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vEZ a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének maédjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Trogarzo 200 mg koncentratum oldatos inflziéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

200 mg ibalizumabot tartalmaz injekcios Uvegenként (1,33 ml oldatban). ‘60

Az ibalizumabot egér myeloma nem szekretald (NSO) sejtjeiben allitjak elé rekombinans [@/
technoldgiaval.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban. ((\
3. GYOGYSZERFORMA @AQ
Koncentratum oldatos infuziéhoz (steril koncentratum). Q)b

Tiszta vagy enyhén opalos, szintelen vagy halvanysarga vizes %@\

4, KLINIKAI JELLEMZOK @0\\

4.1 Terapiés javallatok /\/(5‘\

A Trogarzo mas antiretroviralis gyogyszerrel (Q@gyszerekkel) kombinalva olyan multirezisztens
HIV-1 fertézott felndttek kezelésére aj énlott(acik részére masként nem lehet szupressziv antiviralis
kezelési rendet kialakitani (lasd 5.1 pont‘Q

4.2 Adagolas és alkalmazas ‘z\p

A kezelést kizérdlag a HIV—fe{@s kezelésében tapasztalattal rendelkez6 orvos kezdheti el.

Adagolas &5\0

Az ibalizumab aj adagja egy egyszeri 2000 mg-os telité adag, amelyet 2 hetente egy 800 mg-0s
fenntarto adagg .

)
Haa kez@os azt allapitja meg, hogy a virusterhelés csokkenése szempontjabdl a kezelésnek nincs
tovabb ikai el6nye, fontolora kell venni az ibalizumab-kezelés ledllitasat, l4sd 5.1 pont.

Kihagyott adag

Ha az ibalizumab fenntart6 dézisa (800 mg) a tervezett adagolasi naptol szamitott 3 napig vagy
hosszabb ideig elmarad, a lehet6 leghamarabb egy felt61té adagot (2000 mg) kell beadni. Azt kovetden
folytatni kell a fenntart6 adagolast (800 mg) 2 hetente.

Idosek
Az ibalizumab biztonsagossagat és hatasossagat idosek (65 év folottiek) esetében nem igazoltak.

Gyermekek és serdiilok
Az ibalizumab biztonsagossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek ¢és serdiilok esetében
még nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.



Az alkalmazads mddja

Intravénas alkalmazésra.
A higitott ibalizumab-oldatot egészségiigyi szakembernek kell beadnia.

Az ibalizumabot intravénas infazidban kell beadni. Az ibalizumabot nem szabad intravénas injekcio,
ill. bolus formajaban beadni.

Az els6 infuzio (telit6 adag) alkalmazasi id6tartamanak legalabb 30 percnek kell lennie. Amennyiben
nem jelentkeztek az inflzi6val kapcsolatos mellékhatasok, a tovabbi inflziok (fenntarté adagok)
id6tartama legfeljebb 15 percre csokkenthetd.

N
Az inflzié beadasa utan 30 ml injekcidhoz valé 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldattal (jblitéa@?

végezni. /l/

Az ibalizumab alkalmazasa kozben és az annak befejezését kovetd 1 oran keresztiil mindeh beteget
megfigyelés alatt kell tartani legalabb az els6 infizio soran. Ha valamilyen reakcio lgpdél, az infuziot
le kell allitani és megfelel6 orvosi kezelést kell alkalmazni. Profilaktikus gyogysz alkalmazasa
nem indokolt minden infuzié elétt. Amennyiben a beteg nem észlel az infizid @j')sszeﬁiggé
mellékhatast, az infuzié utani megfigyelési id6 ezt kovetden lecsdkkenthetd ercre.

A gyobgyszer alkalmazas el6tti higitasara vonatkozo utasitasokat lasd @pontban.

4.3 Ellenjavallatok @Qg

>

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt%&gnely segédanyagaval szembeni

thlérzékenység. X ¢
4.4 Kuldnleges figyelmeztetések és az alkalmazasSal kapcsolatos ovintézkedések
Nyomonkdvethetéség (b\Q

A biologiai készitmények nyomonkév@éségének javitasa érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyéﬁ@wn kell feltiintetni.

Immunreconstitucios qyullade{@’syndroma (IRIS)

Sualyos immunhiénybanﬁzse\wdé HIV-fert6zott betegekben a kombinalt antiretroviralis terapia
(cART) megkezdés tlinetmentes vagy rezidualis opportunista patogénekkel szemben gyulladasos
reakcio léphet felﬁayos klinikai allapot kialakuldsahoz, vagy a tlinetek sulyosbodéasahoz
vezethet. llye ciot altalaban a cART megkezdését kovetd elsd néhany hét vagy honap alatt
figyeltek Obb példak erre a cytomegalovirus retinitis, a generalizalt és/vagy fokalis

-fertézések, valamint a Pneumocystis jirovecii okozta pneumonia. Barmilyen

tlnetet ki kell vizsgalni, illetve sziikség esetén kezelni kell. A 11b. és I11. fazisu klinikai
viz?élatokban a 153 ibalizumabbal kezelt vizsgalati alany kozil 2-nél jelentettek IR1S-t (lasd 4.8
pont).

Ismert hatasu segédanyagok

Az ibalizumab kevesebb mint 1 mmol natriumot (23 mg) tartalmaz a 2000 mg-os feltolto, illetve a
800 mg-os fenntartd adagonként, azaz gyakorlatilag natriummentes.



45 Gydgyszerkolcsdnhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek. Az ibalizumab hatdsmechanizmusa és cél-mediélt
gyégyszerdiszpozicidja alapjan nem varhat6, hogy az ibalizumabnak farmakokinetikai kélcsénhatasa
lesz méas gyogyszerekkel.

4.6 Termeékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes korban 1évd ndk

Ajanlott, hogy a fogamzoképes korban 1év6 ndk hatékony fogamzasgatlast alkalmazzanak a kezelés

alatt.
, ' Q\'
Terhesség /\/0.

Az ibalizumab terhes n0knél torténo alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre inf@cié.

Az allatkisérletek soran nyert eredmények elégtelenek a reproduktiv toxicitas megc’@tének
tekintetében (lasd 5.3 pont).

!
Ismert, hogy a human immunglobulinok (IgG) atjutnak a placentéris bae’&z ibalizumab
alkalmazéasa nem javallt terhesség alatt.

%)
Szoptatas . @Qg

Nem ismert, hogy az ibalizumab vagy annak metabolitjai \é&aszt()dnak-e az anyatejbe. Ismert, hogy
a human IgG a sziilés utani els6 napokban kivalasztodi nyatejbe, amelynek koncentracioja ezt

kovetden hamarosan alacsonyra csokken; kdvetkezésképpen ezen rovid idoszak alatt a szoptatott
csecsemdre nézve fennalld kockazat nem zarhato @ az ibalizumab alkalmazasa nem javasolt a
szoptatés alatt. O

A HIV-fertézés csecsemore valo atvitelé ertilése érdekében ajanlott, hogy a HIV-fert6zott nék

ne szoptassak csecsemojiiket.

Termékenység @,\

Az ibalizumab hatasarol r@‘l ndelkezésre informacio a human termékenyseg tekintetében.

47 A készitmén;\/@isai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Az ibalizumab @r‘[ékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez szlikséges
képességeket% balizumab-kezelés soran szédiilésrol, hanyingerrdl és fejfajasrol szamoltak be (lasd
4.8 pont). ket a tlineteket észleld betegeknek azt kell javasolni, hogy a tlinetek enyhiiléséig ne
Vezess@ épjarmiiveket és ne kezeljenek gépeket.

