I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



nykdoma papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos priezitiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Imaavy 185 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename koncentrato infuziniam tirpalui ml yra 185 mg nipokalimabo (nipocalimabum).
Viename 1,62 ml flakone yra 300 mg nipokalimabo.

Viename 6,5 ml flakone yra 1 200 mg nipokalimabo.

Nipokalimabas yra visiSkai zmogaus imunoglobulino G1 monokloninis antikiinas, gaminamas kininio
ziurkénuko kiausidziy (KZK) Iastelése rekombinantinés DNR technologijos buidu.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Kiekviename §io vaistinio preparato flakone yra 0,97 mg (300 mg flakone) arba 3,9 mg (1 200 mg
flakone) polisorbato 80, tai atitinka 0,60 mg/ml.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas)

Bespalvis ar rusvas skaidrus ar Siek tiek opalinis tirpalas, pH yra 6,0.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Imaavy skirtas papildyti standartinj generalizuotos miastenijos (GM) gydyma suaugusiems pacientams
ir 12 mety bei vyresniems paaugliams, kuriems yra nustatyty antiktiny prie§ acetilcholino receptoriy
(AChR) arba pries raumenims specifing tirozinkinazg (angl. muscle-specific tyrosine kinase, MuSK).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi prizidiréti gydytojas, turintis pacienty, kuriems yra nervy ir raumeny sutrikimai, gydymo
patirties, o vaistinj preparatg turi suleisti sveikatos prieziiiros specialistas.

Dozavimas

Rekomenduojamas dozavimo planas pateiktas 1 lenteléje.



1 lentelé. Rekomenduojamas dozavimo planas

Rekomenduojama dozé (i.v.)

Populiacija Pradiné vienkartiné dozé Palaikomoji dozé (kas 2 savaites)
Suaugusieji ir paaugliai 30 mg/kg 15 mg/kg

(12 mety ir vyresni)

Praleista (-os) dozé (-és)
Jei praleidziama suplanuota infuzija, palaikomajg dozg reikia suleisti kuo greiciau. Po to vél griztama
prie dozavimo kas 2 savaites.

Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams
65 mety ir vyresniems pacientams dozés keisti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi
Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, dozés keisti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi
Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, dozés keisti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Nipokalimabo saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 12 mety vaikams neistirti. Duomeny

néra.

Vartojimo metodas

Sis vaistinis preparatas turi biiti leidZiamas tik j vena infuzijos biidu per sistema su filtru arba su
papildomu filtru, kaip aprasyta 6.6 skyriuje. Negalima j veng leisti srove arba boliusu.

Prading vienkarting vaistinio preparato dozg reikia suleisti per apytiksliai 30 minuciy, o palaikomaja
dozg reikia suleisti per apytiksliai 15 minuéiy.

Po kiekvienos infuzijos pacientus reikia 30 minuciy stebéti, ar nepasireiskia su infuzija susijusios arba
padidéjusio jautrumo reakcijos pozymiy ar simptomy. Jeigu infuzijos metu pasireiskia

nepageidaujama reakcija, infuzijg galima sulétinti arba nutraukti (Zr. 4.4 skyriy).

Pries vartojima §j vaistinj preparatg reikia atskiesti 9 mg/ml (0,9 %) natrio chlorido infuziniu tirpalu.
Vaistinio preparato skiedimo prie§ vartojant instrukcijos pateikiamos 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

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

Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numerj.

Pacientai, priskiriami V klasei pagal Amerikos generalizuotos miastenijos fondo (angl. Myasthenia
Gravis Foundation of America, MGFA) Kriterijus

Pacienty, kurie pagal MGFA kriterijus priskiriami V klasei (kuriems pasireiskia miasteniné krizé), t. y.
kai taikoma intubacija su mechanine ventiliacija arba be jos, i§skyrus jprasta pooperacing priezitira,



gydymas nipokalimabu netirtas. Reikia atsizvelgti | miasteninés krizés jprastinio gydymo ir gydymo
nipokalimabu pradzios eiliskuma bei galima jy sgveika (Zr. 4.5 skyriy).

Su infuzija susijusios ir padidéjusio jautrumo reakcijos

Nipokalimabo vartojimas gali sukelti su infuzija susijusiy ir padidéjusio jautrumo reakcijy.
Dazniausiai pranestos su infuzija susijusios reakcijos buvo galvos skausmas, iSbérimas, pykinimas,
nuovargis, svaigulys, Saltkrétis ir eritema. Padidéjusio jautrumo reakcijos, apie kurias buvo praneSama
dazniausiai, buvo iSbérimas, dilgéliné ir egzema. Dauguma su infuzija susijusiy ir padidéjusio
jautrumo reakcijy buvo neintensyvios, lengvos arba vidutinio sunkumo ir dél jy gydymo nutraukti
nereikéjo. Buvo gautas praneSimas apie anafilaksijos atvejj, dél kurio reikéjo nutraukti gydyma.

Po kiekvienos infuzijos pacientus reikia 30 minuciy stebéti, ar nepasireiskia su infuzija susijusios arba
padidéjusio jautrumo reakcijos klinikiniy pozymiy ir simptomy. Jeigu infuzijos metu pasireiskia sunki
su infuzija susijusi ar padidéjusio jautrumo reakcija, infuzija reikia nutraukti ir, jei reikia, taikyti
atitinkamas palaikomgsias priemones. Reakcijai iSnykus, vartojimg galima atnaujinti (zr. 4.2 skyriy).

Padidéjes lipiduy kiekis kraujo plazmoje

Gydymo Imaavy metu labai daznai pasireiskia padidéjes lipidy kiekis kraujo plazmoje tiek
paaugliams, tiek visy amziaus grupiy suaugusiems pacientams (Zr. 4.8 skyriy). Lipidy kiekis kraujo
plazmoje turi biti tiriamas nuo gydymo pradzios pra¢jus mazdaug 12 savaiciy. Véliau reikia
apsvarstyti galimybe atidZiau periodiskai stebéti paauglius (12—< 18 mety) ir pacientus, kuriy didelis
kiino svoris / KMI (pvz., > 125 kg arba KMI > 35 kg/m?).Vertinant, ar gydymas Imaavy turi bati
tesiamas, reikia atsizvelgti j galima ilgalaikio neigiamo kardiovaskulinio poveikio rizika, bei
atsizvelgti | kitus rizikos veiksnius ir palyginti su laukiama GM gydymo nauda. Reikia ir toliau stebéti
lipidy kiekj kraujo plazmoje ir apsvarstyti alternatyvaus gydymo galimybes.

Infekcijos

Kadangi nipokalimabas sukelia [gG koncentracijos sumazéjima, gali padidéti infekcijy, jskaitant
latentinés virusinés infekcijos, tokios kaip juostine piisleling, rizika (zr. 4.8 skyriy). Pacientams,
sergantiems aktyvia infekcija, gydyma reikia atidéti, kol infekcija iSnyks. Gydymo metu reikia stebéti,
ar pacientams nepasireiskia klinikiniai infekcijos pozymiai ir simptomai. Pasireiskus kliniskai
reikSmingai aktyviai infekcijai, reikia skirti tinkamg gydyma ir atidéti gydyma nipokalimabu, kol
infekcija praeis.

Imunizacija

Nezinoma, ar gydymo metu imunizacija gyvosiomis arba gyvosiomis susilpnintomis vakcinomis yra
saugi ir koks yra galimas atsakas j imunizacijg Siomis vakcinomis.

Nipokalimabu gydomy pacienty skiepyti gyvosiomis arba gyvosiomis susilpnintomis vakcinomis
nerekomenduojama. Jei skiepyti gyvosiomis ar gyvosiomis susilpnintomis vakcinomis bitina, Sios
vakcinos turi biiti skiriamos likus ne maziau kaip 4 savaitéms iki gydymo pradzios ir pra¢jus ne
maziau kaip 2 savaitéms po paskutinés nipokalimabo dozés.

Negyvosios vakcinos gali biiti skiriamos bet kuriuo gydymo metu pagal poreikj (zr. 4.5 ir 5.1 skyrius).
Visos vakcinos turi biiti skiriamos pagal imunizacijos gaires.

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas

Kiekviename §io vaistinio preparato vienkartiniame flakone yra 0,97 mg (300 mg flakone) arba 3,9 mg
(1 200 mg flakone) polisorbato 80, tai atitinka 0,60 mg/ml. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy.



