I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 464 mg oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

463,5 mg lenakapavirnak megfeleld lenakapavir-natriumot tartalmaz 1,5 ml-ben, egyadagos injekcios
tivegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Oldatos injekcié (injekcid).

Atlatsz0, sargas-barnas szinii oldat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terépias javallatok

A Yeytuo injekcid biztonsagosabb szexualis gyakorlatokkal kombindlva expozicio el6tti profilaxis
(PrEP) céljabol javallott a nemi uton terjedé HIV-1-fert6zés kockazatdnak csokkentésére, legalabb
35 kg testtomegl felnbttek €s serdiilok esetében, akiknél fokozott a HIV-1-fert6zés kockazata (1asd
4.2,4.4 és 5.1 pont).

4.2 Adagolés és alkalmazas
A Yeytuo injekciot a HIV-fert6zés megel6zésében jartas egészségligyi szakembernek kell felirnia.
Minden injekciot egészségiigyi szakembernek kell beadnia.

Minden személynek HIV-1-sziirésen kell atesnie a lenakapavir alkalmazasanak megkezdése elétt,
minden egyes kovetkez6 injekcid beadasa eldtt, valamint klinikailag indokolt esetben (lasd 4.3 és

4.4 pont). A kombinalt antigén/antitest teszt és a HIV-RNS-alapu teszt eredményének is negativnak
kell lennie. A felir6 orvosoknak mindkét tesztet el kell végezniiik, még akkor is, ha a HIV-RNS-alapu
teszt eredménye a lenakapavir alkalmazasanak megkezdése utan all rendelkezésre. Ha a mindkét
tesztet magaban foglalé kombinalt kivizsgalas lehetésége nem all rendelkezésre, a kivizsgalast a helyi
iranyelveknek megfelelden kell elvégezni.

A Yeytuo alkalmazasanak megkezdése el6tt az egészségligyi szakembereknek meg kell hatarozniuk
azokat a személyeket, akik szamara a sziikséges kezd6 és 6 havonta ismételt injekcids adagolasi rend
megfeleld, és fel kell hivni a figyelmiket az adagolési rend betartdsanak fontossagara (lasd 4.4 pont).

Adagolas

Az adagolési rend legalabb 35 kg testtomegt felnéttek és serdiil6k esetében a sziikséges kezd6
adagbol (subcutan injekciok és oralis tablettak) és azt kovetéen 6 havonta ismételt fenntartd adagokbdl
(subcutan injekcidk) all (1. tablazat).

A szajon at szedett tablettat étkezés kdzben vagy étkezéstdl fiiggetleniil is be lehet venni (lasd a
Yeytuo tabletta alkalmazasi eldirasat).



1. tdblazat: A lenakapavir kezdé és fenntarto adagolasi rendje

Idé
A lenakapavir dézisa: Inditas?
1. nap 927 mg subcutan injekcid (2 x 1,5 ml-es injekcid®)
600 mg szajon at (2 x 300 mg tabletta)
2. nap 600 mg szajon at (2 x 300 mg tabletta)
A lenakapavir dézisa: Fenntartas
6 havonta 927 mg subcutan injekcid (2 x 1,5 ml-es injekcid®)
(26 hét)°
+/- 2 hét

a A teljes kezd6 adagolasi rend, amely subcutan injekciokbol és oralis tablettakbol all, kotelezd; a lenakapavir hatdsossagat
kizarolag ezzel az adagolasi renddel igazoltak.

b K&t injekcio, a masodik injekcid legaldbb 5 centiméterre az els6tdl (1asd Az alkalmazasi modja).

¢ Az utolsé injekci6 beadasatol szamitva.

Kihagyott dozis

Véarhat6an késleltetett injekcidk

A fenntart6 adagolas sorén, ha a tervezett 6 havonta adandd injekcid varhatéan tobb mint 2 héttel
késik, a lenakapavir tablettak ideiglenesen (sziikség esetén legfeljebb 6 honapig) szedheték oralis
athidalé kezelésként, amig az injekciok adésa tjra meg nem kezd6dik. Az ordlis athidalo kezelést az
utolsé injekci6 beadasatdl szamitott 26—-28 héten beldl kell megkezdeni. Az adagolasi rend 300 mg
(1 tabletta) szajon at alkalmazva, 7 naponta egyszer. A fenntarto injekcié adagolasat az utolso orélis
adag utén 7 napon belll kell Gjrakezdeni (I&sd 1. tablazat).

Kihagyott injekcidk

A fenntart6 iddszakban, ha az utolsé injekcio beadasa ota tobb mint 28 hét telt el, és a lenakapavir
tablettakat nem alkalmaztak ordlis athidalo kezelésként, az adagolasi rendet az 1. naptél kell
Ujrakezdeni (lasd 1. tablazat).

Kiilonleges betegcsoportok

ldosek
Id6s betegeknél nem sziikséges a lenakapavir dozisanak modositésa. A lenakapavir alkalmazésara
65 éves ¢s idosebb személyeknél csak korlatozott adatok allnak rendelkezésre (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas

Enyhe, kdzepesen stlyos vagy stlyos vesekarosodasban (kreatinin-clearance [CrCl] > 15 ml/perc)
szenvedb betegeknél nem sziikséges a lenakapavir dozisanak médositasa. A lenakapavirt nem
vizsgéaltak végstadiumu vesebetegségben (CrCl < 15 ml/perc vagy vesepo6tlo kezelés mellett) (lasd
5.2 pont), ezért a lenakapavir koriiltekintéssel alkalmazhatd ezeknél a betegeknél.

Majkarosodas

Enyhe vagy kozepesen stlyos majkarosodasban (Child—Pugh A vagy B stadium) szenvedé betegeknél
nem sziikséges a lenakapavir dézisdnak mddositasa. A lenakapavirt nem vizsgaltak sulyos
majkarosodasban (Child—Pugh C stadium) szenvedd betegeknél (1asd 5.2 pont), ezért a lenakapavir
koriltekintéssel alkalmazhato ezeknél a betegeknél.

Gyermekek és serdiilok
A lenakapavir biztonsagossagat és hatdsossagat 35 kg alatti gyermekek és serdiilék esetében nem
igazoltak. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

Az alkalmazas mddja

Kizaroélag subcutan alkalmazasra.



A lenakapavir injekciokat kizarolag egészségugyi szakember adhatja be, subcutan, a hasba vagy a
combba (két injekcid, a masodikat az els6tél legalabb 5 cm-re), (I&sd 6.6 pontot). Az intradermalis
alkalmazas TILOS (lasd 4.4 pont).

Az elkészitésre és beadasra vonatkozo utasitasokat lasd a ,,Hasznalati utasitas” cimi részben a
betegtajékoztatoban. A ,,Hasznalati utasitas” kartya formajaban is elérhetd az injekcids készletben.

A lenakapavir injekcio beadasa utan subcutan gyogyszerdep6 alakul ki, amelybdl a lenakapavir lassan
szabadul fel az adagolas helyérdl. Egyeseknél ez az injekcid beadasanak helyén csomo kialakulasahoz
vezethet (lasd 4.8 és 5.2 pont).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagéaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

Alkalmazas ismeretlen HIV-1-statuszu személyeknél (lasd 4.4 pont).

Egyiittes alkalmazas eré6s CYP3A-, P-gp- és UGT1AL-induktorokkal, példaul:

o antimikobakterialis szerek: rifampicin

. antikonvulziv szerek: karbamazepin, fenitoin;

o gyogynovénykészitmények: kozonséges orbancfli (Hypericum perforatum)
(lasd 4.5 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Megeldzési stratégia

A Yeytuo injekcidt csak olyan személyeknél szabad alkalmazni a HIV-1-fert6zés megel6zésére,
akiknél a HIV-negativ statusz igazolva van. A lenakapavir alkalmazasanak megkezdése el6tt meg kell
erésiteni a HIV-1-negativ statuszt. Az egyes személyeknél a lenakapavir minden egyes kovetkez6
injekcidja el6tt, valamint klinikailag indokolt esetben sziikség szerint (ijra HIV-1-tesztet kell
vegeztetni.

Ha a kozelmultban (< 1 honap) HIV-1-fert6zés gyanuja meriilt fel, vagy akut HIV-1-fertézésre utalo
klinikai tiinetek jelentkeznek, a HIV-1-statuszt Ujra ellenérizni kell.

A Yeytuo injekciot a nemi tton terjedd fert6zések (STI-k) kockazatanak csokkentésére iranyulo
stratégia részeként kell alkalmazni, a HIV-1-fert6zés megelézésére. Meg kell hatarozni azokat a
személyeket, akiknél a sziikséges kezd0 és 6 havonta ismételt injekcids adagolasi rend megfeleld. A
sziikséges kezdd és fenntarté adagolasi rend (lasd 4.2 pont) be nem tartasa HIV-1-fertézés
kialakulasahoz vezethet. Tanacsadassal és timogatassal kell segiteni a személyeket a lenakapavir
adagolasi rendjének betartdsdban, mas STI-megel6z6 intézkedések alkalmazasaban, és hangsulyozni
kell a HIV-1 és mas STI-k sziirésének fontossagat.

A lenakapavir atlagos plazmakoncentracidja a sziikséges kezd6 adagolés 2. napjaig jelentOs antiviralis
aktivitassal tarsult és a 26 hetes adagolasi intervallum alatt végig fennmaradt (lasd 5.2 pont). A HIV-1
PrEP-re szant lenakapavir adagolasdnak megkezdését6l a HIV-1-fert6zés elleni maximalis védelemig
szlikséges pontos id6 nem ismert.

Rezisztencia kockazata

A lenakapavir nem mindig hatasos a HIV-1-fert6zés megel6zésében (lasd 5.1 pont). Fennall a
lenakapavirral szembeni rezisztencia kialakulasanak kockazata, ha a beteg a Yeytuo alkalmazasa el6tt,
annak alkalmazasa alatt vagy abbahagyasa utan HIV-1-fertézést szerez. E kockazat minimalizalasa
érdekében minden egyes kovetkezo injekciod beadasa elott, valamint klinikailag indokolt esetben
tovabbi vizsgalatokkal is meg kell erdsiteni a HIV-1-negativ statuszt. A Yeytuo 6nmagaban nem
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nem diagnosztizalt HIV-1 fert6zott egyéneknél. A HIV-1-fert6zéssel diagnosztizalt személyeknél
azonnal meg kell kezdeni a HIV-1 teljes kezelését a rezisztencia kockazatanak csokkentése érdekében.

Hossza hatastartam

A lenakapavir maradékkoncentracioja hosszabb ideig (akar 12 honapig vagy tovabb is) fennmaradhat
a szisztémas keringésben.

Ezek a koncentracidk befolyasolhatjdk mas gydgyszerek (azaz érzékeny CYP3A- és/vagy P-gp
szubsztratok) expoziciojat, amelyeket a lenakapavir utols6 subcutan dozisat koveté 9 hdnapon belil
kezdienek el adni (lasd 4.5 pont).

Ha a lenakapavir alkalmazésat abbahagyjak, és klinikailag indokolt a PrEP folytatéasa, a PrEP
alternativ formait kell mérlegelni és az utolsé lenakapavir injekcio beadasatol szamitott 28 héten beliil
el kell kezdeni.

Az injekcid beadasanak helyén fellép6 reakciok

Az injekcio beadasanak helyén fellépd reakciok nem megfeleld alkalmazas esetén

A nem megfeleld alkalmazas (intradermalis injekcio) az injekcid beadasanak helyén fellépd sulyos
reakciokkal hozhat6 Gsszefiiggésbe, beleértve a necrosist és a fekélyt is. A Yeytuo injekcid kizarélag
subcutan adhato be (lasd 4.2 pont).

Az injekcid beadasanak helyén kialakuld, lassan javul6 vagy nem felszivédd csomék és induraciok

A Yeytuo alkalmazasa az injekcio beadasanak helyén fellépé reakciokat (injection site reaction — ISR)
okozhat, tobbek kozott csomokat és induraciokat. A kezeldorvosnak tajékoztatnia kell a betegeket
arrol, hogy az injekcié beadasanak helyén kialakuld csomok €s induraciok felszivodasa hosszabb idot
vehet igénybe, mint mas ISR-ek esetében, vagy eléfordulhat, hogy nem szivodnak fel (Iasd 4.8 pont).
A néhény vizsgalati alanynal az injekcio beadasanak helyén kialakult csomok fennmaradasénak
mechanizmusa nem teljesen tisztazott, de dsszefiiggésben lehet a subcutan gyogyszerdepo jelenlétével
és az ezzel Osszefliggd idegentest-reakcidval az injekcié beadasanak helyén. A nem felszivodo ISR-ek
orvosi megfigyelést igényelnek.

Egyideju alkalmazas mas gyogyszerekkel

Meérsékelt CYP3A- és P-gp-induktorokkal torténé egyidejii alkalmazasa nem ajanlott (lasd 4.5 pont).

Er6s, egyidejlileg alkalmazott CYP3A-, P-gp- és UGT1Al-inhibitor (azaz mindharom Gtvonalat gatlo)
gyogyszerekkel torténd egyiittes alkalmazasa nem ajanlott (1asd 4.5 pont).

Segédanyagok

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

45 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Mas gyogyszerek hatdsa a lenakapavir farmakokinetikajara

A lenakapavir a CYP3A, a P-gp és az UGT1A1 szubsztratja. A CYP3A, P-gp és UGT1A1 erés
hatasossaganak csokkenéséhez vezethet. A lenakapavir és az er6s CYP3A-, P-gp és UGT1Al-
induktorok egyuttes alkalmazésa ellenjavallt (I&sd 4.3 pont). A kdzepesen erés CYP3A- és a P-gp-

crcr

CYP3A- és a P-gp-induktorok egyidejli alkalmazasa nem ajanlott (1asd 4.4 pont).



Az erés CYP3A-, P-gp és UGT1Al-inhibitorok egyiittes alkalmazasa (azaz mindharom Gtvonal

s

nem ajanlott (I4sd 4.4 pont).

Az er6s CYP3A4-inhibitorok 6nmagukban vagy er6s CYP3A4- és P-gp-inhibitorok egyuttes
alkalmazasa nem eredményezik a lenakapavir expozicié klinikailag jelentds novekedését.

A lenakapavir hatdsa mas qyogyszerek farmakokinetikajara

A lenakapavir a CYP3A mérsékelt inhibitora és P-gp-inhibitor. Koriiltekintés ajanlott, ha a
lenakapavirt sziik terapias indexii, érzékeny CYP3A- és/vagy P-gp-szubsztrattal egyidejiileg
alkalmazzak. A lenakapavir klinikailag nem gatolja jelent6sen a mellrak-rezisztencia fehérjét (BCRP),
€s nem gatolja jelentdsen a szerves anion-transzporter polipeptideket (OATP).

A lenakapavirral kapcsolatos klinikai gyogyszerkolcsonhatési adatok az oralis lenakapavirral végzett
vizsgalatokbol szarmaznak. A subcutan lenakapavirral kapcsolatban klinikai gyogyszerkdlcsdnhatasi
adatok nem allnak rendelkezésre.

2. tablazat: A Yeytuo és mas gyogyszerek kozott fellépé interakciok

Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.

A Yeytuo készitménnyel torténé
egyidejii alkalmazasra vonatkozo6

Az AUC-, Cmax-értékekben ajanlas
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas
ANTIMIKOBAKTERIALIS SZEREK
Rifampicin?P Lenacapavir: Az egyidejli alkalmazas ellenjavallt
(600 mg naponta egyszer) AUC: |84% (lasd 4.3 pont).

(er6s CYP3A-induktor, valamint
a P-gp és az UGT induktora)

Craxc 155%

Rifabutin
Rifapentine

Az interakci6t nem vizsgaltak.

A rifabutinnal vagy rifapentinnel
torténd egyidejii alkalmazas
csokkentheti a lenakapavir

Az egyidejl alkalmazas nem
ajanlott (lasd 4.4 pont).

ANTIKONVULZIV SZEREK

Karbamazepin
Fenitoin

Oxkarbazepin
Fenobarbital

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A karbamazepin, oxkarbazepin,
fenobarbital vagy fenitoin
lenakapavirral torténd egyidejii
alkalmazasa csokkentheti a
lenakapavir plazmakoncentraciojat.

Az egyidejli alkalmazas ellenjavallt
(lasd 4.3 pont).

Egyidejli alkalmazas nem ajanlott
(lasd 4.4 pont).

Megfontoland6 az alternativ
antikonvulziv szerek alkalmazésa.

GYOGYNOVENYKESZITMENYEK

Ko6zonséges orbancfii
(Hypericum perforatum)

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A kozonséges orbancfiivel torténd
egyidejii alkalmazas csokkentheti a

ey

Az egyidejti alkalmazas ellenjavallt
(lasd 4.3 pont).




Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.
Az AUC-, Cmax-értékekben
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

A Yeytuo készitménnyel torténé
egyidejii alkalmazasra vonatkozo
ajanlas

ANTIRETROVIRALIS SZEREK

Atazanavir/kobicisztat>cd

(300 mg/150 mg naponta
egyszer) (a CYP3A erds
inhibitora, valamint az UGT1A1
és P-gp inhibitora)

Lenakapavir:
AUC: 1 321%
Crmax: T 560%

A lenakapavir és erés CYP3A-,
P-gp- és UGT1ALl-inhibitorok
egyidejli alkalmazasa nem ajanlott
(lasd 4.4 pont).

Efavirenz®<4 (600 mg naponta
egyszer) (a CYP3A kozepesen
erds induktora és a P-gp
induktora)

Lenakapavir:
AUC:| 56%
Cmax:{ 36%

Egyidejii alkalmazas nem ajanlott
(l&sd 4.4 pont).

Kobicisztat®©d (150 mg naponta
egyszer) (a CYP3A erds
inhibitora és a P-gp inhibitora)

Lenakapavir:
AUC: 1 128%
Cmax:T 110%

Nem sziikséges a lenakapavir
doézisédnak maddositasa.

Darunavir/kobicisztat®cd

(800 mg/150 mg naponta
egyszer) (a CYP3A erds
inhibitora és a P-gp inhibitora és
induktora)

Lenakapavir:
AUC:1T 94%
Cmax:T 130%

Tenofovir-alafenamid®® (25 mg)
(a P-gp szubsztratja)

Tenofovir-alafenamid:
AUC:1 32%
Crmax: T 24%

Nem sziikséges a tenofovir-
alafenamid dézisdnak médositasa.

Tenofovir':

AUC:1 47%

Cmax:1 23%
ERGOTSZARMAZEKOK
Dihidroergotamin Az interakcidt nem vizsgaltak. Ovatossag indokolt, ha a
Ergotamin dihidroergotamint vagy az

Ezeknek a gydgyszereknek a
plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak Oket.

ergotamint a lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak.

FOSZFODIESZTERAZ-5- (PDE-

5) GATLOK

Szildenafil
Tadalafil
Vardenafil

Az interakci6t nem vizsgaltak.

A PDE-5-gatlok
plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlleg alkalmazzak dket.