4.8X Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglalasa

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok a borkitités (9,2%), hasmenés (3,9%), szédiilés (3,9%),
fejfajas (3,9%), hanyinger (3,9%), faradtsag (2,0%) és hanyas (2,0%) voltak.

A mellékhatdsok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa az 1. tdblazatban talalhat6. A gyakorisagok meghatarozasa:
nagyon gyakori (> 1/10), gyakori (> 1/100 — <1/10), nem gyakori (> 1/1000 — <1/100), ritka (> 1/10
000 — < 1/1000) nagyon ritka (< 1/10 000) és nem ismert (a rendelkezésre all6 adatokbol nem

4



allapithatd meg). Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint
kerlilnek megadasra.

1. tblazat Az ibalizumabbal osszefiiggé mellékhatasok tablazatos osszefoglalasa
Szervrendszeri kategoria Mellékhatas Gyakorisag*
Immunrendszeri betegségek és hypersensitivitas, immunrekonstitutios gyulladasos | Nem gyakori
tlinetek szindroma (lasd alabb, és a 4.4 pontot)

Idegrendszeri betegségek és szédulés, fejfajas, paraesthesia Gyakori

tlinetek tremor Nem gyakori

Szivbetegségek és a szivvel kamrai extrasystolék, kéros elektrokardiogram Nem gyakori

kapcsolatos tlinetek

Erbetegségek és tiinetek hypertonia, labilis hypertonia, orthostatikus Nem gyakori
hypotonia . {s\\

Emésztérendszeri betegségek és | diarrhoea, hanyinger, hanyas Gyakori '\

tiinetek szajszarazsag Nem gyédkori

A bOr és a bor alatti szovet boérkilités**, dermatitis, bérszarazsag Gy "

betegségei és tiinetei papula, pruritus, erythema nodosum akori

Altalanos tiinetek, az kimerlltség 4 kori

alkalmazas helyén fellép6 melegségérzés “\Nem gyakori

reakciok \Q)

Sérilés, mérgezés és a contusio ‘ \\\ Nem gyakori

beavatkozéssal kapcsolatos 6@

szovodmények )

* A gyakorisagot a Ilb. fazisi TMB-202 vizsgalatba (n = 113) és a Ill. fazisa TM@"vizsgélatba (n=40) bevont 153
vizsgélati alanytol sza&rmaz6 24 heti biztonsigossagi adatok, valamint a TMB- 6Ya TMB-311 kiterjesztett vizsgalatba
bekerlt 27 vizsgalati alany legalabb 48 heti biztonsagossagi adatai alapjan s@mlték ki.

**Magaba foglalja a ,,borkitités”, ,,erythemas borkitités”, ,,generalizalt 2 ités”, ,,maculosus bérkiiités”, ,,maculo-papulosus

borkiiités”, ,,viszketd borkiiités” és ,,papulosus exanthema” gytijtokifejczeseket.
ran megjelentek (azaz az ibalizumab els6é adagjat kovetd
uak voltak, és az ibalizumab alkalmazasanak folytatasa

ités esetén ajanlott a beteg monitorozasa, és sziikség esetén a
oszteroidok és/vagy antihisztamin-készitmények).

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Kiltés
A kiltés gyakori volt. A Kiltések altalal
1-3 héten belil), enyhe-kdzepes inte
mellett 1-3 héten beliil megsziintek®
tlneti kezelés megkezdése (pl.

A IIb. és II1. fazisu klinik ngélatokban résztvevo 153 vizsgalati alany koziil egy beteg tapasztalt
erds (nem sulyos) b(’)’r&,ﬁ{ést. Ennél a vizsgalati alanynal 8 kititéses mellékhatas jelentkezett, beleértve
1 macularis borkilitgsté&d generalizalt borkititést, €s 6, kiilonboz6 idépontokban jelentkez6 maculo-

papulosus bérkiéég z ibalizumab-kezelés soran. Nem tortént ibalizummabbal kapcsolatos intézkedés

valaszul ezekeb eseményekre.
4
Immunr CQ[

itutiés gyulladasos syndroma (IRI1S)
153 vi lati alany kozil két betegnél alakult ki immunreconstitutios gyulladasos syndroma (IRIS;
Ias%ﬂ pont), mely a multifocalis progressziv leukoencephalopathia (sulyos), illetve a Cryptococcalis
bérfertézés (sulyos) exacerbaciojaként nyilvanult meg. Mindkét vizsgalati alanynal megszakitottak az
ibalizumab-kezelést.

Hypersensitivitas

153 vizsgalati alany kozill egynél szamoltak be hipersensitivitasrol (allergias reakcid) a 21. napon
(azaz 7 nappal a 2. ibalizumab infaziot kdvetden). Ennek kovetkeztében az ibalizumab-kezelést
felfliggesztették.

Immunogenitas
A IIb. és I1I. fazisu klinikai vizsgalatokban résztvevé mind a 153 személyt vizsgaltak az ibalizumab
elleni IgG antitestek jelenlétére a részveételiik sordn. Csak egy vizsgélati alanynal taldltak ibalizumab



elleni antitesteket. A vizsgalati alanynal nem jelentkezett a pozitiv immunogenitési eredményhez
tarsuld mellékhatas. A vizsgalati alany tovabbi 1,5 évig kapott ibalizumab-kezelést, miel6tt nem
kimutathatd virusterhelés mellett (<50 kdpia/ml) 6nkéntes alapon le nem allitotta azt.

Laboratoriumi eltérések

3. fokozat( kreatininszint-emelkedés gyakran el6fordult vesebetegségben szenvedd, vagy a
vesebetegség kockazati tényezbivel rendelkezd betegeknél, és/vagy azoknal a vizsgalati alanyoknal,
akik egyidejlileg ismerten nefrotoxikus gydgyszereket szedtek.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert e

fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel leheé
kisérni. Az egészségugyi szakembereket kérjlk, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatéas '@
hatosag részére az V. fuggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas
Az ibalizumab-taladagolés esetén nincs ismert antidotum. Tuladagolas esetén é\t barmilyen

mellékhatas okozta panasz vagy tiinet kialakulasa miatt ajanlott megﬁgyel gfelelo tiineti
kezelésben részesiteni. Sziikség esetén standard szupportiv intézkedése% Ikalmazni, beleértve
m

az élettani paraméterek monitorozasat, valamint a beteg klinikai allap egfigyelését.
5.  FARMAKOLOGIAI TULAJIDONSAGOK QQ
5.1 Farmakodinamiéas tulajdonsagok \\

Farmakoterapias csoport: Szisztémas antiviralis szerek&yéb antiviralis szerek. ATC-kdd: JOSAX23

Hatdsmechanizmus \QCD

Az ibalizumab, egy 4. tipusi immunglob (1gG4) humanizélt monoklonalis antitest, a CD4 2-es
domén vezérelt HIV-1 inhibitor. Az ibalizgmab a CD4 2-es doménjéhez vald kotddése, és a HIV-1

virus részecskék gazdasejtekbe torténdhelépéséhez sziikséges kapcesolodas utani 1épések megzavarasa,
valamint a sejt-sejt fuzi6 utjan vé \Qmé virusatvitel megakadalyozasa révén meggatolja, hogy a
CD4" T sejtek megfertézédjen IV-1-gyel

Az epitop térképezési viz @tok azt mutatjak, hogy az ibalizumab kotddik egy konformacios
epitophoz, amely elsos &an a CD4 receptor extracellularis részének 2. doménjében talalhat6. Ez az
epitop a CD4 feliile 1. doménban 1év6, az MHC II. osztalyt molekulak CD4 kotéséhez
szlikséges hellyﬁ ben talalhato, és ezért nem zavarja a CD4 mediélta immunfunkcidkat.

