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

REKAMBYS 600 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija

REKAMBYS 900 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

2 ml flakonas

Kiekviename flakone yra 600 mg rilpivirino (vilpivirinum).

3 ml flakonas

Kiekviename flakone yra 900 mg rilpivirino (vilpivirinum).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija.
Balta arba beveik balta suspensija.

4.  KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

REKAMBYS kartu su kabotegraviro injekcija yra skirtas 1 tipo Zmogaus imunodeficito viruso
(ZIV-1) infekcijos gydymui suaugusiesiems ir paaugliams (maziausiai 12 mety amziaus ir
sveriantiems ne maziau kaip 35 kg), kuriy viremija yra nuslopinta (ZIV-1 RNR < 50 kopijy/ml) taikant
stabily antiretrovirusinio gydymo plang, kai néra ir nebuvo virusy atsparumo nenukleozido atvirkstinés
transkriptazés inhibitoriy (NNATTI) ir integrazés inhibitoriy (INT) klasés vaistiniams preparatams
jrodymy ar virusologinio atsako nepakankamumo gydant NNATI ir INI klasés vaistiniais preparatais
(zr.4.2,4.4 ir 5.1 skyrius).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Gydyma turi skirti gydytojas, turintis ZIV infekcijos gydymo patirties. Kiekviena injekcija turi suleisti
sveikatos prieziliros specialistas.

Pries§ skirdamas REKAMBYS, sveikatos priezitiros specialistas turi atidziai atrinkti pacientus, kurie
sutinka laikytis nustatyto injekcijy plano, ir paaiskinti pacientams apie biitinybe¢ atvykti j suplanuotus
vizitus, siekiant i§laikyti virusinj slopinimg ir sumazinti viruso atkrycio rizika bei su praleistomis
dozémis susijusio galimo atsparumo i$sivystyma.

Nutraukus kartu su kabotegraviro injekcija vartojamo REKAMBY'S vartojimg labai svarbu pradéti
alternatyvy gydyma — visiskai slopinantj antiretrovirusinj plang — ne véliau kaip per vieng ménesj nuo
paskutinés kas ménesj leidziamos injekcijos arba ne véliau kaip per 2 ménesius nuo paskutinés kas

2 ménesius leidZziamos injekcijos (Zr. 4.4 skyriy).




Rekomenduojamg dozavima zitiréti ir kabotegraviro injekcijos skyrimo informacijoje.
Dozavimas

REKAMBYS (rilpivirino injekcijos) vartojimg galima pradéti nuo jvadinio gydymo per burng
vartojamais vaistiniais preparatais arba be jo (iSkart skirti injekcija).

Siekiant nustatyti, kaip vaistinis preparatas toleruojamas (Zr. 1 lentelg), prie§ pradedant rilpivirino
injekcijas sveikatos prieziiiros specialistai ir pacientai gali nuspresti vartoti rilpivirino tabletes kaip
jvadinj gydyma per burng vartojamais vaistiniais preparatais arba i§ karto pradéti gydyma rilpivirino
injekcijomis (zr. 2 ir 3 lenteles, kur atitinkamai pateikiamos dozavimo karta per ménes;j ar kas

2 ménesius rekomendacijos).

Suaugusieji ir paaugliai (maziausiai 12 mety amziaus ir sveriantys maziausiai 35 kg)

Ivadinis gydymas per burng vartojamais vaistiniais preparatais

Pries pradedant vartoti REKAMBYS, jvadiniam gydymui per burng vartojant rilpivirino table¢iy kartu
su per burna vartojamomis kabotegraviro tabletémis, jas reikia vartoti mazdaug 1 ménesj (maZiausiai
28 dienas) siekiant jvertinti, ar pacientas toleruoja rilpiviring ir kabotegravirg. Vieng 25 mg rilpivirino
tablete reikia suvartoti su maistu kartu su viena 30 mg kabotegraviro tablete karta per parg (Zr.

1 lentele).

1lentelé  Ivadinio gydymo per burna vartojamais vaistiniais preparatais dozavimo planas

Vaistinis Ivadinis gydymas per burng vartojamais vaistiniais preparatais
preparatas Viena ménesj (maZiausiai 28 dienas), po to skiriant pradine injekcija®
Rilpivirinas 25 mg kartg per parg su maistu
Kabotegraviras | 30 mg kartg per para

& 7r. 2 lentele, kurioje pateikiamas kartg per ménesj vartojamy injekcijy planas, ir 3 lentele, kurioje pateikiamas kas

2 ménesius vartojamy injekcijy dozavimo planas.

Dozavimas kartg per menesj

Pradiné injekcija (900 mg dozé, kurig atitinka 3 ml)

Paskutinigjg Siuo metu skiriamo antiretrovirusinio gydymo ar jvadinio gydymo per burng vartojamu
vaistiniu preparatu dieng rekomenduojama pradiné rilpivirino injekcijos doz¢ yra vienkartiné 900 mg
injekcija j raumenis.

Tolesné injekcija (600 mg dozé, kurig atitinka 2 ml)

Po pradinés injekcijos rekomenduojama tolesné rilpivirino injekcijos dozé yra viena 600 mg dozé,
karta per ménesj leidziama j raumenis. Injekcijos pacientams gali buti atliekamos likus ne daugiau
kaip 7 dienoms arba praéjus ne daugiau kaip 7 dienoms nuo numatyto kasménesinés injekcijos
suleidimo.

2 lentelé Rekomenduojamas injekciju | raumenis karta per ménesj planas

Pradiné injekcija Tolesnés injekcijos
Injekcija pradéti paskutiniaja arba
P Siuo metu skiriamo
Vaistinis . e . . . . e .
antiretrovirusinio gydymo diena, Vienas ménuo po pradinés injekcijos
preparatas . .o . . . L.
arba jvadinio gydymo per burna ir toliau kas ménesj
vartojamais vaistiniais preparatais
dieng (jei tokie vartojami)
Rilpivirinas 900 mg 600 mg
Kabotegraviras 600 mg 400 mg




Dozavimas kas 2 ménesius

Pradinés injekcijos — 1 ménesio pertrauka (900 mg doz¢, kurig atitinka 3 ml)

Paskutinigjg Siuo metu skiriamo antiretrovirusinio gydymo ar jvadinio gydymo per burng vartojamais
vaistiniais preparatais dieng rekomenduojama pradiné rilpivirino injekcijos dozé yra vienkartiné

900 mg doz¢, leidziama j raumenis.

