I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



V Vykdoma papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos prieziliros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

HEPCLUDEX 2 mg milteliai injekciniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Kiekviename flakone yra 2 mg bulevirtido atitinkantis bulevirtido acetato kiekis.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Milteliai injekciniam tirpalui (injekciniai milteliai).

Balti arba beveik balti milteliai.

Paruosto tirpalo pH yra mazdaug 9,0, o osmolialiSkumas — mazdaug 300 mOsm/kg.
4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Hepcludex skirtas gydyti kompensuota kepeny liga sergantiems suaugusiems pacientams diagnozuota
létine delta hepatito (hepatito D) viruso (HDV) infekcija, kai plazmoje (arba serume) rasta HDV RNR.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Gydyma turi pradéti tik HDV infekcija serganciy pacienty gydymo patirties turintis gydytojas.
Dozavimas

Bulevirtidas turi biiti leidziamas po oda po 2 mg kartg per parg (kas 24 valandas + 4 valandos), taikant
monoterapija arba kartu vartojant nukleozido arba nukleotido analoga, kuriuo gydoma pagrindiné
hepatito B viruso (HBV) infekcija.

Informacija apie vartojimg kartu su nukleozido ar nukleotido analogais gydant HBV infekcijg rasite
4.4 skyriuje.

Gydymo trukmé
Optimali gydymo trukmé nezinoma. Gydymas turi biiti tgsiamas tol, kol asocijuojasi su klinikine nauda.

Galimybe nutraukti gydyma reikia svarstyti esant ilgalaikei (6 mén.) HBsAg serokonversijai arba
nebesant virusologinio ir biocheminio atsako j gydyma.

Praleistos dozés

Praleidus injekcijg ir praéjus maziau nei 4 valandoms po numatyto tos injekcijos laiko, ja reikia kuo
skubiau atlikti. Kitos injekcijos laikas numatomas ne pagal skubiai atliktos injekcijos laika, bet pagal
ankscCiau nustatytg injekcijy tvarkarastj. Todél biitina sugrjZti prie jprastos vaistinio preparato vartojimo
tvarkos ir kitg dieng atlikti injekcijg numatytu laiku.



Praleidus injekcija ir pra¢jus daugiau kaip 4 valandoms po numatyto tos injekcijos laiko, praleista dozé
turi buiti nevartojama.

Kitg injekcija reikia atlikti pagal jprastg tvarkarastj (suleidziama tokia doz¢, kokia buvo paskirta, jos
nedvigubinant), kita dieng numatytu laiku.

Jeigu per klaidg injekcija atlickama paéjus daugiau kaip 4 valandoms po jos numatyto laiko, kita
vaistinio preparato dozg reikia suleisti jprastu metu (t. y. pagal pirminj tvarkarastj).

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
Duomeny apie Sio vaistinio preparato vartojima > 65 mety pacienty populiacijoje néra.

Sutrikusi inksty veikla

Bulevirtido tyrimy pacientams, kuriy inksty veikla sutrikusi, neatlikta.

Reikia atidziai stebéti inksty veiklag. Gydymo laikotarpiu gali padidéti tulzies drusky kiekis. Kadangi
tulzies druskos $alinamos per inkstus, tulzies drusky kiekis pacienty, kuriy inksty veikla sutrikusi,
serume gali padidéti.

Sutrikusi kepeny veikla

Pacientams, kuriems yra lengvas kepeny veiklos sutrikimas (A klasés pagal Child-Pugh-Turcotte
klasifikacijg), vaistinio preparato dozés nereikia koreguoti. Bulevirtido saugumas ir veiksmingumas
pacientams, kuriems yra dekompensuota cirozé, neistirti (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija
Bulevirtido saugumas ir veiksmingumas jaunesniems nei 18 mety pacientams neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Tik leisti po oda. Bulevirtidg galima leisti virSutinés §launies dalies ir juosmens srityse.

Siekiant sumazinti injekcijos vietos reakcijy pavojy, pacientus, kurie savarankiskai leisis $io vaistinio
preparato, reikia iSmokyti, kaip tinkamai atlikti Siag procediira.

Pacientas turi grieztai laikytis iSsamiy nurodymy, kaip atlikti injekcijg, kurie jdéti j Sio vaistinio
preparato dézute.

Vaistinio preparato ruo§imo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

HV ir HBV genotipas

Klinikiniuose tyrimuose dalyvavusiems pacientams daugiausia buvo nustatomas 1 genotipo HDV.
Nezinoma, ar HDV ar HBV genotipas daro jtaka bulevirtido klinikiniam veiksmingumui.

Dekompensuota kepenuy liga

Bulevirtido farmakokinetika, saugumas ir veiksmingumas pacientams, kuriems yra dekompensuota
cirozé, neistirti. Jo nerekomenduojama vartoti pacientams, kuriems yra dekompensuota kepeny liga.



HBYV koinfekcija

Pagrindiné HBV infekcija turi biiti tuo pat metu gydoma pagal $iuo metu patvirtintas gydymo gaires. |
klinikinj bulevirtido tyrimg MYR202 buvo jtraukti tik tie pacientai, kuriems pasireiské aktyvaus
hepatito pozymiai, nepaisant to, kad jiems buvo taikomas gydymas nukleozido arba nukleotido analogu;
kartu su bulevirtidu jiems buvo skiriamas tenofoviro dizoproksilio fumaratas. Rekomenduojama atidziai
stebéti HBV DNR kiekj.

Hepatito patiméjimas po gydymo nutraukimo

Nutraukus gydyma bulevirtidu, gali vél suaktyvéti HDV ir HBV infekcijos ir patiméti hepatitas.
Nutraukus gydyma, reikia atidziai stebéti kepeny funkcija atliekant tyrimus, jskaitant transaminaziy
aktyvuma, taip pat HBV DNR ir HDV RNR viremija.

Zmogaus imunodeficito viruso (ZIV) ir hepatito C viruso (HCV) koinfekcija

Duomeny, susijusiy su pacientais, kurie taip pat uzsikréte ZIV arba HCV virusu, néra.

Pagalbinés medziagos

Viename $io vaistinio preparato mililitre yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reikSmes.

4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia sgveika

In vitro tyrimais nustatyta, kad tam tikri vaistiniai preparatai gali slopinti bulevirtido taikinj — natrio
taurocholatg kotransportuojantj polipeptidg (NTKP). Bulevirtido nerekomenduojama vartoti kartu su
tokiais vaistiniais preparatais (pvz., sulfasalazinu, irbesartanu, ezetimibu, ritonaviru ir ciklosporinu).