Az ibalizu IV-1 M csoportjanak izolatumaival (A, B, C, D, E vagy O altipusok) szemben aktiv.
Ez aktlvaﬁ nleg engedélyezett antiretroviralis gyogyszerekkel szemben rezisztens HIV-1 ellen is,
valami iretrovirélis aktivitast mutat az R5-tropikus, X4-tropikus és kett6s tropikus HIV-1 ellen.

A %II’DUSOS és a genotipusos vizsgalatok eredményei nem tartak fel az ibalizumab és az
antiretroviralis gyogyszerek barmely jévahagyott osztalya kdzotti keresztrezisztenciara utald
bizonyitékot.

Rezisztencia

Az ibalizumabbal szembeni csokkent érzekenységet, amelyet a maximalis szazalékos gatlas
(Maximum Percent Inhibition, MPI) csdkkenése révén hatdroznak meg, a legtébb viroldgiai
eredménytelenséget tapasztald személynél megfigyeltek, amelyhez a HIV-1 burokkddol6
szekvenciajaban genotipusos valtozasok tarsulhatnak, ami a potencialis N-kapcsolt glikozilacios
helyek (PNGS) elvesztéséhez vezet a gp120 V5 hurokjaban. Rezisztencia kialakulasa esetén nem
varhato az ibalizumab relevans fennmarad6 hatasa. Csdkkent ibalizumab-érzékenységet allapitottak



meg azon betegek tobbségénél, akiknél a pivotélis vizsgalatban a 24. hétig viroldgiai
eredménytelenséget tapasztaltak.

Az ibalizummal szembeni érzékenység csdkkenése nem modositja az egyéb jovahagyott szerekkel
szembeni érzékenységet, és nem eredményez CDA4-fliggetlen virusizolatum szelekciot.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

TMB-301 vizsgalat
A l1l. fazisi TMB-301 vizsgélat egy egykard, multicentrikus klinikai vizsgélat volt, amelyet 40, mér
elézoleg extenziv kezelésben részesiilt, multirezisztens HIV-1 virussal rendelkezé HIV-fertdzott
vizsgélati alanyon végeztek el. Kévetelmény volt, hogy a vizsgélati alanyok virusterhelése meghaladja
az 1000 képia/ml-t, és hogy dokumentalt legyen naluk a harom antiretroviralis gyégyszeroszté‘ly
legalabb egy antiretroviralis szerrel szembeni, rezisztencia vizsgalattal kimutatott reziszter%’Zl

alanyoknak legalabb 6 honapig tartd antiretroviralis szerekkel torténd kezelésben kellett résZesi
amely hatéastalannak mutatkozik vagy a kdzelmdultban (azaz az elmult 8 hétben) hatéstal%

bizonyult. %)
A vizsgalat harom kiilonallé idészakbol allt: Q)®

e Kontroll idészak (0-t6l 6. napig): A vizsgalati alanyokat vagy a je \éi sikertelen terapiajuk
soran monitoroztak, vagy nem kaptak kezelést, ha az sikertelen és a szlirést megel6z6
8 héten belll szakitottdk meg a terdpiat. Ez egy, a HIV-vir terhelésének megallapitésara
szolgalé megfigyelési idészak volt.

e Funkciondlis monoterapias idOszak (7.-t61 13. napig): I@] en vizsgalati alany 2000 mg-os
ibalizumab feltolté adagot kapott a 7. napon. A ha lan antiretroviralis kezelésben részesiild
betegek az ibalizumab feltolté dozisa mellett tovdlbra is kaptak a sikertelen kezelést. Ez az
iddszak az ibalizumab virologiai aktivitésén}@egéllapitéséra szolgalt.

e Fenntartd id6szak (14. naptol a 25. hétig):g zelési idoszak 14. napjan az elsddleges

végpontra vonatkozdan értékelték a vi elést, majd ezt kovetben a hattérkezelést ugy
optimalizaltak, hogy legalabb egy olyan gyogyszert magaba foglaljon, amelyre a vizsgalati
alany virusa érzékeny. Vizsgélati@szer optimalis hattérkezelés komponenseként val6
alkalmazasa megengedett. A tol kezd6d6en kéthetente az ibalizumab 800 mg-0s
fenntarté adagjat adtak be @ étig. Ez az id0szak arra szolgalt, hogy megallapitsak az
ibalizumab virus-supressigja

Gignak biztonsagossagat és tartossagat, ha azt optimalis
hattérkezelési renddek

nbinacidban alkalmazzak.

1‘1§alnak tobbsége férfi (85%), fehér borii (55%), valamint 23 és 65 év kozOtti
,5[11,0] év). A vizsgalat megkezdésekor a median [Min - Max]

4 - 743 000] képia/ml, a CD4" T-sejtek median szama pedig

volt. Az alanyok mar extenziv kezelésben részesiiltek: a résztvevok 53%-at 10

viralis szerrel kezelték a vizsgalatba vald bevonast megel6z6en; 98%-ukat

nukleozi@ transzkriptaz inhibitorokkal (NRTI), 98%-ukat proteaz inhibitorokkal (P1), 80%-ukat

nem n id reverz transzkriptaz inhibitorokkal (NNRTI), 78%-ukat integraz szal transzfer

infg,pr kal (INSTI), 30%-ukat gp41-re hatd fuzidgatlokkal, 20%-ukat pedig CCR5 ko-receptor

antdgo

A TMB-301 vizsgalat a
volt (atlag [SD] életk
virusterhelés 35 3

vagy tobb an

nistakkal kezelték.

Az elsodleges hatasossagi végpont a ,,funkcionalis monoterapias id6szak™ elejétdl a végéig a

> 0,5 logyo virusterhelés csokkenést elérd személyek aranya volt a ,,kontrollidészak™ elejétol a végéig
> 0,5 logio csokkenést eléré alanyok aranyahoz viszonyitva, a fent meghatarozottak szerint. Az
elsédleges végpontelemzés eredményeit az alabbi 2. tablazat mutatja be.



2. tablazat A kontroll és funkcionalis monoterapias idoszak végén > 0,5 logio a virusterhelés-
csokkenést eléré személyek aranya

> 0,5 logio-es virusterhelés csokkenést elérd
alanyok aranya 95%-0s CI*
N =40
Kontrollidészak vége 1/40 (3%) 0,06%, 13%
Funkcionalis monoterapias 33/40 (83%)** 67%, 93%
iddszak vége

*pontos 95%-o0s konfidencia intervallum
** A p<0,0001 a kontroll és a funkcionalis monoterapias idészak végén > 0,5 logio virusterhelés csokkenést eléré személyek
aranyat dsszehasonlité McNemar teszten alapul.