Praéjus vienam ménesiui, j raumenis reikia leisti antraja 900 mg doze. Pacientams galima suleisti
antraja 900 mg doze likus ne daugiau kaip 7 dienoms arba pra¢jus ne daugiau kaip 7 dienoms nuo
numatytos dozés suleidimo datos.

Tolesnés injekcijos — praéjus 2 ménesiams (900 mg atitinka 3 ml)

Po pradiniy injekcijy rekomenduojama tolesné rilpivirino injekcijos doz¢ yra viena 900 mg doz¢, kas
2 ménesius leidZiama j raumenis. Pacientams galima suleisti doze likus ne daugiau kaip 7 dienoms
arba praéjus ne daugiau kaip 7 dienoms nuo kas 2 ménesius numatytos injekcijos suleidimo datos.

3lentelé = Rekomenduojamas j raumenis leidZiamy injekcijy dozavimo kas 2 ménesius
planas

Pradinés injekcijos Tolesnés injekcijos

Injekcija pradéti paskutiniajg arba
Siuo metu skiriamo antiretrovirusinio

Vaistinis gydymo diena, arba jvadinio gydymo Praéjus dviem ménesiams nuo
preparatas per burna vartojamais vaistiniais paskutiniosios pradinés injekcijos ir
preparatais dieng (jei tokie toliau kas 2 ménesius

vartojami). Praéjus vienam ménesiui,
reikia leisti antraja doze.

Rilpivirinas 900 mg 900 mg

Kabotegraviras 600 mg 600 mg

Dozavimo rekomendacijos kas méenesi leidziamo vaistinio preparato injekcijas keiciant kas 2 menesius
leidZiamo vaistinio preparato injekcijomis

Pacientams, kei¢iantiems kas ménesj leidziamos injekcijos plang j kas 2 ménesius leidziamos
injekcijos plana, reikia leisti vienkarting 900 mg REKAMBYS injekcija j raumenis praéjus vienam
ménesiui po paskutinés 600 mg REKAMBYS injekcijos dozés ir toliau leisti po 900 mg kas

2 ménesius.

Dozavimo rekomendacijos kas 2 ménesius leidziamo vaistinio preparato injekcijas keiciant kas ménesj
leidZiamo vaistinio preparato injekcijomis

Pacientams, kei¢iantiems kas 2 ménesius leidziamos injekcijos plang j kas ménesj leidziamos
injekcijos plana, reikia leisti vienkarting 600 mg REKAMBYS injekcijg j raumenis pra¢jus dviems
ménesiams po paskutinés 900 mg REKAMBYS injekcijos dozés ir toliau leisti po 600 mg kas ménes;.

Praleistos dozés
Siekiant jsitikinti, ar galima atnaujinti gydyma, injekcija praleid¢ pacientai tuti biiti i§ naujo kliniSkai
jvertinti. Dozavimo rekomendacijas praleidus injekcijg zr. 4 ir 5 lentelése.

Praleidus kas ménesj leidZziama injekcija (per burna vartojamais vaistiniais preparatais pakei¢iamos ne
daugiau kaip 2 i§ eilés kasménesinés injekcijos)

Jei pacientas planuoja pavéluoti susileisti numatyta injekcijg ilgiau kaip 7 dienas, jis gali vartoti per
burng vartojamus vaistinius preparatus (vieng rilpivirino tablet¢ [25 mg] ir vieng kabotegraviro tablete
[30 mg]) ir jais pakeisti ne daugiau kaip 2 i$ eilés kasménesinius vizitus, kuriy metu atlickamos
injekcijos. Duomeny apie gydymo pakeitima kitu per burng vartojamu visiskai virusus slopinanciu
antiretrovirusiniu gydymu (ARG) (daugiausiai integrazés inhibitoriaus pagrindu) yra nedaug,

zr. 5.1 skyriy.



Pirmoji per burng vartojamo gydymo doz¢ turi biiti suvartota praé¢jus 1 ménesiui (= 7 dienos) po
paskutiniosios REKAMBYS ir kabotegraviro injekcijos dozés. Injekcijos gali biiti atnaujintos tg pacia
diena, kai baigiamas per burng vartojamy vaistiniy preparaty vartojimas, kaip

rekomenduojama 4 lenteléje.

Jeigu gydyma reikia pakeisti ilgiau kaip dviem meénesiams, t.y. praleidZiant daugiau kaip

2 kasménesines injekcijas, gali buiti pradétas kitoks gydymo per burna vartojamais vaistiniais
preparatais planas, pradedamas pragjus vienam ménesiui (= 7 dienos) nuo paskutiniosios
REKAMBYS injekcijos.

4 lentelé. REKAMBYS dozavimo rekomendacijos pacientams, praleidusiems injekcija,
arba gydymo geriamaisiais vaistiniais preparatais rekomendacijos pacientams,
kuriems vaistinis preparatas leidZiamas karta per ménesij

Laikas nuo paskutinés Rekomendacijos

injekcijos

< 2 ménesiy: Kuo grei€iau testi, skiriant pagal kasménesinj 600 mg injekcijos plana.

> 2 ménesiy: IS naujo pradéti paciento gydyma 900 mg doze ir toliau testi taikant
600 mg injekcijos plang.

Praleidus kas 2 ménesius leidZziama injekcija (per burng vartojamais vaistiniais preparatais galima
pakeisti viena kas 2 ménesius leidziama injekcija)

Jei pacientas planuoja pavéluoti susileisti numatytg injekcijg ilgiau kaip 7 dienas, jis gali vartoti per
burng vartojamus vaistinius preparatus (vieng rilpivirino tablet¢ [25 mg] ir vieng kabotegraviro tablete
[30 mg]) ir jais pakeisti ne daugiau kaip vieng kas 2 ménesius numatytg vizita, kurio metu atlickama
injekcija. Duomeny apie gydymo pakeitima kitu per burna vartojamu visiskai virusus slopinanciu
antiretrovirusiniu gydymu (ARG) (daugiausiai integrazés inhibitoriaus pagrindu) yra nedaug,

zr. 5.1 skyriy.

Pirmoji per burng vartojamo gydymo dozé turi biiti suvartota praéjus mazdaug 2 ménesiams

(£ 7 dienos) po paskutiniosios REKAMBYS ir kabotegraviro injekcijos dozes. Injekcijos gali biiti
atnaujintos tg pacig dieng, kai baigiamas per burng vartojamy vaistiniy preparaty vartojimas, kaip
rekomenduojama 5 lenteléje.

Jeigu gydyma reikia pakeisti ilgiau kaip dviem ménesiams, t.y. praleidziant daugiau kaip vieng kas du
ménesius vartojamg injekcija, gali buti pradétas kitoks per burng vartojamy vaistiniy preparaty planas,
pradedamas pra¢jus dviem ménesiams (+ 7 dienos) nuo paskutiniosios REKAMBYS injekcijos.