4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Nipokalimabo poveikis kitiems vaistiniams preparatams

Kartu vartojamas nipokalimabas gali sumazinti vaistiniy preparaty, kurie jungiasi prie Zmogaus
neonatalinio Fc receptoriaus (FcRn) imunoglobulino G (IgG) prisijungimo vietos (pvz., IgG vaistiniy
preparaty, monokloniniy antikiiny IgG pagrindu, antikiiny dariniy, turin¢iy [gG poklasio Zzmogaus Fc
domena, arba Fc sulieto baltymo vaistiniy preparaty), sisteming¢ ekspozicija.

Klinikinio sgveikos tyrimo su sveikais savanoriais metu nipokalimabas (vienkartiné 30 mg/kg dozé |
veng) atitinkamai 42 % ir 66 % sumazino fremanezumabo (visiskai IgG pagrindu pagaminto
monokloninio antiklino) sisteminj Cmax it AUC, kai abu vaistiniai preparatai buvo vartojami tg pacia
dieng. To paties tyrimo metu nipokalimabo paskyrus po 14 dieny nuo fremanezumabo dozés
vartojimo, fremanezumabo Cmax nepakito, o AUC sumazéjo 53 %.

Kito klinikinio sgveikos tyrimo su sveikais savanoriais metu skiriant kartu nipokalimabo (15 mg/kg i
veng kas 2 savaites) ir Fc sulieto baltymo etanercepto, sumazéjo etanercepto sisteminé ekspozicija
(Cinax ~9 % ir AUC ~28 %).

Jei pacientui, kuris vartoja nipokalimaba, reikia skirti vaistiniy preparaty, kurie jungiasi prie FcRn IgG
prisijungimo vietos, gydyma Siais vaistiniais preparatais rekomenduojama pradéti praéjus 2 savaitéms
po paskutinés nipokalimabo dozés vartojimo.

Kai pacientui tokius vaistinius preparatus biitina kartu skirti ilgg laika, reikia atidziai stebéti, ar
nesumazé¢ja tokiy vaistiniy preparaty veiksmingumas, ir apsvarstyti gydymo nipokalimabu nutraukimag

arba skirti kity vaistiniy preparaty.

Kity vaistiniy preparaty poveikis nipokalimabui

Plazmos pakeitimas, imunoadsorbcija ir plazmaferezé gali sumazinti cirkuliuojancio nipokalimabo
koncentracija.

Vakcinos

Nipokalimabo poveikis nuo T Igsteliy priklausomam (Tdap) arba nuo T lgsteliy nepriklausomam
(PPSV23) vakcinos atsakui buvo jvertintas sveikiems savanoriams (n = 16). Tyrimo dalyviams
susidaré specifinis IgG atsakas j Sias vakcinas, bet vakcinai specifinis IgG antikiiny kiekis gydymo
nipokalimabu metu sumazéjo ir nutraukus gydyma vél padidéjo iki panasaus kiekio, koks buvo
nustatytas kontrolingje grupéje (Zr. 4.4 ir 5.1 skyrius).

Nipokalimabu gydomy pacienty nerekomenduojama skiepyti gyvosiomis arba gyvosiomis
susilpnintomis vakcinomis. Jei skiepyti gyvosiomis ar gyvosiomis susilpnintomis vakcinomis biitina,
Sios vakcinos turi buti skiriamos likus ne maziau kaip 4 savaitéms iki gydymo pradzios ir praéjus ne
maziau kaip 2 savaitéms po paskutinés nipokalimabo dozés (Zr. 4.4 skyriy).

Vaiky populiacija

12 mety ir vyresni vaikai, sergantys GM

12 mety ir vyresniems paaugliams gali pasireiksti tokios pat sgveikos, kaip ir stebétosios suaugusiyjy
populiacijoje.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Néstumas

Duomeny apie nipokalimabo vartojima néStumo metu yra nedaug. Duomeny apie nipokalimabo
vartojima néscioms moterims, sergan¢ioms GM, néra, o duomeny i§ atvirajame 2 fazés klinikiniame



tyrime, kuriame nipokalimabo vartojimas buvo tiriamas antrojo ir treciojo néStumo trimestro metu,
dalyvavusiy 13 nés¢iy motery, kurioms buvo didelé¢ hemolizinés vaisiaus ir naujagimio ligos rizika,
yra nedaug. Sio tyrimo metu motinos vartotas nipokalimabas farmakologiskai aktyvios koncentracijos
naujagimiy ar vaiky organizme nesudaré dél didelio nipokalimabo afiniteto esant neutraliam
(tarplasteliniam) pH (Zr. 5.1 skyriy).

Tyrimy su gyviinais metu nipokalimabo dozes skiriant cynomolgus bezdzionéms vélyvuoju pirmojo
néstumo trimestro bei antrojo ir treciojo néStumo trimestro metu buvo stebéti didelés apimties
centrinés placentos dalies infarktai ir motinos spiraliniy arterijy trombozée. Kai kuriais atvejais Sie
rei§kiniai buvo susij¢ su vaisiaus praradimu. Taciau §is tyrimas nerodo toksinio poveikio motinai arba
tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo poveikio prenataliniam ar postnataliniam vystymuisi.
Bezdzioniy jaunikliams buvo stebétas griztamas nipokalimabo sukeltas IgG kiekio sumazéjimas (Zr.
5.3 skyriy).

Neésciy motery gydyma Imaavy reikia apsvarstyti tik tada, kai klinikiné nauda yra didesné uz rizika.
Kadangi tikimasi, jog nipokalimabas sumazins motinos IgG antikiiny kiekj, yra tikétinas ir pasyvios

naujagimio apsaugos sumaz¢jimas. Prie§ skiepijant gyvosiomis ar gyvosiomis susilpnintomis
vakcinomis ktidikius, kurie in utero buvo paveikti nipokalimabo, reikia jvertinti rizikg ir nauda.

Zindymas

Yra nedaug duomeny, rodanciy, kad, néStumo metu vartojant nipokalimabo, jo nedideli kiekiai
iSsiskiria j gydyty motery priespienj ir pieng iki 8 dieny po gimdymo.

Yra zinoma, kad pirmosiomis dienomis po gimdymo piene aptinkama motinos 1gG, kurio kiekis po to
greitai sumazéja, todél Siuo trumpu laikotarpiu zindomiems kiidikiams rizikos atmesti negalima.

Véliau zindan¢iy motery gydyma Imaavy galima apsvarstyti tik tada, kai klinikiné nauda virsija rizika.

Vaisingumas

Duomeny apie nipokalimabo poveikj Zmoniy vaisingumui néra. Tyrimai su gyviinais kenksmingo
poveikio vaisingumui nerodo (Zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Imaavy gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos, apie kurias buvo pranesta, buvo raumeny spazmai (12 %) ir
periferiné edema (12 %).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

2 ir 3 fazés tyrimy metu nipokalimabu i§ viso buvo gydyta 250 suaugusiy pacienty, serganc¢iy GM. I§
ju 205 pacientai buvo gydyti 3 fazés tyrime, jskaitant 98 pacientus gydytus dvigubai koduotos fazés
metu. I§ viso 178 pacientai vartojo rekomenduojamg palaikomaja dozg (15 mg/kg kas 2 savaites, Zr.
4.2 skyriy) maziausiai 6 ménesius, o 132 pacientai vartojo maziausiai 12 ménesiy.

2 lentel¢je i§vardytos nepageidaujamos reakcijos suklasifikuotos pagal MedDRA organy sistemy
klases (OSK). Kiekvienoje OSK nepageidaujamos reakcijos nurodytos pagal daznj, dazniausiai
pasireiSkusios reakcijos pateikiamos pirmiausia.



Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki
< 1/10), nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100) ar retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000). Kiekvienoje
daznio grupéje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

2 lentelé:

Nepageidaujamos reakcijos

Organy sistemy klasé Nepageidaujama | DaZnio kategorija
reakcija
Infekcijos ir infestacijos | Juostiné Daznas
pusleling'
Slapimo taky Daznas
infekcija*
Apatiniy Daznas
kvépavimo taky
infekcija*?
Metabolizmo ir mitybos | Lipidy kiekio Labai daznas*
sutrikimai padidéjimas*’
Albumino kiekio | Labai daznas
sumazgjimas
kraujo serume*
Psichikos sutrikimai Nemiga Daznas
Nervy sistemos Svaigulys Daznas
sutrikimai
Virskinimo trakto Viduriavimas Daznas
sutrikimai Pilvo skausmas* | Daznas
Pykinimas Daznas
Skeleto, raumeny ir Raumeny Labai daznas
jungiamojo audinio spazmai
sutrikimai
Bendrieji sutrikimai ir Periferiné edema’® | Labai daznas
vartojimo vietos Kars¢iavimas Daznas
paZeidimai

7Zr. pastraipg Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibadinimas.