A vizsgélati alanyok 55%-anak > 1 logso virusterhelés csokkenése volt, és a betegek 48%-an
10 Virusterhelés csokkenése volt a 25. héten. A CD4* T-sejtek szamanak 62 sejt/mm?-es ng
figyelték meg a kiindulasi értékrél a 25. hétig (Intent to Treat (ITT) elemzés). A 25. hét
3. tblazat mutatja. Azok a betegek, akiknél a kiindulasi CD4 szam < 50 sejt/mm® v @l
valoszintiséggel érték el a < 200 HIV-1 RNS képia/ml (vagy < 50 kopia/ml) érték inta
> 50 sejt/mm?-rel rendelkezd vizsgalati alanyok. @

3. tablazat Virologiai valasz a 25. héten a kiindulasi CD4 sejtszam, i @é inhibitor rezisztencia
és az Osszesitett érzékenységi pontszam (Overall Suscept&h/ Score, OSS) alapjan " a

TMB-301 vizsgalatra vonatkozo6an O\
A <50 HIV-1 RNS Q\ < A<200 HIV-
kopia/ml-t 1 RNS koépia/ml-t (n/N)
(n/N) eléré szes\' } elérd személyek szama
szamanp\

Virologiai vélasz 17/40(43%) 20/40 (50%)
CD4 sejtek szama (sejt/mm?3) O

<50 317 (18%) 4117(24%)

50-200 (06/10 (60%) 7/10(70%)

> 200 (Q 8/13(62%) 9/13(69%)
HIV-RNS (kopia/ml) \ N

<100 000 Qo) 16/33(48%) 19/33(58%)

>100 000 ’&Q 1/7(14%) 1/7 (14%)
Rezisztencia 5\\)

INSTI rezisztenci%{ 11/27(41%) 12/27(44%)

INSTI rezisztepgig-relkl 6/13(46%) 8/13(62%)
0SS %‘O'

o, q 1/5(20%) 1/5(20%)

1 O 5/12 (42%) 6/12 (50%)

2® 9/18(50%) 11/18(61%)

3 1/3(33%) 1/3(33%)
?Z 1/2(50%) 1/2(50%)

* Az OSS az egyes vizsgalati alanyok optimalizalt hattérkezelésében (OBR) szerepld, teljes mértékben aktiv gydgyszerek
szamat jelzi, mind a jelenlegi, mind a rendelkezésre &ll4 kordbban elvégzett rezisztencia vizsgalati eredmények alapjan. A
gyogyszerérzékenység mind genotipusos, mind fenotipusos vizsgéalatok révén térténd bizonyitasa kdtelezd volt, amikor a
vizsgalat technikailag mindkét médszerrel megvalosithat6 volt. Példaul a 2-es OSS azt jelzi, hogy a vizsgalt HIV-1
izolatum teljes mértékben érzékeny volt az optimalis hattérkezelésben szerepld két gyogyszerre.

TNX-355.03 vizsgalat

A TNX-355.03 vizsgalat egy multicentrikus, randomizalt, kettds vak, placebokontrollos, tobbszori
dozisu, 3 karu biztonsagossagi és hatasossagi vizsgalat volt, amelyet 82, HIV-1 fert6zésben szenvedd
alanyon végeztek el, akiknél a magas aktivitasu antiretroviralis kezelés az adott pillanatban



sikertelennek mutatkozd vagy korabban sikertelen volt. Minden vizsgalati alany optimalis
hattérkezelést, valamint a kovetkezé kezelések egyikét kapta: valtakozva 15 mg/kg ibalizumab és
placebo intravénas (iv.) infuziok, az els6 9 adag esetén hetente (a 8. heti vizitig), majd 15 mg/kg
ibalizumab iv. infuziok 2 hetente (A kar); 10 mg/kg ibalizumab iv. infaziok, az els6 9 adag esetében
hetente (a 8. heti vizitig), majd 10 mg/kg ibalizumab iv. inflziok 2 hetente (B kar); vagy hetente egy
placebo iv. infzi6 az els6 9 adag esetében (a 8. heti vizitig), majd placebo iv. infuziok 2 hetente
(placebokar). Mindharom kar betegei részesiiltek optimalizalt hattérkezelésben is. A 16. héten a
placebokar azon betegei, akiknél virologiai eredménytelenséget tapasztaltak, lehet6séget kaptak arra,
hogy kéthetente 15 mg/kg nyilt ibalizumab-kezelést kapjanak és/vagy egy Uj optimalis hattérkezelésre
valtsanak. Az A és B kar azon betegeinek, akiknél virol6giai eredménytelenséget tapasztaltak,
lehet6ségiik volt j optimalizalt hattérkezelésre valtani.

A 2. héten az atlagos virusterhelés csokkenés 0,87 logio kopia/ml volt az A karon; 1,15 logio kopi
a B karon; és 0,38 logio kdpia/ml a placebokaron (p=0,003 az A karhoz viszonyitva, p<0 001
B karhoz viszonyitva).

A 16. hétre, azaz a placebokaron 1év6 betegek 2 hetente beadott 15 mg/kg ibalizuma @a a és/vagy a
minden beteg szdmara optimalis hattérkezelésre vald valtasanak lehetdsége elott, agos
virusterhelés csokkenés 1,07 logio kdpia/ml volt az A karon, 1,33 logio kopla/ olt a B karon, és
0,26 logio kopia/ml volt a placebokaron (p=0,002 az A karral osszehasonllt\ ,001 a B Karral

dsszehasonlitva). 6@

Gyermekek és serdiill6k g

Az Eurodpai Gybgyszerligynokség a gyermekek esetén egy yag@ b korosztalynal halasztést
engedélyez a HIV-1 fertdzés kezelése tekintetében a Trogatzdwvizsgalati eredményeinek benyuijtasi
kotelezettségét illetden (1asd 4.2 pont, gyermekgyégyés!Q' Ikalmazasra vonatkoz6 informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok O/l/

O

Felszivddas (b‘

Az ajanlott kezelési sémat kdvetden (e§gyszeri 2000 mg-os feltolté adag, amelyet kéthetenként
adott 800 mg-os fenntarto adag ko ibalizumab koncentracidja az elsé 800 mg-os fenntart6 adag

utan elérte az egyensulyi szintet, fiK6zben a legalacsonyabb plazmakoncentracio atlagértéke 30 pg/ml
felett volt az adagolasi interv alatt. A maximalis szérumkoncentracio eléréséhez sziikséges
median id6 (Tmax) @ 2000 teben 1 dra, a 800 mg esetében pedig 10 perc volt. Az ibalizumabot

intravénas infuzié form@ n adjak be. Definicié szerint a biohasznosulasa 100%.

Eloszlas
Elosaes @4/

Az elvégzet Q@ acios farmakokinetikai elemzés alapjan az ibalizumab megoszlasi térfogata
megkoz 4,8 |, amely a vaszkuléris térrel 6sszevetheté mennyiség.

Biatrans ormaC|o
X

Nem végeztek specifikus anyagcsere-vizsgalatokat, mert az ibalizumab egy fehérje. Az ibalizumab
varhatoan kis peptidekre és kiilonall6 aminosavakra bomlik le.

Eliminacio

10 mg/kg, illetve 25 mg/kg ibalizumab egyszeri adagjanak alkalmazasat kovet6en a clearance 0,5-
0,36 ml/éra/kg, az eliminacios felezési id6 pedig sorrendben 37,8, illetve 64,1 6ra. Az eliminacio
koncentraciofiiggd és nem linearis.



Linearitas/nem-linearitas

A monoterapidban alkalmazott ibalizumab a 0,3 — 25 mg/kg dézistartomanyban nem-lineéaris
farmakokinetikat mutat. Az ibalizumab alkalmazasat kdvetden, a klinikailag relevans 800 mg —

2000 mg dozistartomanyban, a maximalis szérumkoncentracid (Cmax) dOzisaranyosan névekedett, mig
a koncentréaci6-ido gorbe alatti teriilet (AUC) a dozisaranyosnal nagyobb mértékben novekedett. Az
ilyen nem linedris hatasok a clearance-ben gyakoriak a sejtfelszini molekuldkat, mint példaul a CD4-et
celz6 monoklondlis antitestek esetében. Ez a viselkedés a telitddo (kapacitas-korlatozott) eliminacios
kinetikara jellemzd.