5lentelé. REKAMBYS dozavimo rekomendacijos pacientams, praleidusiems injekcija,
arba gydymo geriamaisiais vaistiniais preparatais rekomendacijos pacientams,
kuriems vaistinis preparatas leidZiamas karta per 2 ménesius

Praleistas Laikas nuo Rekomendacijos (visos injekcijos yra 3 ml)
injekcijos vizitas | paskutinés
injekcijos
2-0ji injekcija <2 ménesiai Tolesng 900 mg injekcija reikia suleisti kuo greiciau ir testi

vartojima kas 2 ménesius pagal injekcijy plang.

>2 ménesiai | IS naujo pradéti paciento gydymag 900 mg doze ir toliau testi
leidziant 900 mg prading injekcijos doz¢ po vieno ménesio.
Tuomet leisti kas 2 ménesius pagal injekcijy plang.

3-o0ji ar vélesnés | <3 ménesiai | Tolesne 900 mg injekcijg suleisti kuo greiciau ir tgsti
injekcijos vartojimg kas 2 ménesius pagal injekcijy plang.

>3 ménesiai | IS naujo pradéti paciento gydyma 900 mg doze ir toliau testi
leidziant 900 mg prading injekcijos doz¢ po vieno ménesio.
Tuomet leisti kas 2 ménesius pagal injekcijy plana.




Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams
Informacijos apie REKAMBY'S vartojima > 65 amziaus pacientams yra nedaug. Senyviems
pacientams REKAMBYS dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.1 ir 5.2 skyrius).

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti
nereikia. Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas ar galutinés stadijos inksty liga,
REKAMBYS su stipriai veikian¢iu CYP3A inhibitoriumi reikia vartoti kartu tik tuo atveju, kai nauda
vir§ija rizikg. Tiriamieji, kuriy apskai¢iuotasis kreatinino klirensas < 50 ml/min./1,73 m?, j III fazés
tyrimus jtraukti nebuvo. Apie dializuojamus asmenis duomeny néra, taciau farmakokinetikos skirtumy
Sioje populiacijoje nesitikima (zZr. 5.2 skyriy).

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (A arba B klasé
pagal Child-Pugh), dozés koreguoti nereikia, bet pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny
funkcijos sutrikimas, vaistinj preparatg patariama vartoti atsargiai. Apie pacientus, kuriems yra sunkus
kepeny funkcijos sutrikimas (C klasé pagal Child-Pugh), duomeny néra, todél REKAMBY'S Siems
pacientams skirti nerekomenduojama (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
REKAMBYS saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 12 mety vaikams ir maziau kaip 35 kg

sveriantiems paaugliams neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Leisti j raumenis.

Reikia imtis atsargumo priemoniy, siekiant iSvengti nety¢inio REKAMBYS injekcijos suleidimo j
kraujagysle. Suspensija reikia leisti 1étai (Zr. 4.4 skyriy).

Pries leidziant REKAMBYS flakong reikia palaikyti kambario temperatiiroje.

Vartojimo instrukcijg zr. pakuotés lapelyje ,,Vartojimo instrukcija“. Siekiant iSvengti nuotékio ruoSiant
injekcing suspensija, reikia atidziai laikytis iy instrukcijy.

REKAMBYS visada reikia leisti kartu su kabotegraviro injekcija. REKAMBYS ir kabotegraviro
injekcijos to paties vizito metu turi biiti leidziamos i skirtingas sédmeny vietas.

Injekcijy leidimo seka néra svarbi.

Leidziant REKAMBYS, sveikatos priezitiros specialistas turi atsizvelgti j paciento kiino masés
indeksa (KMI), kad uztikrinty, jog adatos ilgio pakanka sédmens raumeniui pasiekti. Pakuotéje yra

1 injekciné adata (zr. 6.5 skyriy).

Flakona reikia laikyti tvirtai ir energingai jj purtyti ne maziau kaip 10 sekundziy, tuomet flakong reikia
apversti ir apziliréti suspensijg, kuri turi biiti vienalyté. Jeigu suspensija néra vienalyté, flakong vél
reikia papurtyti. Normalu matyti mazus oro burbuliukus.

Injekcijas reikia leisti ] vidurinj sédmens raumenj (rekomenduojama) arba j didjjj sédmens raumenj.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.



Vartojimas kartu su toliau iSvardytais vaistiniais preparatais (zr. 4.5 skyriy):

- priestraukuliniais vaistiniais preparatais: karbamazepinu, okskarbazepinu, fenobarbitaliu,
fenitoinu;

- antimikobakteriniais vaistiniais preparatais: rifabutinu, rifampicinu, rifapentinu;

- sisteminio poveikio gliukokortikoidais: deksametazonu, i§skyrus, kai vartojama vienkartine
dozg;

- paprastgja jonazole (Hypericum perforatum).

4.4 Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsparumo pasireiSkimo rizika, nutraukus gydyma

Siekiant sumazinti virusy atsparumo pasireiskimo rizika, labai svarbu pradéti alternatyvy gydyma
pagal visiSkai slopinantj antiretrovirusinj plang, ne véliau kaip per 1 ménesj nuo paskutinés kas ménesj
leidziamos rilpivirino injekcijos arba ne véliau kaip per 2 ménesius nuo paskutinés kas du ménesius
leidziamos rilpivirino injekcijos.

Jei jtariamas virusologinio atsako nepakankamumas, reikia kuo grei¢iau pradéti taikyti alternatyvy
gydymo plana.

Ilgai veikiancios rilpivirino injekcijos savybeés

Likutiné rilpivirino koncentracija sisteminéje paciento kraujotakoje gali iSlikti ilgg laikg (kai kuriems
pacientams iki 4 mety) ir j tai turi buti atsizvelgiama nutraukiant gydyma rilpivirinu (Zr. 4.5, 4.6, 4,7 ir
4.9 skyrius).