Atsargumo sumetimais, reikéty atidziai stebéti kliniking pacienty bukle, kai kartu su bulevirtidu skiriami
NTKP substratai (pvz., estrono-3-sulfatas, fluvastatinas, atorvastatinas, pitavastatinas, pravastatinas,
rozuvastatinas ir skydliaukés hormonai). Esant galimybei, reikia vengti $iy substraty skirti kartu su
bulevirtidu.

In vitro tyrimais nustatyta, kad bulevirtidas slopina OATP1B1/3 nesiklius, nors tik esant > 0,5 uM
koncentracijai, kuri in vivo pasiekiama suleidus tik dideles bulevirtido dozes (10 mg po oda). Klinikiné
Siy tyrimy rezultaty reik§mé nezinoma. Atsargumo sumetimais, reikéty atidziai stebéti kliniking
pacienty bukle, kai kartu su bulevirtidu skiriami OATP1B1/3 substratai (pvz., atorvastatinas,
bozentanas, docetakselis, feksofenadinas, glekapreviras, gliburidas (glibenklamidas), grazopreviras,
nateglinidas, paklitakselis, paritapreviras, pitavastatinas, pravastatinas, repaglinidas, rosuvastatinas,
simepreviras, simvastatinas, olmesartanas, telmisartanas, valsartanas, voksilapreviras). Esant galimybei,
reikia vengti $iy substraty skirti kartu su bulevirtidu.

Atliekant klinikinj tyrimg su sveikais tiriamaisiais, kurie tenofoviro vartojo kartu su bulevirtidu,
poveikio tenofoviro farmakokinetikai nenustatyta.

Atliekant in vitro tyrimus, esant kliniskai reik§mingai koncentracijai, bulevirtido slopinamojo poveikio
citochromo P450 (CYP) fermentams nenustatyta. Vis délto, atliekant klinikinj tyrima, kurio metu buvo
vartojamas didelés bulevirtido dozés (10 mg) ir tenofoviro (245 mg) derinys, nustatytas mazdaug

40 proc. kartu vartoto midazolamo (CYP3A4 substrato) daliniy AUC, 4 va reikSmiy geometrinio
vidurkio padidéjimas, o vartojant vieng tenofovira, reik§mingos jtakos midazolamo AUC; 4 yal
nenustatyta. Atsargumo sumetimais, reikia atidziai stebéti kliniking pacienty biukle, kai kartu su
bulevirtidu skiriami siauro terapinio indekso vaistiniai preparatai, kurie yra jautriis CYP3 A4 substratai
(pvz., ciklosporinas, karbamazepinas, simvastatinas, sirolimuzas ir takrolimuzas).



4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Néstumas
Duomeny apie bulevirtido vartojima néStumo metu néra arba jy nepakanka.

Atliekant tyrimus su gyviinais, tiesioginio ar netiesioginio zalingo poveikio reprodukcinei sistemai
nenustatyta.

Saugumo sumetimais, bulevirtido geriau nevartoti nés¢ioms ir vaisingo amziaus moterims, kurios
nenaudoja kontracepcijos priemoniy.

Zindymas
Nezinoma, ar bulevirtidas issiskiria j motinos piena. Tod¢l, atsizvelgiant j Zindymo nauda kiidikiui ir

gydymo nauda motinai, reikia nuspresti, ar nutraukti Zindyma, ar nutraukti / susilaikyti nuo gydymo
bulevirtidu.

Vaisingumas

Duomeny apie bulevirtido poveikj Zzmoniy vaisingumui néra. Atliekant tyrimus su gyviinais, bulevirtido
poveikio nenustatyta nei patiny ir pateliy poravimuisi, nei vaisingumui.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Sis vaistinis preparatas geb¢jima vairuoti ir valdyti mechanizmus veikia silpnai. Pacientai turi bati
informuoti, kad taikant gydyma bulevirtidu gauta pranesimy apie svaigulio atvejus. (Zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta, yra tulzies drusky kiekio padidéjimas
(labai daznas), galvos skausmas (labai daznas), niezéjimas (labai daznas) ir injekcijos vietos reakcijos
(labai daznos).

Tulzies drusky kiekio padidéjimas paprastai buvo besimptomis ir griztamas nutraukus gydyma.

Dazniausia rimta nepageidaujama reakcija, apie kurig pranesta, yra hepatito paiméjimas nutraukus
bulevirtido vartojima, galimai susij¢s su virusologiniu ,,rikoSetu®, kuris pasireiské nutraukus gydyma

(zr. 4.4 skyriy).

Nepageidaujamuy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau i§vardytos nepageidaujamos reakcijos yra pagristos apibendrintais klinikiniy tyrimy duomenimis
ir poregistracine patirtimi.

Nepageidaujamos reakcijos pateikiamos pagal sisteming organy klase ir daznj. Daznis apibiidinamas
taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100)).

DazZnis | Nepageidaujama reakcija
Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai
Daznas | Eozinofilija
Imuninés sistemos sutrikimai
Nedaznas | Padidéjes jautrumas, jskaitant anafilaksine reakcija®
Nervy sistemos sutrikimai
Labai daznas Galvos skausmas
Daznas Svaigulys
Virskinimo trakto sutrikimai
Daznas | Pykinimas




DazZnis | Nepageidaujama reakcija
Kepeny ir tulZies sistemos sutrikimai
Labai daZnas | Padidéjes bendras tulzies drusky kiekis
Odos ir poodinio audinio sutrikimai
Labai daZnas | Niezéjimas
Kauly, raumeny ir jungiamojo audinio pazeidimai
Daznas | Artralgija
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai
Labai daznas Reakcijos injekcijos vietoje®
Daznas Nuovargis
Daznas I gripa panasus susirgimas

a Nepageidaujama reakcija, nustatyta poregistracinio steb&jimo metu.

b Apima eritemg injekcijos vietoje, reakcija injekcijos vietoje, skausma injekcijos vietoje, sukietéjima injekcijos vietoje,
pabrinkimg injekcijos vietoje, i8bérima injekcijos vietoje, hematomg injekcijos vietoje, niezéjima injekcijos vietoje ir
dermatitg injekcijos vietoje.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibtidinimas

Bendro tulZies drusky kiekio padidéjimas

Klinikiniy bulevirtido tyrimy metu labai daznai nustatytas besimptomis tulzies drusky kiekio
padidéjimas, susijes su bulevirtido veikimo mechanizmu; nutraukus gydyma bulevirtidu, tulzies drusky
kiekis vél tapo normalus.