Kiulodnleges betegcsoportok

N
Populéci6s farmakokinetikai elemzést végeztek a kivalasztott kovariansoknak (kor, testtdmegy’ Q
kiindulasi CD4" sejtszdm) az ibalizumab farmakokinetikajara esetlegesen kifejtett hatasain %résa
celjabol. Az eredmények arra utalnak, hogy az ibalizumab koncentrécidja csdkken a tes g
novekedésével. A testtomegtartomany nagyon sziik volt a populécié farmakokineti @b elljében, és
igy a testtomeg hatasa nem becsiilheté meg pontosan. A testtomegeltérés azonban %alosziniileg nem

befolyasolja a virologiai kimenetelt, és nem indokolja a d6zis médositasat. Q)
o

Vesekéarosodas 66

Nem végeztek formalis vizsgalatot a vesekarosodas ibalizumab far@kinetikéjéra gyakorolt
hataséval kapcsolatosan. A vesekarosodas varhatéan nem befo jd az ibalizumab

farmakokinetikajat. \\

Nem végeztek formalis vizsgalatot a maj kérosg&(ﬁl‘ﬂ izumab farmakokinetikajara gyakorolt
hatasaval kapcsolatosan. A majkarosodas vé‘rjg 8an nem befolyasolja az ibalizumab
farmakokinetikéajat.

Gyermekek és serdiil0k \O®

Az ibalizumab farmakokinetikéj "aém vizsgéaltak gyermekekben.
Idések «O

Az ibalizumab farmz\{{@{inetikai adatai a geriatriai betegekben (65 éves kor felett) korlatozottak (n =
5). Az eredmény. sonldak a felnétt populacioban tapasztaltakhoz (legalabb 18-65 évesek), azonban
nem lehet cg £ i kovetkeztetéseket levonni.

5.3 @ klinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos in vitro és in vivo biztonsigossagi vizsgalatokon alapuld, nem klinikai jellegii adatok
azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazésakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem

varhato.

Reprodukcios és fejlédési toxicitas

A pre- és postnatalis fejlédési vizsgalatokat cynomolgus majmokon végezték. Az ibalizumabot
vemhes ndstényeknek adtak be 110 mg/ttkg heti adagban a vemhesség 20-22. napjatol az ellésig
(korulbelul 22 adag/allat). Azért ezt az adagot adték be, mivel ez legalabb 10-szerese a 800 mg-0s
kéthetente alkalmazott dozisra vonatkozé becsilt szabad klinikai AUC-nek és Crax-nak. Az ellést
kovetd 180+ 2 napon torténd kiértékelés igazolta, hogy az ibalizumabot a vemhes majmok ¢és utodaik
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altalaban jol toleraltdk. 110 mg/kg (észlelheté mellékhatast még nem okozo szint; no observed adverse
effect level, NOAEL) mellett nem tapasztaltak ibalizumabbal kapcsolatos mellékhatast (maternalis,
foetalis vagy Gjsziilott korban). Habar a kezelt nstények utddjaiban 1évé CD4+ sejtek a kontrollhoz
képest a sziiletést kovetd 14-91. napig atmenetileg szupresszéltak voltak, azonban a utédok
immunkompetenciajara vonatkozdan nem jelentkezett tovabbi hatés. Ennek a hatdsnak a huméan
terhességre és a szoptatdsra vonatkozo jelent6sége tovabbra is ismeretlen. Ezen vizsgalat feltételei
mellett az észlelhetd mellékhatast még nem okozo szint (NOAEL) a fejlédésre gyakorolt hatasok
tekintetében 110 mg/kg volt.

Genotoxicitas, karcinogenitasi potencidl

Genotoxicitasi és karcinogenitasi vizsgalatokat nem végeztek. X,
. , x ¢

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK /1/00

6.1 Segédanyagok felsorolasa @g%

Szachar6z 6\

Néatrium-klorid

Poliszorbét 80 ‘ \§®
Hisztidin 66
Sosav (pH-bedllitashoz)

Injekciohoz val6 viz QQ)

6.2 Inkompatibilitasok . @

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer k@lag a 6.6 pontban felsorolt
gyogyszerekkel keverheto. /\/

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam \(\<>

‘QQ}
\<§Q

Q"b

O\

Amennyiben nem adjak %\zonnal, a higitott ibalizumab oldat 25 °C alatt legfeljebb 4 oraig, illetve

hiitében (2 °C -8 °C eljebb 24 6raig tarolhatd. Amennyiben le van hiitve, hagyni kell, hogy a
higitott ibalizuma? t szobahémérsékleten (20 °C-25 °C) alljon a beadast megel6zden legalabb

Bontatlan injekcios liveg

5 év

Higitott oldat

30 percig, de le b 4 6réan keresztil.

6.4 Kii X %s tarolasi eldirasok

Hugyze &C — 8 °C) tarolandd és szallitando.

Nem fagyaszthato!

A fénytdl valo védelem érdekében a gyogyszer injekcios livege a kiilsé dobozban tarolando.

A gyogyszer higitas utani tarolasara vonatkozé eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

2 ml-es injekcios veg (1. tipusu boroszilikat tveg) dugdval (butil gumi) és egy rollnizott aluminium

kupakkal lezérva.
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Egy doboz 2 injekciods Uveget tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kuldnleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A gyogyszert az alkalmazas el6tt vizualisan meg kell vizsgalni, hogy nem tartalmaz-e szemcséket
vagy elszinez6dést. A nem higitott ibalizumabot tartalmazo injekcids tivegeket, illetve a higitott
ibalizumabot tartalmazé infizids zsakot ki kell dobni, ha az oldat zavaros, ha hatarozott elszinezddést
mutat, vagy ha abban idegen szemcsés anyag van.

Az ibalizumabot intravénasan (iv.) alkalmazzak, megfelel6 szamu injekcios tiveg 250 ml 9 mg/ml
(0,9%) natrium-klorid injekcids oldatban valo higitasat kovetéen. A 2000 mg-os felt6lté adag és a
800 mg-os fenntartd adagok elkészitéséhez sziikséges megfeleld mennyiségii injekcios ﬁvegelgbo

szamahoz lasd az alabbi 4. tablazatot. ,\/
4. tablazat Az ajanlott ibalizumab adag és az injekcios Uivegek szama alkalmazég@ént
]
Ibalizumab adag Ibalizumab injekcids Uvegek@v
(Teljes leszivandd mennyiség)
2000 mg-os feltéltd adag 10 injekcios iiveg (13,31
800 mg-os fenntart6 adag 4injekcids Uveg {5‘@\@

Az ibalizumab oldatos infGziéhoz val6 koncentratumot egészségUg&&kembernek kell elkészitenie
aszeptikus technikaval az alabbiak szerint: @Q

e Tavolitsa el az injekcids tivegrol a lepattinthat6 ku X t, és torélje le alkoholos torl6vel.

e Szlrja be a fecskend6 steril tiijét a dugd kdzepé esztll az injekcids iivegbe, és minden
injekcios tivegbdl szivjon le 1,33 ml-t (MEG &ZES: egy Kis rezidudlis mennyiség
maradhat az injekcios Uvegben, a fel nem /imélt részt meg kell semmisiteni), és vigye at egy
250 ml-es, 9 mg/ml (0,9%) nétrium-kla@datos injekciot tartalmazo infuzios zsakba. Mas

z

intravénas higitdszereket nem szaba alizumab inf0zids oldat elkészitéséhez hasznalni.
e Higitast kdvetden az ibalizumab t azonnal be kell adni.
e Arészben hasznalt injekcios 0 et, vagy az Ures ibalizumab injekcios Uvegeket, illetve a
higitott ibalizumab oldat bq@ fel nem hasznalt részét az helyi eldirasok szerint meg kell
semmisiteni. (b.