Pradiniai veiksniai, susije su virusologinio atsako nepakankamumu

Prie$ pradedant gydymo plang reikia atkreipti démesj, jog daugialypés analizés rodo, kad bent 2-jy 18
toliau nurodyty pradiniy veiksniy deriniai gali buti susij¢ su padidéjusia virusologinio atsako
nepakankamumo rizika: registruotos atsparumo rilpivirinui mutacijos, ZIV-1 potipis A6/A1 arba KMI
> 30 kg/m?. Turimi duomenys rodo, kad virusologinio atsako nepakankamumas daZniau pasireiskia,
kai Sie pacientai yra gydomi pagal dozavimo kas 2 ménesius planag, lyginant su gydymo pagal
dozavima kas ménesj planu. Pacientams, kuriy ankstesnio gydymo istorija nepilna ar neaiski ir pries
gydyma nebuvo atliktos atsparumo analizés, reikia imtis atsargumo priemoniy, jei yra KMI > 30 kg/m
arba ZIV-1 potipis A6/A1 (zr. 5.1 skyriy).
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Reakcijos po injekcijos

Netycia vaistinio preparato suleidus j vena gali pasireiksti nepageidaujamy reakcijy dél laikinai
padidéjusios koncentracijos kraujo plazmoje. Buvo pranesimy apie klinikiniy tyrimy metu per kelias
minutes po rilpivirino injekcijos pasireiskusias sunkias reakcijas. Sie reiskiniai apemeé tokius
simptomus, kaip dusulys, bronchy spazmas, susijaudinimas, pilvo spazmai, iSbérimas / dilgéling,
galvos svaigimas, kraujo samplidis  veida ir kakla, prakaitavimas, burnos tirpimas, kraujo spaudimo
pokydiai ir skausmas (pvz., nugaros ir kriitings). Sie reiskiniai pasireiskeé labai retai ir i§nyko per kelias
minutes po injekcijos. Gydancio gydytojo nuoziiira kai kuriems pacientams buvo taikytas simptominis
gydymas.

Reikia atidziai vadovautis vartojimo instrukcijoje pateiktais rilpivirino ruo§imo ir vartojimo
nurodymais (Zr. 4.2 skyriy). Po injekcijos pacientg reikia trumpai (mazdaug 10 minuciy) stebéti. Jeigu

pacientui po injekcijos pasireiSke reakcijos, reikia jas stebéti ir gydyti pagal klinikinj poreikj.

Sirdies ir kraujagysliy sistema

Rilpiviring reikia vartoti atsargiai, jei jis skiriamas kartu su vaistiniais preparatais, kurie gali sukelti
verpsting polimorfing skilveliy tachikardija (Torsade de Pointes). Vartojant didesnémis nei terapinés
dozémis (75 mg ir 300 mg kartg per para), per burng vartojamas rilpivirinas buvo susijes su QTc




intervalo pailgéjimu elektrokardiogramoje (EKG) (zr. 4.5, 4.8 ir 5.2 skyrius). Karta per para per burna
vartojama rekomenduojama 25 mg rilpivirino dozé néra susijusi su kliniskai reikSmingu poveikiu
QTec. Po rilpivirino injekcijos rilpivirino koncentracija plazmoje yra panasi kaip ir rilpiviring vartojant
per burna.

Kartu esan¢ios HBV/HCV infekcijos

Pacientai, kuriems kartu yra ir hepatito B viruso infekcija, i tyrima, kuriame buvo skiriamas
rilpivirinas, jtraukti nebuvo. Nerekomenduojama pradéti gydymo rilpivirinu pacientams, kuriems kartu
yra ir hepatito B viruso infekcija. Pacientams, kuriems kartu yra ir hepatito B viruso infekcija ir
vartojantiems per burng vartojamo rilpivirino, kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas buvo didesnis
nei pacientams, neinfekuotiems hepatito B virusu ir vartojantiems per burng vartojamo rilpivirino.
Gydant pacientus, kuriems kartu yra ir hepatito B viruso infekcija, gydytojai turi vadovautis
dabartinémis ZIV infekcijos gydymo gairémis.

Duomeny apie pacientus, kuriems kartu yra ir hepatito C viruso infekcija, yra nedaug. Pacientams,
kuriems kartu yra hepatito C viruso infekcija ir vartojantiems per burng vartojamo rilpivirino, kepeny
fermenty aktyvumo padidéjimo daznis buvo didesnis nei pacientams, vartojantiems per burng
vartojama rilpiviring, bet neinfekuotiems hepatito C virusu. Farmakokinetiné per burng vartojamo ir
leidziamo rilpivirino ekspozicija pacientams, kartu infekuotiems hepatito C virusu, buvo panasi j Sia
infekcija neuzsikrétusiy pacienty. Pacientams, sergantiems hepatito C viruso sukelta infekcija,
rekomenduojama stebéti kepeny funkcija.

Saveika su kitais vaistiniais preparatais

Rilpivirino negalima vartoti kartu su kitais antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais, i§skyrus
leidziama kabotegravira, skirtg ZIV-1 infekcijai gydyti (zr. 4.5 skyriy).

Néstumas

Duomeny apie rilpivirino vartojima néStumo metu yra nedaug. Rilpivirino vartoti né§tumo metu
nerekomenduojama, nebent tikétina nauda pateisina galima rizikg. NéStumo metu per parg vartojant

25 mg rilpivirino dozg, buvo pastebéta mazesné per burng vartojamo rilpivirino ekspozicija. III fazes
tyrimuose, kuriy metu buvo skiriamas per burng vartojamas rilpivirinas, mazesné rilpivirino
ekspozicija, kuri buvo panasi i stebéta néStumo metu, buvo susijusi su padidéjusia virusologinés
nes¢kmes rizika, dél to reikia atidziai stebéti virusy kiekj. Kaip alternatyva galima apsvarstyti keitima |
gydyma pagal kita ARG plang (zr. 4.6, 5.1 ir 5.2 skyrius).

Imuniteto reaktyvacijos sindromas

ZIV infekuotiems pacientams, kuriems pradéjus skirti kombinuotg antiretrovirusnj gydyma (KARG)
yra sunkus imuninés sistemos deficitas, gali atsirasti uzdegiminé reakcija j simptomy nesukeliancius ar
likusius salyginai patogeninius mikroorganizmus, ir ji gali sukelti sunkias klinikines biikles ar
simptomy pablogéjimg. Paprastai tokios reakcijos stebétos pirmosiomis KARG savaitémis ar
ménesiais. Atitinkami pavyzdziai yra citomegalovirusinis retinitas, generalizuotos ir (arba) zidininés
mikobakterinés infekcijos bei Pneumocystis jirovecii pneumonija. Reikia jvertinti visus uzdegimo
simptomus ir, kai reikia, skirti gydyma. Taip pat gauta pranesimy, kad imuninés reaktyvacijos metu
pasireiskia ir autoimuniniai sutrikimai (pvz., Greivso liga ir autoimuninis hepatitas), ta¢iau pranestas
ju pradzios laikas yra labiau kintamas ir Sie reiSkiniai gali atsirasti per daug ménesiy nuo gydymo
pradzios.