PDE-5-gatlok alkalmazéasa
pulmonalis arterialis hypertonia
kezelésére: a tadalafil egyidejii
alkalmazasa nem ajanlott.

PDE-5-gatlok alkalmazasa erectilis

dysfunctio kezelésére:

Szildenafil: 25 mg-os kezd6 dozis

ajanlott.

Vardenafil: Legfeljebb 5 mg

24 6rés idészak alatt.

Tadalafil:

e Szilikség szerint: legfeljebb
10 mg 72 éranként

¢ Napi egyszeri hasznalatra: a
dézis nem haladhatja meg a
2,5 mg-ot




Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.
Az AUC-, Cmax-értékekben
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

A Yeytuo készitménnyel torténé
egyidejii alkalmazasra vonatkozo
ajanlas

KORTIKOSZTEROIDOK (szisztémas)

Dexametazon
Hidrokortizon/kortizon

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A Kortikoszteroidok
plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak Oket.

A lenakapavir
plazmakoncentracidja csokkenhet,
ha szisztéméas dexametazonnal
egyutt alkalmazzék.

A lenakapavir olyan
kortikoszteroidokkal torténd
egyidejii alkalmazasa, amelyek
expozicidjat a CYP3A-inhibitorok
jelentdsen megnovelik, novelheti a
Cushing-szindréma és a
mellékvese-szuppresszio
kockazatat. A legkisebb kezdd
ddzissal kezdje, és dvatosan titralja,
mikodzben figyelemmel kiséri a
biztonsagossagot.

Ovatossag indokolt, ha a szisztémas
dexametazont lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak,
kiilondsen hosszatava alkalmazas
esetén. Megfontolandé mas
kortikoszteroidok alkalmazasa.

HMG-CoA REDUKTAZ-GATLOK

Lovasztatin
Szimvasztatin

Atorvasztatin

Az interakcidt nem vizsgaltak.

Ezeknek a gyogyszereknek a
plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak Oket.

A legkisebb kezdd dozissal kezdje a
lovasztatint és a szimvasztatint, és
ovatosan titralja, mikozben
figyelemmel kiséri a
biztonsagossagot (példaul
myopathia).

Nem sziikséges az atorvasztatin
doézisanak mddositésa.

Pitavasztatin®® (2 mg egyszeri
dozis; egyidejlileg vagy 3 nappal
a lenakapavir utan)
(OATP-szubsztrat)

Pitavasztatin:
AUC: &

Chax: <

Nem sziikséges a pitavasztatin és a
rozuvasztatin dozisanak
médositasa.

Rozuvasztatin®® (5 mg egyszeri
dozis)
(BCRP- és OATP-szubsztrat)

Rozuvasztatin:
AUC:1 31%
Cmax:T 57%

ANTIARRHYTHMIAS SZEREK

Digoxin

Az interakci6t nem vizsgaltak.

A digoxin plazmakoncentracidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak.

Ovatossag indokolt, és a digoxin

sz

monitorozasa ajanlott.

NYUGTATOK/ALTATOK

Midazolam®® (2,5 mg egyszeri
dozis; szajon at; egyideji
alkalmazas)
(CYP3A-szubsztrat)

Midazolam:
AUC: 1 259%
Cmax: T 94%

1-hidroximidazolam®:
AUC: | 24%
Cmax: | 46%

Ovatossag indokolt, ha a
midazolamot vagy a triazolamot a
lenakapavirral egyidejiileg
alkalmazzak.




Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.
Az AUC-, Cmax-értékekben
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

A Yeytuo készitménnyel torténé
egyidejii alkalmazasra vonatkozo
ajanlas

Midazolam®*® (2,5 mg egyszeri
dozis; szajon at; 1 nappal a
lenakapavir utan)
(CYP3A-szubsztrat)

Midazolam:
AUC: 1 308%
Cmax: T 116%

1-hidroximidazolam®:
AUC: | 16%
Cmax: | 48%

Triazolam

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A triazolam plazmakoncentracidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak.

ANTIKOAGULANSOK

Direkt hatasu oralis
antikoagulansok
(DOAC-0k)
Rivaroxaban
Dabigatran
Edoxaban

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A DOAC plazmakoncentracidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak.

A lehetséges vérzésveszély miatt
szlikség lehet a DOAC do6zisanak
modositasara. A kozepesen erds
CYP3A-inhibitorokkal és/vagy
Pg-p-inhibitorokkal valo
kombindcidval kapcsolatos tovabbi
informéciokeért olvassa el a DOAC
alkalmazasi elGirasat.

ANTIFUNGALIS SZEREK

Vorikonazol**" (400 mg naponta
kétszer/200 mg naponta kétszer)
(er6s CYP3A-inhibitor)

Lenakapavir:
AUC:T 41%

Crax: <

Nem sziikséges a lenakapavir
dozisanak maédositasa.

Itrakonazol
Ketokonazol

Az interakciét nem vizsgaltak.

A lenakapavir
plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha itrakonazollal
vagy ketokonazollal egyidejlileg
alkalmazzak.

H2-RECEPTOR-ANTAGONISTA

K

Famotidin®® (40 mg naponta
egyszer, 2 6raval a lenakapavir
el6tt)

Famotidin:
AUC: 1 28%

Chax: <

Nem sziikséges a famotidin
ddzisanak médositasa.

ORALIS VAGY HOSSZU HATASU FOGAMZASGATLOK

Hosszl hatasu fogamzasgatlok:
Medroxiprogeszteron-acetat
Etonogesztrel
Noretiszteron-enantat

A hosszU hatast fogamzasgatlok
expozicidjaban klinikailag relevans
valtozéasokat nem figyeltek meg.

Oralis fogamzasgatlok:
Etinilosztradiol
Progesztinek

Az interakcidt nem vizsgaltak.

Az orélis fogamzasgatlok
plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak azokat.

Az orélis vagy hosszl hatasu
fogamzésgatlok dézisanak
modositasa nem sziikséges.




Gydgyszerek terapias teriilet A koncentraciokra gyakorolt A Yeytuo készitménnyel torténé
szerinti felsorolasa hatasok. egyidejii alkalmazasra vonatkozo
Az AUC-, Cmax-értékekben ajanlas
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas
NEMI MEGEROSITO HORMONOK (ndi vagy férfi nemi jelleg megerdsitésére)
Osztradiol Az dsztradiol és a tesztoszteron Nem sziikséges a nemi megerdsitd
Tesztoszteron expozicidjaban klinikailag relevans | hormonok d6zisdnak mddositasa.
valtozasokat nem figyeltek meg.
Antiandrogének Az interakcidt nem vizsgaltak.
Progesztogén
Ezeknek a gydgyszereknek a
plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak azokat.

Ehgyomorra.

Ezt a vizsgalatot 300 mg lenakapavir egyszeri szajon at torténd alkalmazasaval végezték.

Etkezés utan.

Ezek az antiretroviralis gyégyszerek a hivatkozott enzimek/transzporterek szubsztratjai, és nem adhatdk egyitt

lenakapavirral PrEP soran.

e Eztavizsgalatot 600 mg lenakapavir egyszeri dozisaval végezték, 2 napon keresztiil napi kétszeri, oralisan alkalmazott,
600 mg-os telitd kezelést kdvetden, egyszeri 600 mg-os lenakapavir dozist adtak be minden egyidejiileg alkalmazott
gyogyszerrel.

f A tenofovir-alafenamid in vivo tenofovirra alakul.

A midazolam f6 aktiv metabolitja.

Ezt a vizsgalatot a vorikonazol 400 mg-os telité dézisaval egy napig naponta kétszer, majd naponta kétszer 200 mg-0s

fenntart6 dozissal végezték.

o0 oo
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4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoéképes személyek

A fogamzoképes személyeket tajékoztatni kell a lenakapavir injekcid hosszu hatastartamardl.

Ha egy n6 terhességet tervez, meg kell beszélni a Yeytuo terhesség alatti alkalmazasanak
megkezdésével vagy folytatasaval kapcsolatos elonyoket és kockazatokat.

Terhesséq

A lenakapavir terhes noknél torténd alkalmazasarol korlatozott adat (130 sziiletési kimenetel) all
rendelkezésre. Yeytuo injekciot kapd résztvevéknél a terhességgel kapcesolatos nemkivanatos
eredmények aranya hasonld volt a jelentett hattérértékekhez.

Allatokkal végzett vizsgalatok nem igazoltak kdzvetlen vagy kdzvetett karos hatasokat reprodukcios
toxicitas tekintetében (lasd 5.3 pont).

A Yeytuo alkalmazasa terhesség alatt akkor fontolhaté meg, ha a varhat6 elony meghaladja a magzatra
gyakorolt potencidlis kockazatot.

Szoptatas

A lenakapavir jelen van a human anyatejben. A lenakapavir alacsony koncentraciéban mutathat6 ki
olyan csecsemOknél, akiket Yeytuo alkalmazasa alatt teherbe esett anyak szoptattak (lasd 5.2 pont). A
lenakapavir ujsziilottekre/csecsemokre gyakorolt hatasardl nem all rendelkezésre elegendd informacio.

A Yeytuo alkalmazéasa szoptatés alatt akkor fontolhaté meg, ha a varhat6 elény meghaladja a
gyermekre gyakorolt potencialis kockézatot.
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Termékenység

Nem allnak rendelkezésre adatok a lenakapavirnak a ferfiak vagy nék termékenységére gyakorolt
hatésairol. Allatokkal végzett vizsgalatok soran a lenakapavir nem gyakorolt hatast a himek vagy
néstények termékenységére (lasd 5.3 pont).

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

A Yeytuo varhatéoan nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és
a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglaldsa

A PURPOSE 1 és PURPOSE 2 vizsgalatokban a leggyakoribb mellékhatas az injekcio beadasanak
helyén jelentkez6 reakcio volt (71% és 85%).

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A gyakorisag 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
gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithatd meg).

3. tablazat: A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Gyakorisag? ‘ Mellékhatas
Altaldnos tiinetek, az alkalmazds helyén fellépé reakcik
Nagyon gyakori ‘ az injekcid beadasanak helyén fellépd reakciok?

a A PURPOSE 1 és PURPOSE 2 vizsgalatokban (lasd 5.1 pont) a lenakapavirral (vagy a vizsgalattal) osszefiiggésbe hozott
Osszes nemkivanatos esemény gyakorisaga, a vizsgaldorvos értékelése alapjan.

b Ide tartoznak az injekcio beadasanak helyén jelentkez6 csomo, fajdalom, induracid, borpir, duzzanat, pruritus,
véralafutas, melegség, elszinezddés, oedema, fekély, haematoma, vérzés és diszkomfort.

Az injekcioval kapcsolatos mellékhatasok leirasa

Az injekcio beaddsanak helyén fellepS helyi reakcidk (ISR-€k)

PURPOSE 1

A PURPOSE 1 vizsgalatban lenakapavirt kapo résztvevék 71%-a tapasztalt ISR-t, szemben a placebo
injekciot (és emtricitabin/tenofovir-alafenamidoz [FTC/TAF] vagy emtricitabint/tenofovir-dizoproxil-
fumaratot [FTC/TDF]) kapo résztvevok 38%-0s aranyaval. A lenakapavirt kapo résztvevok
tobbségénél enyhe (1. fokozat, 50%) vagy kozepes (2. fokozat, 21%) sulyossagu ISR-ek jelentkeztek.
3. fokozatu ISR-eket 4 (0,2%) résztvevonél jelentettek, amelyek fekély és csomo kialakulasat foglaltak
magukba. A lenakapavir alkalmazasat 4 (0,2%) résztvevonél hagytak abba ISR-ek miatt.

Csomok: A lenakapavirt kapo résztvevok 66%-andl jelentettek az injekcié beaddsanak helyén
jelentkezd csomot, amely lassabban sziint meg, mint mas ISR-ek. A csomok median idétartama
274 (180, 407) nap volt. A lenakapavir 1. napi injekciojaval dsszefiiggd, az injekcid beadasanak
helyén jelentkez6 csomok 70%-a atlagosan 276 napon beliil szlint meg.

Egyéb ISR-ek: A lenakapavirt kapo résztvevok tobb mint 2%-anal jelentett egyéb ISR-ek a kovetkez6k

voltak: fajdalom (34%), duzzanat (5%), induraci6 (4%) és pruritus (3%). Az ISR-ek median
id6tartama, a csomok és induraciok kivételével, 9 (4-30) nap volt.
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PURPOSE 2

A PURPOSE 2 vizsgéalatban a lenakapavirt kapo résztvevok 85%-a tapasztalt ISR-t, szemben a
placebo injekciot (és FTC/TDF-et) kapo résztvevok 70%-os aranyaval. A legtobb résztvevd enyhe
(1. fokozat, 66%) vagy kozepes (2. fokozat, 18%) stilyossagli ISR-t tapasztalt. 3. fokozati ISR-t 14
(0,6%) résztvevonél jelentettek, amely magaba foglalta a fekély, fajdalom, erythema, oedema és
dermatitis jelentkezését. A lenakapavir alkalmazasat 26 (1,2%) résztvevonél hagytak abba ISR-ek
miatt.

Csomok: A résztvevok 65%-anal jelentettek az injekcio beadasanak helyén jelentkezé csomot, amely
lassabban sziint meg, mint mas ISR-ek. A csomok median id6tartama 239 (163, 362) nap volt. A
lenakapavir 1. napi injekcidjaval 6sszefiiggd, az injekcid beadasanak helyén jelentkez6 csomok 70%-a
atlagosan 269 napon beliil szlint meg.

Egyeéb ISR-ek: A lenakapavirt kapo résztvevok tobb mint 2%-anal jelentett egyéb ISR-ek a kdvetkezok
voltak: fajdalom (58%), erythema (18%), induracio6 (16%), duzzanat (7%), pruritus (4%), véralafutas
(3%) és melegség (2%). Az ISR-ek median idétartama, a csomok és induraciok kivételével, 4 (2-8)
nap volt.

Gyermekek és serdiilok

A lenakapavir biztonsagossagat 59, 16 és betoltott 18. életév kozotti, >35 kg testtomegii serdiilénél
értékelték a PURPOSE 1 és PURPOSE 2 vizsgalatokban. A serdiil6knél jelentkez6 mellékhatasok
megegyeztek a felndtteknél jelentkezokkel.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolas esetén a személyt monitorozni kell a mellékhatasok jelei és tiinetei tekintetében (lasd
4.8 pont). A Yeytuo tuladagolasanak kezelése altalanos szupportiv intézkedésekbdl all, amelybe
beletartozik az élettani paraméterek monitorozasa, valamint a személy klinikai &llapotanak
megfigyelése. Mivel a lenakapavir erdsen kotddik fehérjékhez, nem valdszinii, hogy dializissel
jelentds mértékben eltavolithato.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Szisztémas virusellenes szerek, egyéb virusellenes szerek,
ATC kod: JOSAX31

Hatasmechanizmus

A lenakapavir a HIV-1 kapszidfunkcio6 tobblépcsés, szelektiv inhibitora, amely kozvetleniil kotodik a
kapszidfehérje (CA) alegységei kozotti hatarfeliilethez. A lenakapavir gatolja a HIV-1 replikaciojat
azaltal, hogy megzavarja a virus életciklusanak tobb, lényeges 1épését, beleértve a HIV-1 proviralis
DNS kapszid altal kozvetitett felvételét a sejtmagba (azaltal, hogy blokkolja a nuklearis import
fehérjék kapszidhoz vald kot6dését), a virus felépiilését és kiszabadulasat (a Gag/Gag-Pol
mitkddésének zavarasaval, csokkentve a CA alegységek termelését) és a kapszidmag képzodését (a
kapszidalegység asszociacié sebességének megzavarasaval, ami hibas kapszidokhoz vezet).
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In vitro antivirdlis hatds és szelektivitas

A lenakapavir laboratoriumi és klinikai HIV-1-izolatumok elleni antiviralis aktivitasat lymphoblastoid
sejtvonalakban, PBMC-kben, elsddleges monocyta/macrophag sejtekben, valamint CD4+ T-
lymphocytakban vizsgaltak. Az ECs és szelektivitas (CCso/ECso) értékek 30 és 190 pM, illetve

140 000 és >1 670 000 kozotti tartomanyban voltak a vad tipustt (WT) HIV-1 virus esetében. A
fehérjére korrigalt ECgs a lenakapavir esetében 4 nM (3,87 ng/ml) volt a vad tipusa HIV-1 virus MT-4
T-sejtvonaldban.

A lenakapavir sejtkultaraban a HIV-1 valamennyi csoportja (M, N és O) ellen mutatott antiviralis
aktivitast, beleértve az A, Al, AE, AG, B, BF, C, D, E, F, G, H alcsoportokat is.

A lenakapavir a HIV-1-hez képest 15-25-sz6r kevésbé volt hatékony a HIV-2-izolatumokkal
szemben.

Rezisztencia

Sejtkulturaban

Sejtkultiraban olyan HIV-1-variansokat valogattak ki, amelyek csokkent érzékenységet mutattak
lenakapavirra. A lenakapavirral végzett in vitro rezisztencia-szelekcio 7 mutéciot azonositott a CA-
ban: L561, M661, Q67H, K70N, N74D/S és T107N kiilon-kiilon vagy kettds kombinacioban. A
lenakapavirra valo fenotipusos érzékenység 4-szeresr6l >3226-szorosra csokkent a WT virushoz
képest.

Klinikai vizsgalatokban

A PURPOSE 1 vizsgalatban a lenakapavir csoportban 2 incidencialis fertézés (a lenakapavir HIV-1
PreP megkezdését kovetden jelentkezo fertézés) fordult el6 a résztvevok korében. Mindkét fertézés az
elsédleges elemzés utan kovetkezett be. Az egyik résztvevo virusdnak genotipizalasa nem mutatott Ki
lenakapavir-rezisztenciaval 6sszefiiggd kapszid-szubsztiticiokat. A masodik résztvevd virusterhelése
tul alacsony volt a genotipizalashoz.

A PURPOSE 2 vizsgalat lenakapavir csoportjanak résztvevdi kozott 3 incidencialis fert6zés fordult
elé. Az egyik fert6zés az elsédleges elemzés utan kovetkezett be. Lenakapavir-rezisztenciaval
Osszefliggd szubsztitticiokat mutattak ki 3 résztvevo virusaban, 2 esetben N74D, 1 esetben
Q67H/K70R szubsztitacioval.

Keresztrezisztencia

A lenakapavir in vitro antiviralis aktivitasat olyan HIV-1 helyspecifikus mutansok €s a betegektdl
szarmazo6 HIV-1-izolatumok széles spektrumaval szemben hataroztak meg, amelyek rezisztensek az
antiretroviralis szerek 4 f6 osztalyara (NRTI-k, NNRTI-k, INSTI-k és PI-k; n = 58), valamint az
érésgatlokkal szemben rezisztens virusokra (n = 32), illetve a bejutasgatlo (,,entry”) inhibitorok (EI)
(fosztemszavir, ibalizumab, maravirok és enfuvirtid; n = 42) osztalyara rezisztens virusokra. Ezek az
adatok azt mutattak, hogy a lenakapavir teljes mértékben aktiv maradt az 6sszes vizsgalt varianssal
szemben, nem atfedd rezisztenciaprofilt mutatva. Ezenkivil a lenakapavir antiviralis aktivitasat a
betegek izolatumaiban nem befolyasolta a természetesen eléforduldo Gag-polimorfizmusok jelenléte.