7. A FORGALOMBQ@Z ALl ENGEDELY JOGOSULTJA
Theratechnologies E Limited

4th Floor, 2 Hume 8tréet, Dublin 2, D02 DV24, irorszag
Tel.: 00800 082

Tel.: +49 (9)%r 19 6151

meding atech.com

8. RGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/19/1359/001

9. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalombahozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2019. szeptember 26

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA
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A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszerigynokség internetes honlapjan (
http://www.ema.europa.eu) talalhatd.
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Il. MELLEKLET @Q

6\

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES @RTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO 6

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ Eu{@s ES HASZNALAT
KAPCSAN

\
A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDE@YEB FELTETELEIES
KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLAT@&OK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

14



A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A biologiai eredetli hatdbanyag gyartéjdnak neve és cime

WuXi Biologics Co, Ltd
108 Meiliang Road,
MaShan Binhu District,
Wuxi Jiangsu, 214092,
Kina

A gvartasi tételek felszabaditasaért felelGs gvartd neve és cime

MIAS Pharma Limited . 6\
Suite 2 Stafford House, Strand Road, ‘0,
Portmarnock, Co. Dublin, D13 H525 /\/

frorszag
Q})

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATASESH %\LAT
KAPCSAN

AN
Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer. (lasd 1. &@E let: Alkalmazasi eldiras,

4.2 pont). Qg

C.  AFORGALOMBAHOZATALIENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI A\
xQ

e Idészakos gyogyszerbiztonsagi JelenteséQ

&

Erre a készitményre az id6szakos gy@rbiztonségi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c.
cikkének (7) bekezdésében megé @ tt és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra
hozott unios referencia-idépon; taja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett
valtozata szerinti kovetelmqulek megfelelden kell benyujtani.

A forgalombahozatali r?&gely jogosultja erre a készitményre az els6 idészakos
gyogyszerbiztonsa é&ntest az engedélyezést kdvetd 6 honapon beliil koteles benytjtani.

ELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATE ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

Kockazatkezele5| terv

A forgalombahozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalombahozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockéazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezd esetekben:
e haaz Eurdpai Gybgyszerligyntkség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
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informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelent6s valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockézatminimalizélasra iranyuld) Ujabb,

meghatarozo6 eredmények sziletnek.

« Forgalomba hozatalt koveté intézkedések teljesitésére vonatkozo specialis ktelezettség

A forgalombahozatali engedély jogosultjanak a megadott hataridén beliil meg kell tennie az alabbi

intézkedéseket:

Leiras

NS
L‘@ﬂt napja

Engedélyezés utani gydgyszer-hatasossagi vizsgalat (Post-authorisation efficacy study 6

PAES):

A mas antiretroviralis gydgyszerekkel kombinalt ibalizumab hatasossaganak §
jellemzése érdekében, olyan multirezisztens HIV-1 fert6zott felndttek ke

vonatkozoan, akik részére maskent nem lehet egy szupressziv ant|V|ra s@ ési semat
kialakitani, a forgalombahozatali engedély jogosultjanak egy, a ter ilvantartasi
adatokon alapulé vizsgalatot kell végeznie, és annak eredmenyelt% ell nyljtania. Ezt
a vizsgalatot a megallapodas szerinti protokollnak megfeleloe@?ﬂ égrehajtani.

¥
Végleges jelentés
benyujtasa: 2026.
oktober 31.
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KARTONDOBOZ (tartalma 2 db 200 mg-os injekcids tiveg)

1. A GYOGYSZER NEVE

Trogarzo 200 mg koncentratum oldatos infuziéhoz
ibalizumab

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE ,.’\\, \
200 mg ibalizumabot tartalmaz injekcids tivegenként %/\/
| , D
3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA ((\ \
N
Szacharoz @
Nétrium-klorid @\
Poliszorbét 80 6
Hisztidin %)
Sésav QQ
Injekciohoz val6 viz %)
N
p s x\,
4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM A(b
%
Koncentratum oldatos infGziohoz. \(9
2 injekcids lveg (b,
5. AZ ALKALMAZASSAL SOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

MODJA(1) Koo

Alkalmazas el6tt olvassa G@ellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazésr

Kizardlag egyszeri pt/Qm latra.

KEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULE \XIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
G E
O’

A &bgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felhasznalhat6:
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hiutve tarolando és szallitando.
Nem fagyaszthat6!
A fénytdl valo védelem érdekében a gyogyszer injekcios livege a kiilsé dobozaban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

‘\a
11. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CI’MQ\
N4
Theratechnologies Europe Limited %
4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24 @Q

frorszag 6\

12.  AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(l) oM

EU/1/19/1359/001 (§)
2
13. A GYARTASI TETEL SZAMA N\
X O
Lot (b‘
3V
O

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

\0(Q

| 15.  AZ ALKALMAZASRAVONATKOZO UTASITASOK

O

[ 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK
\ 9/

Braille-iras felt@/se alol felmentve.
)
)

[ 17. £GYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Trogarzo 200 mg steril koncentratum

ibalizumab
\Y,
i ] R
| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK S\
4
SV
| 3. LEJARATIIDO 7 x4
EXP @6\
4.  AGYARTASI TETEL SZAMA A
o)
Lot @Q
5.  ATARTALOM SULYRA, TERFOGATRA VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA
'O
200 mg \(\()/\/
, _ 2
6. EGYEBINFORMACIOK A\
N\
\O
Q(b
\
)
"
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Betegtajékoztat6: Informaciok a beteg szamara

Trogarzo 200 mg koncentratum oldatos inflziéhoz
ibalizumab

sz a gyogyszer fokozott felligyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Enhez On is hozzajarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mieldtt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz. X,
- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben is ‘@ege

lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy a gondozasat végz6 egészségié)/
szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosa a
gondozasat végz0 egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatéban feI n orolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

Q}ﬁ

A betegtajékoztatd tartalma: 6

1. Milyen tipusu gyogyszer a Trogarzo és milyen betegségek ese@b kalmazhat6?
2. Tudnivalok a Trogarzo alkalmazasa el6tt

3. Hogyan kell alkalmazni a Trogarzo-t? .

4. Lehetséges mellékhatasok \\

5. Hogyan kell a Trogarzo-t tarolni? \(0'

6.

A csomagolas tartalma és egyeb informaciok ,1:0'

1. Milyen tipusu gyégyszer a Trogarzq& milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gyogyszer a Trogarzo§

A Trogarzo hatéanyaga az ibalizu z egy ,,monoklonalis antitest”-nek nevezett olyan fehérjetipus,
amely kotédni képes egy specifi ¢lponthoz a szervezetben. Ez a gyogyszerek ,,antiretroviralis
szerek” nevii csoportjaba tart

Milyen betegségek ese@tt Ikalmazhato a Trogarzo?
A Trogarzo-t olyan ek HIV-fertdzésének kezelésére alkalmazzak, akik korabban szamos HIV-
kezelésre nem re

Kezelb’orvo irta fel Onnek a Trogarzo-t, hogy segitse kontroll alatt tartani a HIV-fertdzését.