Salyginai patogeniniy organizmy sukeltos infekcijos

Pacientus reikia informuoti, kad rilpivirinas ar bet kokie kiti antiretrovirusiniai vaistiniai preparatai
negydo ZIV infekcijos ir jiems vis dar gali i§sivystyti salyginai patogeniniy organizmy sukeltos
infekcijos ir kitos ZIV infekcijos komplikacijos. Todél pacienty klinikine biikle turi atidZiai stebéti
gydytojas, turintis patirties gydant su ZIV liga susijusias ligas.

Pagalbinés medziagos

Sio vaistinio preparato injekcijoje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi
reikSmés.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia sgveika

Rilpivirinas, vartojamas derinyje su kabotegraviro injekcija, yra skirtas vartoti kaip baigtinio gydymo
nuo ZIV-1 infekcijos plano dalis ir jo negalima skirti kartu su kitais antiretrovirusiniais vaistiniais
preparatais ZIV-1 infekcijai gydyti. Todél informacija apie sgveika su kitais antiretrovirusiniais

vaistiniais preparatais nepateikta. Atsizvelgiant j vaistiniy preparaty sgveika, dél kity antiretrovirusiniy
vaistiniy preparaty vartojimo, nutraukus rilpivirino injekcijas, apribojimy néra.

Ivadinio gydymo per burng vartojamu rilpivirinu ir praleisty doziy pakeitimo per burng vartojamu
rilpivirinu atveju, apie vaistiniy preparaty saveika Zr. per burng vartojamo rilpivirino table¢iy PCS.

Vaistiniai preparatai, kurie veikia rilpivirino ekspozicija

Rilpiviring pirmiausiai metabolizuoja citochromo P450 (CYP)3A izofermentas. Vaistiniai preparatai,
kurie suzadina arba slopina CYP3A veikima, gali veikti rilpivirino klirensg (zr. 5.2 skyriy).

Buvo pastebéta, kad rilpivirino skyrimas kartu su CYP3A indukuojanciais vaistiniais preparatais
sumazina rilpivirino koncentracijas kraujo plazmoje, d¢l ko gali susilpnéti gydomasis rilpivirino
poveikis.

Rilpiviring skiriant kartu su CYP3A slopinanciais vaistiniais preparatais buvo stebétas rilpivirino
koncentracijy kraujo plazmoje padid¢jimas.

Vartojant per burng vartojama rilpiviring draudZiama vartoti protony siurblio inhibitorius (zr.
rilpivirino tableciy PCS 4.3 skyriy).

Vaistiniai preparatai, kuriems rilpivirino vartojimas turi poveikj

Neéra tikétina, kad 25 mg rilpivirino vieng karta per parg doz¢ turi kliniskai reikSmingg poveikj
vaistiniy preparaty, kuriuos metabolizuoja CYP fermentai, ekspozicijai.

Rilpivirinas slopina P-glikoproteing in vitro (ICsp yra 9,2 uM). Klinikiniame tyrime per burng
vartojamas rilpivirinas (25 mg doze per parg) reikSmingai neveiké digoksino farmakokinetikos.

Rilpivirinas yra pernasos baltymo MATE-2K inhibitorius in vitro (ICso yra < 2,7 nM). Klinikiné $io
reiskinio reikSmé §iuo metu nezinoma.

Saveikos lentelé

Pasirinkta nustatyta ir teoriné rilpivirino ir kartu skiriamy vaistiniy preparaty sgveika nurodyta

6 lenteléje, o duomenys remiasi tyrimais, atliktais su per burng vartojamu rilpivirinu, arba yra
galinCios pasireiksti sagveikos (padidéjimas Zymimas ,,1*, sumazgjimas — ,,|, be pakitimy — ,,«<>*,
neaktualu — ,,NA*, pasikliautinasis intervalas — ,,PT).



6 lentelé.

Saveikos ir dozavimo rekomendacijos vartojant su Kitais vaistiniais preparatais

Vaistiniai preparatai pagal
terapine sritj

Saveika

Geometrinio vidurkio pokytis (%)%

Rekomendacijos dél vaistiniy
preparaty skyrimo kartu

ANTIVIRUSINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Kabotegraviras

kabotegraviro AUC <
kabotegraviro Cpin<>
kabotegraviro Cpax <>
rilpivirino AUC <
rilpivirino Cpin | 8 %
rilpivirino Cmax <>

Dozés keisti nereikia.

Ribavirinas

Netirta. Kliniskai reik§mingos $iy
vaistiniy preparaty sgveikos
nesitikima.

Dozés keisti nereikia.

PRIESTRAUKULINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Karbamazepinas
Okskarbazepinas
Fenobarbitalis
Fenitoinas

Netirta. Tikétinas reikSmingas
rilpivirino koncentracijos kraujo
plazmoje sumazéjimas.

(CYP3A fermenty suzadinimas)

Rilpivirino negalima vartoti su Siais
priestraukuliniais vaistiniais
preparatais, nes gali iSnykti
gydomasis rilpivirino poveikis

(zr. 4.3 skyriy).

AZOLU GRUPES PRIESGRYBELINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Ketokonazolas*#
400 mg vieng kartg per para

ketokonazolo AUC | 24 %
ketokonazolo Cpin | 66 %
ketokonazolo Cax <>

(CYP3A suzadinimas dél didelés
rilpivirino dozés tyrimo metu)

rilpivirino AUC 1 49 %
rilpivirino Cpin T 76 %
rilpivirino Cpmax T 30 %

(CYP3A fermenty slopinimas)

Dozés keisti nereikia.

Flukonazolas Netirta. REKAMBYS vartojant kartu | Dozés keisti nereikia.
Itrakonazolas su azoly grupés priesgrybeliniais
Pozakonazolas vaistiniais preparatais, gali padidéti
Vorikonazolas rilpivirino koncentracija kraujo
plazmoje.
(CYP3A fermenty slopinimas)
ANTIMIKOBAKTERINIAI VAISTINIAI PREPARATAI
Rifabutinas** rifabutino AUC < Rilpivirino negalima vartoti kartu

300 mg vieng kartg per para

300 mg vieng kartg per para
(+ 25 mg rilpivirino viena
kartg per parg)