Kadangi tulzies druskos Salinamos per inkstus, tulzies drusky kiekis gali labiau padidéti pacientams,
kuriy inksty veikla sutrikusi.

Duomeny apie ilgalaikj (> 48 savaiciy) tokio bulevirtido sukelto tulzies drusky kiekio padidéjimo
poveikj néra (Zr. 4.8 skyriy).

Reakcijos injekcijos vietoje

Bulevirtidas skirtas leisti po oda, o tai siejama su tokiomis injekcijos vietos reakcijomis, kaip patinimas,
paraudimas, sudirginimas, niez&jimas, infekcija, hematoma, i§bérimas, sukietéjimas ir vietinis
skausmas. Sios vietinés reakcijos labiau tikétinos, kai injekcija atsitiktinai atlickama netinkamoje vietoje
arba tirpalas atsitiktinai klaidingai nukreipiamas j minkstajj audinj.

Eozinofilija

Pacientams, gydomiems bulevirtidu, daznai buvo nustatomas eozinofily kiekio padidé¢jimas; nebuvo
jokiy klinikiniy pasekmiy, nepageidaujamy kepeny reakcijy ar reikSmingy su kepenimis susijusiy
laboratoriniy rodikliy pokyciy.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline prane§imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Duomeny apie bulevirtido perdozavimo atvejus néra. Perdozavimo atveju reikia stebéti, ar pacientui
nepasireiskia toksinio poveikio pozymiy, ir prireikus taikyti standartinj palaikomajj gydyma.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio antivirusiniai vaistiniai preparatai, kiti antivirusiniai
vaistiniai preparatai. ATC kodas — JOSAX28S.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Veikimo mechanizmas

Bulevirtidas neleidzia HBV ir HDV patekti | hepatocitus, jungdamasis su NTKP (tulzies drusky
kepenyse nesikliu, kuris atlieka pagrindinio HBV ir HDV patekimo j hepatocitus receptoriaus vaidmenj)
ir jj inaktyvindamas.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Klinikinis bulevirtido veiksmingumas ir saugumas buvo tiriami atliekant vieng 3 fazés tyrimg ir du
2 fazés tyrimus. | juos buvo jtraukti 1étine HDV infekcija ir aktyviu hepatitu sergantys pacientai.
Dauguma Siy trijy tyrimy populiacijos sudaré europidy rasés pacientai, daugumai jy buvo nustatytas
1 genotipo HDV.

Tyrimas Nr. MYR301

Atliekant tyrimg Nr. 301, atsitiktiniy im¢iy biidu buvo atrinkta 100 i§ 150 Iétine HDV infekcija
serganciy pacienty, kad jie nedelsiant biity gydomi po 2 mg bulevirtido vieng kartg per parg (N = 49)
arba kad gydymas biity atidétas 48 savaitéms (N = 51). Atsitiktinés imtys buvo stratifikuotos pagal
kompensuotos cirozés buvima arba nebuvima.

49 pacienty grupés, kuriai nedelsiant taikytas gydymas, amziaus vidurkis buvo 44 metai, 61 % buvo
vyrai, 84 % — baltieji, 16 % — azijie€iai. 51 atidéto gydymo paciento grupés amziaus vidurkis buvo 41
metai; 51 % buvo vyrai, 78 % — baltieji, 22 % — azijieCiai. Visi 100 pacienty buvo uzsikréte 1 genotipo
HDYV infekcija.

Nedelsiant taikyto ir atidéto gydymo grupiy pradinés charakteristikos buvo subalansuotos. Pacienty,
kurie tyrimo pradzioje vartojo 2 mg bulevirtido, HDV RNR koncentracijos plazmoje vidurkis buvo

5,1 logio TV/ml, ALT aktyvumo vidurkis buvo 108 V/1, 47 % pacienty sirgo ciroze ir 53 % buvo vartoj¢
interferono. Tyrimo metu (iki 48 savaités) 63 % $iy pacienty tuo paciu metu buvo taikoma terapija pagal
standarting HBV infekcijos priezitirg: dazniausiai kartu buvo vartojami tenofoviro dizoproksilio
fumarato arba tenofoviro alafenamido turintys vaistiniai preparatai (49 %) ir entekaviras (14 %).

Toliau lenteléje pateikiami virusologiniai ir biocheminiai nedelsiant taikyto gydymo po 2 mg bulevirtido
vieng kartg per parg ir atidéto gydymo rezultatai 48 savaite.

48 savaité®
Bulevirtidas, 2 mg Atidétas gydymas
(nedelsiant taikytas gydymas) | (N =51)
(N =49)
Neaptinkama® HDV RNR arba HDV RNR
sumazéjimas > 2 logio TV/ml ir ALT aktyvumo 45 %4 2%
normalizavimas®
Neaptinkama® HDV RNR arba HDV RNR
wass 71 %° 4%
sumazéjimas > 2 logio TV/ml
ALT aktyvumo normalizavimas® 51%° 12 %

a. Kai pirmajai vertinamajai baig¢iai triko duomeny, paskutinio stebéjimo duomenys buvo perkeliami j vélesnj laikotarpj
(LOCF), jei tai buvo susij¢ su COVID-19; priesingu atveju trikstami duomenys = nesékmé ; antrosios ir treciosios
vertinamyjy baig€iy atvejais trukstami duomenys = nesékmé.

b. < apatin¢ kiekybinio nustatymo riba LLOQ (tikslas neaptiktas)

c. Apibréziama kaip ALT reikSmé, atitinkanti normos ribas: Rusijoje < 31 T/l moterims ir <41 T/l vyrams; visose kitose
vietose < 34 T/l moterims ir < 49 T/l vyrams.

d. preiksmé < 0,0001.

e. Kartotinumas nekontroliuojamas.

Tyrimas Nr. MYR202

Atliekant tyrimg Nr. MYR 202, 56 i$ 118 létine HDV infekcija su besitesiancia virusy replikacija
serganciy pacienty, kurie buvo vartoje interferono, kuriems buvo kontraindikacijy interferonui arba
kurie sirgo ciroze, atsitiktiniy im¢iy biidu buvo atrinkti 24 savaites vartoti 2 mg bulevirtidg + TDF
(N = 28) arba tik TDF (N = 28). Bulevirtido 2 mg + TDF grupéje 24 savaite 21 % pacienty pasiektas
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sudétinis atsakas, 54 % nebebuvo aptinkama HDV RNR (apibréziama kaip < uz aptikimo ribg [LOD],
kai LOD buvo 14 TV/ml) arba $i vert¢ sumazéjo > 2 log,, TV/ml, 43 % pasiekta normali ALT aktyvumo
reik§mé. TDF grupéje 24 savaite sudétinis atsakas nepasiektas né vienam pacientui, 4 % nebebuvo
aptinkama HDV RNR arba HDV RNR sumazéjo > 2 log,o TV/ml, 7 % pasiekta normali ALT aktyvumo
reik§mé (normali ALT aktyvumo reikSmé apibréziama kaip <31 V/I moterims ir <41 T/l vyrams).