A Tro@§r t més gyogyszerekkel kombinalva alkalmazzak:
mé?@n etroviralis szereknek nevezett HIV gyogyszerekkel egyiitt fogjak alkalmazni.

Hogyan fejti ki hatasat a Trogarzo?

A HIV-virus az On vérében talalhatd, Ugynevezett ,,CD4” vagy ,, T-sejteket” fertézi meg. A Trogarzo a
CD4 receptorokhoz kapcsolodik, és gatolja a HIV vérsejtekbe vald bejutasat és azok megfertézését. Ez
csokkenti, és alacsony szinten tartja a virusmennyiséget az On szervezetében, és segit a szervezetének,
hogy megnovelje a vérében 1évé CD4 sejtek szamat. A CD4 sejtek olyan fehérvérsejtek, amelyek
fontos szerepet jatszanak abban, hogy segitsék az On szervezetét a fertézések lekiizdésében.

2. Tudnivalék a Trogarzo alkalmazasa elétt

Nem kaphat Trogarzo-t:
- ha allergiés az ibalizumabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb Gsszetevdjére.
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Amennyiben nem biztos ebben, a Trogarzo beadasa eldtt beszéljen kezelGorvosaval, vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberrel.

Figyelmeztetések és Gvintézkedések

Figyeljen oda a mellékhatasokra

A Trogarzo sulyos mellékhatasokat okozhat, amelyekr6l azonnal tajékoztatnia kell kezel6orvosat vagy
a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ezek kozé tartoznak az alabbiak:

o 1j fertdzés jelei (az Ugynevezett ,,immunrekonstiticios gyulladasos szindroma™)

Haladéktalanul tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, ha
Onnél ilyen jelek jelentkeznek (tovabbi informaciokért lasd a ,,Stilyos mellékhatasok” cimii részt a 4.

pontban). X,
'
Gyermekek és serdiilék ‘QQ
Ez a gyogyszer 18 év alatti gyermekeknél és serdiiléknél nem alkalmazhat6. Ez azért van I@, erta
Trogarzo-t nem vizsgaltak ebben a korcsoportban. @g

s

Egyéb gyogyszerek és a Trogarzo
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, Vala@lt szedni tervezett

egyéb gyogyszereirdl. @

Terhesség 6

Ha On terhes, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy &heket szeretne, a gyogyszer
alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval. Q

>

Ha fennall Onnél a teherbe esés lehetdsége a Trogarzo alk: \Qazésa alatt, a terhesség megeldzése
érdekében megbizhatd mechanikus fogamzasgatlast (pl.s({@ert) is kell hasznélnia az egyéb
fogamzasgatlasi médszerek, igy az oréalis (tabletta) v @gyéb hormonalis fogamzasgatlok

(pl. implantatumok, injekciok) mellett. O

Szoptatas \(\

A szoptatas nem javasolt HIV-fert6zott 1@ , mivel a HIV-fert6zés az anyatejen keresztiil
atterjedhet a csecsemdre. Nem ismert, @y a Trogarzo atjut-e az anyatejbe.
Ha On szoptat, vagy szoptatni szeret\® lehet6 leghamarabb beszélje ezt meg ezt kezeldorvosaval.

A készitmény hatésai a gépja vezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Trogarzo beadasa utan essen gépjarmiivet és ne kezeljen gépeket, ha nem érzi jol magat. A
fejfajas, szédulés, hanyi g%s émelygés), illetve faradtsag a Trogarzo gyakori mellékhatasai, és ezek
befolyasolhatjak az 0@ pjarmiivezetéshez vagy a gépek kezeléshez sziikséges képességeit.

A Trogarzo njt @ntartalma alacsony.
A TrogarzqQ l% bb mint 1 mmol natriumot (23 mg) tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag

nétrium&&@.

3. ogyan kapja a Trogarzo-t?

A Trogarzo-t tapasztalt orvos vagy ndvér feliigyelete alatt adjak be Onnek.

A Trogarzo-t egyéb ,,antiretroviralis szerek”-nek nevezett gydgyszerekkel kombinalva alkalmazzak.
Mennyi Trogarzo-t fog kapni?

A Trogarzo ajanlott adagja:

e egy egyszeri 2000 mg-os adag az elsé alkalommal
e amelyet 2 hetente egy 800 mg-os fenntarté adag kovet.

A Trogarzo-t hasznalat el6tt egy natrium-klorid oldatot (séoldat) tartalmazo inf(iziés zsakba juttatjak.
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A sziikséges adag el6allitasahoz egynél tobb Trogarzo injekcios Uvegre lesz szlikség.

Hogyan fogja kapni a Trogarzo-t?
Az inflziot egy veénaba adjak be 15-30 perc alatt. Kezel6orvosa vagy egy névér megfigyelés alatt fogja
Ont tartani a Trogarzo infuzi6 alkalmazésa soran, és egy bizonyos ideig az infuziot kdvetéen.

Ha kihagyott egy adag Trogarzo-t

e Nagyon fontos, hogy a kezeldorvosa utasitisainak megfelelden 2 hetente beadjak Onnek a
Trogarzo-t.

o Kezeldorvosaval valo elézetes megbeszelés nélkiil ne valtoztassa meg a Trogarzo infizioi vagy
barmely egyéb antiretroviralis gydgyszere adagolasi rendjét.

e Ha kihagy egy alkalmat, haladéktalanul kérdezze meg kezelGorvosat, mikorra iitemezi a k‘QVQg ()

adagot. /\/0.
Ha abbahagyja a Trogarzo alkalmazaséat 6
Mindaddig folytassa a Trogarzo infiziokat, amig kezel6orvosa le nem allitja a kezelé
abbahagyja, €s ezaltal a kezelése nem folyamatos, a vérében 1évo HIV szintje eme 1 kezdhet. Ez

kevésbé valoszindi, ha rendszeresen, megszakitas nélkiil kapja a Trogarzo-t.

ﬂg
Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazéasaval kapcsolag‘@\< rdezze meg

kezelGorvosat vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakembert.

<
4, Lehetséges mellékhatasok Q@
<

*

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat meltékhatasokat, amelyek azonban nem

mindenkinél jelentkeznek. X

Sulyos mellékhatasok
Haladéktalanul tajékoztassa kezeldorvosat, Vag&ndozését végz6 egészségligyi szakembert, ha
Onnél a kdvetkezd sulyos mellékhatasok barmelyike jelentkezik:

o Uj fert6zés jelei, az immunrendszerb&@qﬁévetkezett valtozasok eléfordulhatnak, ha HIV-ellenes
gyogyszerek hasznalatdba kezd. A, unrendszere er0sebbé valhat, és lehetséges, hogy kiizdeni
kezd a szervezetében mar régd 1€v0 rejtett fertdzések ellen (ezt ,,immunrekonstitiicios
gyulladasos szindrémanak” k). A Trogarzo beadasat kdvetden figyeljen az 0j fertdzési
tiilnetekre; ezek személye eltéréek lehetnek, attol fliggden, hogy milyen tipusu a fertdz€s, ami
rejtve volt. Ezek koz6tt t1az, fejfajas, légzési nehézség, gyomorfajas, kohdgés és nyirokcsomo-
duzzanat (csomok é orok a testén, nyakan, hénaljban vagy agyéktajon).

o Allergias reakcio @%érzékenység).