Az elektrokardiogramra gyakorolt hatasok

Egy parhuzamos elrendezésti, alapos QT/QTc vizsgalatban a lenakapavirnak nem volt klinikailag
relevans hatasa a QTcF-intervallumra. A lenakapavir szupraterapias expoziciéinal (16-szor nagyobb,
mint a lenakapavir terapias expozicidja) a QTcF-intervallum el6re jelzett atlagos (felsé6 90%-0s
konfidenciaintervallum) névekedése 2,6 (4,8) ms volt, és nem volt dsszefiiggés (p = 0,36) a megfigyelt
lenakapavir plazmakoncentracio és a QTcF valtozas kozott.
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Klinikai adatok

A lenakapavir hatasossagat és biztonsagossagat a HIV-1-fert6zés megel6zésében két randomizalt,
kett6s vak, aktiv kontrollos, multinacionalis vizsgalatban (PURPOSE 1 és PURPOSE 2) értékelték.

PURPOSE 1

A vizsgalatot szexualisan aktiv, cisznemil n6knél végezték. A résztvevoket 2:2:1 aranyban
randomizalték a lenakapavir javasolt adagolési rendje szerinti kezelésre (lasd 1. tdblazat, 4.2 pont;
n = 2134), napi egyszeri FTC/TAF (n = 2136) vagy napi egyszeri FTC/TDF (n = 1068) kezelésre.

A résztvevék median életkora 21 év volt (tartomany: 16-26 év), és 99,9%-uk fekete bérii volt. A
randomizalt résztvevok kiindulési jellemzdi hasonloak voltak a sziirt populacioéhoz.

A lenakapavir hatasossagat a lenakapavir csoportban és az FTC/TDF csoportban megfigyelt HIV-1
incidencia 6sszehasonlitasaval allapitottak meg. A lenakapavir csoportban egyetlen résztvevénél sem
(0%) fordult elé6 HIV-1-fertdzés, mig az FTC/TDF csoportban 16 (1,5%) résztvevonél fordult eld. A
lenakapavir 100%-kal csokkentette a HIV-1-fert6zés kockazatat az FTC/TDF-hez képest, ezzel
igazolva szuperioritasat (4. tblazat).

4. tablazat: A HIV-1-fertozés altalanos eredményei a PURPOSE 1 vizsgalatban

Lenakapavir FTC/TDF Arany (95%-0s CI)
n=2134 n =1068
Személy év 1939 949 -
HIV-1-fertézések 0 16 Lenakapavit/FTC/TDF:
(incidencia/100 (0,00) (1,69) 0,000 (0,000; 0,101)
személy év) ' ' p < 0,0001

CI = konfidenciaintervallum

PURPOSE 2

A vizsgalatot szexualisan aktiv cisznemi férfiak, transznemi nok, transznemii férfiak és nem binaris
nemii személyek korében végezték. A résztvevoket 2:1 aranyban randomizaltak, a lenakapavir javasolt
adagolasi rendjére (lasd 1. tablazat, 4.2 pont; n = 2179) vagy naponta egyszer FTC/TDF-vel val6
kezelésre (n = 1086).

A résztvevbk median életkora 29 év volt (tartomany: 17-74 év); 33% fehér, 27% fekete, 13% azsiai,
63% spanyol/latin-amerikai, 22% nemi identitdsukban diverz (transznemi nék, transznemii férfiak és
nem binaris nemiek), 1% pedig 65 év feletti volt. A randomizalt résztvevok kiindulasi jellemzoi
hasonloak voltak a sziirt populacioéhoz.

A lenakapavir hatasossagat a lenakapavir csoportban és az FTC/TDF csoportban megfigyelt HIV-1
incidencia Osszehasonlitasaval allapitottdk meg. HIV-1-fert6zéseket 2 (0,1%) résztvevonél figyeltek
meg a lenakapavir csoportban, mig az FTC/TDF csoportban 9 (0,8%) résztvevonél. A lenakapavir
89%-0s csokkenést eredményezett az FTC/TDF-hez képest, ezzel igazolva szuperioritasat

(5. tdblazat). A lenakapavirt kapo két résztvevénél a HIV-1-fertézést standard szeroldgiai HIV-teszttel
diagnosztizaltak.

5. tablazat: A HIV-1-fert6zés altalanos eredményei a PURPOSE 2 vizsgélatban

[Lenakapavir] FTC/TDF Arany (95%-0s CI)
n=2179 n = 1086
Személy év 1938 967 -
HIV-1-fertézések 2 9 Lenakapavir/FTC/TDF:
. . 1o x 0,111 (0,024; 0,513)
(incidencia/100 személy év) 0,2) (0,93) 0 = 0,00245

CI = konfidenciaintervallum
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Gyermekek és serdiil6k

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilék esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztéast engedélyez a lenakapavir vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetéen a
HIV-1-fert6zés megel6zésében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyészati alkalmazésra vonatkozd
informécidk).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Subcutan alkalmazas

A populécios farmakokinetikai elemzés alapjan a lenakapavir abszollt biohasznosuldsa subcutan
alkalmazas utan 91% volt. A subcutan alkalmazott lenakapavir gyogyszerdepot képez, amelybdl a
lenakapavir lassan szabadul fel a beadas helyér6l, és a maximalis plazmakoncentracioé 84 nappal a
ddzis beadasa utan jelentkezik.

Szdjon at torténd alkalmazas

A lenakapavir oralis beadast kovetden felszivodik, a maximalis plazmakoncentracio koriilbeliil

4 oraval a lenakapavir beadasa utan alakul ki. A populacios farmakokinetikai elemzeés alapjan a
lenakapavir oralis beadasat kovetéen az abszolut biohasznosuléas alacsony (koriilbeliil 4-7%). A
lenakapavir a P-gp szubsztratja.

A lenakapavir AUC, Cmax €S tmax értékei dsszehasonlithatoak voltak alacsony zsirtartalmt (~400 kcal,
25% zsir) vagy magas zsirtartalmu (~1000 kcal, 50% zsir) étkezés utan az ¢hgyomri allapotokhoz
képest. Az oralis lenakapavir étkezéstdl fiiggetleniil is alkalmazhato.

Farmakokinetikai paraméterek

A lenakapavir populécios farmakokinetikai paramétereinek becslései (legalabb 35 kg testtomegti)
felnétteknek és serdiiléknek torténd oralis és subcutan alkalmazas utin a 6. tAblazatban talalhatok.
Hasonl6 expozicid érhet6 el, ha a lenakapavirt subcutan adjak be a hasba vagy a combba.

6. tablazat: A lenakapavir farmakokinetikai paraméterei felnotteknél és serdiiloknél, a Yeytuo
oralis és subcutan alkalmazisa utan

Paraméter 1. naptdél a 26. hét végéig Egyensulyi
atlag
(%CV)?2P

AUCy 188 112 (41,0) 257 332 (38,7)
(heng/ml)

Crax 73,8 (55,6) 82,5 (48,4)
(ng/ml)

Cmélyponti 27,0 (58,3) 37,0 (60,7)
(ng/ml)

CV = variécios egytthato

a Szimuldlt expoziciok populacios PK analizis segitségével.

b A lenakapavir atlagos plazmakoncentracioja elérte a 4-es gatlo quotienst (IQ4; az in vitro fehérjével korrigalt 95%-0s
hatékony koncentracid 4-szerese) a sziikséges kezd$ adagolas 2. napjaig jelent6s antiviralis aktivitassal tarsult, és a
26 hetes adagolasi intervallum alatt 1Q4 felett maradt.

Eloszlas

A populécios farmakokinetikai elemzés a lenakapavir eloszlasi térfogata alapjan 1657 liter volt. A
lenakapavir erésen kotddik a plazmafehérjékhez (99,8%).
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Biotranszformacio

A radioaktivan jelolt lenakapavir egyszeri intravénas dozisat kovetden egészséges alanyoknal a teljes
radioaktivitas 76%-at visszanyerték a székletbol €s < 1%-at a vizeletbdl. A valtozatlan lenakapavir
volt a dominans rész a plazmaban (69%) és a székletben (33%). A metabolizmus kisebb szerepet
jatszott a lenakapavir eliminacidjaban. A lenakapavir oxidacid, N-dealkilezés, hidrogénezés, amid-
hidrolizis, glikuronidécio, hexdzkonjugacio, pentdz-konjugécid és glutation-konjugécio Gtjan
metabolizalodott; elsésorban a CYP3A-n és az UGT1Al-en keresztiil. Egyetlen kering metabolit sem
képviselte a plazma gyogyszerrel kapcsolatos expozicidjanak > 10%-at.

Eliminacio

Az oralis és subcutan alkalmazast kovetd median felezési id6 10-12 nap, illetve 8-12 hét volt. A
lenakapavir szisztémas clearance-e a populécios farmakokinetikai elemzés alapjan 3,4 1/6ra volt.

Linearitas/nonlinearitas

A lenakapavir egyszeri dézisanak farmakokinetikaja oralis beadas utan nemlineéris és a
dézisaranyosnal kisebb az 50-1800 mg-os dézistartomanyban.

A lenakapavir egyszeri dozisdnak farmakokinetikaja subcutan injekci6 utan (309 mg/ml) dézisaranyos
a 309-927 mg-os dozistartomanyban.

Egyéb kiillonleges betegcsoportok

Eletkor, nem, nemi identitds, rassz, etnikai hovatartozds és testtomeg
A legalabb 35 kg testtomegii felnéttek (koztiik korlatozott szamu idGs vizsgalati alannyal (n = 19;
> 65-78 év)) és serdiilék bevonasaval végzett vizsgalatok adatain alapul6 populacios farmakokinetikai

crcr

szliletéskor meghatarozott nem, nemi identitas, rassz, etnikai hovatartozas vagy testtdmeg alapjan.

Majkarosodas

A lenakapavir egyszeri 300 mg-os oralis dozisanak farmakokinetikajat egy kiilon 1. fazisu vizsgélatban
értékelték kozepesen stilyos majkarosodasban (Child—Pugh B stadium) szenved6 alanyokon. A
lenakapavir atlagos expozicidja (teljes és nem kotott) 1,47-2,84-szer nagyobb volt az AUC;qs és 2,61—
5,03-szor nagyobb a Cnax esetében kbzepesen stlyos majkarosodasban (Child—Pugh B) szenvedd
vizsgalati alanyoknal normal majfunkcidju alanyokhoz képest. Ez a novekedés azonban nem
tekinthet klinikailag relevansnak a lenakapavir-expozicid-valaszfuggvény alapjan. A lenakapavir
farmakokinetikajat nem vizsgaltak sulyos méajkarosodasban (Child—Pugh C) szenvedé betegeknél (lasd
4.2 pont).

Vesekarosodas

A lenakapavir egyszeri 300 mg-os oralis d6zisanak farmakokinetikajat egy erre a célra szant
vizsgalatban értékelték sulyos vesekarosodasban szenvedd résztvevoknél (a becsiilt kreatinin-
clearance > 15 és < 30 ml/perc). A lenakapavir-expozicio nétt (84% az AUCint és 162% a Crmax
esetében) a sulyos vesekarosodasban szenvedd alanyoknal, 6sszehasonlitva normal vesefunkcioja
alanyokkal; a névekedést azonban nem tekintették klinikailag relevansnak. A lenakapavir
farmakokinetikajat nem vizsgaltak végstadiumu vesebetegségben szenveddknél, ideértve a dializalt
betegeket is (lasd 4.2 pont). Mivel a lenakapavir koriilbeliil 99,8%-ban kotédik fehérjéhez, a dializis
varhatéan nem fogja megvaltoztatni a lenakapavir expoziciojat.

Terhesség

A lenakapavir expozicidjaban nem figyeltek meg klinikailag relevans valtozasokat a terhesség alatt és
a szlilés utan, osszehasonlitva a nem terhes résztvevoknél mért lenakapavir-expozicioval.
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Szoptatas

A Yeytuo készitményt kapo résztvevoknél (n = 102 megfeleltetett par) a human anyatejben mért
volt. Csecsemdknél a plazmakoncentracié medianja (Q1, Q3) (n = 98) 1,63 ng/ml (0,87; 2,85) volt, a
megfeleltetett anyai plazmakoncentracié medianjaval (Q1, Q3) (n = 96) 65,65 ng/ml (46,00; 91,10)
Osszehasonlitva. A lenakapavir medidn (Q1, Q3) csecsemd-anya aranya a Yeytuo készitményt kapo
résztvevok altal anyatejjel taplalt csecseméknél (n = 98 megfeleltetett par) 0,02 (0,01; 0,05) volt.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsagossagi, ismételt adagolast dozistoxicitési, genotoxicitasi,
karcinogenitasi, reprodukciora és fejlédésre kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazd nem klinikai
jellegli adatok azt igazoltak, hogy human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

A lenakapavir hagyomanyos genotoxicitasi vizsgalatokban nem volt mutagén vagy klasztogén.

A lenakapavir nem volt rakkelté egy 6 honapos rasH2 transzgenikus egereknél végzett vizsgalatban
13 hetente egyszer, legfeljebb 300 mg/ttkg dozisban, ami koriilbeliil 88-szor akkora expoziciot
eredményezett, mint a javasolt human doézis (recommended human dose, RHD) esetén.

Egy patkanyoknal végzett 2 éves karcinogenitasi vizsgalatban lenakapavir-kezelés fibrosissal és
gyulladassal tarsuld subcutan primer sarcomat indukalt az injekcié beadasanak helyén azoknal az
allatoknal, amelyek 13 hetente 927 mg/ttkg dozisban kapték a kezelést. A nagy do6zisban adott kezelés
soran 110 allathol 11-nél alakult ki sarcoma azon allatoknal, amelyeken legfeljebb 16 injekcios
beadési hely volt — ez az 6sszes injekcios beadasi helyre vetitve < 1%-0s incidencianak felel meg a
nagy dézist kapd allatoknal. A gyégyszer koncentracidjat a depoinjekcid beadasi helyein nehéz
meghatarozni, de szisztémasan a 927 mg/ttkg dozis az RHD-nél mért human expozicio 44-szeresének
felel meg. A megfigyelheté mellékhatast még nem okozo6 dozisszint (no-observed-adverse-effect-
level, NOAEL), a 309 mg/ttkg-os dozis, az RHD-nél mért human expozicio 25-szorosének felel meg.
A patkanyok hajlamosak a sarcoma kialakulasara a subcutan injekcio beadasanak helyén, azonban a
klinikai jelent6ségét nem lehet kizarni, figyelembe véve a gyogyszernek az injekcios beadasi helyrol

crcr

semmilyen dozisnal nem fordult el neoplasma.

A vemhesség alatt lenakapavirral kezelt patkany és nyul anyaéllatok utédainal nem észleltek a
fejlédeési végpontokra kifejtett, toxikologiailag szignifikans hatasokat.

Nem észleltek a him és ndstény patkanyok termékenységére kifejtett hatast az RHD melletti human
expozici6 legfeljebb 9-szeresének (himek) és 6-szorosanak (ndstények) megfeleld lenakapavir-
expozicio mellett. Patkanyoknal és nyulaknal az RHD-nél mért human expozicio legfeljebb 20-
szorosanal, illetve 159-szeresénél nem észleltek az embriofotalis fejlddésre kifejtett hatast.
Patkanyoknal a pre- és posztnatalis fejlédést nem befolyasolta az RHD-nél mért huméan expozicio
legfeljebb 6-szorosa.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

makrogol (E1521)
injekciohoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.
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6.3 Felhasznalhatésagi idétartam
4 év

Az oldat fecskendékbe valo felszivasa utan az injekciokat mikrobioldgiai szempontbol azonnal fel kell
hasznalni. A felhasznalas kozbeni kémiai és fizikai stabilitas a csomagolason kiviil 25 °C-on 4 6ran
keresztil bizonyitott.

Ha nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalas alatti tarolasi id6ért és koriilményekért a felhasznald
felelOs.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolasi hdmérsékletet. A fénytdl valo védelem érdekében az
eredeti dobozaban tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése
A Yeytuo injekcid két kiilonb6zé készletben kaphato.

Felszivo tliket tartalmazo injekcios készlet:

. 2 db &tlatszo injekcios Uveg, amelyek mindegyike 1,5 ml oldatos injekciot tartalmaz. Az
injekcios Uvegek elasztomer butil gumidugdval és lepattinthatd kupakkal ellatott aluminium
boritassal vannak lezarva;

o 2 db felszivo ti (18G, 40 mm), 2 db eldobhatd fecskend6 és 2 db injekcids biztonsagi tii
subcutan injekciohoz (22G, 13 mm).

Biztonsagi tlivédovel ellatott felszivo titket tartalmazoé injekcios készlet:

o 2 db atlatsz6 injekcids Uveg, amelyek mindegyike 1,5 ml oldatos injekciot tartalmaz. Az
injekcios lvegek elasztomer butil gumidugoval és lepattinthatd kupakkal ellatott aluminium
boritassal vannak lezarva;

. 2 db biztonsagi tlivédbvel ellatott felszivo tii (18G, 40 mm), 2 db eldobhat6 fecskend6 és
2 db injekcids biztonsagi tii subcutan injekcidhoz (22G, 13 mm).

A felszivo tiiket tartalmazd injekcids készlet olyan felszivo tiiket tartalmaz, amelyek biztonsagi
tlivédével vagy anélkil kerlilhetnek forgalomba. A biztonsagi tiivéd6é megléte vagy hianya nem
valtoztatja meg a Yeytuo injekcio el6készitésének modjat.

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

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 eldirasok szerint kell végrehajtani.

Alkalmazzon aszeptikus modszert. Beadas elott szemrevételezéssel ellendrizze az injekcios livegben
1év6 oldatot, hogy nincsenek-e benne részecskék és elszinez6dés. A Yeytuo injekcid sargés—barnas
szinii oldat. Ne hasznalja a Yeytuo injekciodt, ha az oldat elszinezddott vagy részecskéket tartalmaz.
Miutén az oldatot felszivtak az injekcios livegekbdl, a lehetd leghamarabb be kell adni a subcutan
injekciokat.

Az injekcios készlet dsszetevoi kizarolag egyszer hasznalatosak. A 18G méretii tii kizarolag az oldat
felszivasara szolgal. Két 1,5 ml-es injekciod sziikséges egy teljes dozishoz.

A Yeytuo injekcié hasznalatara és kezelésére vonatkozd részletes utasitasok a betegtajékoztatoban
talalhatoak (lasd a Hasznalati utasitast).
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

Qounty Cork, T45 DP77

Irorszég

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1976/002

EU/1/25/1976/003

9.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2025. augusztus 25.
10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyobgyszerrol részletes informacié az Europai Gyogyszeriigyndkség honlapjan
(https:/www.ema.europa.eu) érhet6 el.
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1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 300 mg filmtabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
300 mg lenakapavirnak megfeleld lenakapavir-natriumot tartalmaz filmtablettanként.