! Apima herpes zoster ir herpes zoster oticus; jvertinimas ir daznis remiasi uzbaigty placebu kontroliuojamy 2 ir 3 fazés

tyrimy, tyrusiy kelias indikacijas, duomenimis.

Apima pneumonijg ir bronchita.

Apima hipercholesterolemija, mazo tankio lipoproteiny kiekio padidéjima, cholesterolio kiekio kraujyje padidéjimg ir
hiperlipidemija.

Apima pilvo skausmg ir vir§utinés pilvo dalies skausma.

Apima perifering edema, edemg ir periferinj patinima.

Atrinkty nepageidaujamu reakcijy apibudinimas

Infekcijos

3 fazes dvigubai koduoto placebu kontroliuojamo klinikinio GM tyrimo metu bendras infekcijy daznis
nipokalimabg vartojusiy pacienty grupéje ir placeba vartojusiyjy grupéje buvo toks pat (po 42 atvejus
[42,9 %] kiekvienoje grupéje). Dauguma atvejy buvo nesunkiis ar vidutinio sunkumo ir dél jy
nereikéjo nutraukti gydymo nipokalimabu. Buvo gauta prane$imy apie 5 nipokalimabo grupés
pacientams (5,1 %) pasireiSkusia Slapimo taky infekcija lyginant su 0 pacienty (0 %) placebo grupg¢je.
Slapimo taky infekcijos atvejai buvo nesunkds (3 [3,1 %)) ir vidutinio sunkumo (2 [2,0 %]). Buvo
gauta prane$imy apie 5 nipokalimabo grupés pacientams (5,1 %) pasireiskusia pneumonijg ar
bronchitg lyginant su 2 pacientais (2,0 %) placebo grupéje.

Lipidy kiekio padidéjimas

Daugeliui i$ nipokalimabo vartojusiy GM serganciy suaugusiy pacienty ir paaugliy buvo stebétas
lipidy kiekio padidéjimas. 30 % suaugusiyjy nustatytas gydymo metu atsiradgs smarkiai padidéjes




bendrasis cholesterolio kiekis (> 6,2 mmol/l), lyginant su 4 % placebo grupéje. Vidutinis bendrojo
cholesterolio, DTL ir MTL kiekio nevalgius pokytis lyginant su pradiniu vertinimu didziausias buvo
4-3ja savaitg, po to sumazéjo ir 24-3 savaitg nusistovéjo padidéjes vidutiniskai atitinkamai

0,37 mmol/l, 0,12 mmol/1 ir 0,19 mmol/l. Tarp pacienty, kuriy MTL reikSmés pries§ pradedant gydyma
buvo <4,1 mmol/, 11,3 % nipokalimabu gydyty pacienty MTL reikSmés 24-3ja savaite buvo

> 4,1 mmol/l, lyginant su 4,6 % placebg vartojusiy pacienty. Zr. 4.4 skyriy.

Sumazéjes albumino kiekis kraujo serume

3 fazés dvigubai koduotame placebu kontroliuojamame tyrime su GM serganciais pacientais vidutinis
(SN) procentinis pokytis nuo pradinio albumino kiekio kraujo serume dvigubai koduotos fazés metu
nipokalimabu gydytiems pacientams buvo -8,4 % (5,27 %) 2-aja savaite ir -7,2 % (5,37 %) 24-a3ja
savaite, kai placebo vartojusiems buvo -0,5 % (6,29 %) 2-3jg savaite ir -2,1 % (7,08 %) 24-3j3 savaitg.
Dvigubai koduotos fazés metu albumino kiekis kraujo serume né vienam pacientui nebuvo mazesnis
nei laboratorijos nustatyta apatiné normos riba (ANR = 33 g/I) bei dvigubai koduotos arba atvirosios
tyrimo fazés metu né vienam pacientui albumino kiekis kraujo serume nebuvo reikSmingai maZzesnis
(£20 g/).

Vaiky populiacija

Nipokalimabo saugumas buvo jvertintas atvirojo 24 savai¢iy trukmés tyrimo, kuriame dalyvavo ir GM
sergantys 12 mety ir vyresni paaugliai (n = 8), metu (Zr. 5.1 skyriy). Dideliy saugumo duomeny
skirtumy tarp suaugusiyjy ir paaugliy nenustatyta. Padidéjes lipidy kiekis paaugliams buvo panasus j
stebétg suaugusiesiems.

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 pranes$imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Klinikiniy tyrimy metu j vena leidziant iki 60 mg/kg vienkartines dozes, toksinio poveikio, dél kurio
reikéty riboti doze, nepasireisSke. Specifiniai nipokalimabo perdozavimo pozymiai ir simptomai
nezinomi. Perdozavimo atveju rekomenduojama atidziai stebéti, ar pacientui nepasireiskia bet kokios
nepageidaujamos reakcijos, bei nedelsiant pradéti atitinkamg simptominj ir palaikomajj gydyma.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé¢ — imunosupresantai, monokloniniai antiktinai, ATC kodas — LO4ALO03.

Veikimo mechanizmas

Nipokalimabas yra zmogaus [gG1 monokloninis antikiinas, kuris su dideliu specifiSkumu ir
afiniSkumu tiek esant neutraliai terpei (Iastelés pavirsiuje), tiek ir esant riigstinei pH terpei (Iastelés
viduje) specifisSkai veikia FcRn sritj, kurioje prisijungia IgG Fc, ko pasekoje sumazéja cirkuliuojancio
IgG, iskaitant IgG autoantiktinus, nepaveikiant kity imunoglobuliny (IgA, IgE ar IgM). Nipokalimabas
nesukelé jokio kliniskai reikSmingo poveikio cirkuliuojancio albumino, kuris prisijungia prie kitos
FcRn srities, kiekiui.

IgG autoantikiinai yra GM patogenez¢es priezastis. IgG autoantikiinai sutrikdo nervy ir raumeny
sinapsés laidumg prisijungdami prie AChR, MuSK arba LRP4.



Nipokalimabas sumazina IgG perdavima i§ motinos vaisiui per placenta (Zr. 4.6 skyriy).

Farmakodinaminis poveikis

Dvigubai koduoto placebu kontroliuojamo tyrimo su GM pacientais metu skiriant nipokalimabg | veng
pagal rekomenduojama dozavimo plang (Zr. 4.2 skyriy), per 2 gydymo savaites reikSmingai greitai

75 % lyginant su pradiniu vertinimu sumaz¢jo bendroji IgG koncentracija kraujo serume, ir véliau nuo
4 iki 24 savaités iSliko ilgalaikis apytiksliai 70 % sumaz¢jimas lyginant su pradiniu vertinimu. Panasus
nuo dozés priklausomas sumazéjimas buvo stebimas visuose I1gG potipiuose (IgG1, 1gG2, 1gG3 ir
IgG4).

Imunizacija (skiepijimas)

Nipokalimabo poveikis atsakui j nuo T lasteliy priklausoma (Tdap) ir nuo T lgsteliy nepriklausomag
(PPSV23) vakcing buvo vertintas atsitiktiniy imc¢iy atvirojo tyrimo su sveikais savanoriais (n = 15
kontroliné grupé, n = 16 nipokalimabo grupé) metu. Nipokalimabo grupéje dalyviai nipokalimabo
vartojo 0-in¢ savaite (30 mg/kg i.v.), 2-3ja savaite (15 mg/kg i.v.) ir 4-3jg savaite (15 mg/kgi.v.), o
Tdap ir PPSV23 buvo skiriamos po oda pra¢jus 3 dienoms po pirmosios nipokalimabo dozés.

Tyrimo dalyviams susidaré specifinis IgG atsakas j Sias vakcinas, bet vakcinai specifinis IgG antiktiny
kiekis gydymo nipokalimabu metu sumazéjo ir nutraukus gydyma vél padidéjo iki panaSaus kiekio,
koks buvo nustatytas kontrolinéje grupéje. Anti-TT (stabligés anatoksinui) specifinio IgG kiekis
pateiktas 3 lenteléje. Tiriamiesiems, vartojusiems nipokalimabo, anti-TT specifinio IgG kiekis
didZiausias buvo 2-3jg savaite, sumaz¢jo 4-3ja savaite ir iki 16-osios savaités vél padidéjo, praéjus

12 savaiciy nuo paskutiniosios 4-osios savaités nipokalimabo dozés skyrimo. Anti-PCP
(pneumokokiniam kapsuliniam polisacharidui) specifinio IgG kiekis laikui bégant taip pat buvo
panagus. Zr. 4.4 ir 4.5 skyrius.