Tyrimas Nr. MYR 203

Atliekant tyrimg Nr. MYR203, i$ viso 15 pacienty 48 savaites buvo gydomi 2 mg bulevirtido paros
dozémis. Siame nedideliame duomeny rinkinyje bulevirtido veiksmingumo ir saugumo charakteristikos
1§ esmés nesiskyré nuo nustatyty tiriant pacientus, kurie buvo gydomi 24 savaites. Dviem pacientams
pasirei§ké virusologinis protrikis, galimai susijes su gydymo vaistiniais preparatais nurodymuy
nesilaikymu.

Imunogeni$kumas

Bulevirtidas gali paskatinti susidaryti antikiinus prie§ vaistinj preparata (APVP), kaip nustatyta
klinikiniy tyrimy metu, taikant imunofermentinj tyrimg (ELISA). MYR203 ir MYR301 tyrimy metu
APVP paplitimg buvo galima i§ viso jvertinti 64 pacientams, 48 savaites gydytiems tik po 2 mg
buleviritido; tiriant §j paplitima, APVP aptikti 18 i$ Siy pacienty (28,1 %), i jy 3 pacientams (4,7 %)
APVP buvo aptikti tyrimo pradzioje.

Nejrodyta, kad Siems pacientams bty pakite bulevirtido farmakokinetika, saugumas ar veiksmingumas.

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jsipareigojima pateikti bulevirtidu tyrimy su viena ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy gydant 1étine hepatito D infekcijg rezultatus (vartojimo vaikams informacija
pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Farmakokinetinés bulevirtido savybés buvo vertinamos atlickant intravenines ir poodines injekcijas.
Bulevirtido ekspozicija didéjo neproporcingai, o tariamasis klirensas ir tariamasis pasiskirstymo tiiris
didéjant dozéms mazéjo.

Pasiskirstymas

Tariamasis pasiskirstymo tiiris yra mazesnis uz bendrg kiino vandens tiirj. /n vitro jungimasis su
plazmos baltymais didelis — prie jy jungiasi > 99 proc. bulevirtido.

Biotransformacija

Bulevirtido biotransformacijos tyrimy neatlikta. Bulevirtidas yra linijinis peptidas, sudarytas i§ L-
aminortigs¢iy; manoma, kad jis skyla j mazesnius peptidus ir pavienes aminortigstis. Manoma, kad
aktyviy metabolity nebiina.

Remiantis in vitro saveikos tyrimy rezultatais, bulevirtidas neslopina CYP1A2, CYP2A6, CYP2BS6,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 ir CYP3A4.

Indukcinio bulevirtido poveikio CYP1A2, CYP2B6 ir CYP3 A4 in vitro tyrimais nenustatyta.

Remiantis in vitro tyrimais, manoma, kad neturéty biiti kliniskai reik§mingos bulevirtido sgveikos su
dazniausiai pasitaikanciais efliukso nesikliais (MDR1, BCRP, BSEP, MATE1 ir MATE2K) ir
absorbcijoje dalyvaujanciais neSikliais (OATP2B1, OAT1, OAT3, OCT1 ir OCT2). Nustatyta specifiné
in vitro sgveika su organinius anijonus transportuojanciais polipeptidais OATP1B1 ir OATP1B3 —jy
pusiné didziausia inhibitoriné koncentracija (angl. ICsp) buvo atitinkamai 0,5 ir 8,7 uM.



Eliminacija

Bulevirtido i$skyrimo j sveiky savanoriy §lapimg nenustatyta. Manoma, kad pagrindinis eliminacijos
biidas — jungimasis su taikiniu NTKP. Tiek pasiskirstymas, tiek eliminacija po keliy doziy buvo
mazesne, palyginti su reikSmémis, gautomis po pirmosios dozés. 2 mg dozés akumuliacijos santykis
pagal Cmax ir AUC buvo mazdaug 2. Manoma, kad pusiausvyriné apykaita nusistovi per pirmas
vartojimo savaites. Pasiekus didziausig koncentracija, kiekis plazmoje mazéjo, ti,, sickiant 4—7
valandas.

Kitos ypatingos populiacijos

Sutrikusi inksty veikla
Bulevirtido tyrimy su pacientais, kuriy inksty veikla sutrikusi, neatlikta.

Sutrikusi kepeny veikla
Bulevirtido tyrimy su pacientais, kuriems yras vidutinio sunkumo ir sunkiy kepeny veiklos sutrikimy,

neatlikta.

Senyvi pacientai
Duomeny apie §io vaistinio preparato vartojimg vyresniy nei 65 mety pacienty populiacijoje néra.

Vaiky populiacija
Duomeny apie Sio vaistinio preparato vartojima jaunesniy nei 18 mety pacienty populiacijoje néra.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, vienos ir kartotiniy doziy toksiskumo bei toksinio poveikio
reprodukcijai ir vystymuisi ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus Zzmogui neparode.

Dél Sio vaistinio preparato pobtidzio ir veikimo mechanizmo genotoksiskumo ir kancerogeniskumo
tyrimy neatlikta.

Buvo atlikti prenatalinio ir postnatalinio vystymosi tyrimai su ziurkémis ir jokio su bulevirtidu siejamo
toksinio poveikio nenustatyta.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Natrio karbonatas

Natrio-vandenilio karbonatas

Manitolis

Vandenilio chlorido rugstis (skirta pH koreguoti)

Natrio hidroksidas (skirtas pH koreguoti),

6.2 Nesuderinamumas

Sio vaistinio preparato negalima maiSyti su kitais, i§skyrus nurodytus 6.6 skyriuje.

6.3 Tinkamumo laikas

2 metai.

Irodyta, kad kambario (iki 25 °C) temperatiiroje paruostas tirpalas 2 valandas iSlicka chemiskai ir

fiziskai stabilus. Dél mikrobiologiniy ypatumy paruosta vaistinj preparatg rekomenduojama suvartoti
nedelsiant.