A segédanyagok teljes listajat 1asd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Filmtabletta (tabletta)

Bézs, kapszula alakd, 10 mm x 21 mm méretii filmtabletta, egyik oldalan ,,GSI”, masik oldalan ,,62L”
mélynyomasu jelzéssel.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Teréapias javallatok

A Yeytuo tabletta biztonsagosabb szexualis gyakorlatokkal kombindlva expozicid el6tti profilaxis
(PrEP) céljabol javallott a nemi uton terjedé HIV-1-fert6zés kockazatdnak csokkentésére, legalabb
35 kg testtomegl felnbttek €s serdiilok esetében, akiknél fokozott a HIV-1-fert6zés kockazata:

o oralis telitd kezelésre

. orélis athidalo kezelésre

(lasd 4.2, 4.4 és 5.1 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazéas
A Yeytuo injekciot a HIV-fertdzés megel6zésében jartas egészségiigyi szakembernek kell felirnia.

Minden személynek HIV-1-sziirésen kell atesnie a lenakapavir alkalmazasanak megkezdése el6tt,
valamint klinikailag indokolt esetben (lasd 4.3 és 4.4 pont). A kombinalt antigén/antitest teszt és a
HIV-RNS-alapu teszt eredmeényének is negativnak kell lennie. A felird orvosoknak mindkét tesztet el
kell végezniiik, még akkor is, ha a HIV-RNS-alapu teszt eredménye a lenakapavir alkalmazasanak
megkezdése utan all rendelkezésre. Ha a mindkét tesztet magéaban foglalé kombinalt kivizsgalas
lehetdsége nem all rendelkezésre, a kivizsgalast a helyi iranyelveknek megfelelden kell elvégezni.

A Yeytuo alkalmazasanak megkezdése eldtt az egészségiigyi szakembereknek meg kell hatarozniuk
azokat a személyeket, akik szamara a sziikséges kezd6 és 6 havonta ismételt injekcids adagolési rend
megfeleld, és fel kell hivni a figyelmiiket az adagolasi rend betartdsanak fontossagara (lasd 4.4 pont).

Adagolas

Az adagolasi rend legaldbb 35 kg testtomegii felnbttek és serdiilok esetében a sziikséges kezd6
adagbdl (subcutan injekciok és ordlis tablettak) (1. tablazat) és azt kovetden 6 havonta ismételt
fenntartd adagokbdl (subcutan injekcidk) all.

Kezdo kezelés

Az 1. napon a sziikséges dozis 927 mg lenakapavir subcutan injekcidban és 600 mg szajon at szedve.
A 2. napon a szlikséges dozis 600 mg, szajon at szedve.
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1. tdblazat: A lenakapavir kezdé adagolasi rendje

i ]
A lenakapavir dézisa: Inditas®
1. nap 927 mg subcutan injekcid (2 x 1,5 ml-es injekcid®)
600 mg szajon at (2 x 300 mg tabletta)
2. nap 600 mg szajon at (2 x 300 mg tabletta)

a A teljes kezd6 adagolasi rend, amely subcutan injekciokbol és oralis tablettakbol all, kotelez6; a lenakapavir hatdsossagat
kizarolag ezzel az adagolasi renddel igazoltak.

b K&t injekcio, a masodik injekcid legaldbb 5 centiméterre az els6td1 (1asd Az alkalmazasi méodja cimii részt a Yeytuo
oldatos injekci6 alkalmazasi el6irdsaban).

Kihagyott kezdo dozis
Ha az 1. vagy 2. napon kihagyjak a kezd6 dozist (600 mg), azt a lehetd leghamarabb be kell venni. Az
1. és 2. napi ddzisokat nem szabad ugyanazon a napon bevenni.

Véarhatdan késleltetett injekciok

A fenntart6 adagolas sorén, ha a tervezett 6 havonta adandd injekcio varhatéan tobb mint 2 héttel
késik, a lenakapavir tablettak ideiglenesen (szlikség esetén legfeljebb 6 honapig) szedhetdk oralis
athidalo6 kezelésként, amig az injekciok beadasa ujra meg nem kezddédik. Az oralis athidalo kezelést az
utolsé injekci6 beadasatdl szamitott 26—28 héten belil kell megkezdeni. Az adagoléasi rend 300 mg

(1 tabletta) szajon at alkalmazva, 7 naponta egyszer. A fenntart6 injekcié adagolasat az utolso orélis
adag utan 7 napon beldl kell Gjrakezdeni.

Hanyas

Ha a személy a lenakapavir oralis dozisanak bevételét kovetd 3 oran belil hany, egy masik orélis
dozist kell bevennie. Ha a személy tobb mint 3 6raval a lenakapavir orélis d6zisanak bevétele utan
hany, nincs sziikség tovabbi oralis lenakapavir dézis bevételére, és a tervezett adagolasi rendet kell
folytatni.

Kiilonleges betegcsoportok

ldosek
Id6s betegeknél nem sziikséges a lenakapavir dozisanak modositésa. A lenakapavir alkalmazésara
65 éves ¢és idosebb személyeknél csak korlatozott adatok allnak rendelkezésre (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas

Enyhe, kdzepesen stlyos vagy stlyos vesekarosodasban (kreatinin-clearance [CrCl] > 15 ml/perc)
szenvedb betegeknél nem sziikséges a lenakapavir dozisanak médositasa. A lenakapavirt nem
vizsgéaltak végstadiumu vesebetegségben (CrCl < 15 ml/perc vagy vesepo6tlo kezelés mellett) (lasd
5.2 pont), ezért a lenakapavir koriiltekintéssel alkalmazhatd ezeknél a betegeknél.

Majkarosodas

Enyhe vagy kozepesen stlyos majkarosodasban (Child—Pugh A vagy B stadium) szenvedd betegeknél
nem sziikséges a lenakapavir dézisdnak maddositasa. A lenakapavirt nem vizsgaltak sulyos
maéjkarosodasban (Child—Pugh C stadium) szenvedd betegeknél (1asd 5.2 pont), ezért a lenakapavir
koriltekintéssel alkalmazhato ezeknél a betegeknél.

Gyermekek és serdiilok
A lenakapavir biztonsadgossagat és hatdsossagat 35 kg alatti gyermekek és serdiilék esetében nem
igazoltak. Nincsenek rendelkezésre all6 adatok.

Az alkalmazas modja

Szajon at torténd alkalmazasra.
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A lenakapavir tablettat szajon at, étkezés kdzben vagy étkezéstdl fiiggetleniil kell bevenni (lasd

5.2 pont). A filmtablettat nem szabad szétragni vagy 0sszetorni, mert ezeknek a lenakapavir
felszivodasara kifejtett hatasat nem vizsgaltak. Azoknal, akik nem tudjék a tablettat egészben lenyelni,
a tabletta felbonthat6 €s a két fele egymas utan bevehetd, ligyelve arra, hogy a teljes adagot azonnal
bevegyék.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenyseg.

Alkalmazas ismeretlen HIV-1-statusz( személyeknél (lasd 4.4 pont).

Egyiittes alkalmazas erés CYP3A-, P-gp- és UGT1A1-induktorokkal, példaul:

. antimikobakterialis szerek: rifampicin

o antikonvulziv szerek: karbamazepin, fenitoin;

o gyogynovénykészitmények: kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum) (l4sd 4.5 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Megeldzési stratégia

A Yeytuo injekciot csak olyan személyeknél szabad alkalmazni a HIV-1-fert6zés megel6zésére,
akiknél a HIV-negativ statusz igazolva van. A lenakapavir alkalmazasanak megkezdése el6tt, valamint
a lenakapavirt szedd betegeknél klinikailag indokolt esetben meg kell erésiteni a HIV-1 negativ
statuszt.

Ha a kozelmultban (< 1 honap) HIV-1-fert6zés gyanuja meriilt fel, vagy akut HIV-1-fertézésre utalo
klinikai tiinetek jelentkeznek, a HIV-1-statuszt Ujra ellenérizni kell.

A Yeytuo injekcidt a nemi tton terjedd fertézések (STI-k) kockazatanak csokkentésére iranyulod
stratégia részeként kell alkalmazni a HIV-1-fertézés megel6zésére. Meg kell hatarozni azokat a
személyeket, akiknél a sziikséges kezdd és 6 havonta ismételt injekcios adagolasi rend megfeleld. A
sziikséges kezdd és fenntartod adagolasi rend (1asd 4.2 pont) be nem tartasa HIV-1-fertézés
kialakulasahoz vezethet. Tanacsadassal és timogatassal kell segiteni a személyeket a lenakapavir
adagolasi rendjének betartasdban, mas STI-megel6z6 intézkedések alkalmazasaban, és hangsulyozni
kell a HIV-1 és mas STI-k sziirésének fontossagat.

A lenakapavir atlagos plazmakoncentracidja a sziikséges kezd6 adagolas 2. napjaig jelentOs antiviralis
aktivitassal tarsult és a 26 hetes adagolasi intervallum alatt végig fennmaradt (lasd 5.2 pont). A HIV-1
PrEP-re szant lenakapavir adagolasanak megkezdését6l a HIV-1-fertdzés elleni maximalis védelemig
sziikséges pontos id0 nem ismert.

Rezisztencia kockazata

A lenakapavir nem mindig hatasos a HIV-1-fert6zés megel6zésében (lasd 5.1 pont). Fennéll a
lenakapavirral szembeni rezisztencia kialakulasanak kockazata, ha a beteg a Yeytuo alkalmazasa el6tt,
annak alkalmazasa alatt vagy abbahagyésa utan HIV-1-fert6zést szerez. E kockazat minimalizalasa
érdekében minden egyes kovetkezo injekciod beadasa elott, valamint klinikailag indokolt esetben
tovabbi vizsgalatokkal is meg kell erdsiteni a HIV-1-negativ statuszt. A Yeytuo 6nmagaban nem
jelenti a HIV-1 teljes terapiajat, és mutaciok jelentek meg egyes, csak Yeytuo injekciot alkalmazo,
nem diagnosztizalt HIV-1 fert6zott egyéneknél. A HIV-1-fert6zéssel diagnosztizalt személyeknél
azonnal meg kell kezdeni a HIV-1 teljes kezelését a rezisztencia kockdzatdnak csdkkentése érdekében.

Egvideju alkalmazas mas gyogyszerekkel

Mérsékelt CYP3A- és P-gp-induktorokkal torténé egyidejii alkalmazasa nem ajanlott (lasd 4.5 pont).
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Er6s, egyidejiileg alkalmazott CYP3A-, P-gp- és UGT1Al-inhibitor (azaz mindh&rom Utvonalat gatlo)
gyogyszerekkel torténd egyiittes alkalmazasa nem ajanlott (lasd 4.5 pont).

Segédanyagok

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

4.5 Gyégyszerkolecsonhatasok és egyéb interakciok

Mas gydqgyszerek hatdsa a lenakapavir farmakokinetikajéra

A lenakapavir a CYP3A, a P-gp és az UGT1ALl szubsztratja. A CYP3A, P-gp és UGT1A1 er6s

crcr

hatasossaganak csokkenéséhez vezethet. A lenakapavir és az er6s CYP3A-, P-gp és UGT1ALl-
induktorok egyiittes alkalmazésa ellenjavallt (1asd 4.3 pont). A kézepesen erés CYP3A- és a P-gp-

“ sy

CYP3A- és a P-gp-induktorok egyidejli alkalmazasa nem ajanlott (1asd 4.4 pont).
Az er6s CYP3A-, P-gp és UGT1Al-inhibitorok egyittes alkalmazasa (azaz mindharom Gtvonal

c ey

nem ajanlott (lasd 4.4 pont).

Az er6s CYP3A4-inhibitorok 6nmagukban vagy er6s CYP3A4- és P-gp-inhibitorok egyuttes
alkalmazasa nem eredményezik a lenakapavir expozici6 klinikailag jelentds novekedését.

A lenakapavir hatasa mas gyogyszerek farmakokinetikajara

A lenakapavir a CYP3A mérsékelt inhibitora és P-gp-inhibitor. Koriiltekintés ajanlott, ha a
lenakapavirt sziik terapias index, érzékeny CYP3A- és/vagy P-gp-szubsztrattal egyidejlileg
alkalmazzak. A lenakapavir klinikailag nem gatolja jelentdsen a mellrak-rezisztencia fehérjét (BCRP),
és nem gatolja jelentGsen a szerves anion-transzporter polipeptideket (OATP).

A lenakapavirral kapcsolatos klinikai gyogyszerkdlcsonhatasi adatok az oralis lenakapavirral végzett
vizsgalatokbol szarmaznak. A subcutan lenakapavirral kapcsolatban klinikai gyogyszerkdlcsonhatasi

adatok nem allnak rendelkezésre.

2. tblazat: A Yeytuo és mas gyogyszerek kozott fellépé interakciok

Gyogyszerek terapias teriilet A koncentraciokra gyakorolt A lenakapavirral torténé
szerinti felsorolasa hatasok. egyidejii alkalmazasra
Az AUC-, Cmax-értékekben vonatkozé ajanlas
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

ANTIMIKOBAKTERIALIS SZEREK

Rifampicin®® Lenacapavir: Az egyidejii alkalmazas

(600 mg naponta egyszer) AUC: |84% ellenjavallt (l4sd 4.3 pont).

(er6s CYP3A-induktor, valamint | Cpax: 155%
a P-gp és az UGT induktora)

Rifabutin Az interakci6t nem vizsgaltak. Az egyidejli alkalmazas nem
Rifapentine ajanlott (lasd 4.4 pont).

A rifabutinnal vagy rifapentinnel
torténd egyideju alkalmazas
csokkentheti a lenakapavir
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Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.
Az AUC-, Cmax-értékekben
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

A lenakapavirral torténd
egyidejii alkalmazasra
vonatkozoé ajanlas

ANTIKONVULZIV SZEREK

Karbamazepin
Fenitoin

Oxkarbazepin
Fenobarbital

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A karbamazepin, oxkarbazepin,
fenobarbital vagy fenitoin
lenakapavirral torténd egyidejii
alkalmazasa csokkentheti a
lenakapavir plazmakoncentraciojat.

Az egyidejii alkalmazas
ellenjavallt (Iasd 4.3 pont).

Egyidejli alkalmazas nem ajanlott
(lasd 4.4 pont).

Megfontolandé az alternativ
antikonvulziv szerek alkalmazasa.

GYOGYNOVENYKESZITMENYEK

Ko6zonséges orbancfii
(Hypericum perforatum)

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A kozonséges orbancfiivel torténd
egyidejli alkalmazas csokkentheti a

ey

Az egyideji alkalmazas
ellenjavallt (I&sd 4.3 pont).

ANTIRETROVIRALIS SZEREK

Atazanavir/kobicisztat >

(300 mg/150 mg naponta
egyszer) (a CYP3A erds
inhibitora, valamint az UGT1A1
és P-gp inhibitora)

Lenakapavir:
AUC: 1 321%
Cmax: T 560%

A lenakapavir és eré6s CYP3A-,
P-gp- és UGT1A1-inhibitorok
egyidejii alkalmazasa nem ajanlott
(lasd 4.4 pont).

Efavirenz ¢4

(600 mg naponta egyszer)

(a CYP3A kozepesen erds
induktora és a P-gp induktora)

Lenakapavir:
AUC:| 56%
Cmax:i 36%

Egyidejii alkalmazas nem ajanlott
(lasd 4.4 pont).

Kobicisztat >4

(150 mg naponta egyszer) (a
CYP3A er6s inhibitora és a P-gp
inhibitora)

Lenakapavir:
AUC: 1 128%
Crmax:T 110%

Nem sziikséges a lenakapavir
dézisanak modositasa.

Darunavir/kobicisztat®cd

(800 mg/150 mg naponta
egyszer) (a CYP3A erds
inhibitora és a P-gp inhibitora és
induktora)

Lenakapavir:
AUC:1T 94%
Cmax:T 130%

Tenofovir-alafenamid®®
(25 mg)
(a P-gp szubsztratja)

Tenofovir-alafenamid:
AUC:1 32%
Cmax:T 24%

Nem szlikséges a tenofovir-
alafenamid dozisanak maédositasa.

Tenofovir':

AUC:1 47%

Cmax:T 23%
ERGOTSZARMAZEKOK
Dihidroergotamin Az interakciét nem vizsgaltak. Ovatossag indokolt, ha a
Ergotamin dihidroergotamint vagy az

Ezeknek a gydgyszereknek a
plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak Oket.

ergotamint a lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak.
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Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.
Az AUC-, Cmax-értékekben
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

A lenakapavirral torténd
egyidejii alkalmazasra
vonatkozoé ajanlas

FOSZFODIESZTERAZ-5- (PDE-

5) GATLOK

Szildenafil
Tadalafil
Vardenafil

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A PDE-5-gatlok
plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak Oket.

PDE-5-gatlok alkalmazasa
pulmonalis arterialis hypertonia
kezelésére: a tadalafil egyidejii
alkalmazasa nem ajanlott.

PDE-5-gatlok alkalmazasa

erectilis dysfunctio kezelésére:

Szildenafil: 25 mg-os kezd6 dozis

ajanlott.

Vardenafil: Legfeljebb 5 mg

24 6ras id6szak alatt.

Tadalafil:

o Sziikség szerint: legfeljebb
10 mg 72 érankeént

e Napi egyszeri hasznalatra: a
ddzis nem haladhatja meg a
2,5 mg-ot

KORTIKOSZTEROIDOK (szisztémas)

Dexametazon
Hidrokortizon/kortizon

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A Kortikoszteroidok
plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak azokat.

A lenakapavir plazmakoncentracioja
csokkenhet, ha szisztémas
dexametazonnal egyutt alkalmazzék.

A lenakapavir olyan
kortikoszteroidokkal torténd
egyidejli alkalmazasa, amelyek
expoziciojat a CYP3A-inhibitorok
jelentésen megnovelik, ndvelheti
a Cushing-szindréma és a
mellékvese-szuppresszio
kockazatat. A legkisebb kezdd
dézissal kezdje, és Gvatosan
titralja, mikdzben figyelemmel
kiséri a biztonsagossagot.

Ovatossag indokolt, ha a
szisztémas dexametazont
lenakapavirral egyidejiileg
alkalmazzak, kiilonosen
hosszatava alkalmazas esetén.
Megfontolandé méas
kortikoszteroidok alkalmazasa.

HMG-CoA REDUKTAZ-GATLOK

Lovasztatin
Szimvasztatin

Atorvasztatin

Az interakciét nem vizsgaltak.

Ezeknek a gydgyszereknek a
plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak azokat.

A legkisebb kezd6 dozissal kezdje
a lovasztatint és a szimvasztatint,
€s Ovatosan titralja, mikdzben
figyelemmel Kiséri a
biztonsagossagot (példaul
myopathia).

Nem szlikséges az atorvasztatin
doézisdnak maddositasa.