300 mg vieng karta per para
(+ 50 mg rilpivirino vieng
kartg per para)

rifabutino Cpin <>

rifabutino Cpax <>
25-0-desacetil-rifabutino AUC <>
25-0-desacetil-rifabutino Cpin <>
25-0-desacetil-rifabutino Cpax <>

rilpivirino AUC | 42 %
rilpivirino Cmin | 48 %
rilpivirino Cmax | 31 %

rilpivirino AUC 1 16 %*
rilpivirino Cpin <>*
rilpivirino Cpax T 43 %*

* palyginti vien tik su 25 mg rilpivirino
vieng kartg per para

(CYP3A fermenty suzadinimas)

su rifabutinu, nes néra nustatyty
konkreciy dozavimo
rekomendacijy. Vartojant kartu
tikétina, kad gali iSnykti gydomasis
rilpivirino poveikis (zr. 4.3 skyriy).
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Rifampicinas** rifampicino AUC < Rilpivirino negalima vartoti kartu

600 vieng kartg per parg rifampicino Cmin NA su rifampicinu, nes tikétina, kad
rifampicino Cpax <> vartojant kartu i$nyks gydomasis
25-desacetil-rifampicino AUC | 9 % rilpivirino poveikis (zr. 4.3 skyriy).
25-desacetil-rifampicino Cumin NA
25-desacetil-rifampicino Cpax <>
rilpivirino AUC | 80 %
rilpivirino Cpin | 89 %
rilpivirino Cpax | 69 %

(CYP3A fermenty suzadinimas)

Rifapentinas Netirta. Tikétinas reikSmingas Rilpivirino negalima vartoti kartu
rilpivirino koncentracijos kraujo su rifapentinu, nes tikétina, kad
plazmoje sumazéjimas. vartojant kartu iSnyks gydomasis

rilpivirino poveikis (zr. 4.3 skyriy).
(CYP3A fermenty suzadinimas)

MAKROLIDU GRUPES ANTIBIOTIKAI

Klaritromicinas Netirta. Tikétina padidéjusi rilpivirino | Jei jmanoma, reikia apsvarstyti
Eritromicinas ekspozicija. galimybe skirti gydyma kitu
vaistiniu preparatu, pvz.,
(CYP3A fermenty slopinimas) azitromicinu.
GLIUKOKORTIKOIDAI AR KORTIKOSTEROIDAI

Deksametazonas (sisteminio
poveikio, i§skyrus vartojima
vienkartine doze)

Netirta. Tikétinas nuo dozés
priklausomas rilpivirino
koncentracijos kraujo plazmoje
sumazéjimas.

(CYP3A fermenty suzadinimas)

Rilpivirino negalima vartoti su
sisteminio poveikio
deksametazonu (iSskyrus
vienkarting doz¢), nes skiriant
kartu gali iSnykti gydomasis
rilpivirino poveikis (zr. 4.3 skyriy).
Reikia apsvarstyti alternatyva,
ypac vaistinj preparatg vartojant
ilga laika.

NARKOTINIAI ANALGETIKAI

Metadonas*

60-100 mg vieng kartg per
para, individualiai pritaikyta
doze

R(-) metadono AUC | 16 %
R(-) metadono Cin | 22 %
R(-) metadono Cpax | 14 %
rilpivirino AUC «*
rilpivirino Cpin <>*
rilpivirino Cpax <>*

* remiantis kontrole praeityje

Pradedant skirti metadong kartu su
rilpivirinu, dozés keisti nereikia.
Vis délto, yra rekomenduojamas
klinikinis stebéjimas, nes kai
kuriems pacientams gali tekti
keisti metadono palaikomaji

gydyma.

ANTIARITMINIAI VAISTIN

IAI PREPARATAI

Digoksinas*

digoksino AUC «
digoksino Cpin NA
digoksino Cpax <

Dozés keisti nereikia.

VAISTINIAI PREPARATAI DIABETUI GYDYTI

Metforminas*

metformino AUC <
metformino Cpin NA
metformino Cpax <>

Dozés keisti nereikia.

AUGALINIAI VAISTINIAI P

REPARATAI

Paprastoji jonazolé (lot.

Netirta. Tikétinas reik§mingas

Rilpivirino negalima vartoti kartu

Hypericum perforatum) rilpivirino koncentracijos kraujo su paprastosios jonazolés
plazmoje sumaz¢jimas. preparatais, nes vartojant kartu gali
iSnykti gydomasis rilpivirino
(CYP3A fermenty suzadinimas) poveikis (Zr. 4.3 skyriy).
ANALGETIKAI
Paracetamolis** paracetamolio AUC < Dozés keisti nereikia.

500 mg vienkartiné dozé

paracetamolio Cpin NA
paracetamolio Cpax <>
rilpivirino AUC <
rilpivirino Cpin T 26 %
rilpivirino Cmax <>
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PER BURNA VARTOJAMI KONTRACEPTIKAI

Etinilestradiolis* etinilestradiolio AUC < Dozés keisti nereikia.
0,035 mg vieng kartg per parg | etinilestradiolio Cpin <>

Noretindronas* etinilestradiolio Cmax T 17 %

1 mg vieng kartg per para noretindrono AUC «

noretindrono Cpn <
noretindrono Cpax <>
rilpivirino AUC «*
rilpivirino Cpin <>*
rilpivirino Cpax <>*

* remiantis kontrole praeityje
HMG KO-A REDUKTAZES INHIBITORIAI
Atorvastatinas*" atorvastatino AUC « Dozés keisti nereikia.
40 mg vieng kartg per para atorvastatino Cmin | 15 %
atorvastatino Cmax T 35 %
rilpivirino AUC <
rilpivirino Cpin <>
rilpivirino Cmax | 9 %

5-0JO TIPO FOSFODIESTERAZES (FDE-5) INHIBITORIAI

Sildenafilis*# sildenafilio AUC « Dozés keisti nereikia.
50 mg vienkartiné dozé sildenafilio Cpin NA
sildenafilio Cpax <
rilpivirino AUC <
rilpivirino Cpin <>
rilpivirino Cmax <>

Vardenafilis Netirta. Dozés keisti nereikia.
Tadalafilis
% padidéjimas / sumazéjimas, remiantis vaistiniy preparaty tarpusavio sgveikos tyrimais su per burng vartojamu
rilpivirinu
*

Saveika tarp rilpivirino ir vaistinio preparato buvo jvertinta klinikiniame tyrime. Visos kitos nurodytos vaistiniy
preparaty tarpusavio sgveikos yra prognozuojamos.

Sis sgveikos tyrimas buvo atliktas skiriant didesne nei rekomenduojama rilpivirino doze, vertinant didZiausig poveikj
kartu skiriamam vaistiniam preparatui. Dozavimo rekomendacija taikoma rekomenduojamai 25 mg vieng kartg per
parg vartojamai rilpivirino dozei.