6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C-8 °C). Flakonus laikykite iSorinéje dézutéje, kad vaistinis preparatas biity
apsaugotas nuo $viesos.

6.5 Talpyklés pobiudis ir jos turinys

Bespalvio stiklo flakonas su bromobutilo arba chlorbutilo gumos kams¢iu, uzsandarintas nuplésSiamu
dangteliu (aliuminio dangteliu su plastiko diskeliu).

Pakuotés dydis — 30 flakony.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Kiekvienas flakonas yra skirtas tik vienkartiniam vartojimui, o likusj nesunaudotg vaistinj preparata
reikia sutvarkyti laikantis atitinkamy atlieky tvarkymo reikalavimy. Pacientas turéty buti apripintas

steriliu injekciniu vandeniu, Svirkstais, adatomis ir alkoholiu suvilgytais tamponais.

Vartojimo instrukcija

Bulevirtido flakong reikia i§imti i$ Saldytuvo pries pat atlickant injekcijg ir nuo jo reikia nuimti mélyna
nuplésiamg dangtelj. Reikia paimti vienkartinj Svirkstg ir ant jo galo uzdéti adata, kad j Svirksta biity
galima pritraukti 1 ml sterilaus injekcinio vandens. Po to §virksto su steriliu injekciniu vandeniu adatg
per guminj kamstj reikia jvesti j bulevirtido flakona. Tada Svirkste esantj sterily injekcinj vandenj reikia
suleisti j bulevirtido flakong ir jj reikia atsargiai pasukioti rankoje, kol susidarys skaidrus tirpalas. Visg
bulevirtido flakono turinj reikia sutraukti atgal i tg patj Svirksta per adata.

Po to adata reikia nuimti nuo Svirksto. Ant Sio Svirksto reikia uzdéti injekcijoms po oda skirta adatg ir,
pries atliekant injekcija, i§ Svirksto reikia iSstumti visus jame likusius oro burbuliukus. Tada bulevirtido
flakono turinj reikia suleisti po oda.

Vaistinio preparato ir pagalbiniy medziagy atlieky tvarkymas

Visas panaudotas medziagas ir atliekas reikia tvarkyti laikantis Siuo metu galiojanciy taisykliy.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy atlieky tvarkymo reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1IAI)

EU/1/20/1446/001
9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data: 2020 m. liepos 31 d.
Paskutinio perregistravimo data 2022 m. birzelio. 21 d.
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Issami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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II PRIEDAS

GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU
ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-ju), atsakingo (-uy) uz serijy iSleidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business and Technology Park
Carrigtohill

Co. Cork

Airija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo [preparato charakteristiky santraukos]
4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

1. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Reglamento (EB) Nr. 507/2006 9
straipsnyje, atsizvelgiant  tai, registruotojas pateikia PASP kas 6 ménesius.

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB
107¢ straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris
skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmaji Sio vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMAL SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

2. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie iSsamiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi bti pateiktas:

1. pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

2. kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapg.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

HEPCLUDEX 2 mg milteliai injekciniam tirpalui
bulevirtidas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekviename flakone yra 2 mg bulevirtido (acetato pavidalu).

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos yra natrio karbonatas, natrio-vandenilio karbonatas, manitolis, vandenilio
chlorido raigstis ir natrio hidroksidas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Milteliai injekciniam tirpalui.
30 vienkartiniam vartojimui skirty flakony.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Itirpinus, leisti po oda.
Pries vartojimga perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI VAIKAMS
NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve. Flakonus laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

16



10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/20/1446/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCLJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

HEPCLUDEX

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

HEPCLUDEX 2 mg injekciniai milteliai
bulevirtidas
Istirpinus, leisti po oda.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

2 mg

6. KITA

Laikyti Saldytuve.
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

HEPCLUDEX 2 mg milteliai injekciniam tirpalui
bulevirtidas

nykdoma papildoma Sio vaisto stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo informacija.
Mums galite padéti pranesdami apie bet kokj Jums pasireiSkiantj Salutinj poveikj. Apie tai, kaip pranesti
apie Salutinj poveikj, zr. 4 skyriaus pabaigoje.

Atidziai perskaitykite visg §j lapeli, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba slaugytoja.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems pakenkti
(net tiems, kuriy ligos poZzymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i gydytoja
arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje

Kas yra Hepcludex ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie§ vartojant Hepcludex
Kaip vartoti Hepcludex

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Hepcludex

Pakuotés turinys ir kita informacija
ISsamiis nurodymai, kaip atlikti injekcija

NV E W=

1. Kas yra Hepcludex ir kam jis vartojamas

Kas yra Hepcludex
Hepcludex sudétyje yra veikliosios medziagos bulevirtido, kuris yra antivirusinis vaistas.

Kam Hepcludex vartojamas

Hepcludex yra vartojamas gydyti nuo ilgalaikés (Iétinés) delta hepatito (hepatito D) viruso (HDV)
infekcijos suaugusiesiems, kuriems yra kompensuota kepeny liga (kai kepenys vis dar pakankamai gerai
funkcionuoja). Delta hepatito viruso infekcija sukelia kepeny uzdegima.

Kaip veikia Hepcludex

HDV patenka j kepeny lasteliy vidy naudodamasis tam tikru jose esanciu baltymu. Veiklioji §io vaisto
medziaga bulevirtidas blokuoja §j baltyma ir taip neleidzia HDV patekti | kepeny lasteliy vidy. Taip
slopinamas HDV plitimas kepenyse ir mazinamas uzdegimas.

2. Kas Zinotina pries vartojant Hepcludex

Hepcludex vartoti draudZiama:

1. jeigu yra alergija bulevirtidui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos i§vardytos
6 skyriuje).

Jeigu Jiis nesate dél to tikri, tai prie§ vartodami §j vaista, pasitarkite su savo gydytoju.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Negalima nutraukti gydymo Hepcludex, nebent taip nurodyty Jisy gydytojas. Nutraukus gydyma,
infekcija gali vél tapti aktyvi ir liga gali progresuoti.
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Pasitarkite su savo gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti Hepcludex:

1.

jeigu Jusy kepenys funkcionuoja nepakankamai gerai — nezinoma, ar tokiomis aplinkybémis
Hepcludex gerai veikia; jeigu Jusy kepeny veikla sutrikusi, vartoti Hepcludex
nerekomenduojama;

jeigu sergate inksty liga arba tyrimais nustatyta, kad Jiisy inksty veikla sutrikusi. Prie§
pradédamas gydyma ir gydymo laikotarpiu Jusy gydytojas gali atlikti Jums tam tikrus kraujo
tyrimus, sickdamas patikrinti, kaip funkcionuoja Jusy inkstai;

jeigu esate uzsikréte ZIV arba hepatitu C — nezinoma, ar tokiomis aplinkybémis Hepcludex gerai
veikia; Jusy gydytojas gali nurodyti atlikti kraujo tyrimus dél ZIV arba hepatito C infekcijos.