Pitavasztatin®® (2 mg egyszeri
dozis; egyidejiileg vagy 3 nappal
a lenakapavir utan)
(OATP-szubsztrat)

Pitavasztatin:
AUC: &

Chax: &

Nem sziikséges a pitavasztatin és
a rozuvasztatin dézisanak
maodositasa.

Rozuvasztatin®® (5 mg egyszeri
dozis)

(BCRP- és OATP-szubsztrat)

Rozuvasztatin:
AUC:1 31%
Cmax:T 57%
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Gyogyszerek terapias teriilet
szerinti felsorolasa

A koncentraciokra gyakorolt
hatasok.
Az AUC-, Cmax-értékekben
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

A lenakapavirral torténd
egyidejii alkalmazasra
vonatkozoé ajanlas

ANTIARRHYTHMIAS SZEREK

Digoxin

Az interakcidt nem vizsgaltak.

A digoxin plazmakoncentracidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak.

Ovatossag indokolt, és a digoxin
terapias koncentracidjanak
monitorozasa ajanlott.

NYUGTATOK/ALTATOK

Midazolam®* (2,5 mg egyszeri
dozis; szajon at; egyidejli
alkalmazas)
(CYP3A-szubsztrat)

Midazolam:
AUC: 1 259%
Cmax: T 94%

1-hidroximidazolam®:
AUC: | 24%
Cmax: | 46%

Ovatossag indokolt, ha a
midazolamot vagy a triazolamot a
lenakapavirral egyidejiileg
alkalmazzék.

Midazolam®® (2,5 mg egyszeri
dozis; szajon at; 1 nappal a
lenakapavir utan)
(CYP3A-szubsztrat)

Midazolam:
AUC: 1 308%
Cmax: T 116%

1-hidroximidazolam®:
AUC: | 16%
Cmax: | 48%

Triazolam

Az interakci6t nem vizsgaltak.

A triazolam plazmakoncentracidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak.

ANTIKOAGULANSOK

Direkt hatasu oralis
antikoagulansok
(DOAC-0k)
Rivaroxaban
Dabigatran
Edoxaban

Az interakci6t nem vizsgaltak.

A DOAC plazmakoncentrécidja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejiileg alkalmazzak.

A lehetséges vérzésveszély miatt
sziikség lehet a DOAC dozisanak
modositasara. A kdzepesen erés
CYP3A-inhibitorokkal és/vagy
Pg-p-inhibitorokkal val6
kombinacidval kapcsolatos
tovabbi informécidkért olvassa el
a DOAC alkalmazasi eldirasat.

ANTIFUNGALIS SZEREK

Vorikonazol**" (400 mg naponta
kétszer/200 mg naponta kétszer)
(er6s CYP3A-inhibitor)

Lenakapavir:
AUC:1 41%

Crax: <

Nem szlikséges a lenakapavir
dézisanak modositésa.

Itrakonazol
Ketokonazol

Az interakcidt nem vizsgéltak.

A lenakapavir plazmakoncentracidja
megemelkedhet, ha itrakonazollal
vagy ketokonazollal egyidejiileg
alkalmazzék.

H2-RECEPTOR-ANTAGONISTA

K

Famotidin®® (40 mg naponta
egyszer, 2 6raval a lenakapavir
elott)

Famotidin:
AUC: 1 28%

Crax: <

Nem szlikséges a famotidin
dozisanak maédositasa.
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Gyébgyszerek terapias teriilet A koncentraciokra gyakorolt A lenakapavirral torténd

szerinti felsorolasa hatasok. egyideji alkalmazasra
Az AUC-, Cmax-értékekben vonatkozo ajanlas
bekovetkezett atlagos szazalékos
valtozas

ORALIS VAGY HOSSZU HATASU FOGAMZASGATLOK
Hossza hatast fogamzasgatlok: A hosszU hatdsu fogamzasgétlok Az oralis vagy hosszu hatasu
Medroxiprogeszteron-acetat expoziciojaban klinikailag relevans fogamzasgatlok dozisanak
Etonogesztrel valtozasokat nem figyeltek meg. maodositasa nem sziikséges.
Noretiszteron-enantat
Orélis fogamzasgatlok: Az interakcidt nem vizsgaltak.
Etinilosztradiol
Progesztinek Az orélis fogamzasgatlok

plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlileg alkalmazzak azokat.

NEMI MEGEROSITO HORMONOK (néi vagy férfi nemi jelleg megerésitésére)

Osztradiol Az 6sztradiol és a tesztoszteron Nem sziikséges a nemi meger6sito

Tesztoszteron expoziciojaban klinikailag relevans hormonok dézisanak maédositasa.
valtozdsokat nem figyeltek meg.

Antiandrogének Az interakciét nem vizsgaltak.

Progesztogén

Ezeknek a gyogyszereknek a
plazmakoncentracioja
megemelkedhet, ha lenakapavirral
egyidejlleg alkalmazzak 6ket.

Ehgyomorra.

Ezt a vizsgélatot 300 mg lenakapavir egyszeri szajon &t torténd alkalmazasaval végezték.

Etkezés utan.

Ezek az antiretroviralis gyogyszerek a hivatkozott enzimek/transzporterek szubsztratjai, és nem adhatok egyutt

lenakapavirral PrEP soran.

e Eztavizsgalatot 600 mg lenakapavir egyszeri dézisaval végezték, 2 napon keresztiil napi kétszeri, oralisan alkalmazott,
600 mg-os telitd kezelést kovetden, egyszeri 600 mg-os lenakapavir dozist adtak be minden egyidejiileg alkalmazott
gyogyszerrel.

f A tenofovir-alafenamid in vivo tenofovirra alakul.

A midazolam 6 aktiv metabolitja.

Ezt a vizsgélatot a vorikonazol 400 mg-os telitd dozisaval egy napig naponta kétszer, majd naponta kétszer 200 mg-0s

fenntart6 dozissal végezték.

o0 oo
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4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzdképes személyek

Ha egy n6 terhességet tervez, meg kell beszélni a Yeytuo terhesség alatti alkalmazasanak
megkezdésével vagy folytatasaval kapcsolatos elonyoket és kockazatokat.

Terhesség

A lenakapavir terhes néknél torténd alkalmazasardl korlatozott adat (130 sziiletési kimenetel) all
rendelkezésre. A Yeytuo injekciot kapo résztvevoknél a terhességgel kapcsolatos nemkivanatos
eredmények aranya hasonlé volt a jelentett hattérértékekhez.

Allatokkal végzett vizsgalatok nem igazoltak kdzvetlen vagy kozvetett karos hatasokat reprodukcids
toxicitas tekintetében (lasd 5.3 pont).

A Yeytuo alkalmazasa terhesség alatt akkor fontolhaté meg, ha a varhat6 elony meghaladja a magzatra
gyakorolt potencidlis kockazatot.
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Szoptatas

A lenakapavir jelen van a huméan anyatejben. A lenakapavir alacsony koncentraciéban mutathat6 ki
olyan csecsem6knél, akiket Yeytuo alkalmazésa alatt teherbe esett anyék szoptattak (lasd 5.2 pont). A
lenakapavir gjsziilottekre/csecsemokre gyakorolt hatasardl nem all rendelkezésre elegendd informacio.
A Yeytuo alkalmazésa szoptatas alatt akkor fontolhatd meg, ha a varhat6 elény meghaladja a
gyermekre gyakorolt potencialis kockazatot.

Termékenység

Nem allnak rendelkezésre adatok a lenakapavirnak a ferfiak vagy nék termekenységére gyakorolt
hatasair6l. Allatokkal végzett vizsgalatok soran a lenakapavir nem gyakorolt hatast a himek vagy
néstények termékenységére (lasd 5.3 pont).

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

A Yeytuo varhatdéan nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és
a gépek kezeléséhez sziikseges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A PURPOSE 1 és PURPOSE 2 vizsgalatokban felndtteknél és serdiil6knél nem azonositottak a
lenakapavir oralis alkalmazésaval kapcsolatos mellékhatasokat.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
Kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolas esetén a személyt monitorozni kell a mellékhatasok jelei és tlinetei tekintetében. A
Yeytuo taladagolasanak kezelése altalanos szupportiv intézkedésekbdl all, amelybe beletartozik az
élettani paraméterek monitorozasa, valamint a személy klinikai allapotanak megfigyelése. Mivel a
lenakapavir erésen kotddik fehérjékhez, nem valdszinii, hogy dializissel jelentés mértékben
eltavolithatd.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterépias csoport: Szisztémas virusellenes szerek, egyéb virusellenes szerek,
ATC kod: JOSAX31

Hatasmechanizmus

A lenakapavir a HIV-1 kapszidfunkcio6 tobblépcsés, szelektiv inhibitora, amely kozvetleniil kotodik a
kapszidfehérje (CA) alegységei kozotti hatarfeliilethez. A lenakapavir gatolja a HIV-1 replikaciojat
azaltal, hogy megzavarja a virus életciklusanak tobb, 1ényeges 1épését, beleértve a HIV-1 proviralis
DNS kapszid altal kozvetitett felvételét a sejtmagba (azaltal, hogy blokkolja a nuklearis import
fehérjék kapszidhoz vald kot6dését), a virus felépiilését és kiszabadulasat (a Gag/Gag-Pol
mitkddésének zavarasaval, csokkentve a CA alegységek termelését) és a kapszidmag képzodését (a
kapszidalegység asszociacié sebességének megzavarasaval, ami hibas kapszidokhoz vezet).
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In vitro antivirdlis hatds és szelektivitas

A lenakapavir laboratoriumi és klinikai HIV-1-izolatumok elleni antiviralis aktivitasat lymphoblastoid
sejtvonalakban, PBMC-kben, elsddleges monocyta/macrophag sejtekben, valamint CD4+ T-
lymphocytakban vizsgaltak. Az ECs és szelektivitas (CCso/ECso) értékek 30 és 190 pM, illetve

140 000 és >1 670 000 kozotti tartomanyban voltak a vad tipustt (WT) HIV-1 virus esetében. A
fehérjére korrigalt ECgs a lenakapavir esetében 4 nM (3,87 ng/ml) volt a vad tipusa HIV-1 virus MT-4
T-sejtvonaldban.

A lenakapavir sejtkultaraban a HIV-1 valamennyi csoportja (M, N és O) ellen mutatott antiviralis
aktivitast, beleértve az A, Al, AE, AG, B, BF, C, D, E, F, G, H alcsoportokat is.

A lenakapavir a HIV-1-hez képest 15-25-sz6r kevésbé volt hatékony a HIV-2-izolatumokkal
szemben.

Rezisztencia

Sejtkulturaban

Sejtkultiraban olyan HIV-1-variansokat valogattak ki, amelyek csokkent érzékenységet mutattak
lenakapavirra. A lenakapavirral végzett in vitro rezisztencia-szelekcio 7 mutéciot azonositott a CA-
ban: L561, M661, Q67H, K70N, N74D/S és T107N kiilon-kiilon vagy kettds kombinacioban. A
lenakapavirra valo fenotipusos érzékenység 4-szeresr6l >3226-szorosra csokkent a WT virushoz
képest.

Klinikai vizsgalatokban

A PURPOSE 1 vizsgalatban a lenakapavir csoportban 2 incidencialis fertézés (a lenakapavir HIV-1
PreP megkezdését kovetden jelentkezo fertézés) fordult el6 a résztvevok korében. Mindkét fertézés az
elsédleges elemzés utan kovetkezett be. Az egyik résztvevo virusdnak genotipizalasa nem mutatott Ki
lenakapavir-rezisztenciaval 6sszefiiggd kapszid-szubsztiticiokat. A masodik résztvevd virusterhelése
tul alacsony volt a genotipizalashoz.

A PURPOSE 2 vizsgalat lenakapavir csoportjanak résztvevdi kozott 3 incidencialis fert6zés fordult
elé. Az egyik fert6zés az els6dleges elemzés utan kovetkezett be. Lenakapavir-rezisztenciaval
Osszefiiggd szubsztiticiokat mutattak ki 3 résztvevo virusaban, 2 esetben N74D, 1 esetben
Q67H/K70R szubsztitucioval.

Keresztrezisztencia

A lenakapavir in vitro antiviralis aktivitasat olyan HIV-1 helyspecifikus mutansok ¢€s a betegektdl
szarmazo HIV-1-izoldtumok széles spektrumaval szemben hataroztak meg, amelyek rezisztensek az
antiretroviralis szerek 4 f6 osztalyara (NRTI-k, NNRTI-k, INSTI-k és PI-k; n = 58), valamint az
érésgatlokkal szemben rezisztens virusokra (n = 32), illetve a bejutasgatlo (,,entry”) inhibitorok (EI)
(fosztemszavir, ibalizumab, maravirok és enfuvirtid; n = 42) osztalyara rezisztens virusokra. Ezek az
adatok azt mutattak, hogy a lenakapavir teljes mértékben aktiv maradt az 6sszes vizsgalt varianssal
szemben, nem atfedd rezisztenciaprofilt mutatva. Ezenkivil a lenakapavir antiviralis aktivitasat a
betegek izolatumaiban nem befolyasolta a természetesen eléforduldo Gag-polimorfizmusok jelenléte.

Az elektrokardiogramra gyakorolt hatasok

Egy parhuzamos elrendezésti, alapos QT/QTc vizsgalatban a lenakapavirnak nem volt klinikailag
relevans hatasa a QTcF-intervallumra. A lenakapavir szupraterapias expoziciéinal (16-szor nagyobb,
mint a lenakapavir terapias expozicidja) a QTcF-intervallum el6re jelzett atlagos (felsé6 90%-0s
konfidenciaintervallum) névekedése 2,6 (4,8) ms volt, és nem volt dsszefiiggés (p = 0,36) a megfigyelt
lenakapavir plazmakoncentracio és a QTcF valtozas kozott.

Klinikai adatok

A lenakapavir hatasossagat és biztonsagossagat a HIV-1-fert6zés megel6zésében két randomizalt,
kett6s vak, aktiv kontrollos, multinacionalis vizsgalatban (PURPOSE 1 és PURPOSE 2) értékelték.
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PURPOSE 1

A vizsgalatot szexualisan aktiv, cisznemii n6knél végezték. A résztvevoket 2:2:1 aranyban a
randomizaltak lenakapavir javasolt adagolasi rendje szerinti kezelésre (Iasd 1. tAblazat, 4.2 pont a
Yeytuo oldatos injekcid alkalmazasi eldirasdban; n = 2134), naponta egyszer emtricitabin/tenofovir-
alafenamid (FTC/TAF) (n = 2136) vagy naponta egyszer emtricitabin/tenofovir-dizoproxil-fumaréat
(FTC/TDF) (n = 1068) kezelésre.

A résztvevok median életkora 21 év volt (tartomany: 16-26 év), és 99,9%-uk fekete borii volt. A
randomizalt résztvevok kiindulasi jellemz6i hasonldak voltak a sziirt populaciééhoz.

A lenakapavir hatasossagat a lenakapavir csoportban és az FTC/TDF csoportban megfigyelt HIV-1
incidencia Gsszehasonlitasaval allapitottak meg. A lenakapavir csoportban egyetlen résztvevonél sem
(0%) fordult el6 HIV-1-fert6zés, mig az FTC/TDF csoportban 16 (1,5%) résztvevonél fordult els. A
lenakapavir 100%-kal csokkentette a HIV-1-fert6zés kockazatat az FTC/TDF-hez képest, ezzel
igazolva szuperioritasat (3. tablazat).

3. tablazat: A HIV-1-fert6zés altalanos eredményei a PURPOSE 1 vizsgélatban

Lenakapavir FTC/TDF Arany (95%-0s CI)
n=2134 n=1068
Személy év 1939 949 -
HIV-1-fertézések 0 16 L%“gl(‘)f‘)pg)vgé ol ng)F:
(incidencia/100 személy év) (0,00) (1,69) b < 0,0001

CI = konfidenciaintervallum

PURPOSE 2

A vizsgalatot szexualisan aktiv cisznemi férfiak, transznemi nok, transznemii férfiak és nem binaris
nemil személyek korében végezték. A résztvevoket 2:1 aranyban randomizélték a lenakapavir javasolt
adagolasi rendjére (lasd 1. tdblazat, 4.2 pont a Yeytuo oldatos injekcio alkalmazasi eldirasaban;

n = 2179) vagy naponta egyszer FTC/TDF-vel vald kezelésre (n = 1086).

A résztvevbk median életkora 29 év volt (tartomany: 17-74 év); 33% fehér, 27% fekete, 13% azsiai,
63% spanyol/latin-amerikai, 22% nemi identitasukban diverz (transznemii nok, transznemd férfiak és
nem bindris nemiek), 1% pedig 65 év feletti volt. A randomizalt résztvevok kiindulasi jellemzoi
hasonléak voltak a sziirt populacioéhoz.

A lenakapavir hatasossagat a lenakapavir csoportban és az FTC/TDF csoportban megfigyelt HIV-1
incidencia Osszehasonlitasaval allapitottdk meg. HIV-1-fertdzéseket 2 (0,1%) résztvevonél figyeltek
meg a lenakapavir csoportban, mig az FTC/TDF csoportban 9 (0,8%) résztvevonél. A lenakapavir
89%-0s csokkenést eredményezett az FTC/TDF-hez képest, ezzel igazolva szuperioritasat

(4. tablazat). A lenakapavirt kapé két résztvevénél a HIV-1-fert6zést standard szeroldgiai HIV-teszttel
diagnosztizaltak.

4. tablazat: A HIV-1-fert6zés altalanos eredményei a PURPOSE 2 vizsgalatban

[Lenakapavir] FTC/TDF Arany (95%-0s ClI)
n=2179 n = 1086
Személy év 1938 967 -
HIV-1-fertézések 2 9 Lenakapavir/ FTC/TDF:
- . o 0,111 (0,024; 0,513)
(incidencia/100 személy év) (0,1) (0,93) 0 = 0,00245

CI = konfidenciaintervallum
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Gyermekek és serdiil6k

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilék esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztéast engedélyez a lenakapavir vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetéen a
HIV-1-fert6zés megel6zésében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyészati alkalmazésra vonatkozd
informécidk).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Subcutan alkalmazas

A populécios farmakokinetikai elemzés alapjan a lenakapavir abszollt biohasznosuldsa subcutan
alkalmazas utan 91% volt. A subcutan alkalmazott lenakapavir gyogyszerdepot képez, amelybdl a
lenakapavir lassan szabadul fel a beadas helyér6l, és a maximalis plazmakoncentracioé 84 nappal a
ddzis beadasa utan jelentkezik.

Szdjon at torténd alkalmazas

A lenakapavir oralis beadast kovetden felszivodik, a maximalis plazmakoncentracio koriilbeliil

4 oraval a lenakapavir beadasa utan alakul ki. A populacios farmakokinetikai elemzeés alapjan a
lenakapavir oralis beadasat kdvetden az abszolut biohasznosulas alacsony (koriilbeliil 4-7%). A
lenakapavir a P-gp szubsztratja.

A lenakapavir AUC, Cmax €S tmax értékei dsszehasonlithatoak voltak alacsony zsirtartalmt (~400 kcal,
25% zsir) vagy magas zsirtartalmu (~1000 kcal, 50% zsir) étkezés utan az ¢hgyomri allapotokhoz
képest. Az oralis lenakapavir étkezéstdl fiiggetleniil is alkalmazhato.