3 lentelé: Anti-TT Kkiekis (vidurkis £SK) per tam tikrg laika

Laiko momentas Nipokalimabas Kontrolé
(n=16) (n=15)
TV/ml TV/ml

Pradiné verté 1,97+0,612 2,38+0,538

2-0ji savaité 3,38+0,325 4,9240,619

4-0ji savaité 1,63+0,269 4,56+0,591

8-0ji savaité (4 savaités po 2,39+0,491 3,87+0,538

paskutiniosios dozés)

16-0ji savaité (12 savaiéiy po 2,53+0,223 3,20+0,474

paskutiniosios dozés)

Imunogeni$kumas

Labai daznai buvo aptinkamas mazas antikiiny pries§ vaistinj preparata (APV) titras. Taciau jrodymuy,
kad APV daryty jtaka farmakokinetikai, farmakodinamikai, veiksmingumui ar saugumui, gauta
nebuvo.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Tyrimas MOM-M281-011 (suaugusieji)

Nipokalimabo saugumas ir veiksmingumas gydant GM sergancius suaugusiuosius buvo tiriamas

24 savai¢iy trukmés atsitiktiniy im&iy dvigubai koduoto placebu kontroliuojamo tyrimo metu. Siame
tyrime dalyvavusiems pacientams véliau buvo leidziama dalyvauti tyrimo atvirojoje pratesimo fazéje,
kurios metu visi pacientai vartojo nipokalimabg.

I tyrima buvo jtraukti pacientai, kurie atrankos metu atitiko toliau i§vardytus pagrindinius kriterijus:
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o II-1V klasé pagal Amerikos generalizuotos miastenijos fondo (MGFA) kliniking klasifikacija;

o serganciyjy generalizuota miastenija kasdienés veiklos skalés (GM-KV) bendrasis balas > 6;

o pries pradinj vertinimg buvo skiriamos stabilios standartinio gydymo vaistiniy preparaty dozés,
iskaitant acetilcholinesterazés (AChE) inhibitorius, steroidus arba gydyma nesteroidiniais
imunosupresantais (GNSIS), derinyje arba atskirai.

I viso 196 pacientai (kuriems buvo arba nebuvo nustatyti autoantikiinai) buvo atsitiktine tvarka
parinkti vartoti nipokalimabg ir standartinj gydyma (n = 98) arba placebg ir standartinj gydyma
(n=98). I8 jy 153 pacientams buvo nustatyti antikiinai (n = 77 nipokalimabo grupéje, n = 76 placebo
grupéje). Pacientai buvo gydomi nipokalimabu vadovaujantis rekomenduojamu dozavimo planu (Zr.
4.2 skyriy).

IS 153 pacienty, kuriems buvo nustatyti antikiinai, 88 % buvo nustatyti antiktinai prie§ AChR, 10 % —
prie§ MuSK ir 2 % — prie§ LRP4. Pradinés gydymo grupiy charakteristikos buvo panasios, jskaitant
medianinj amziy atrankos metu (52 [20-81] metai, 24 % pacienty buvo > 65 mety), laiko nuo
diagnozés nustatymo mediang (6 [0-38] metai), lytj (60 % motery) ir ras¢ (63 % baltyjy, 32 %

.....

miastenijos jvertinimo balas buvo 15,4.

Tyrimo pradzioje daugiau kaip 97 % asmeny kiekvienoje gydymo grupéje vartojo stabily pagrindinj
standartinj gydyma. Gydymo metu 85 % pacienty vartojo stabilias AChE inhibitoriy, 66 % steroidy ir
54 % nesteroidiniy imunosupresiniy vaisty (GNSIS) dozes.

Nipokalimabo veiksmingumas buvo vertinamas pagal serganciyjy generalizuota miastenija kasdienés
veiklos skalg (GM-KV), skirtg jvertinti GM poveikj kasdienei veiklai. Sios skalés baly intervalas yra
nuo 0 iki 24, o didesni balai rodo didesnj sutrikima. Atliekant §j tyrima, buvo laikomasi nuostatos, kad
atsakas pagal GM-KYV pasireiské, jei paciento bendrasis GM-KV balas sumazéjo > 2 taskais, lyginant
su pradiniu vertinimu. Nipokalimabo veiksmingumas taip pat buvo vertinamas pagal kiekybinio
generalizuotos miastenijos jvertinimo (KGM]) bendrajj balg, kuriuo jvertinamas raumeny silpnumas.
Galimas jvertinimo balas yra nuo 0 iki 39, kai didesnis balas rodo sunkesnj sutrikimg. Atsakas pagal
KGM] buvo apibréztas kaip bendrojo balo pagal KGM] sumazéjimas > 3 taskais, lyginant su pradiniu
vertinimu.

Pagrindiniai pirminés vertinamosios baigties ir pagrindiniy antriniy tyrimo vertinamyjy baig¢iy

veiksmingumo rezultatai pateikiami 4 lentel¢je. Lyginant su pradiniu vertinimu buvo stebimi
statistiSkai reikSmingi nipokalimabui palankiis GM-KV ir KGM] poky¢iy skirtumai.
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4 lentelé. Pirminés vertinamosios baigties ir pagrindiniy antriniy vertinamyjy baig¢iy

santrauka

Nipokalimabas | Placebas Nipokalimabo P reikSmé

(n=177) (n=176) sukeltas pokytis

MK vidurkis MK lyginant su

(SK) vidurkis placebu

(SK) MK vidurkio
skirtumas (95 %
PI)

GM-KV! -3,29 -1,39

-4,68 (0,324) (0.333) (231, -0.47) 0,003
KGMJ? -1,90 -2,87

-4,77 (0,488) (0.491) (-4.23, -1,50) <0,001
GM-KYV atsakas, remiantis 16.2
vidutiniu poky¢iu per 22, 23 ir 68,8 % 52,6 % ’ 0,021

Y (0,9, 31,5)

24 savaites
GM-KYV atsakas nuo 4-osios iki o o 29,5
24-o0sios savaités4 33,8 % 26,3 % (14,7, 44,4)
> 50 % GM-KV pageréjimas, 1.8
remiantis vidutiniu pokyc¢iu per | 46,8 % 25,0 % 7 ’0 36.6)
22,23 ir 24 savaites® S

' Vidutinis pokytis nuo pradinio vertinimo per 22-3ja, 23-3ja ir 24-3ja savaitg.

2 Vidutinis pokytis nuo pradinio vertinimo per 22-3jg ir 24-3j3 savaite.

3 Vidutinis pokytis per 22-3ja, 23-3ja ir 24-3ja savait¢ yra bent 2 baly pageréjimas nuo pradinio vertinimo.

4 Bent2 baly GM-KV bendrojo balo pageréjimas 4-3jg ir 24-3j3 savaite ir bent 2 baly pageréjimas nuo 6-osios iki 23-iosios
savaités, leidziant ne daugiau kaip 2 nukrypimus ne i§ eilés (pageréjimas maziau nei 2 balai).

Vidutinis pokytis per 22-aja, 23-aja ir 24-3ja savaite yra bent 50 % pageréjimas lyginant su pradiniu vertinimu.

llgalaikis atsakas (dvigubai koduota fazé)
Pageréjimas lyginant nipokalimabg ir placeba stebétas visas 24 savaites.