QT intervala prailginantys vaistiniai preparatai

Per burng vartojamomis rekomenduojamomis 25 mg kartg per parg dozémis rilpivirinas nebuvo susijes
su kliniSkai reik§mingu poveikiu QTc intervalui. Rilpivirino koncentracijos, susidarancios plazmoje
suleidus rilpivirino injekcijas rekomenduojamomis 600 mg karta per ménesj leidziamomis dozémis
arba 900 mg kas 2 ménesius leidZziamomis dozémis, yra panasios j tas, kurios pasiekiamos per burna
vartojant 25 mg rilpivirino doze kartg per para. Tyrime su sveikais tiriamaisiais vartojant didesnes nei
terapinés per burng vartojamo rilpivirino dozes (75 mg kartg per parg ir 300 mg kartg per para), EKG
buvo pastebétas QTc intervalo pailgéjimas (Zr. 5.1 skyriy). Rilpivirino reikia vartoti atsargiai kartu su
vaistiniais preparatais, kurie Zinoma, kad gali sukelti Torsade de Pointes rizikg (Zr. 4.4 skyriy).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
NéStumas
Rilpivirino poveikis moters néStumui nezinomas.

Nedidelis kiekis duomeny (apie 300—1 000 néstumy baig¢iy) nerodo per burng vartojamo rilpivirino
poveikio apsigimimams ar toksinio poveikio vaisiui ir (ar) naujagimiui.

Tyrimo metu 19 nés¢iy motery antrojo ir treciojo néStumo trimestro metu bei po gimdymo gydant per
burng vartojamu rilpivirinu derinyje su pagrindiniu gydymo planu nustatyta, kad per burng vartojamo
rilpivirino ekspozicija néStumo metu buvo mazesné, todél reikia atidziai stebéti virusy kiekj, jeigu
rilpivirinas yra vartojamas néStumo metu.
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Tyrimai su gyvinais toksinio poveikio reprodukcijai neparode (Zr. 5.3 skyriy).
Rilpivirino nerekomenduojama vartoti néStumo metu, nebent tikétina nauda pateisina galima rizika.
Remiantis patvirtintomis gydymo gairémis reikia apsvarstyti gydyma kitais per burna vartojamais

vaistiniais preparatais. Nutraukus rilpivirino vartojima, rilpivirinas sistemin¢je kraujotakoje kai
kuriems pacientams gali i8likti iki 4 mety (Zr. 4.4 skyriy).

~

Zindymas

Remiantis su gyviinais atlikty tyrimy duomenimis, tikétina, kad rilpivirinas i§siskiria | motinos piena,
nors tai néra patvirtinta Zmonéms. Nutraukus rilpivirino vartojima, kai kuriems pacientams rilpivirinas
gali biiti aptinkamas motinos piene iki 4 mety.

Siekiant i§vengti ZIV perdavimo kiidikiui, ZIV infekuotoms moterims rekomenduojama nezindyti
savo kudikiy.

Vaisingumas

Duomeny apie rilpivirino poveikj Zmoniy vaisingumui néra. Tyrimuose su gyviinais kliniskai
reik§mingo poveikio vaisingumui nepastebéta (zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Pacientus reikia informuoti, kad gydymo rilpivirinu metu gali pasireiksti nuovargis, galvos svaigimas
ir mieguistumas (zr. 4.8 skyriy).

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos (NR) buvo injekcijos vietos reakcijos, galvos skausmas ir
kars¢iavimas.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

NR, kurios yra nustatytos vartojant rilpiviring ir (arba) kabotegravira, yra iSvardytos toliau pagal
organy sistemy klases (OSK) ir daznuma (zr. 7 lentelg). Daznis apibtidinamas taip: labai daznas
(= 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10) ir nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100).

7 lentelé. Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje!

MedDRA organy sistemos | DaZnio kategorija | Rilpivirino + kabotegraviro gydymo plano

klasé (OSK) metu pasireiSkusios NR

Kraujo ir limfinés sistemos Daznas sumazéjes baltyjy kraujo Igsteliy skaicius?,

sutrikimai sumazéjes hemoglobino kiekis?, sumazéjes
trombocity skaitius?

Imuninés sistemos reakcijos | NedaZnas imuniteto reaktyvacijos sindromas?

Metabolizmo ir mitybos Labai daznas padidéjes bendrojo cholesterolio kiekis

sutrikimai (nevalgius)?, padidéjes MTL cholesterolio
kiekis (nevalgius)®

Daznas sumazg&jes apetitas?, padidéjes trigliceridy
kiekis (nevalgius)?

Psichikos sutrikimai Daznas depresija, nerimas, nenormaliis sapnai,
nemiga, miego sutrikimas?, prislégta
nuotaika?

Nervy sistemos sutrikimai Labai daZznas galvos skausmas

Daznas galvos svaigimas
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Nedaznas mieguistumas, vazovagalinés reakcijos
(atsakas j injekcijas)
Virskinimo trakto sutrikimai | Labai daznas padidéjes kasos amilazés aktyvumas®
Daznas pykinimas, vémimas, pilvo skausmas®, dujy
susikaupimas, viduriavimas, diskomfortas
pilve?, burnos sausmé?, padidéjes lipazés
aktyvumas?
Kepeny, tulzies piislés ir Nedaznas hepatotoksiskumas
lataky sutrikimai
Odos ir poodinio audinio Daznas iSbérimas*
sutrikimai
Skeleto, raumeny ir Daznas mialgija
jungiamojo audinio
sutrikimai
Bendrieji sutrikimai ir Labai daZznas injekcijos vietos reakcijos (skausmas ir
vartojimo vietos pazeidimai diskomfortas, mazgelis, sukietéjimas),
kar$¢iavimas®
Daznas injekcijos vietos reakcijos (patinimas,
eritema, niezulys, kraujosruva, Siluma,
hematoma), nuovargis, astenija, bendrasis
negalavimas
Nedaznas injekcijos vietos reakcijos (celiulitas,
abscesas, anestezija, hemoragija, spalvos
pokyciai)
Tyrimai Daznas padidéjes svoris
Nedaznas padidéjes transaminaziy aktyvumas,
padidéjes bilirubino kiekis

Nustatyty NR daznis remiasi visais praneStais jvykiy atvejais ir neapsiriboja tais atvejais, kuriuos tyréjas laiko bent jau
galimai susijusiais.

Papildomos nepageidaujamos reakcijos j vaistinj preparata pasireiS$ké per burng vartojama rilpiviring vartojant kity
tyrimy metu.

Pilvo skausmas apima $iuos pagal MedDRA grupuojamus pirmaeilius terminus: pilvo skausma, virSutinés pilvo dalies
skausma.