Farmakokinetikai paraméterek

A lenakapavir populécios farmakokinetikai paramétereinek becslései (legalabb 35 kg testtomegti)
felnétteknek és serdiiléknek torténd oralis és subcutan alkalmazas utan az 5. tAblazatban talalhatok.
Hasonl6 expozicid érhet6 el, ha a lenakapavirt subcutan adjak be a hasba vagy a combba.

5. tablazat: A lenakapavir farmakokinetikai paraméterei felnotteknél és serdiiloknél, a Yeytuo
oralis és subcutan alkalmazisa utan

Paraméter 1. naptdél a 26. hét végéig Egyensulyi
atlag
(%CV)?2P

AUCy 188 112 (41,0) 257 332 (38,7)
(heng/ml)

Crax 73,8 (55,6) 82,5 (48,4)
(ng/ml)

Cmélyponti 27,0 (58,3) 37,0 (60,7)
(ng/ml)

CV = variécios egytthato

a Szimuldlt expoziciok populacios PK analizis segitségével.

b A lenakapavir atlagos plazmakoncentracioja elérte a 4-es gatlo quotienst (IQ4; az in vitro fehérjével korrigalt 95%-0s
hatékony koncentracid 4-szerese) a sziikséges kezd$ adagolas 2. napjaig jelent6s antiviralis aktivitassal tarsult, és a
26 hetes adagolasi intervallum alatt 1Q4 felett maradt.

Eloszlas

A populécios farmakokinetikai elemzés alapjan a lenakapavir egyensulyi eloszlasi térfogata 1657 liter
volt. A lenakapavir er6sen kotédik a plazmafehérjékhez (99,8%).
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Biotranszformacio

A radioaktivan jelolt lenakapavir egyszeri intravénas dozisat kovetden egészséges alanyoknal a teljes
radioaktivitas 76%-at visszanyerték a székletbol €s < 1%-at a vizeletbdl. A valtozatlan lenakapavir
volt a dominans rész a plazmaban (69%) és a székletben (33%). A metabolizmus kisebb szerepet
jatszott a lenakapavir eliminacidjaban. A lenakapavir oxidacid, N-dealkilezés, hidrogénezés, amid-
hidrolizis, glikuronidécio, hexdzkonjugacio, pentdz-konjugécid és glutation-konjugécio Gtjan
metabolizalodott; elsésorban a CYP3A-n és az UGT1Al-en keresztiil. Egyetlen kering metabolit sem
képviselte a plazma gyogyszerrel kapcsolatos expozicidjanak > 10%-at.

Eliminacio

Az oralis és subcutan alkalmazast kovetd median felezési id6 10-12 nap, illetve 8-12 hét volt. A
lenakapavir szisztémas clearance-e a populécios farmakokinetikai elemzés alapjan 3,4 1/6ra volt.

Linearitas/nonlinearitas

A lenakapavir egyszeri dézisanak farmakokinetikaja oralis beadas utan nemlineéris és a
dézisaranyosnal kisebb az 50-1800 mg-os dézistartomanyban.

A lenakapavir egyszeri dozisdnak farmakokinetikaja subcutan injekci6 utan (309 mg/ml) dézisaranyos
a 309-927 mg-os dozistartomanyban.

Egyéb kiillonleges betegcsoportok

Eletkor, nem, nemi identitds, rassz, etnikai hovatartozds és testtomeg
A legalabb 35 kg testtomegii felnéttek (koztiik korlatozott szamu idGs vizsgalati alannyal (n = 19;
> 65-78 év)) és serdiilék bevonasaval végzett vizsgalatok adatain alapul6 populacios farmakokinetikai

crcr

szliletéskor meghatarozott nem, nemi identitas, rassz, etnikai hovatartozas vagy testtdmeg alapjan.

Majkarosodas

A lenakapavir egyszeri 300 mg-os oralis dozisanak farmakokinetikajat egy kiilon 1. fazisu vizsgélatban
értékelték kozepesen stilyos majkarosodasban (Child—Pugh B stadium) szenved6 alanyokon. A
lenakapavir atlagos expozicidja (teljes és nem kotott) 1,47-2,84-szer nagyobb volt az AUC;qs és 2,61—
5,03-szor nagyobb a Cnax esetében kbzepesen stlyos majkarosodasban (Child—Pugh B) szenvedd
vizsgalati alanyoknal normal majfunkcidju alanyokhoz képest. Ez a novekedés azonban nem
tekinthet klinikailag relevansnak a lenakapavir-expozicid-valaszfuggvény alapjan. A lenakapavir
farmakokinetikajat nem vizsgaltak sulyos méajkarosodasban (Child—Pugh C) szenvedé betegeknél (lasd
4.2 pont).

Vesekarosodas

A lenakapavir egyszeri 300 mg-os oralis d6zisanak farmakokinetikajat egy erre a célra szant
vizsgalatban értékelték sulyos vesekarosodasban szenvedd résztvevoknél (a becsiilt kreatinin-
clearance > 15 és < 30 ml/perc). A lenakapavir-expozicio nétt (84% az AUCint és 162% a Crmax
esetében) a sulyos vesekarosodasban szenvedd alanyoknal, 6sszehasonlitva normal vesefunkcioja
alanyokkal; a névekedést azonban nem tekintették klinikailag relevansnak. A lenakapavir
farmakokinetikajat nem vizsgaltak végstadiumu vesebetegségben szenveddknél, ideértve a dializalt
betegeket is (lasd 4.2 pont). Mivel a lenakapavir koriilbeliil 99,8%-ban kotédik fehérjéhez, a dializis
varhatéan nem fogja megvaltoztatni a lenakapavir expoziciojat.

Terhesség

A lenakapavir expozicidjaban nem figyeltek meg klinikailag relevans valtozasokat a terhesség alatt és
a szlilés utan, osszehasonlitva a nem terhes résztvevoknél mért lenakapavir-expozicioval.
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Szoptatas

A Yeytuo-t kap6 résztvevoknél (n = 102 megfeleltetett par) a human anyatejben mért lenakapavir
CsecsemOknél a plazmakoncentracié medianja (Q1, Q3) (n = 98) 1,63 ng/ml (0,87; 2,85) volt, a
megfeleltetett anyai plazmakoncentracié medianjaval (Q1, Q3) (n = 96) 65,65 ng/ml (46,00; 91,10)
Osszehasonlitva. A lenakapavir medidn (Q1, Q3) csecsemd-anya ardnya a Yeytuo injekciot kapéd
résztvevok altal anyatejjel taplalt csecseméknél (n = 98 megfeleltetett par) 0,02 (0,01; 0,05) volt.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsagossagi, ismételt adagolast dozistoxicitési, genotoxicitasi,
karcinogenitasi, reprodukciora és fejlédésre kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazd nem klinikai
jellegli adatok azt igazoltak, hogy human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

A lenakapavir hagyomanyos genotoxicitasi vizsgalatokban nem volt mutagén vagy klasztogén.

A lenakapavir nem volt rakkelté egy 6 honapos rasH2 transzgenikus egereknél végzett vizsgalatban
13 hetente egyszer, legfeljebb 300 mg/ttkg dozisban, ami koriilbeliil 88-szor akkora expoziciot
eredményezett, mint a javasolt human doézis (recommended human dose, RHD) esetén.

Egy patkanyokndl végzett 2 éves karcinogenitasi vizsgalatban lenakapavir-kezelés fibrosissal és
gyulladassal tarsuld subcutan primer sarcomat indukalt az injekcié beadasanak helyén azoknal az
allatoknal, amelyek 13 hetente 927 mg/ttkg dozisban kapték a kezelést. A nagy do6zisban adott kezelés
soran 110 allathol 11-nél alakult ki sarcoma azon allatoknal, amelyeken legfeljebb 16 injekcios
beadési hely volt — ez az 6sszes injekcios beadasi helyre vetitve < 1%-0s incidencianak felel meg, a
nagy dézist kapd allatoknal. A gyégyszer koncentraciojat a depoinjekcid beadasi helyein nehéz
meghatarozni, de szisztémasan a 927 mg/ttkg dozis az RHD-nél mért human expozicio 44-szeresének
felel meg. A megfigyelheté mellékhatast még nem okozo6 dozisszint (no-observed-adverse-effect-
level, NOAEL), a 309 mg/ttkg-os dozis, az RHD-nél mért human expozicio 25-szorosének felel meg.
A patkanyok hajlamosak a sarcoma kialakulasara a subcutan injekcio beadasanak helyén, azonban a
klinikai jelent6ségét nem lehet kizarni, figyelembe véve a gyogyszernek az injekcios beadasi helyrol
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semmilyen dozisnal nem fordult el neoplasma.

A vemhesség alatt lenakapavirral kezelt patkany és nyul anyaéllatok utédainal nem észleltek a
fejlédési végpontokra kifejtett, toxikologiailag szignifikans hatasokat.

Nem észleltek a him és ndstény patkanyok termékenységére kifejtett hatast az RHD melletti human
expozici6 legfeljebb 9-szeresének (himek) és 6-szorosanak (ndstények) megfeleld lenakapavir-
expozicio mellett. Patkanyoknal és nyulaknal az RHD-nél mért human expozicio legfeljebb 20-
szorosanal, illetve 159-szeresénél nem észleltek az embriofotalis fejlddésre kifejtett hatast.
Patkanyoknal a pre- és posztnatalis fejlédést nem befolyasolta az RHD-nél mért huméan expozicio
legfeljebb 6-szorosa.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag

mannit (E421)

mikrokristalyos cellul6z (E460)
kroszkarmell6z-natrium (E468)
kopovidon

magnézium-sztearat (E572)
poloxamer
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Filmbevonat

poli(vinil-alkohol) (E1203)
titdn-dioxid (E171)

makrogol (E1521)

talkum (E553b)

sarga vas-oxid (E172)

fekete vas-oxid (E172)

voros vas-oxid (E172)

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam
3év

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolasi homérsékletet. A nedvességtdl vald védelem
érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

A Yeytuo tablettakat poliészter tekerccsel s deszikkanssal ellatott fehér, nagy stirtiségii polietilén
(HDPE) iivegbe csomagoljak. Minden {iveg indukcios zarral ellatott, aluminium boritast béléssel
rendelkezd, fehér, biztonsagi zaras, folyamatos menetes polipropilén csavaros kupakkal van lezarva.
Kiszerelés: 4 tabletta.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges dvintézkedések

Barmilyen fel nem hasznalt gyo6gyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitéset a gydgyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

1. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

Qounty Cork, T45 DP77

Irorszéag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1976/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2025. augusztus 25.
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) érhetd el.
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Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd(k) neve és cime

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

frorszég

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyogyszerbiztonsagi 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 uniés referencia
idépontok listdja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az els6é PSUR-t az engedélyezést
kovetd 6 honapon beliil koteles benytjtani.

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

. Kockazatkezelési terv

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

A frissitett kockdzatkezelési terv benyujtandé a kovetkezd esetekben:

o ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockéazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyul6) Gjabb,
meghatéaroz eredmények sziletnek.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG

39



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (OLDATOS INJEKCIO)

1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 464 mg oldatos injekcid
lenakapavir

2. AHATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

463,5 mg lenakapavirnak megfelel$ lenakapavir-natriumot tartalmaz egyadagos injekcios tvegenként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Makrogolt (E1521) és injekcidhoz valé vizet is tartalmaz.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

2 egyadagos injekcids liveg
2 felszivo ti

2 fecskendo

2 injekcids ti

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

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Subcutan alkalmazésra.

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

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

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
irorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1976/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve.

| 17 EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositéju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18.  EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOSUVEG-CIMKE (OLDATOS INJEKCIO)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Yeytuo 464 mg oldatos injekcio
lenakapavir
subcutan alkalmazasra

\ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK
3. LEJARATIIDO
EXP
4. A GYARTASI TETEL SZAMA
Lot
5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA
1,5ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

HASZNALATI UTASITAS KART)(A KIZAROLAG EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREK
RESZERE (OLDATOS INJEKCIO)

1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 464 mg oldatos injekcio
lenakapavir

2. AHATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

463,5 mg/1,5 mi

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kizéarblag egeszségligyi szakemberek részére
HASZNALATI UTASITAS

2 DB INJEKCIOS UVEG
[2:{ DB FECSKENDO

2 DB 18G, 40 mm-es FELSZivVO TU

2 DB 22G, 13 mm-es INJEKCIOS TU

H'
¥

MEGJEGYZES: a dobozban talalhaté minden szerelék egyszeri hasznélatra szolgal.

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

FIGYELEM!
o KET 1,5 ml-es injekeié sziikséges egy teljes adaghoz.
o A 18G méretii tii kizardlag a folyadék felszivasara szolgal.

Ellendrizze, hogy:

. az injekcios liveg és az el6készitett fecskendd sargas-barnas szinii, lathato részecskéktol
mentes oldatot tartalmaz,

. a tartalom nem karosodott,

o a készitmény nem jart le.
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Készitse eld az injekcids iiveget
(1) p B
Vegye le
a kupakot S\

y
Tisztitsa meg az
injekcios tve
dugojat
alkoholos
torlével |

il 4

Csatlakoztassa a 18G felszivo tiit a fecskendohoz

Rézsaszin __z\

kénusz

tartalmat

Reg

ey

Tavolitsa el a 18G felszivo tiit a fecskendorol

QO

F{c’)zsaszini i
, —
koénusz
]
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Csatlakoztassa a 22G injekcios tiit és fecskendot, tavolitsa el a légbuborékokat, és allitsa a
dugattyut 1,5 ml-re

N

Sziirke
. kénusz
Pl

Valassza ki és tisztitsa meg az injekcié beadasanak helyét
@ Azinjekcio A
beadéasanak lehetséges

helyei (legalabb 5 cm-re a
koldoktél)

_ ‘sle®

Fecskendezzen be 1,5 ml Yeytuo injekciét subcutan
QO T

i

Teljesen
szlrja be

Lehetdleg
90°-ban

45°

Adja be a 2. injekciot

Ismételje meg a
lépéseket a
2. injekcidval,
legalabb 5 cm-
re az elsé
befecskendezé
si helytél

45



A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

UVEG- ES DOBOZCIMKE (FILMTABLETTA)

1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 300 mg filmtabletta
lenakapavir

2. AHATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

300 mg lenakapavirnak megfelelé lenakapavir-natriumot tartalmaz filmtablettanként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Filmtabletta

4 filmtabletta

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

Alkalmazas 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

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A nedvességtol valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
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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

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
irorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1976/001

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Yeytuo [Csak a dobozon]

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva [Csak a dobozon]

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
[Csak a dobozon]

47



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (OLDATOS INJEKCIO)

1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 464 mg oldatos injekcid
lenakapavir

2. AHATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

463,5 mg lenakapavirnak megfelel$ lenakapavir-natriumot tartalmaz egyadagos injekcios tvegenként.

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Makrogolt (E1521) és injekcidhoz valé vizet is tartalmaz.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

2 egyadagos injekcids liveg

2 felszivo tli biztonsagi tiivédovel
2 fecskendd

2 injekcids ti

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

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Subcutan alkalmazésra.

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

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

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

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
irorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/25/1976/003

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve.

| 17 EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositéju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18.  EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

HASZNALATI UTASITAS KART)(A KIZAROLAG EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREK
RESZERE (OLDATOS INJEKCIO)

1. A GYOGYSZER NEVE

Yeytuo 464 mg oldatos injekcio
lenakapavir

2. AHATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

463,5 mg/1,5 mi

3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kizéarblag egeszségligyi szakemberek részére
HASZNALATI UTASITAS

2 DB INJEKCIOS UVEG
2 DB FECSKENDO

=S===—= il

2 DB 18G, 40 mm-es FELSZIiVO TU

2 DB 22G, 13 mm-es INJEKCIOS TU
MEGJEGYZES: a dobozban talalhaté minden szerelék egyszeri hasznélatra szolgal.

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

FIGYELEM!
o KET 1,5 ml-es subcutan injekei6 sziikséges egy teljes adaghoz.
o A 18G méretii tii kizardlag a folyadék felszivasara szolgal.

Ellenérizze, hogy:

o az injekcios tiveg és az el6készitett fecskend6 sdrgas-barnas szini, lathato részecskéktol
mentes oldatot tartalmaz,
. a tartalom nem karosodott,

o a keszitmény nem jart le.
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Készitse el6 az injekcios iiveget
& P N
Vegye le
a kupakot /|

dugdjat
alkoholos
torl6vel

Csatlakoztassa a 18G felszivo tiit a fecskendohoz

Rozsaszin '
kénusz ? %‘

Toltse meg a fecskendot
Fecsk-é_ﬁ
dezzen
15ml

leveg6t

az -
injekcids Szivja fel a
iivegbe ' telies

i 1| tartaimat =
Vi i ;
-'J“‘\I\\ / f/“ I

1\

7 £ \

. AN A

Rozsaszin
kénusz __,}
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Csatlakoztassa a 22G injekcios tiit és fecskendot, tavolitsa el a légbuborékokat, és allitsa a
dugattyut 1,5 ml-re

"

Sziirke
. kénusz
|«

Valassza Ki és tisztitsa meg az injekcio beadasanak helyét
6 @ Azinjekcio N

beadasanak lehetséges
helyei (legalabb 5 cm-re a
koldoktal)

_‘sle®

Fecskendezzen be 1,5 ml Yeytuo injekciét subcutan

Teljesen
szlrja be

Lehetdleg
90°-ban

45°
=t elfogadhatd

Adja be a 2. injekciot
: R

Ismételje meg a
|épéseket a
2. injekcidval,
legalabb 5 cm-re az
elsé
befecskendezési
helytél
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B. BETEGTAJEKOZTATO

53



Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Yeytuo 464 mg oldatos injekcio
lenakapavir

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészsegugyi szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatdban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma

Milyen tipust gyégyszer a Yeytuo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Yeytuo alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Yeytuo injekciot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Yeytuo injekcidt tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informéciok

ook wdE

1. Milyen tipusu gyogyszer a Yeytuo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Yeytuo a lenakapavir hatéanyagot tartalmazza. Ez egy hossz( hatastartamd, virusellenes
(antiretroviralis) gyogyszer, Ugynevezett kapszidgatlo szer. A Yeytuo hatdanyaga, a lenakapavir, a
HIV-1-virus kiils6 rétegének fehérjéihez kotddik, megakadalyozva annak szaporodasat és terjedését.

A Yeytuo a HIV-1-fertozés megelozésére szolgal, legalabb 35 kg testtomegii felnéttek és serdiilok
esetében, akiknél fokozott a HIV-1-fert6z6dés kockazata. Ezt expozicio elétti profilaxisnak (PrEP)
nevezik. A gyogyszer mellett sziikséges a biztonsagosabb, felelésebb szexualis gyakorlatok
megtartésa.