Tovébbi mellé&g%sok

Ha az alabbi khatasok koziil barmelyiket észleli, tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat
végzo egé @ tigyi szakembert:

thogzlo beteg kozill legfeljebb 1-nél jelentkezhet):
e  Dborkitités

e hasmenés

e hanyinger vagy hanyéas

e szédilés

o fejfajas

o kimeriiltség

e bdrszarazsag
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dermatitisz — egyfajta szaraz, viszketd borrel jard ekcéma

fajdalom és zsibbadas a kézben, labfejben vagy labban

Nem gyakori (100 beteg koziil legfeljebb 1-nél jelentkezhet):

remeges

allohelyzetbe emelkedéskor jelentkez6 szédiilékenység, ajulas vagy kabultsag

szajszarazsag

melegségérzés

foltok vagy duzzanatok xo
viszketd bor vagy bérsériilés “\30
véralafutas @/l/
rendellenes szivverés @

magas vérnyomas vagy a vérnyomas gyakori valtozasa 6\

A vizsgalatok soran a kdvetkezoket figyelték meg: ‘Q\A

a sziv elektromos aktivitasa vizsgalatanak (elektrokardiogram) ké@(edményei

Ha a fenti mellékhatasok kozul barmelyiket észleli, téjékoztassé%orvosét vagy a gondozasat

végzb egészségligyi szakembert.
Mellékhatasok bejelentése

végzd egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjé

2>

Oban fel nem sorolt barmilyen lehetséges

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, wsa err6l kezeldorvosat vagy a gondozasat

V. fiiggelékben talalhato elérhet6ségeke

ztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is

mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhe:tbé%qigt Ozvetlenill a hatosag részére is bejelentheti az

hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb g{@‘ acié alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazésaval kapcsolatban. \O

5. Hogyan kell a Tro@%érolni?

A gybgyszer gyermel%*él elzarva tartando!

Az injekcids iiV@/!n/kéjén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (,,EXP:”) utan ne alkalmazza ezt a
ati 1

gyogyszert,

dé6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Hﬁtész@é,.yben (2 °C - 8 °C) téroland6.

Neny fagyaszthato!

A fénytol vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

6.

A csomagolés tartalma és egyéb informéciok

Mit tartalmaz a Trogarzo?

A készitmény hatdanyaga az ibalizumab.

Egy injekcios Uiveg 200 mg ibalizumabot tartalmaz 1,33 ml oldatban.

A tobbi segédanyag a szacharoz, natrium-klorid (lasd a 2. pontot. ,,A Trogarzo natrium tartalma
alacsony”), poliszorbat 80, hisztidin, s6sav, injekciéhoz valé viz.
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Milyen a Trogarzo kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Trogarzo szintelen vagy halvanysarga, tiszta vagy enyhén opalos koncentratum oldatos infGziéhoz
(steril koncentratum), mely lathato részecskéktol mentes.

Kiszerelése 2 injekcids Uveg dobozonkeént.

A forgalombahozatali engedély jogosultja és a gyarto

Theratechnologies Europe Limited

4th Floor, 2 Hume Street,

Dublin 2, D02 DV24, irorszag

Tel.: 00800 08250830

Tel.: +49 (0) 30 3119 6151 X_

medinfo.eu@theratech.com o .Q
O

%

A betegtajékoztatd legutobbi feliilvizsgalatanak datuma: {EEEE. honap} g

Egyéb informacidéforrasok
A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség intemete@onlapj an
http://www.ema.europa.eu talalhato. \

@V
Az alabbi informacidk kizarblag egészségligyi szakembereknek s@:

<
\

50
<

A higitott ibalizumab oldatot egészségligyi sza«q&rnek kell beadnia.

Az alkalmazas madja

Intravénas alkalmazasra.

Az ibalizumabot intravénas (iv.) infazié aban kell beadni. Az ibalizumabot nem szabad
intravénas injekcid, ill. bolus formajab dni.

Az els6 infuzio (telité adag) alkal \sgi id6tartamanak legalabb 30 percnek kell lennie. Amennyiben
nem jelentkeztek az infazidval olatos mellékhatasok, a tovabbi infuziék (fenntarté adagok)
iddtartama legfeljebb 15 e@;c kkenthets.

Az inflzié beadasa uténQO ml injekcidhoz valé 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldattal dblitést kell
végezni. ,\/Q)

Az ibalizumab, %mazésa kdzben és annak befejezését kovetden 1 oran keresztiil minden beteget

megfigyelé ell tartani, legalabb az els6 infizio alkalmaval. Ha valamilyen reakcio lép fel, az
infuziot allitani és megfeleld orvosi kezelést kell alkalmazni. Profilaktikus gyogyszerek

alkalm nem indokolt minden infizi6 el6tt. Amennyiben a beteg nem észlel az infuzioval
6s&ﬁgg6 mellékhatést, az infizié utani megfigyelési id6 ezt kdvetden lecsokkenthetd 15 percre.

Az ibalizumab alkalmazas elotti higitasara vonatkozd utasitasok

Az ibalizumabot intravénasan (iv.) alkalmazzak, megfelelé szamu injekcids tiveg 250 ml 9 mg/ml
(0,9%) natrium-klorid injekcids oldatban valé higitasat kovetden. A 2000 mg-os felt6lt6 adag és a
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800 mg-os fenntarté adagok elkészitéséhez sziikséges megfeleld mennyiségli injekcios tivegek
szamahoz lasd az alabbi tablazatot.

Az ajénlott ibalizumab adag és az injekcios Uvegek szama alkalmazasonként

Ibalizumab adag Ibalizumab injekcids Gvegek

(teljes leszivandd mennyiség)
2000 mg-os feltolts adag 10 injekcios Gveg (13,3 ml)
800 mg-os fenntart6 adag 4injekcios tveg (5,32 ml)

Az ibalizumab oldatos infGziéhoz val6 koncentratumot egészséguigyi szakembernek kell elkészitenie
aszeptikus technikaval az alabbiak szerint:

e Tavolitsa el az injekcios Uvegrol a lepattinthato kupakot, és tordlje le alkoholos torlovel

e Szhirja be a fecskend¢ steril tlijét a dugo kdzepén keresztiil az injekcids iivegbe, és
injekcios livegbdl szivjon le 1,33 ml-t (MEGJEGYZES: egy kis rezidualis mennyi
maradhat az injekcids Uvegben, a fel nem hasznalt részt meg kell semmisiteni), éS'\wi

250 ml-es, 9 mg/ml (0,9%) natrium-klorid oldatos injekci6t tartalmazé infuzi ba. Mas
intravénas higitdszereket nem szabad az ibalizumab infzi6s oldat elkészit€Sehez hasznalni.
Higitast kovetden az ibalizumab oldatot azonnal be kell adni.

e Arreszben hasznalt injekcios livegeket, vagy az Ures ibalizumab inj 0s Uvegeket, illetve a
higitott ibalizumab oldat barmely fel nem hasznalt részét az helyd @ldirasok szerint meg kell
semmisiteni. @

Ovintézkedések a gydeyszer felhasznaldsa vagy alkalmazasa elc’St{\\

Alkalmazas elott szemrevételezéssel ellendrizni kell, hogy}%yo'gyszer nem tartalmaz-e szemcséket
vagy nem szinez0dott-e el. A nem higitott ibalizumabot@lmazé injekcids Uvegeket, illetve a
higitott ibalizumabot tartalmaz6 infziés zsakot ki k ni, ha az oldat zavaros, ha hatérozott
elszinezddést mutat, vagy ha abban idegen szemc% yag van.
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