Vaikams ir paaugliams
Vaiky ir paaugliy iki 18 mety negalima gydyti Hepcludex.

Kiti vaistai ir Hepcludex
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui.

Kai kurie vistai gali sustiprinti Hepcludex Salutinj poveik] ir jy turi biiti nevartojama tuo paciu metu.
Stai kodél Jus turite e pasakyti savo gydytojui, jeigu vartojate bent vieno i$ $iy vaisty:

e

ciklosporino — vaisto, kuris slopina imuning sistema;

ezetimibo, kuriuo mazinamas padidéjes cholesterolio kiekis kraujyje;

irbesartano, vartojamo nuo padidéjusio kraujospiidzio ir Sirdies ligos;

ritonaviro, vartojamo gydyti nuo ZIV infekcijos;

sulfasalazino, vartojamo gydyti nuo reumatoidinio artrito, opinio kolito ir Krono ligos.

Kai kurie kartu vartojami vaistai gali sustiprinti arba susilpninti Hepcludex poveiki. Kai kuriais atvejais
Jums gali tekti atlikti tam tikrus tyrimus arba Jusy gydytojas gali pakeisti vaisto dozes arba reguliariai

tikrinti Jusy bukle:

1. vaistai nuo vézio (pvz., dazatinibas, docetakselis, ibrutinibas, paklitakselis);

2. antihistamininiai vaistai, kuriais gydoma nu alergijos (pvz., ebastinas, feksofenadinas);

3. imuning sistema veikiantys vaistai (pvz., everolimuzas, sirolimuzas, takrolimuzas);

4 vaistai, kuriais gydoma nuo hepatito C ir ZIV (pvz., darunaviras, glekapreviras, grazopreviras,
indinaviras, maravirokas, paritapreviras, sakvinaviras, simepreviras, tipranaviras,
voksilapreviras);

5. vaistai nuo diabeto (pvz., glibenklamidas, nateglinidas, repaglinidas);

6. vaistai, kuriais gydoma nuo erekcijos sutrikimo (pvz., avanafilis, sildenafilis, vardenafilis);

7. vaistai, kuriais gydoma nuo padidéjusio kraujosptidzio ir Sirdies ligos (pvz., olmesartanas,
telmisartanas, valsartanas);

8. statiny grupés vaistai, kuriais mazinamas padidéjes cholesterolio kiekis kraujyje (pvz.,
atorvastatinas, fluvastatinas, lovastatinas, pitavastatinas, pravastatinas, rozuvastatinas,
simvastatinas);

9. skydliaukés hormonai, kuriais gydoma nuo skydliaukés veiklos sutrikimy;

10.  alfentanilis — opioidinis vaistas, kuriuo mal§inamas stiprus skausmas;

11.  bozentanas, kuriuo gydoma plauciy arteriné hipertenzija;

12.  buspironas — vaistas nuo nerimo sutrikimo;

13.  budezonidas, kuriuo gydoma astma ir 1étiné obstrukciné plauciy liga;

14.  konivaptanas ir tolvaptanas, kuriais gydoma hiponatremija (sumazejes natrio kiekis kraujyje);

15. darifenacinas, kuriuo gydomas §lapimo nelaikymas;

16.  dronedaronas — vaistas nuo Sirdies ritmo sutrikimy;

17.  eletriptanas, kuriuo gydomas migreninis galvos skausmas;

18.  eplerenonas, kuriuo mazinamas padidéjes kraujospiudis;

19.  estrono-3-sulfatas — hormoninis vaistas menopauzés simptomams palengvinti;

20. felodipinas ir nisoldipinas (vaistai nuo Sirdies veiklos sutrikimy);

21. lomitapidas, kuriuo mazinamas padidéjes cholesterolio kiekis kraujyje;

21



22. lurazidonas ir kvetiapinas — antipsichoziniai vaistai, kuriais gydomi psichikos sutrikimai;

23. midazolamas ir triazolamas — vaistai, kuriais gydoma nuo nemigos (negaléjimo uzmigti) ir
sukeliama anestezija (slopinamas skausmas atliekant operacijas);

24.  naloksegolas, kuriuo gydoma nuo opioidiniy vaisty stipriam skausmui mal$inti priklausomybés;

25. tikagreloras — antikoaguliantas, kuris vartojamas siekiant i§vengti tromby susidarymo.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas

Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju. Jums negalima vartoti Sio vaisto, nebent Jiisy gydytojas
konkreciai Jums nurodé vartoti Sio vaisto.

Jeigu esate vaisingo amziaus moteris, Jiis neturite vartoti Sio vaisto, jeigu nenaudojate veiksmingy
kontracepcijos priemoniy.

Pasitarkite su savo gydytoju, ar Jums galima zindyti vartojant Hepcludex.
Nezinoma, ar Hepcludex gali bati i$skirtas ] motinos piena. Todél reikia nuspresti, ar nutraukti Zindyma,
ar nutraukti Hepcludex vartojima.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Svaigulys ir nuovargis yra Salutiniai poveikiai, kurie gali pakenkti Jiisy geb&jimui vairuoti ir valdyti
mechanizmus. Jeigu kilty kokiy nors abejoniy, kreipkités j savo gydytoja.

Hepcludex sudétyje yra natrio
Viename $io vaisto mililitre yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

3. Kaip vartoti Hepcludex
Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas. Jeigu abejojate, kreipkités j gydytoja.

Dozé
Rekomenduojama dozé yra 2 mg karta per para, kurig reikia leisti po oda. Jusy gydytojas pasakys, kiek
laiko Jums reikés vartoti Sio vaisto.

Jusy gydytojas ir slaugytojas parodys Jums, kaip paruosti ir susileisti Hepcludex. Siame pakuotés
lapelyje pateikiama laipsniskos injekcijos instrukcija, , kuri padés Jums suleisti vaistg (Zr. 7 skyriy).

Ka daryti pavartojus per didel¢ Hepcludex doze?
Iprastiné dozé yra 2 mg (1 flakonas) kartg per parg. Jeigu manote, kad suleidote per didele Hepcludex
dozg, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja.