1 paveiksle pavaizduota atsako trukmé pagal pirmin¢ veiksmingumo vertinamajg baigtj (GM-KV) ir
pagrindine antring veiksmingumo vertinamaja baigtj (KGMI).
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1 pav. GM-KY bendrojo balo (A) ir KGMI bendrojo balo (B) vidutinis maZiausiy
kvadraty pokytis per 24 savaites nuo pradinio vertinimo

Vidutinis MK bendrojo
GM-KV balo pokytis (£SK)

O -
e
o]
0 -
I

6 8 12 16 20 222324
Laikas nuo pradinio vertinimo (savaités)

Vidutinis MK bendrojo
KGM| balo pokytis (£SK)

0 2 4 8 12 16 20 22 24
Laikas nuo pradinio vertinimo (savaités)

=== Nipokalimabas=e= Placebas

Ilgainiui didesnei pacienty daliai pasireiské ilgalaikis GM-KV (> 2 baly pageréjimas nuo 2-osios iki
24-osios savaités) ir KGM] (> 3 baly pageréjimas nuo 2-osios iki 24-osios savaités) atsakas
nipokalimabo grup¢je (atitinkamai 45,5 % ir 33,8 %), lyginant su placebo grupe (atitinkamai 21,1 % ir
7,9 %).

ligalaikis atsakas (atviroji pratesimo faze)

137 i§ 153 pacienty, kuriems dvigubai koduotos placebu kontroliuojamos fazés metu buvo nustatyti
antiki@inai, buvo jtraukti j atvirajg pratesimo faze, kurios metu jiems buvo skiriamas nipokalimabas.
Analizés metu pacientams, nuo dvigubai koduotos fazés pradzios vartojusiems nipokalimabg ir toliau
ji vartojusiems pirmasias 48 savaites (n = 52) ir 84 savaites (n = 20) atvirosios tyrimo pratesimo fazés
metu, i§liko vidutinis bendryjy GM-KV ir KGMI baly pageréjimas.
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Vaiky populiacija

Tyrimas 80202135MYG2001 (paaugliy grupé)

Sergantiems GM paaugliams nipokalimabo farmakodinamika, farmakokinetika ir veiksmingumas
buvo jvertinti 24-3 savait¢ tebesitgsiancio atvirojo tyrimo metu.

Pagrindiniai jtraukimo j tyrimg kriterijai yra tokie:

o II-1V klasé pagal MGFA kliniking klasifikacija;

o nustatyti autoantiktinai prie§ AChR ar MuSK;

o pries atranka vartojamos stabilios standartinio gydymo vaistiniy preparaty dozés, jskaitant
AChE inhibitorius, steroidus arba GNSIS, vartojamus derinyje arba atskirai.

Astuoniy pacienty amziaus mediana atrankos metu buvo 13,5 mety (intervalas nuo 12 iki 16 mety), o
laiko nuo diagnozés nustatymo mediana buvo 3,6 mety (intervalas 0,8—11,5). Septynios pacientés
buvo moteriskos lyties, 5 pacientai buvo azijie€iai, 1 juodaodis ir 2-jy rasé buvo nezinoma. Vidutinis
(SN) bendrasis GM-KV balas vertinimo pradzioje buvo 4,4 (2,26) bei vidutinis (SN) bendrasis KGM]
balas buvo 13,3 (4,13). Visiems pacientams buvo nustatyti antikiinai prie§ AChR. Vertinimo pradzioje
4 pacientai vartojo AChE inhibitorius, 6 — steroidus ir 7 — stabilias GNSIS dozes.

Septyni i§ 8 paaugliy buvo vertinami 24 savaites ir vartojo nipokalimabg pagal rekomenduojama
dozavimo plang (zr. 4.2 skyriy). Pirminé vertinamoji baigtis buvo nipokalimabo poveikis bendram IgG
kiekiui kraujo serume. 24-3j3 savait¢ medianinis bendrojo IgG, buvusio iki dozés vartojimo,
procentinis sumazéjimas lyginant su pradiniu vertinimu (n = 7) buvo 73,3 % ir atitiko IgG
sumazgjima, stebéta suaugusiyjy GM tyrimo metu. Vidutinis (SN) GM-KV pokytis 24-3ja savaite
buvo -2,57 (0,535) bei vidutinis KGM] pokytis 24-3ja savaite buvo -4,93 (3,81).

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti Imaavy tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy generalizuotos miastenijos gydymui duomenis (vartojimo vaikams informacija
pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Pasiskirstymas

Vidutinis (SN) pasiskirstymo tiiris yra 2,84 (0,63) 1 arba 0,0359 (0,0087) Ikg.

Biotransformacija

Tikétina, kad proteolitiniai fermentai suskaidys nipokalimabg j mazus peptidus ir aminortig$tis per
katabolinius kelius taip pat, kaip ir endogeninj IgG.

Eliminacija

Nipokalimabo farmakokinetika yra priklausoma nuo koncentracijos. Po vienkartinés j veng suleistos
15 mg/kg nipokalimabo dozés, vidutinis klirensas yra 0,0627 I/val., o pusinés eliminacijos trukmé yra
29,3 val. Nutraukus vartojima, IgG koncentracija kraujo serume grjzo j pradinj lygj per mazdaug

8 savaites.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Nipokalimabo farmakokinetika yra netiesin¢ ir priklausoma nuo dozés. Sveikiems savanoriams skyrus
vienkarting nipokalimabo infuzija j vena, kai dozé buvo 0,3—60 mg/kg, Cmax padidéjo proporcingai
dozei, o AUC padidéjo daugiau nei proporcinga dozei.
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Kadangi nipokalimabo pusinés eliminacijos laikas yra salyginai trumpas, pakartotinai dozuojant pagal
rekomenduojama palaikomosios dozés schema (Zr. 4.2 skyriy), vaistinis preparatas ilgainiui
nesikaupia.

Ypatingos populiacijos

Vaiky populiacija

Nipokalimabo farmakokinetika buvo jvertinta GM sergantiems 12—17 mety paaugliams (n = 8).
Skiriant gydyma nipokalimabu pagal rekomenduojamg dozavimo plang (Zr. 4.2 skyriy), stebimos
nipokalimabo koncentracijos kraujo serume buvo panasios tarp GM sergan¢iy suaugusiy ir paaugliy
pacienty (5 lentelé).

Slentelé: Nipokalimabo koncentracija kraujo serume suaugusiesiems ir paaugliams pacientams,
sergantiems GM

ILaiko taskas Ekspozicijos Paaugliai (n=8) Suaugusieji (n=97)
parametrai Mediana (I1Q Mediana (IQ intervalas)
intervalas)
Pradiné dozé Ceoila (Lg/ml) 701 (673, 922) 864 (774, 1000)
Cirough,id (pg/ml) 0,01 (MKR, 0,02) 0,02 (MKR, 0,03)
Palaikomosios dozés(Ceoiss (1g/ml) 394 (335, 491) 424 (392, 479)
Cirough,ss (LLg/ml) MKR MKR

MKR = maZesnis uz nustatyta kiekybinio matavimo riba (t.y. < 0,01 pg/ml); Ceoi e = infuzijos pabaigos
koncentracija po 30 mg/kg pradinés dozés; Ciough,1d = koncentracija pries doze¢ 2-3jg savaitg po 30 mg/kg pradinés
dozés; Ceoiss = infuzijos pabaigos koncentracija esant pusiausvyrinei apykaitai po 15 mg/kg palaikomyjy doziy,
vartojamy kas dvi savaites; Ciroughss = koncentracija prie§ doze¢ esant pusiausvyrinei apykaitai po 15 mg/kg
palaikomyjy doziy, vartojamy kas dvi savaites; IQ = interkvartilinis intervalas.

Senyvi pacientai

Klinikiniuose nipokalimabo tyrimuose nedalyvavo pakankamas 65-eriy mety ir vyresniy pacienty
skaiCius, kad biity galima nustatyti, ar jy atsakas j gydyma skirtysi nuo jaunesniy suaugusiy pacienty.
Akivaizdziy klirenso ir pasiskirstymo ttrio skirtumy tarp > 65 mety pacienty ir < 65 mety pacienty
nepastebéta, kas leidzia manyti, kad senyviems pacientams dozés keisti nereikia (zr. 4.2 skyriy).

AmZius, Iytis ir etniné grupé
Populiacijos farmakokinetikos analizé, kuri vertino amziaus, lyties ir rasés poveikj, neparodé jokios
kliniskai svarbios §iy veiksniy jtakos nipokalimabo ekspozicijai.

Kiino svoris
Kiino svoris daro jtaka sisteminei nipokalimabo ekspozicijai. Rekomenduojamas dozavimas pagal
kiino svorj (mg/kg) atsizvelgiant | pacienty kiino svorio skirtumus.

Inksty funkcijos sutrikimas

Specifiniy tyrimy su pacientais, kuriy inksty funkcija sutrikusi, atlikta nebuvo. Nesitikima, kad inksty
funkcijos sutrikimas paveikty nipokalimabo farmakokinetikg. Remiantis populiacijos
farmakokinetikos analize, j kurig buvo jtraukti pacientai, kuriems buvo nesunkus ar vidutinio sunkumo
inksty funkcijos sutrikimas, inksty funkcija kliniskai svarbaus poveikio tariamam nipokalimabo
klirensui neturéjo. Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, dozés keisti nereikia (Zr. 4.2 skyriy).