2. Tudnivaldk a Yeytuo alkalmazasa elott
Nem kaphatja meg On a Yeytuo injekciét

) ha allergias a lenakapavirra vagy a gyégyszer (6. pontban felsorolt) barmely egyéb
Osszetevojére.

o Ha nem tudja, hogy van e HIV-fertézottsége. Meg kell vizsgaltatnia magat, hogy még a
Yeytuo-val val6 kezelésének megkezdése eldtt megbizonyosodjanak Onnél arrol, hogy biztosan
nem HIV-fertdzott. A Yeytuo csak akkor képes megel6zni a HIV-fertdzést, ha On még nem
fert6zott.

o Ha az aldbbi gyogyszerek barmelyikét szedi:
- rifampicin, bizonyos bakterialis fert6zések, mint a tuberkuldzis kezelésére;
- karbamazepin, fenitoin, gércsrohamok megel6zésére alkalmazzak;
- kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum), gyogynovény, amelyet depresszio és
szorongas kezelésére alkalmaznak.
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- Ha Gigy gondolja, hogy ezek barmelyike vonatkozik Onre, nem alkalmazhaté Onnél a Yeytuo
injekcio, ezért azonnal beszéljen kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel.

Figyelmeztetések és vintézkedések

. A Yeytuo alkalmazasa 6nmagaban nem biztos, hogy megakadalyozza a HIV-fert6zést. A
Yeytuo alkalmazasa alatt tegyen tovabbi intézkedéseket a HIV-fert6zés megelozésére.

- Mindig gondoskodjon a biztonsagossagrol, amikor nemi életet él. Hasznaljon dvszert a
spermaval, a hiivelyvaladékkal és a vérrel valo érintkezés csokkentése érdekében.

- Ne ossza meg senkivel és ne hasznalja Gjra a tliket, injekcios eszkdzoket vagy mas,
kabitoszerfogyasztashoz hasznélt eszkozoket.

- Vizsgaltassa meg magat mas, nemi uton terjed6 fertézésekre, példaul szifiliszre és
gonorrhoeéra (kankd, tripper) nézve. Ezek a fertézések megkonnyitik a HIV-fert6zés
kialakulasat.

. Vizsgaltassa meg magat HIV-fert6zésre nézve, amikor kezelborvosa vagy a gondozasat végzo
egészségugyi szakember azt tanacsolja. Vizsgaltassa ki magat, a Yeytuo-kezelés megkezdése
eldtt és minden egyes injekcio beadasa el6tt, hogy megbizonyosodjon arrdl, hogy a gyogyszer
alkalmazasa alatt HIV-negativ maradt.

. Tartsa be az ésszes idépontot, hogy mindig id6ben megkapja a Yeytuo injekciot. Beszéljen
kezel6orvosaval vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberrel, ha az injekcidok
abbahagyasan gondolkodik: az abbahagyas novelheti a HIV-fert6zés kockazatat. Ha abbahagyja
az injekcidk alkalmazasat, vagy kihagyja a tervezett injekcidt, akkor mas gyogyszerek szedésére
vagy ovintézkedésekre lehet sziikség a HIV-fert6zés és az esetlegesen virusrezisztencia
kockazatanak csokkentése érdekében.

. Ha ugy gondolja, hogy HIV-fertdzott lehet, azonnal értesitse kezel6orvosat vagy a
gondozasat végz6 egészségiigyi szakembert. Lehet, hogy tovabbi vizsgalatokat kell elvégezni
Onnél, annak biztositasara, hogy On nem HIV-fertézott.

. Ha influenzaszer( tiinetei jelentkeznek, az azt jelentheti, hogy a kézelmultban HIV-virussal
fert6z6dott meg. A HIV-fert6zés tiinetei lehetnek:
- féradtsag
- laz
- izuleti vagy izomfajdalom
- fejfajas
- hanyas vagy hasmeneés
- borkiiités
- €jszakai izzadas
- megduzzadt nyaki vagy lagyéki nyirokcsomok

> Ertesitse kezel6orvosat vagy a gondozasat végzé egészségiigyi szakembert barmely
influenzaszerii tlinetérdl, amely a Yeytuo-kezelés megkezdése el6tti honapban vagy a Yeytuo
kezelés alatt barmikor jelentkezik.

Ha tovabbi kérdései vannak a HIV-fertzés megeldzésérol, beszéljen kezeldorvosaval vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberrel.

. A Yeytuo injekcio hosszi hatastartamu gyégyszer.
Ha abbahagyja a Yeytuo injekciok alkalmazasat, a lenakapavir (a Yeytuo hatéanyaga) az utolséd
injekcio beadasa utdn még egy évig vagy annal is tovabb a szervezetében maradhat, de a
szervezetében taldlhaté mennyiség tal alacsony lehet ahhoz, hogy megvédje Ont a HIV-
fertézéstol.
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. A Yeytuo beadasi helyén jelentkezo reakciok

- Az injekcid beadasi helyén kemény csomé vagy duzzanat alakulhat ki. Egyes esetekben az ilyen
csomok tobb mint egy €vig is megmaradhatnak, €s esetenként el6fordulhat, hogy el sem mulnak. Ha
ez az elvaltozas a kdvetkezo injekcid beadasanak idépontjaig nem mulik el, tajékoztassa
kezelborvosat. A tovabbi informaciokat lasd a 4. pontban, Lehetséges mellékhatasok.

Gyermekek és serdiilok

Ne adja a gyogyszert 35 kg alatti testtomegii személyeknek, mert ilyen személyeknél nem vizsgaltak.
Egyéb gyogyszerek és a Yeytuo

Tajékoztassa kezeldorvosat, a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert vagy gyogyszerészét a
jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l. A Yeytuo
kolesonhatasba léphet mas gyogyszerekkel. Ez meggatolhatja a Yeytuo vagy az egyéb gyogyszerek
megfelelé mikddését, vagy sulyosbithatja a mellékhatasokat. Egyes esetekben sziikséges lehet, hogy
kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember modositsa az adagot, vagy ellendrizze

a vérképét.

Gyodgyszerek, amelyek soha nem alkalmazhatdok a Yeytuo injekcioval egyidejiileg:

o rifampicin, bizonyos bakterialis fert6zések, mint a tuberkuldzis kezelésére;
o karbamazepin, fenitoin, gorcsrohamok megel6zésére alkalmazzak;
o kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum), gyogynoévény, amelyet depresszid és szorongas

kezelésére alkalmaznak.

- Ha e gyogyszerek barmelyikét alkalmazza, ne alkalmazza a Yeytuo injekciét, és azonnal
értesitse kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, Kkiilonosen, ha a
kovetkezoket szedi:

o bizonyos bakterialis fertdzések, mint a tuberkuldzis kezelésére hasznalt gyogyszerek, az alabbi
hatéanyagok valamelyikével:
- rifabutin vagy rifapentin

. goresgatld (antikonvulziv) szerek, amelyeket az epilepszia kezelésére és a gorcsrohamok
megel6zésére alkalmazzak, az alabbi hatbanyagok valamelyikével:
- oxkarbazepin vagy fenobarbital.

o migrén kezelésére alkalmazott gydgyszerek, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- dihidroergotamin vagy ergotamin.

o impotencia és pulmonalis hipertonia kezelésére hasznalt gyogyszerek, az aldbbi hatéanyagok
valamelyikével:
- szildenafil vagy tadalafil.

o impotencia kezelésére hasznalt gydgyszer, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- vardenafil.
. kortikoszteroidok (mas néven ,,szteroidok™), amelyeket szajon at vagy injekcié formajaban

alkalmaznak, és allergiak, gyulladasos bélbetegségek és mas, a szervezetben 1évé gyulladassal
jaro betegségek kezelésére hasznalnak, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- dexametazon vagy hidrokortizon/kortizon.

o koleszterinszint csokkentésére hasznalt gydgyszerek, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- lovasztatin vagy szimvasztatin.

o antiaritmias szerek szivproblémak kezelésére, amelyek a kovetkez6 hatoanyagot tartalmazzak:
- digoxin.
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o az alvas segitesere hasznélt gyogyszerek, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- midazolam vagy triazolam.

o antikoagulansok vérrogok megeldzésére és kezelésére, az alabbi hatdanyagok valamelyikével:
- rivaroxaban, dabigatran vagy edoxaban.

- Tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, amennyiben
ezen gyogyszerek barmelyikét szedi, vagy a Yeytuo kezelés ideje alatt ezen gyogyszerek
barmelyikét elkezdi szedni. Ne hagyja abba a kezelést anélkiil, hogy kezeldorvosat vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert értesitené.

A Yeytuo hosszu hatastartamu gyogyszer. Ha a kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberrel folytatott beszélgetést kovetden ugy dont, hogy abbahagyja a gydgyszer
alkalmazéasat, tudnia kell, hogy a lenakapavir alacsony szintje még honapokig a szervezetében
maradhat az utolsé injekci6 beadasa utan. Néhany mas gyogyszert befolyasolhat a lenakapavirnak az
On szervezetében 1évé alacsony szintje, ha azokat a Yeytuo utolsd injekcidjanak beadasa utani

9 honapban szedi. A Yeytuo kezelés leallitasa utan kérdezze meg kezelGorvosat vagy a gondozasat
végz0 egészségiigyi szakembert, hogy egyéb gyogyszerek szedése biztonsagos-e.

Terhesség és szoptatas
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeléorvosaval, a gondozasat végzo egészségiigyi

szakemberével vagy gyogyszerészével.

Ha On szoptat vagy szoptatni szeretne, beszélje ezt meg kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségugyi szakemberrel.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Yeytuo varhatéan nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

A Yeytuo natriumot tartalmaz

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

3. Hogyan Kell alkalmazni a Yeytuo injekciot?

A Yeytuo-kezelés megkezdése elétt és minden injekcio el6tt negativ HIV-teszteredményre van
szUkség.

A Yeytuo-kezelés megkezdésekor a tablettakat szajon at fogja bevenni, az injekciot pedig a
kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakember fogja beadni Onnek a bor ala
(szubkutan injekcioban). Ezt kovetden 6 havonta kapja majd az injekciot.

1. nap:
o Két tabletta szajon at bevéve. Ezek étkezés kozben vagy étkezéstdl fiiggetleniil is bevehetok.
o Két injekcid, amelyet a kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakember ad be.

A két injekciot egyszerre, egymastdl legalabb 5 centiméter tavolsagra kell beadni, és a hasba
(hasliregbe) vagy a combba adhato.

2. nap:
. Két tabletta szajon at bevéve, a fentiek szerint.
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6 havonta:
o Két injekcid, amelyet a kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember ad be a
fentiek szerint.

Amennyiben nem tudja a tablettat egészben lenyelni, félbevaghatja. A teljes adag bevétele érdekében a
tabletta mindkét felét egymas utan vegye be. A felosztott tablettat ne tarolja.

Fontos, hogy On 6 havonta (26 hetente) részt vegyen az iitemezett gyégyszerbeadasi orvos-beteg

talalkozasokon, hogy megkapja a Yeytuo injekcioit. Ez folyamatosan segit megvédeni Ont a HIV-

fertdzéstol.

. Egyeztessen idOpontot kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakemberrel,
hogy biztosan idében megkapja a kdvetkezd injekciot.

) A kovetkez6 injekciot az utolsé injekciotol szamitott 28 héten belil kell megkapnia.

Ha tul sok Yeytuo injekciot kapott

Kezel8orvosa vagy egy, a gondozasat végzd egészsegiigyi szakember fogja a gydgyszert beadni
Onnek, ezért nem valoszintl, hogy til sokat kap. Ha aggodik, jelezze a kezeléorvosanak vagy a
gondozasat végzd egészségligyi szakembernek.

Ha kihagy egy Yeytuo injekciobeadasi idopontot

. Ha ugy gondolja, hogy nem tud megjelenni egy adott injekcid beadasanak idépontjaban, a
lehet6 leghamarabb 1épjen kapcsolatba kezelGorvosaval vagy a gondozasat végzé egészségligyi
szakemberrel, hogy megbeszélje a lehetdségeit. Ha el kell halasztania az injekcio tervezett
id6pontjat, ideiglenesen Yeytuo tablettat is szedhet.

o A Yeytuo tabletta szedése, ha el kell halasztania az injekciét
- Vegyen be egy tablettat szajon at, 7 naponta, amig az injekciot Gjra nem kezdik. A

tablettak étkezés kdzben vagy étkezéstol fliggetleniil is bevehetdk.
- Fontos, hogy a Yeytuo injekciot a kezel6orvos vagy a gondozasat végzd egészségiigyi
szakember javaslata szerint folyamatosan szedje.

Ha kihagyta vagy kihanyta a tablettakat, olvassa el a Yeytuo tabletta betegtajékoztatojat, hogy
megtudja, mit kell tennie.

Ne hagyja abba a Yeytuo alkalmazasat anélkiil, hogy megbeszélné ezt kezel6orvosaval vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel

Addig alkalmazza a Yeytuo injekciot, ameddig kezelGorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakember javasolja. Ne hagyja abba a kezelést, kivéve, ha kezel6orvosa vagy a gondozasat végzé
egészsegugyi szakember azt tanacsolja. A Yeytuo injekcio vagy tabletta kihagyasa noveli a HIV-
fertdzés kockazatat.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Nagyon gyakori mellékhatasok
(10-bdl tobb mint 1 beteget érinthet)
° A Yeytuo beadasi helyén jelentkezé reakciok

A tiinetek kozott lehetnek a kovetkezok:

- kemény csomo vagy dudor, melynek felszivodasa hosszabb id6t igényelhet, mint az
injekci6 beadasanak helyén jelentkez6 egyéb reakciok megsziinése, vagy amely esetleg el
sem mulik

- fajdalom és diszkomfortérzet

- gyulladasos reakciok, példaul boérpir, viszketés és duzzanat
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- nyilt fekély

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban 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 tobb informacié alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Yeytuo injekciét tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

Az injekcios liveg cimkéjén és a dobozon feltiintetett lejarati idé (EXP) utan ne alkalmazza a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer kiilonleges tarolasi homérsékletet nem igényel. A fénytdl valo védelem érdekében az
eredeti csomagolasban tarolandé.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz a Yeytuo?

A készitmény hatéanyaga a lenakapavir. 463,5 mg lenakapavirt tartalmaz egyadagos injekciés
tivegenként.

Egyéb 6sszetevok
Makrogol (E1521), injekcidhoz vald viz.
Milyen a Yeytuo kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Yeytuo oldatos injekcio tiszta, sargas—barnas oldat lathato részecskék nélkil. A Yeytuo két,
egyenként 1,5 ml oldatos injekciot tartalmazo injekcids livegben kaphatd. Ezek az injekcids tivegek
egy injekcids készletben talalhatok, amely 2 felszivo tiit (amellyel kezelGorvosa vagy a gondozasat
végz0 egészségligyi szakember felszivhatja a Yeytuo injekciot az injekcios tivegbd6l), 2 eldobhato6
fecskendot és 2 injekciods tiit tartalmaz.

Az injekcios készlet olyan felszivo tliket tartalmaz, amelyek biztonsagi tiivédével ellatva vagy a nélkul
kerulhetnek forgalomba. A biztonsagi ttivédé megléte vagy hidnya nem valtoztatja meg a Yeytuo
injekcid elokészitésének modjat.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

irorszag
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Gyarto

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

frorszég

A készitményhez kapcsolodd tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

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

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

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

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

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

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

EX0LGoa
Gilead Sciences EALGg M.EIIE.
TnA: + 30210 8930 100

Espafia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: + 3491 378 98 30

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

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

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

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

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

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

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

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

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

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

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: + 43 1 260 830

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

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

Romaénia
Gilead Sciences (GSR) S.R.L.
Tel: +4031631 1800

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

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



Italia Suomi/Finland

Gilead Sciences S.r.l. Gilead Sciences Sweden AB
Tel: + 39 02 439201 Puh/Tel: + 46 (0) 8 5057 1849
Konpog Sverige

Gilead Sciences EAAGg M.EIIE. Gilead Sciences Sweden AB
TnA: +30 210 8930 100 Tel: + 46 (0) 8 5057 1849
Latvija

Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888
A betegtajékoztaté legut6bbi feliilvizsgalatinak datuma: EEEE. honap.

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) érhetd el.

Az alabbi informacidk kizarélag egészségiigyi szakembereknek szélnak

Hasznalati utasitas - Yeytuo 464 mg oldatos injekcio
(felszivo tii biztonsagi tiivédoé nélkdl)

A csomag a kovetkezoket tartalmazza:

2 x injekcios tveg =

2 x fecskendd Hﬁ

2 x 18G, 40 mm-es felszivo ti

2 X 22G, 13 mm-es injekcios ti

A csomag minden egyes darabja egyszeri hasznalatra szolgal.

Egy teljes adaghoz két 1,5 ml-es subcutan injekcio szlikséges. A 18G tii kizarolag a folyadék
felszivasara szolgél.

Bizonyosodjon meg arroél, hogy:

. az injekcids tiveg és az el6készitett fecskendd sargas-barnas szini, lathaté részecskéktol
mentes oldatot tartalmaz,

. a tartalom nem karosodott,

o a készitmény nem jart le.
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1.

Készitse elo az injekcids iiveget

//
A

Vegye le a kupakot.

Tisztitsa meg az injekcios Uveg dugdjat
alkoholos torlovel.

/

2.

Csatlakoztassa a 18G felszivé tiit a fecskendohoz

O

-
/Zif)/

|

Rézsaszin K

kénusz

3. Toltse meg a fecskendot
X 7 ~ e Fecskendezzen 1,5 ml levegét az injekcids
tivegbe.
e Szivja fel a teljes tartalmat.
-t ¥
ool
4. Tavolitsa el a 18G felszivd tiit a fecskendordl

|

4
|ljg’)zsaszin C
onusz
[]

5.

Szerelje dssze a 22G injekcios tiit és a fecskendot, tavolitsa el a légbuborékokat, és
allitsa a dugattyit 1,5 ml-re

\

%
e | T Sgurke
Sl kénusz
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6.

~

Valassza Ki és tisztitsa meg az injekcio beadasanak helyét

7 @ injekcio beadasanak
lehetséges helyei (legalabb
5 cm-re a koldoktél)

__'ne
7.

Az injekci6 beadasanak lehetséges helyei
(legaldbb 5 cm-re a k61doktol)

Fecskendezzen be 1,5 ml Yeytuo injekciét bor ala (subcutan)

Teljesen
szlrja be

Lehetbleg
90°-ban

N 45°
— elfogadhatd

\

Ismételje meg a
lépéseket a
2. injekcioval,
legalabb 5 cm-re
az elsé
befecskendezés
i helytol
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Hasznalati utasitas - Yeytuo 464 mg oldatos injekcio

(felszivo tii biztonsagi tiivéddvel)

A csomag a kovetkezdket tartalmazza:

2 x injekcios Uveg

2 x fecskendd

2 x 18G, 40 mm-es felszivo ti

2 x 22G, 13 mm-es injekciods ti

A csomag minden egyes darabja egyszeri hasznalatra szolgal.

Egy teljes adaghoz két 1,5 ml-es subcutan injekcio sziikséges. A 18G tii kizarolag a folyadék

felszivasara szolgal.