Pamirsus pavartoti Hepcludex
Jeigu nuo praleistos Hepcludex injekcijos laiko pra¢jo maziau nei 4 valandos, kuo grei¢iau suleiskite
praleistg vaisto dozg ir kitg tvarkarasStyje numatytg doze leiskite jprastu laiku.

Jeigu nuo praleistos Hepcludex injekcijos laiko praéjo daugiau kaip 4 valandos, neleiskite praleistos
vaisto dozes. Kita doze leiskite kitg dieng jprastu laiku. Negalima leisti dvigubos dozés, norint
kompensuoti praleista doze. Pasakyti savo gydytojui, jeigu pamirSote suleisti Hepcludex dozg.

Nustojus vartoti Hepcludex

Jeigu Jis nebenorite vartoti Hepcludex, prie$ nutraukdami gydyma, pasitarkite su savo gydytoju.
Nutraukus gydyma, infekcija gali vél tapti aktyvi ir liga gali progresuoti. Jeigu nutraukus gydyma
pastebéjote kokiy nors simptomy pokyciy, nedelsdami praneskite apie tai savo gydytojui.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Hepcludex vartojimo, kreipkités j gydytoja arba slaugytoja.
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4. Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Pasakykite savo gydytojui, jeigu Jums pasireisSkia kuris nors $alutinis poveikis arba pastebéjote Siame
lapelyje nenurodyta Salutinj poveikij.

galvos skausmas,

niez¢jimas,

reakcijos injekcijos vietoje: pabrinkimas, paraudimas, sudirginimas, kraujosruvos, niezéjimas,
iSbérimas, sukietéjimas, infekcija arba vietinis skausmas.

Sis 3alutinio poveikis yra labai daZnas (gali pasireikti ne re¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):
[ ]
[
[

Toliau nurodytas Salutinis poveikis yra daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

o svaigulys,

o pykinimas,

o nuovargis,

o 1 gripa panasiis simptomai,
. sanariy skausmas.

Toliau nurodytas Salutinis poveikis yra nedaZnas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 1§ 100 asmeny):

o alerginés reakcijos, jskaitant anafilaksine reakcija (imin¢ gyvybei pavojinga alerging reakcijg).
Alerginiy reakcijy simptomai gali biiti:

o dusulys ar §vokstimas,

o veido, liipy, liezuvio ar gerklés patinimas (angioneuroziné edema),

. odos iSbérimas,

o kraujospiidzio ar Sirdies susitraukimy daznio poky¢iai.

Anafilaksinés reakcijos simptomai yra panasis j alerginés reakcijos simptomus, bet sunkesni ir jiems
pasireiSkus biitina neatidéliotina medicininé pagalba.

Kraujo tyrimais taip pat gali biiti nustatytas:
o padidéjes tulzies rugsciy kiekis kraujyje (labai daznas),
o padidéjes baltyjy kraujo lasteliy (eozinofily) kiekis (daznas).

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské salutinis poveikis, jskaitant §iame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Hepcludex

Si vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés ar flakono po ,,Tinka iki“ ar ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti saldytuve (2 °C -8 °C). Flakonus laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas buty apsaugotas nuo
Sviesos.

Paruosta tirpalg reikéty suvartoti nedelsiant. Taciau, jeigu tai nejmanoma, iki 25 °C temperattiroje ji
galima laikyti iki 2 valandy.

Vaisty ir naudoty adaty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kur iSmesti
vaistus ir panaudotas adatas teiraukités vaistininko.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Hepcludex sudétis
Veiklioji medZziaga yra bulevirtidas (2 mg). Kiekviename flakone yra 2 mg bulevirtido atitinkantis
bulevirtido acetato kiekis.

Pagalbinés medziagos yra natrio karbonatas, natrio-vandenilio karbonatas, manitolis, vandenilio
chlorido riigstis, natrio hidroksidas.

Hepcludex iSvaizda ir Kkiekis pakuotéje
Bulevirtidas yra milteliai injekciniam tirpalui; jie yra baltos arba beveik baltos spalvos.
Kiekvienoje dézutéje yra 30 vienkartiniy doziy.

Registruotojas

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija

Gamintojas
Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business and Technology Park

Carrigtohill
Co. Cork
Airija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

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.0.
Tel: +420 (0) 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

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

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

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

Malta
Gilead Sciences Ireland UC
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
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EAMada

Gilead Sciences EAAGg M.EIIE.

TnA: +30(0) 210 8930 100

Espaiia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: +34 (0) 91 378 98 30

France
Gilead Sciences
Tél: +33(0) 14609 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

Kvnpog

Gilead Sciences EAAGg M.EITE.

Tn: + 30 (0) 210 8930 100

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

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 (0) 1 260 830

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

Portugal
Gilead Sciences, Lda.
Tel: +351 (0) 21 7928790

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

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

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (0) 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

United Kingdom (Northern Ireland)

Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +44 (0) 8000 113 700

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas <{MMMM m.-{ménesio} mén.}.>.
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7. ISsamiis nurodymai, kaip atlikti injekcija

Pries vartodami Hepcludex, pirmiausia perskaitykite Sio pakuotés lapelio 1-6 skyrius.

Prie$ Jums pradedant gydyma Siuo vaistu namuose, Jisy gydytojas arba slaugytojas parodys Jums, kaip
paruosti ir susileisti Hepcludex. Siose gairése parodyta, kaip pa¢iam (-iai) susileisti vaista. Pasakykite
savo gydytojui arba slaugytojui, jeigu Jums kas nors neaisku arba turite klausimy ir Jums reikia
daugiau informacijos arba pagalbos. Hepcludex ruoskite ir injekcijg atlikite atidziai ir neskubédami.

Injekcijos vietos

Juosmuo

Virsutiné §launies
dalis

Siekdami sumazinti injekcijos vietos reakcijy
tikimybe, Jiis galite reguliariai keisti bulevirtido
injekcijos vieta.

Bulevirtido negalima leisti Siose srityse: kelio,
kirksnies srityje, apatinéje arba vidinéje sédmeny
dalyje, tiesiai vir§ kraujagyslés, apie bamba, ]
surandéjusj audinj, kraujosruva, apgama, po
operacijos likusj randa, vieta, kurioje oda
iStatuiruota ar nudeginta arba prasidéjusi reakcija
injekcijos vietoje.