Kepeny funkcijos sutrikimas

Specifiniy tyrimy su pacientais, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, atlikta nebuvo. Nipokalimabo
nemetabolizuoja citochromo P450 fermentai, todél nesitikima, kad kepeny funkcijos sutrikimas
paveikty nipokalimabo farmakokinetika. Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, j kurig
buvo jtraukti dalyviai, kuriems buvo nesunkus kepeny funkcijos sutrikimas, ir ribotas skaicius dalyviy,
kuriems buvo vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas, kliniSkai svarbaus poveikio tariamam
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nipokalimabo klirensui nebuvo nustatyta. Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, dozés keisti
nereikia (zr. 4.2 skyriy).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimuy duomenys

Iprasty kartotiniy doziy toksiSkumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus zmogui
nerodo.

6 ménesiy trukmés kartotiniy doziy tyrimo metu vertinant reprodukcijos organy poky¢ius (organy
svorj ir histopatologija) su nipokalimabu susijusiy nepageidaujamo poveikio reiskiniy cynomolgus
bezdzioniy patiny ir nevaikingy pateliy vaisingumui nebuvo. 6 ménesiy trukmés preparato skyrimo
metu, kai buvo vertinama iki 44 karty didesné ekspozicija uz palaikomaja pacientams
rekomenduojama doze (Zr. 4.2 skyriy), visos patelés ir 80 % patiny, skiriant didZiausig tiriamajg doze,
pasieke lyting branda.

ISpléstinio prenatalinio ir postnatalinio vystymosi tyrimo metu, kai vaikingoms cynomolgus
bezdzionéms pirmojo néstumo trimestro pabaigoje, antrajj ir tre€igjj trimestra buvo j veng leidziama
nipokalimabo, 16 % (4/25) placenty pasireiské didelés apimties centrinés placentos dalies infarktas ir
motinos spiraliniy arterijy trombozé. Trys i§ 4 placentos infarkto atvejy buvo susije¢ su vaisiaus
praradimu antrajj ar tre¢igjj néStumo trimestrg. Placentos infarktai gali buti susij¢ su vaikingy
cynomolgus bezdzioniy imunogeniskumu. Siy radiniy klinikiné reik§mé nezinoma. Vaikingy
cynomolgus bezdzioniy organizmuose buvo pasiekta maziausiai 5 kartus ir iki 24 karty didesné
nipokalimabo ekspozicija (AUC) uz tikéting ekspozicijg nenésciy motery organizme skiriant
rekomenduojama palaikomajg dozg (zr. 4.2 skyriuje). D¢l prenatalinio ir postnatalinio vystymosi
nebuvo stebéta jokiy susirlipinima kelianéiy reiskiniy. Siy gydyty pateliy vaisiy ir jaunikliy
organizmuose buvo rastas nereik§mingas pateliy suvartotas nipokalimabo kiekis, ta¢iau po atsivedimo
ju IgG kiekis buvo mazas. Jaunikliy IgG kiekis sunormaléjo per 6 ménesius. Remiantis nuo T lasteliy
priklausomy antikiiny atsako tyrimu, Salutinio poveikio §iy pateliy jaunikliy imuninei funkcijai
nustatyta nebuvo.

Nipokalimabo mutageniskumas jvertintas nebuvo, taciau nesitikima, kad monokloniniai antikiinai
pakeis DNR ar chromosomas.

Nipokalimabo kancerogeniSkumo tyrimy neatlikta.

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Arginino hidrochloridas

Histidinas

Histidino monohidrochloridas monohidratas
Metioninas

Polisorbatas 80 (E433)

Sacharozé

Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Sio vaistinio preparato negalima maisyti su kitais vaistiniais preparatais, i$skyrus nurodytus
6.6 skyriuje.
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6.3 Tinkamumo laikas

Neatidarytas flakonas

2 metai.
Praskiedus

Mikrobiologiniu poziliriu paruosta vaistinj preparata (zr. 6.6 skyriy) reikia vartoti nedelsiant, nebent
skiedimo metodas apsaugo nuo galimo mikrobiologinio uzterStumo. Jei tirpalas nevartojamas
nedelsiant, uz laikymo trukmg ir sglygas atsako vartotojas. Jei i§ karto suvartoti negalima, praskiesta
tirpalg galima laikyti Saldytuve 2 °C — 8 °C iki 24 valandy ir papildomai 12 valandy kambario
temperattiroje 15 °C — 30 °C, jskai¢iuojant ir infuzijos laikg. Negalima uzSaldyti.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Praskiesto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

1,62 ml koncentrato infuziniam tirpalui vienkartiniame 1 tipo stiklo flakone su elastomeriniu kamsciu
ir nuplésiamu aliuminio dangteliu, kuriame yra 300 mg nipokalimabo. Pakuotéje yra 1 flakonas.

6,5 ml koncentrato infuziniam tirpalui vienkartiniame 1 tipo stiklo flakone su elastomeriniu kamsciu ir
nuplésiamu aliuminio dangteliu, kuriame yra 1 200 mg nipokalimabo. Pakuotéje yra 1 flakonas.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Prie$ vartojimg Imaavy vienadozio flakono turinj reikia praskiesti natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %)
infuziniu tirpalu.

ParuoSimas

Infuzinj tirpalg reikia ruosti naudojant asepting technika, kaip nurodyta toliau:

o Atsizvelgiant  dabartinj paciento svorj ir rekomenduojamg vienkarting prading 30 mg/kg arba
véliau kas 2 savaites vartojama 15 mg/kg doze, reikia apskaiciuoti reikiama doze¢ (mg), bendra
reikiamo koncentrato tarj (ml) ir reikiamg flakony kiekj. Kiekviename flakone koncentracija yra
185 mg/ml.

o Reikia patikrinti, ar visuose flakonuose tirpalas yra bespalvis ar rusvas, skaidrus ar kiek opalinis
ir jame néra matomy daleliy. Jei yra matomy daleliy arba tirpalo spalva pakitusi (tirpalas néra
bespalvis ar kiek rusvas), jo vartoti negalima. Negalima purtyti.

o Reikia atsargiai iStraukti apskaiciuotg koncentrato kiekj i§ flakono (-y). Nepanaudotg flakonuose
likusj kiekj reikia iSmesti.
o Bendra istraukto koncentrato kiekj reikia praskiesti jo pridedant j infuzijos maiselj, kuriame yra

250 ml natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) infuzinio tirpalo 40 kg ar daugiau sveriantiems
pacientams, arba kuriame yra 100 ml natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) infuzinio tirpalo 40 kg ar
maziau sveriantiems pacientams. Reikia naudoti tik i$ poliolefino, polipropileno ar
polivinilchlorido pagamintus infuzijy maiselius.
o Svelniai apversti infuzijos maiselj bent desimt karty, kad tirpalas susimaiSyty. Negalima kratyti.
o Reikia vizualiai patikrinti, ar tirpalas yra vientisas. Jei tirpale yra daleliy ar pasikeitusi jo spalva,
naudoti negalima.
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Vartojimas

o Praskiestg tirpala suleisti ] veng naudojant intraveniniy infuzijy rinkinj su jmontuotu ar
pridedamu steriliu nepirogeniniu mazai baltymus suriSanciu polietersulfono ar polisulfono filtru
(pory dydis 0,2 um ar maziau). Vartojimo sistema turi biiti pagaminta i$ polibutadieno,
polietileno, poliuretano, polipropileno ar polivinilchlorido.

o Praskiesto koncentrato negalima leisti per tg pacig vartojimo j veng sistemg su kitais preparatais.

o Infuzija reikia suleisti j veng per apytiksliai 30 minuciy leidziant pradine doze¢ (30 mg/kg) ir
apytiksliai per 15 minuciy leidziant kitas dozes (15 mg/kg).

o Jei vartojimo metu pasireiskia nepageidaujama reakcija, sveikatos priezitiros specialisto
nuozitra infuzijg galima sulétinti arba sustabdyti.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/25/1989/001

EU/1/25/1989/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

Issami informacija apie $] vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/ tinklalapyje.
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II PRIEDAS

BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEPZIAGOS GAMINTOJAI'IR
GAMINTOJAS, ATSAKINGAS 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. BIOLOGINES VEIKLIOSIOS MEDZIAGOS GAMINTOJAI IR GAMINTOJAS,
ATSAKINGAS UZ SERLJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medziagos gamintoju pavadinimai ir adresai

WuXi Biologics Co., Ltd.
108 Meiliang Road
Mashan, Binhu District, Wuxi, Jiangsu, 214092, Kinija

Janssen Sciences Ireland UC (JSI)
Barnahely, Ringaskiddy
Co. Cork, P43 FA46, Airija

Gamintojo, atsakingo uz seriju iSleidima, pavadinimas ir adresas

Janssen Biologics B.V.