Bizonyosodjon meg arroél, hogy:

o az injekcids liveg és az el6készitett fecskendd sargas-barnas szinii, lathatoé részecskéktol

mentes oldatot tartalmaz,
. a tartalom nem karosodott,
o a készitmény nem jart le.

1. Kdészitse el6 az injekcios iiveget

/
&

Vegye le a kupakot.

Tisztitsa meg az injekcids tveg dugdjat
alkoholos torlovel.

2. Csatlakoztassa a 18G felszivo tiit a fecskendohoz

Roézsaszin ?_}
kénusz o
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3. Toltse meg a fecskendot

Gri SR > e Fecskendezzen 1,5 ml leveg6t az injekcios
o I uveg be.
e Szivja fel a teljes tartalmat.

5. Szerelje 6ssze a 22G injekcios tiit és a fecskendot, tavolitsa el a 1égbuborékokat, és
allitsa a dugattyit 1,5 ml-re

b
6. Valassza ki és tisztitsa meg az injekcié beadasanak helyét
O @ 1 o peadésin Az injekei beadésanak lehetséges helyei
lehetséges helyei (legalabb (legalabb 5 cm-re a koldoktdl)
5 cm-re a kdldoktsl)
_ ‘s
7. Fecskendezzen be 1,5 ml Yeytuo injekciot bér ala (subcutan)
(7] ™
Teljesen
szlrja be
Lehetdleg
‘ 90°-ban
o Y 45°
LN elfogadhato
|
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Adja be a 2. injekciot

Ismételje meg a
lépéseket a
2. injekcidval,
legalabb 5 cm-re
azelsé
befecskendezés
i helytol
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Yeytuo 300 mg filmtabletta
lenakapavir

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészséglgyi szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatdban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma

Milyen tipust gyégyszer a Yeytuo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Yeytuo szedése el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Yeytuo injekciot?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Yeytuo injekcidt tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéciok

Sk wdE

1. Milyen tipusu gyogyszer a Yeytuo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Yeytuo a lenakapavir hatéanyagot tartalmazza. Ez egy hossz( hatastartamd, virusellenes
(antiretroviralis) gyogyszer, Ggynevezett kapszidgatld szer. A Yeytuo hatdanyaga, a lenakapavir, a
HIV-1-virus kiils6 rétegének fehérjéihez kotddik, megakadalyozva annak szaporodasat és terjedését.

A Yeytuo a HIV-1-fertozés megelozésére szolgal, legalabb 35 kg testtomegii felnéttek és serdiilék
esetében, akiknél fokozott a HIV-1-fert6z6dés kockazata. Ezt expozicio eldtti profilaxisnak (PrEP)
nevezik. A gyogyszer mellett sziikséges a biztonsagosabb, felelésebb szexualis gyakorlatok
megtartasa.

Kezeldorvosa tajékoztatni fogja arrol, hogy vegye be a Yeytuo tablettakat, amikor eldszor kapja az
els6 Yeytuo injekciot.

Ha Yeytuo injekcidt kap, de a tervezett Yeytuo injekciot kihagyja, akkor a kdvetkez6 injekcidig
Yeytuo tablettat szedhet (l4sd a 3. pontot).

2. Tudnivalék a Yeytuo szedése elott

Ne szedje a Yeytuo tablettat

o Ha allergiés a lenakapavirra vagy a gyégyszer (6. pontban felsorolt) barmely egyéb
Osszetevojére.

o Ha nem tudja, hogy van e HIV-fertézéttsége. Meg kell vizsgaltatnia magat, hogy még a
Yeytuo-val valo kezelésenek megkezdése el6tt megbizonyosodjanak Onnél arrol, hogy biztosan
nem HIV-fert6zott. A Yeytuo csak akkor képes megeldzni a HIV-fertézést, ha On még nem
fertézott.

o Ha az alabbi gyogyszerek barmelyikét szedi:
- rifampicin, bizonyos bakterialis fertdzések, mint a tuberkulo6zis kezelésére;
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- karbamazepin, fenitoin, gércsrohamok megel6zésére alkalmazzak;
- kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum), gyégynovény, amelyet depresszio és
szorongas kezelésére alkalmaznak.

- Ha Gigy gondolja, hogy ezek barmelyike vonatkozik Onre, ne szedje a Yeytuo tablettat, és
azonnal beszéljen kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

. A Yeytuo alkalmazasa 6nmagaban nem biztos, hogy megakadalyozza a HIV-fert6zést. A
Yeytuo alkalmazasa alatt tegyen tovabbi intézkedéseket a HIV-fertdzés megelozésére.

- Mindig gondoskodjon a biztonsagossagrol, amikor nemi életet él. Hasznéljon dvszert a
spermaval, a hiivelyvaladékkal és a vérrel valo érintkezés csokkentése érdekében.

- Ne ossza meg senkivel és ne hasznalja Gjra a tliket, injekcios eszkdzoket vagy mas,
kabitoszerfogyasztashoz hasznalt eszkdzoket.

- Vizsgaltassa meg magat mas, nemi uton terjed6 fertézésekre, példaul szifiliszre és
gonorrhoeéra (kankd, tripper). Ezek a fert6zések megkonnyitik a HIV-fertézés
kialakulasat.

. Vizsgaltassa meg magat HIV-fert6zésre nézve, amikor kezel6orvosa vagy a gondozasat végzé
egészségugyi szakember azt tanacsolja. Vizsgaltassa meg magat, a Yeytuo-kezelés megkezdése
el6tt €s minden egyes injekcid beadasa el6tt, hogy megbizonyosodjon arrdl, hogy a gyogyszer
alkalmazasa alatt HIV-negativ maradt.

o Tartsa be az osszes idépontot, hogy mindig id6ben megkapja a Yeytuo injekciot. Beszéljen
kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel, ha az injekciok
abbahagyasan gondolkodik: az abbahagyas novelheti a HIV-fertdzés kockazatat. Ha abbahagyja
az injekciok alkalmazasat, vagy kihagyja az injekcio tervezett idopontjat, akkor mas
gyogyszerek szedésére vagy ovintézkedésekre lehet sziikség a HIV-fert6zés és az esetlegesen
virusrezisztencia kockazatanak csokkentése érdekében.

o Ha ugy gondolja, hogy HIV-fert6zott lehet, azonnal értesitse kezel6orvosat vagy a
gondozasat végz6 egészségiigyi szakembert. Lehet, hogy tovabbi vizsgalatokat kell elvégezni
Onnél annak biztositasara, hogy On nem HIV-fertézott.

o Ha influenzaszer( tiinetei jelentkeznek, az azt jelentheti, hogy a kézelmultban HIV-virussal
fert6z6dott meg. A HIV-fertdzés tiinetei lehetnek:

- féradtsag

- laz

- izuleti vagy izomfajdalom

- fejfajas

- hényas vagy hasmenés

- borkiiités

- éjszakai izzadas

- megduzzadt nyaki vagy lagyéki nyirokcsomok
> Ertesitse kezelorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert barmely
influenzaszerii tUnetérél, amely a Yeytuo-kezelés megkezdése elétti honapban vagy a Yeytuo-
kezelés alatt barmikor jelentkezik.

Ha tovabbi kérdései vannak a HIV-fert6zés megelozésérol, beszéljen kezeldorvosaval vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberrel.

Gyermekek és serdiil6k

Ne adja a gyodgyszert 35 kg alatti testtomegii személyeknek, mert ilyen személyeknél nem vizsgaltak.
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Egyéb gyogyszerek és a Yeytuo

Tajékoztassa kezelorvosat, a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert vagy gydgyszerészét a
jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl. A Yeytuo
kolcsonhatasba 1éphet mas gyogyszerekkel. Ez meggatolhatja a Yeytuo vagy az egyéb gyogyszerek
megfeleld mikodését, vagy sulyosbithatja a mellékhatasokat. Egyes esetekben sziikséges lehet, hogy
kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo egészségiligyi szakember modositsa az adagot, vagy ellendrizze
a vérkepét.

Gyogyszerek, amelyek soha nem alkalmazhaték a Yeytuo injekcidval egyidejiileg:

o rifampicin, bizonyos bakterialis fert6zések, mint a tuberkul6zis kezelésére;

o karbamazepin, fenitoin, gorcsrohamok megel6zésére alkalmazzak;

) kozonséges orbancfii (Hypericum perforatum), gyégynovény, amelyet depresszié és szorongas
kezelésére alkalmaznak.

- Ha e gyogyszerek barmelyikét alkalmazza, ne szedje a Yeytuo tablettat, és azonnal értesitse
kezel6orvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat végzé egészségiigyi szakembert, kiilonosen, ha a
kovetkezoket szedi:

. bizonyos bakterialis fert6zések, mint a tuberkulézis kezelésére hasznalt gyogyszerek, az alabbi
hatéanyagok valamelyikével:
- rifabutin vagy rifapentin

o goresgatlo (antikonvulziv) szerek, amelyeket az epilepszia kezelésére és a gércsrohamok
megel6zésére alkalmazzék, az alabbi hatdanyagok valamelyikével:
- oxkarbazepin vagy fenobarbital.

o migrén kezelésére alkalmazott gydgyszerek, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- dihidroergotamin vagy ergotamin.

) impotencia és pulmonalis hipertdnia kezelésére hasznélt gyogyszerek, az alabbi hatbanyagok
valamelyikével:
- szildenafil vagy tadalafil.

o impotencia kezelésére hasznalt gydgyszer, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- vardenafil.
o kortikoszteroidok (mas néven ,,szteroidok™), amelyeket szajon at vagy injekcio formajaban

alkalmaznak, és allergiak, gyulladasos bélbetegségek és mas, a szervezetben 1évé gyulladassal
jaro betegségek kezelésére hasznalnak, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- dexametazon vagy hidrokortizon/kortizon.

o koleszterinszint csokkentésére hasznalt gydgyszerek, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- lovasztatin vagy szimvasztatin.

o antiaritmias szerek szivproblémak kezelésére, amelyek a kovetkezd hatoanyagot tartalmazzak:
- digoxin.

o az alvas segitésére hasznalt gydgyszerek, az alabbi hatéanyagok valamelyikével:
- midazoldm vagy triazolam.

. antikoagulansok vérrogok megel6zésére és kezelésére, az alabbi hatébanyagok valamelyikével:
- rivaroxaban, dabigatran vagy edoxaban.

- Tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, amennyiben
ezen gyogyszerek barmelyikét szedi, vagy a Yeytuo kezelés ideje alatt ezen gydgyszerek
barmelyikét elkezdi szedni. Ne hagyja abba a kezelést anélkiil, hogy kezelGorvosat vagy a
gondozasat végzd egészségligyi szakembert értesitené.
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Terhesség és szoptatas
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezel6orvosaval, a gondozasat végzo egészségiigyi

szakemberével vagy gyogyszerészével.

Ha On szoptat vagy szoptatni szeretne, beszélje ezt meg kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo
egészségugyi szakemberrel.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Yeytuo varhatéan nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

A Yeytuo natriumot tartalmaz

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

3. Hogyan kell alkalmazni a Yeytuo készitményt?

A Yeytuo kezelés megkezdése elétt és minden injekcio beadasa elétt negativ HIV-teszteredményre
van szukség.

A Yeytuo-kezelés megkezdésekor a tablettakat szajon at fogja bevenni, az injekciot pedig a
kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember fogja beadni a bor ald (szubkutan
injekcioban). Ezt kovetéen 6 havonta kapja majd az injekciot.

1. nap:
o Két tabletta szajon at bevéve. Ezek étkezés kozben vagy étkezéstdl fiiggetleniil is bevehetok.
. Két injekcid, amelyet a kezel6orvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember ad be.

A két injekciot egyszerre, egymastol legalabb 5 centiméter tavolsagra kell beadni, és a hasba
(hasuiregbe) vagy a combba adhaté.

2. nap:
o Két tabletta szajon at bevéve, a fentiek szerint.

6 havonta:
o Két injekcid, amelyet a kezeldorvosa vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakember ad be a
fentiek szerint.

Amennyiben nem tudja a tablettat egészben lenyelni, félbevaghatja. A teljes adag bevétele érdekében
vegye be a tabletta mindkét felét egymas utan. A felosztott tablettat ne tarolja.

Fontos, hogy On 6 havonta (26 hetente) részt vegyen a tervezett gyogyszerbeadasi orvos-beteg

talalkozasokon, hogy megkapja a Yeytuo injekcioit. Ez folyamatosan segit megvédeni Ont a HIV-

fertdzéstol.

. Egyeztessen idOpontot kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzd egészségligyi szakemberrel,
hogy biztosan idében megkapja a kdvetkezd injekciot.

. A kovetkez6 injekciot az utolso injekciotol szamitott 28 héten belul kell megkapnia.

Ha az eldirtnal tobb Yeytuo tablettat vett be
Azonnal forduljon kezel6orvosahoz, a gondozasat végzo egészségiigyi szakemberhez vagy
gyogyszerészéhez tanacsért. Ha az ajanlott adagnal tobb Yeytuo tablettat vett be, akkor fokozodhat a

mellékhatasok kialakulasanak kockazata (lasd 4. pont, Lehetséges mellékhatasok).
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Fontos, hogy ne hagyjon ki egy adag Yeytuo tablettat sem.

Ha elfelejtette bevenni a tablettiit, azonnal forduljon kezel6orvosahoz, a gondozasat végzo
egészséguigyi szakemberhez vagy gydgyszerészéhez.

Ha hany a Yeytuo bevétele utan 3 éran beliil, azonnal forduljon kezel6orvosahoz vagy a gondozasat
végz0 egészségiigyi szakemberhez, és vegyen be tovabbi két tablettat. Ha a Yeytuo bevételét kovetd
3 6ranal késobb hany, nem sziikséges masik tablettat bevennie a kdvetkezo eldirt adag tablettaig vagy
injekcioig.

Ha kihagy egy Yeytuo injekciobeadasi idépontot

. Ha ugy gondolja, hogy nem tud megjelenni egy adott injekcid beadasanak idépontjaban, a
lehet6 leghamarabb 1épjen kapcsolatba kezeldorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiligyi
szakemberrel, hogy megbeszélje a lehetdségeit. Ha ki kell hagynia egy tervezett injekciot, akkor
ideiglenesen Yeytuo tablettakat is szedhet.

. A Yeytuo tabletta alkalmazasa, ha kihagy egy injekciobeadasi idopontot
- Vegyen be egy tablettat szajon at, 7 naponta, amig az injekciot Gjra nem kezdik. A

tablettak étkezés kozben vagy étkezéstol fiiggetlenill is bevehetok.
- Fontos, hogy a Yeytuo tablettat a kezel6orvos vagy a gondozasat végzl egészségiigyi
szakember javaslata szerint folyamatosan szedje.

Ne hagyja abba a Yeytuo tabletta szedését anélkiil, hogy megbeszélné ezt kezelgorvosaval vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakemberrel.

A Yeytuo keészitményt az orvosa altal ajanlott ideig szedje. Ne hagyja abba a szedést, kivéve, ha
orvosa azt tanacsolja. A Yeytuo injekcié vagy tabletta kihagyasa noveli a HIV-fert6zés kockazatat.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzdjarulhat ahhoz, hogy minél t6bb informacié alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Yeytuo injekciét tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és az liveg cimkéjén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A
lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Ez a gyogyszer kiilonleges tarolasi hémérsékletet nem igényel. A nedvességtél vald védelem
érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések elésegitik

a kornyezet védelmét.
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6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz a Yeytuo?

A készitmény hatoanyaga a lenakapavir. 300 mg lenakapavirnak megfelel6 lenakapavir-natriumot
tartalmaz tablettanként.

Egyéb 6sszetevok

Tablettamag
mannit (E421), mikrokristalyos cellul6z (E460), kroszkarmelléz-natrium (E468), kopovidon,
magnézium-sztearat (E572), poloxamer (lasd 2. pont, A Yeytuo natriumot tartalmaz).

Filmbevonat
poli(vinil-alkohol) (E1203), titdn-dioxid (E171), makrogol (E1521), talkum (E553b), sarga vas-oxid
(E172), fekete vas-oxid (E172), vords vas-oxid (E172).

Milyen a Yeytuo kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Yeytuo filmtabletta bézs szinii, kapszula alak filmtabletta, melynek egyik oldalan ,,GSI” felirat, a
masik oldalan pedig a ,,62L” felirat szerepel mélynyomassal. A Yeytuo 4 tablettat tartalmaz6 Gvegben
kerul forgalomba. Mindegyik Uveg szilikagél szaritdszert tartalmaz, amelyet a tartalyban kell tartani
tablettai védelme érdekében. A szilikagél szaritdszer kiilon csomagban van, és nem szabad lenyelni.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

irorszag

Gyarto

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

irorszag

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Gilead Sciences Belgium SRL-BV Gilead Sciences Ireland UC
Teél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50 Tel: + 353 (0) 1 686 1888
bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Gilead Sciences Ireland UC Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Ten.: + 353 (0) 1 686 1888 Tel/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50
Ceska republika Magyarorszag

Gilead Sciences s.r.0. Gilead Sciences Ireland UC

Tel: + 420 910 871 986 Tel.: + 353 (0) 1 686 1888
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Danmark
Gilead Sciences Sweden AB
TIf.: + 46 (0) 8 5057 1849

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

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

E\rada

Gilead Sciences EAAGg M.EIIE.

TnA: + 30210 8930 100

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

France
Gilead Sciences
Tél: + 33 (0) 146 09 41 00

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

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

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

Italia
Gilead Sciences S.r.l.
Tel: + 39 02 439201

Kvzpog

Gilead Sciences EAAGg M.EIIE.

TnA: +30 210 8930 100

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

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

Nederland

Gilead Sciences Netherlands B.V.

Tel: + 31 (0) 20 718 36 98

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

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: + 431 260 830

Polska

Gilead Sciences Poland Sp. z o.0.

Tel.: + 48 22 262 8702

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

Romania
Gilead Sciences (GSR) S.R.L.
Tel: +40 3163118 00

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

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

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

Sverige
Gilead Sciences Sweden AB
Tel: + 46 (0) 8 5057 1849

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma: EEEE. honap.

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség honlapjan

(https://www.ema.europa.eu) érheto el.
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IV. MELLEKLET
AZ EUROPAI GYOGYSZERUGYNOKSEG ALTAL AZ EGYEVES FORGALOMBA

HOZATALI VEDELEMRE VONATKOZO KERELEMMEL KAPCSOLATBAN ELOADOTT
KOVETKEZTETESEK
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Az Europai Gyogyszeriigynokség altal eloadott kovetkeztetések az alabbiakra vonatkozdéan:
o egyéves forgalomba hozatali védelem

A CHMP attekintette a forgalomba hozatali engedély jogosultja altal benyujtott adatokat a
726/2004/EK rendelet 14. cikkének (11) bekezdésében foglaltak figyelembe vételével, és ugy véli,

hogy az 1j terapias javallat az eddigivel 6sszehasonlitva jelentos klinikai elonyt biztosit, amint azt az
europai nyilvanos értékeld jelentés bovebben kifejti.
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