M

7

2-8°C
J \.T
A
L0 4 i
1A 1B 1C 1D
Laikymas Dozés paruoSimas Nusiplaukite rankas Nuvalykite flakono
virsuy

Bulevirtido flakonus Toliau pateikta Gerai nusiplaukite Nuvalykite flakono

biitina laikyti
gamintojo pakuotéje
Saldytuve (2°C -8 °C),
kad bulevirtidas buty
apsaugotas nuo
Sviesos.

instrukcija, kaip
paruosti viena doze.

rankas muilu ir Siltu
vandenius ir jas
nusausinkite Svariu
ranksluosciu.
Svariomis rankomis
nieko daugiau
nelieskite, iSskyrus
vaista, priemones ir
odos srit] apie
injekcijos vieta.
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vir§y nauju alkoholiu
suvilgytu tamponu ir
palaukite, kol jis
nudzius.

Jeigu nuvalius guminj
virsy vél jj
paliestumeéte, dar karta
nuvalykite ji nauju
alkoholiu suvilgytu
tamponu.




E
P
=
=
2B 2C
Pritraukite sterilaus Suleiskite sterily Svelniai sumaisSykite
vandens vanden] j miltelius bulevirtidg

Paimkite Svirksta. Uzdékite ant jo ilgesng adata.

Svarbu! Isitikinkite, kad uzdengta adata tvirtai
laikosi Siek tiek spusteléjus ir pasukus jg pagal

laikrodzio rodykle.

Nuimkite plastikinj gaubtelj.

Atidarykite sterilaus injekcinio vandens flakona.
Iveskite adatg j vandens flakong ir palengva jj
apverskite. Stenkités, kad adatos galas visada
biity panardintas vandenyje, kad j Svirksta

nepatekty oro burbuliuky.

I§ 1éto traukite stimoklj, kad j Svirkstg
pritrauktuméte 1,0 ml sterilaus vandens. Atsargiai
iStraukite Svirksta su adata i§ flakono.

Svelniai patapsnokite
bulevirtido flakong, kad
supurentumeéte
miltelius.

Siek tiek pakreipta
Svirksto su steriliu
vandeniu adatg jveskite
i bulevirtido flakona.

IS 1éto suleiskite sterily
vandenj taip, kad
flakono sienele jis
sulaséty j bulevirtido
miltelius.

27

10 sekundziy $velniai
pirstu tapsnokite
bulevirtido flakong, kad
milteliai pradéty tirpti.
Tada $velniai
pavoliokite bulevirtido
flakona rankose, kad jis
gerai iSsimaiSyty.
Isitikinkite, kad prie
flakono sieneliy néra
prilipusiy bulevirtido
milteliy.

Svarbu! Nekratykite
bulevirtido flakono.
Jeigu kratysite, vaistas
suputos ir milteliams
iStirpti prireiks gerokai
daugiau laiko.




I\
2D 2E 2F
Apziureékite Bulevirtidas paruostas injekcijai Nuvalykite flakong
bulevirtidg

Milteliams pradéjus
tirpti, padékite flakong j
Salj ir palaukite, kol jie
visiskai iStirps.
Pataps$nojus flakona,
milteliams iStirpti
reikés iki 3 minuciy.

Visiskai sumaisytas bulevirtido tirpalas turéty
biti skaidrus. Svarbu! Visiskai iStirpus
milteliams, bulevirtidas turéty biiti skaidrus ir be
puty.

Jeigu bulevirtido tirpalas atrodo putotas arba
gelsvas, palaukite Siek tiek ilgiau, kol milteliai
i8tirps.

Jeigu matosi burbuliukai, Svelniai patapSnokite
flakona, kad jie iSnykty.

Jeigu (visiSkai) iStirpus milteliams, bulevirtido
tirpale matosi kietyjy daleliy, nenaudokite to
flakono. Susisiekite su savo gydytoju arba vaistg
iSdavusiu vaistininku.

Paruosta bulevirtidg reikia suvartoti nedelsiant.
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Naudodami naujg
alkoholiu suvilgyta
tampong, vél
nuvalykite
bulevirtido flakono
virsy.

Palaukite, kol
nudzius.




il
/
3A 3B 3D
Iveskite adata i Pritraukite Baigiamas vaisto Pakeiskite ir iSmeskite
flakong bulevirtido ruoSimas adata

Paimkite Svirksta.

Iveskite adatg j flakona
su skystu bulevirtidu.

Svelniai apverskite
flakong. Stenkités, kad
adatos galas visada
biity panardintas
bulevirtido tirpale, kad
1 Svirksta nepatekty
oro burbuliuky. I8 1éto
traukite stimoklj, kad i
Svirksta pritrauktuméte
1,0 ml bulevirtido.

Svelniai patapsnokite
arba spragtelékite
Svirkstg ir patraukite
ir (arba) pastumkite
stimoklj, kad
pasalintuméte visa
nereikalingg org ir
burbuliukus. Kad
galiausiai Svirkste
turétuméte 1,0 ml
bulevirtido, Jums gali
reikéti patraukti
stimokl;j toliau nei iki
1,0 ml ribos.
Atsargiai iStraukite
svirkstg su adata 1§
flakono.
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Nuimkite ilgesne adata
nuo svirksto ir ja
tinkamai iSmeskite, kad
nickas nesusizeisty.
Svarbu! Nebedékite
plastiko gaubtelio ant
adatos.




3E 3F 3G 3H

Uzdékite injekcijai Pasirinkite injekcijos Paruoskite injekcijos  Susileiskite
skirta adata vieta vietg bulevirtida
Ant $virksto uzdékite Pasirinkite kitg Suimkite odos rauksle  Durkite | odg 45

trumpesng adata.

Svarbu! Isitikinkite,
kad uzdengta adata
tvirtai laikosi Siek tiek
spustelédami ir
pasukdami jg pagal
laikrodzio rodykle.

Nuimkite plastikinj
gaubtelj.

injekcijos vietg — ne tg
pacia, kurioje atlikote
injekcija praéjusj
kartg. Nuvalykite
injekcijos vieta nauju
alkoholiu suvilgytu
tamponu. Pradékite
valyti nuo vidurio,
spausdami tampong ir
sukdami ratu j iSorg.
Svarbu! Palaukite, kol
nuvalyta vieta nudZius.

injekcijos vietoje.
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laipsniy kampu. | oda
turéty buti jvesta beveik
visa adata.

I8 1éto iki galo
sustumkite stimoklj,
kad suleistuméte
bulevirtida.

IStraukite adatg i$ odos.
Nuimkite adatg nuo
Svirksto ir juos abu
tinkamai iSmeskite, kad
niekas nesusizeisty

(Zr. 3D).
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