cilag NV

Tél/Tel: +32 14 64 94 11
janssen@jacbe.jnj.com

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD.
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +31 76 711 1111
janssen@jacnl.jnj.com

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300



Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

Island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvnpog

Bopvéfoc Xoatinmoavaynig Atd
TmA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Romania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija
Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00

Janssen_safety slo@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +44 1 494 567 444

A betegtijékoztaté legutobbi feliilvizsgalatinak datuma {EEEE. hénap}

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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