Einsteinweg 101

Leiden, 2333 CB, Nyderlandai

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

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c¢ straipsnio

7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sgrase (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos

vaisty tinklalapyje.

Registruotojas pirmajj $io vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos dienos.

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlicka 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 biiti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

o kai keiciama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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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 KARTONO DEZUTE (300 mg)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Imaavy 185 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
nipocalimabum

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

Kiekviename 1,62 ml flakone yra 300 mg nipokalimabo (185 mg/ml).

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: arginino hidrochloridas, histidinas, histidino monohidrochloridas
monohidratas, metioninas, E433, sacharozé, injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

koncentratas infuziniam tirpalui
300 mg/1,62 ml
1 flakonas

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Praskiedus leisti j vena.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

Tik vienkartiniam vartojimui.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/25/1989/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briik$ninis 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 (300 mg)

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

Imaavy 185 mg/ml sterilus koncentratas
nipocalimabum
Praskiedus leisti i.v.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

300 mg/1,62 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE KARTONO DEZUTE (1 200 mg)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Imaavy 185 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
nipocalimabum

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

Kiekviename 6,5 ml flakone yra 1 200 mg nipokalimabo (185 mg/ml).

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: arginino hidrochloridas, histidinas, histidino monohidrochloridas
monohidratas, metioninas, E433, sacharozé, injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

koncentratas infuziniam tirpalui
1 200 mg/6,5 ml
1 flakonas

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Praskiedus leisti j vena.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

Tik vienkartiniam vartojimui.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/25/1989/002

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briik$ninis 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 (1 200 mg)

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

Imaavy 185 mg/ml sterilus koncentratas
nipocalimabum
Praskiedus leisti i.v.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

1 200 mg/6,5 ml

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Imaavy 185 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui
nipokalimabas (nipocalimabum)

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

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, 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, vaistininkg arba slaugytoja.

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

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Imaavy ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ vartojant Imaavy
Kaip vartoti Imaavy

Galimas S$alutinis poveikis

Kaip laikyti Imaavy

Pakuotés turinys ir kita informacija

AR S e

1. Kas yra Imaavy ir kam jis vartojamas

Kas yra Imaavy

Imaavy sudétyje yra veikliosios medziagos nipokalimabo. Nipokalimabas organizme prisijungia prie
baltymo, vadinamo FcRn. Prisijungdamas prie FcRn, nipokalimabas sumazina IgG autoantikiiny kiekj.
IgG autoantikiinai yra imuninés sistemos baltymai, kurie klaidingai puola savo organizmo dalis.

Kam Imaavy vartojamas

Imaavy kartu su standartiniu gydymu vartojamas suaugusiems pacientams ir 12 mety bei vyresniems
paaugliams, sergantiems generalizuota miastenija (GM), autoimunine liga, sukelian¢ia raumeny
silpnuma, gydyti. GM gali paveikti daug raumeny grupiy visame organizme. Si biiklé taip pat gali
sukelti dusulj, didelj nuovargj ir sunkuma ryti.

GM serganciy pacienty organizme IgG autoantiktinai puola ir pazeidzia tam tikrus baltymus nervy
sistemoje, vadinamus acetilcholino receptoriais. Dél Sio pazeidimo nervai nebegali priversti raumeny
normaliai susitraukti, dél to atsiranda raumeny silpnumas ir sunkumas judéti. Prisijungdamas prie
FcRn baltymo ir mazindamas autoantikiiny kiekj Imaavy gali pagerinti raumeny sugeb¢jima
susitraukti ir sumazinti ligos simptomus bei jy poveikj kasdienei veiklai.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Imaavy
Imaavy vartoti draudZiama

- jeigu yra alergija nipokalimabui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos i§vardytos
6 skyriuje).
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Infuzijos sukeltos reakcijos ir alerginés reakcijos

Imaavy sudétyje yra baltymo, kuris kai kuriems Zzmonéms gali sukelti reakcijy, pavyzdziui, galvos
skausma, pykinima, i§bérima, nuovargj, Saltkrétj, odos paraudima ir svaigulj. Gydymo metu ir
maziausiai 30 minu¢iy po gydymo bisite stebimi, ar nepasireiskia infuzijos sukeltos ar sunkios
alerginés (anafilaksinés) reakcijos pozymiy. Sunkios alerginés reakcijos pozymiai apima veido, liipy,
gerklés ar liezuvio patinima, dé¢l kurio gali buti sunku ryti ar kvépuoti, dusulj, samonés netekimo
pojiitj ar odos iSbérima. Jei Jums pasireiskia bet kuris i$ $iy simptomy, nedelsdami pasakykite apie tai
gydytojui.

Infekcijos

Gydymas Imaavy gali sumazinti natiiraly atsparumg infekcijoms. Prie§ pradedant gydyma ar gydymo
Siuo vaistu metu praneskite gydytojui, jei Jums yra kokios nors infekcijos simptomy (tokiy kaip
kars§¢iavimas, Saltkrétis, drebulys, kosulys ar gerklés skausmas).

Gydymas Imaavy gali suaktyvinti juostinés puslelinés infekcijg ir ji gali vél pasikartoti. Pasakykite
gydytojui, jeigu Jums pasireiské skausmingas odos i$bérimas su piislémis, nes tai gali biiti juostinés

puslelinés poZymiai.

Papildomi tyrimai stebéjimui

Po gydymo Imaavy gydytojas atliks kraujo tyrimus riebaly (cholesterolio) kiekiui Jiisy kraujyje
nustatyti (Zr. 4 skyriy).

Skiepijimas

Prasome informuoti gydytoja, jei per paskutines 4 savaites buvote skiepyti arba jeigu artimiausiu metu
(dviejy savaiciy laikotarpiu) planuojate pasiskiepyti.

Vaikams
Imaavy néra skirtas vartoti jaunesniems kaip 12 mety vaikams, nes vartojimas Siems pacientams
nebuvo istirtas.

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

Imaavy vartojant kartu su kitais vaistais, tokiais kaip terapinio poveikio antikiinai arba
imunoglobulinai, gali sumazinti $iy vaisty veiksminguma. Kitos intervencijos, tokios kaip plazmos
pakeitimas (plazmafereze), gali pabloginti Imaavy veiksmingumg.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas

Informacijos apie Imaavy vartojimg néStumo ar zindymo laikotarpiu yra nedaug. Jeigu esate néscia,
zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama $j vaistg
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Imaavy poveikio gebéjimui vairuoti ar valdyti mechanizmus nesitikima.

Imaavy sudétyje yra polisorbato

Kiekviename $§io vaisto vienkartiniame flakone yra 0,97 mg (300 mg flakone) arba 3,9 mg (1 200 mg
flakone) polisorbato 80, tai atitinka 0,60 mg/ml. Polisorbatai gali sukelti alerginiy reakcijy. Jei Zinote,
kad Jus esate alergiSkas bet kokiai medziagai, pasakykite gydytojui.
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3. Kaip vartoti Imaavy
Vaistg Jums suleis gydytojas arba kitas sveikatos priezitiros specialistas.

Kokia Imaavy doze Jums suleis ir kaip daznai?
Juisy vartojama dozé priklausys nuo Jiisy kiino svorio ir bus suleidZziama tiesiai j kraujotaka infuzijos
(lasinimo) | vena budu kas 2 savaites.

K3 daryti jei Jums suleido per didel¢ Imaavy doze?
Sio vaisto doze atidziai apskai¢iuos gydytojas. Jei jtariate, kad atsitiktinai Jums buvo suleista didesné
nei paskirta Imaavy dozé, kreipkités patarimo j gydytoja.

PamirSus atvykti pavartoti Imaavy
Jei pamirSote atvykti vizito, nedelsiant susisiekite ir pasitarkite su gydytoju bei Zitirékite toliau esancig
pastraipa ,,Nustojus vartoti Imaavy*.

Nustojus vartoti Imaavy

Pertraukus ar nutraukus gydyma Imaavy vél gali pasireikSti GM simptomai. Prie§ nutraukiant gydyma
Imaavy, pasitarkite su gydytoju. Gydytojas su Jumis aptars galima Salutinj poveikj ir rizika. Jis taip pat
gali noréti Jus atidziai stebéti.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités i gydytoja.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Pries pradedant gydyma gydytojas su Jumis aptars galimg Salutinj poveikj ir paaiskins, kokia yra
gydymo Imaavy rizika ir nauda.

Labai dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti ne re¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):
o didelis lipidy (riebaly) ar cholesterolio kiekis kraujyje;

o sumazg€jes albumino (baltymo) kiekis kraujyje;

o raumeny spazmai;

o ranky, kulk$niy ar pédy patinimai (periferiné edema).

Dazni salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):
Slapimo taky infekcija (gali sukelti skausmg ar deginimo pojiitj Slapinantis);
kriitinés infekcija (tokia kaip pneumonija ar bronchitas);

juosting piisleling (herpes zoster viruso sukelta infekcija);

sunkumas miegoti (nemiga);

svaigulys;

viduriavimas;

pilvo skausmas;

pykinimas;

kars¢iavimas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. Apie
Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta nacionaline
pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveik] galite mums padéti gauti daugiau informacijos
apie $io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti Imaavy
Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant dézutés ir etiketés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir Kkita informacija

Imaavy sudétis

- Veiklioji medziaga yra nipokalimabas.
e Kiekviename 1,62 ml flakone yra 300 mg nipokalimabo (185 mg/ml).
e Kiekviename 6,5 ml flakone yra 1 200 mg nipokalimabo (185 mg/ml).

- Pagalbinés medZziagos yra: arginino hidrochloridas, histidinas, histidino monohidrochloridas
monohidratas, metioninas, polisorbatas 80 (E433), sacharozé ir injekcinis vanduo.

Imaavy iSvaizda ir Kkiekis pakuotéje

Imaavy tickiamas kaip sterilus koncentratas infuziniam tirpalui (300 mg arba 1 200 mg flakone —
pakuotéje yra 1 flakonas).

Imaavy yra skystis. Jis yra bespalvis ar Siek tiek rusvas, skaidrus arba Siek tiek opalinis.

Registruotojas

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Gamintojas

Janssen Biologics B.V.
Einsteinweg 101
Leiden, 2333 CB
Nyderlandai

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

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

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
»JokoHCHH & JIxoHCchH bhirapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.: +359 2 489 94 00 Tél/Tel: +32 14 64 94 11
jisafety@its.jnj.com janssen@jacbe.jnj.com

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

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

Deutschland

Janssen-Cilag GmbH

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

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal

Tel: +372 617 7410
ee(@its.jnj.com

EAihada

Janssen-Cilag ®oppokevtik) Movorpocmnn

A.EB.E.
TnA: +30 210 80 90 000

Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00

contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

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

Hrvatska

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

Ireland

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

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor ehf.

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

Italia

Janssen-Cilag SpA

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

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

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

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

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

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

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

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

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

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00
INJ-SI-safety@its.jnj.com

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

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

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



Kvnpog Sverige

Bopvépoc Xoatinmavaynig Atd Janssen-Cilag AB

TnA: +357 22 207 700 Tfn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

Latvija
UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija
Tel: +371 678 93561

lv@its.jnj.com
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas
Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.
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Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieziiiros specialistams.

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiskiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinimg ir serijos numer;.

1. Kaip Imaavy tiekiamas?

Flakonuose yra:

o 300 mg nipokalimabo 1,62 ml koncentrato infuziniam tirpalui ARBA
o 1 200 mg nipokalimabo 6,5 ml koncentrato infuziniam tirpalui.
Visuose flakonuose koncentracija yra 185 mg nipokalimabo/ml.

2. Pries suleidZiant
Imaavy paruosti vartojimui turi kvalifikuotas sveikatos priezitiros specialistas, naudodamas asepting
technika.

Pagal toliau lentel¢je pateikta formule reikia apskaiciuoti:

o Imaavy dozg, reikalingg pacientui atsizvelgiant j kiino svorj ir rekomenduojamg vienkarting
prading 30 mg/kg doze arba palaikomaja 15 mg/kg dozg.

o Reikalingas koncentrato tiiris apskai¢iuojamas remiantis koncentracija (185 mg/ml).
Kiekviename flakone yra 300 mg arba 1 200 mg nipokalimabo.

o Reikalingas flakony kiekis apskai¢iuojamas pagal koncentrato tairj.

1 lentelé. Formulé

1 zingsnis — Apskaiciuoti doze (mg) 30 mg/kg (pradiné vienkartiné doz¢) arba
15 mg/kg (palaikomoji doz¢) x svoris (kg)

2 zingsnis — Apskaiciuoti koncentrato tirj (ml) dozé (mg) + 185 mg/ml

3 zingsnis — Apskaiciuoti flakony kiekj koncentrato tiiris (ml) + 1,62 arba 6,5 ml

3. ParuoSimas ir suleidimas

o Negalima j veng leisti srove arba boliusu.

o Galima leisti tik kaip infuzija j vena kaip apraSyta toliau.

ParuoSimas

o Patikrinkite, ar visuose flakonuose tirpalas yra bespalvis ar rusvas, skaidrus ar kiek opalinis ir

jame néra matomy daleliy. Jei yra matomy daleliy arba tirpalo spalva pakitusi (tirpalas néra
bespalvis ar kiek rusvas), jo vartoti negalima. Flakony negalima kratyti.

o Atsargiai iStraukite apskaiciuotg koncentrato kiekj i§ flakono (-y). Nepanaudotg flakonuose
likusj kiekj reikia iSmesti.
o Bendra istraukto koncentrato kiekj praskieskite jo pridedant j infuzijos maiselj, kuriame yra

250 ml natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) infuzinio tirpalo 40 kg ar daugiau sveriantiems
pacientams, arba kuriame yra 100 ml natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) infuzinio tirpalo 40 kg ar
maziau sveriantiems pacientams. Naudokite tik i§ poliolefino, polipropileno ar polivinilchlorido
pagamintus infuzijy maiselius.

o Svelniai apverskite infuzijos maiselj bent 10 karty, kad tirpalas susimai$yty. Nekratykite.

o Apzitrékite, ar tirpalas yra vientisas. Jei tirpale yra daleliy ar pasikeitusi jo spalva, nenaudokite.
Vartojimas
o Praskiest tirpalg reikia suleisti j veng naudojant intraveniniy infuzijy rinkinj su jmontuotu ar

pridedamu steriliu nepirogeniniu mazai baltymus surisanciu polietersulfono ar polisulfono filtru
(pory dydis 0,2 mikrometras ar maziau). Vartojimo sistema turi biiti pagaminta i polibutadieno,
polietileno, poliuretano, polipropileno ar polivinilchlorido.

o Praskiesto koncentrato negalima leisti per ta pacig vartojimo j veng sistema su kitais preparatais.
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o Infuzija suleiskite | veng per apytiksliai 30 minuciy leidziant prading doz¢ (30 mg/kg) ir
apytiksliai per 15 minuciy leidziant kitas dozes (15 mg/kg).

o Jei vartojimo metu pasireiSkia nepageidaujama reakcija, sveikatos priezitiros specialisto
nuozitira infuzijg galima sulétinti arba sustabdyti.
o Mikrobiologiniu pozilriu paruosta vaistinj preparatg reikia vartoti nedelsiant, nebent skiedimo

metodas apsaugo nuo galimo mikrobiologinio uzterStumo. Jei tirpalas nevartojamas nedelsiant,
uz laikymo trukme ir salygas atsako vartotojas. Jei i§ karto suvartoti negalima, praskiestg tirpala
galima laikyti Saldytuve 2 °C — 8 °C iki 24 valandy ir papildomai 12 valandy kambario
temperattiroje 15 °C — 30 °C, jskai¢iuojant ir infuzijos laikg. Negalima uzsaldyti.

4. Specialis tvarkymo ir laikymo reikalavimai
Flakonus iki vartojimo laikyti $aldytuve (2 °C — 8 °C). Negalima uz8aldyti. Laikyti gamintojo
pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo Sviesos.

Ant dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima. Vaistas
tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

36



	PREPARATO CHARAKTERISTIKŲ SANTRAUKA
	A. BIOLOGINĖS VEIKLIOSIOS MEDŽIAGOS GAMINTOJAI IR GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ
	B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI
	C. KITOS SĄLYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
	D. SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UŽTIKRINTI
	A. ŽENKLINIMAS
	B. PAKUOTĖS LAPELIS