ISbérimas apima Siuos pagal MedDRA grupuojamus pirmaeilius terminus: i§bérima, eriteminj iSbérima, generalizuota
iSbérima, makulinj i8bérima, makulopapulinj i§bérima, morbiliforminj iSbérima, papulinj ibérima, nieztintj ibérima.
Kar§¢iavimas apima Siuos pagal MedDRA grupuojamus pirmaeilius terminus: kar§¢iavima, kar§¢io pojtitj, padidéjusia
ktino temperattira. Apie dauguma kar§¢iavimo atvejy buvo pranesta per vieng savaite po injekcijy suleidimo.

Tyrimo FLAIR metu bendrieji saugumo duomenys 96-3ja ir 124-3j3 savaite atitiko duomenis, stebétus
48-3ja savaitg, naujy saugumo duomeny nustatyta nebuvo. Tyrimo FLAIR pratgsimo fazéje rilpivirino
ir kabotegraviro injekcijy vartojimo rezimo skyrimo pradéjimas be jvadinio gydymo per burng
vartojamais vaistiniais preparatais (iSkart skiriant injekcija) nebuvo susij¢s su jokiais naujais saugumo
klausimais dél praleistos jvadinio gydymo per burng vartojamais vaistiniais preparatais fazés.

Atrinkty nepageidaujamu reakcijy apraSymas

Vietinés injekcijos vietos reakcijos (IVR)
Dél IVR gydyma rilpivirino ir kabotegraviro injekcijomis nutrauké iki 1 % tiriamyjy.

Injekcijos vietos reakcijos buvo nesunkios (1-ojo laipsnio, pasireiske 70 % — 75 % tiriamyjy) arba
vidutinio sunkumo (2-ojo laipsnio, pasireiské 27 % — 36 % tiriamyjy). 3—4 % tiriamyjy pasireiske
sunkios (3-ojo laipsnio) IVR. IVR trukmés mediana buvo 3 dienos. Tiriamyjy, pranesusiy apie [VR,
procentas laikui bégant mazéjo.
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Svorio padidéjimas

48-o0sios savaités duomenimis tiriamieji, kurie III fazés FLAIR ir ATLAS tyrimuose vartojo rilpiviring
kartu su kabotegraviru, vidutini$kai priaugo 1,5 kg svorio; tiriamieji, kurie t¢sé jiems ankséiau skirtg
antiretrovirusinio gydymo plang (ARGP), vidutiniskai priaugo 1,0 kg (apibendrinti duomenys).

Atskiruose FLAIR ir ATLAS tyrimuose vidutinis priaugtas svoris rilpivirino, vartojamo kartu su
kabotegraviru, grupése, atitinkamai, buvo 1,3 kg ir 1,8 kg, lyginant su 1,5 kg ir 0,3 kg ARGP grupése.

48-3ja savaite ATLAS-2M tyrime vidutinis priaugtas svoris tiek vaistinj preparata vartojant karta per
ménes], tiek kas 2 ménesius rilpivirino + kabotegraviro grupése buvo 1,0 kg.

Laboratoriniy biocheminiy tyrimy pokyciai

Klinikiniy tyrimy metu buvo pastebétas transaminaziy (ALT / AST) aktyvumo padidéjimas
tiriamiesiems, vartojantiems rilpiviring kartu su kabotegraviru. Sie padidéjimai pirmiausia buvo susije
su Uminiu virusiniu hepatitu. Keliems tiriamiesiems vartojant per burng vartojama rilpiviring kartu su
per burng vartojamu kabotegraviru pasireiské transaminaziy aktyvumo padidé¢jimas, tikétinai susijes su
vaistiniy preparaty sukeltu toksiniu poveikiu kepenims; Sie poky¢iai iSnyko nutraukus gydyma.

Gydymo rilpivirinu, vartojamu kartu su kabotegraviru, metu buvo pastebétas nedidelis
neprogresuojantis bendrojo bilirubino (be kliniskai pasireiskusios geltos) kiekio padidéjimas. Sie
pokyciai néra laikomi kliniskai reikSmingais, nes jie greiiausiai atspindi konkurencijg tarp
kabotegraviro ir nekonjuguoto bilirubino d¢l to paties klirenso kelio (UGT1A1).

Klinikiniy rilpivirino, vartojamo kartu su kabotegraviru, tyrimy metu buvo pastebétas padidéjes lipaziy
aktyvumas. 3-ojo ir 4-0jo laipsnio lipazés aktyvumo padidéjimas dazniau pasireiské vartojant
rilpiviring kartu su kabotegraviru, lyginant su ARGP. Sie padidéjimai paprastai buvo be simptomy ir
dél jy nereikéjo nutraukti gydymo rilpivirinu, vartojamu kartu su kabotegraviru. Tyrimo ATLAS-2M
metu buvo gautas prane$imas apie vieng mirting pankreatito kartu su 4-ojo laipsnio lipazés aktyvumo
padidéjimu atvejj, kurio priezastinis rySys su gydymo planu negali biiti atmestas, ir esant
iSkraipanciyjy veiksniy (jskaitant anks¢iau buvusj pankreatita).

Vaiky populiacija

Remiantis tyrimo MOCHA (IMPAACT 2017) 16-osios savaités (1 grupés, n=25) ir 24-0sios savaités
(2 grupés, n=144) duomeny analizémis, paaugliams (maZiausiai 12 mety amziaus ir sveriantiems

35 kg ar daugiau) naujy saugumo problemy lyginant su suaugusiesiems nustatytais saugumo
duomenimis nenustatyta.

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 santykij. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline pranes$imo sistema.

4.9 Perdozavimas
Rilpivirino perdozavimo patirties Siuo metu yra nedaug. Jeigu perdozuojama rilpivirino, pacientas turi
biiti gydomas, taikant palaikomasias priemones ir, jei reikia kliniskai, stebimi paciento gyvybiniai

pozymiai ir EKG (QT intervalas). Kadangi rilpivirinas gerai jungiasi su plazmos baltymais, nepanasu,
kad dializé reikSmingai paSalinty veikligja medziaga.
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5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio prieSvirusiniai vaistiniai preparatai, nenukleozidiniai
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai, ATC kodas — JOSAGO5

Veikimo mechanizmas

Rilpivirinas yra ZIV-1 diarilpirimidino NNATI. Rilpivirino aktyvumas pasireiskia dél
nekonkurencinio ZIV-1 atvirktinés transkriptazés (AT) slopinimo. Rilpivirinas neslopina Zmogaus
lasteliy DNR a, B ir y polimeraziy.

Antivirusinis aktyvumas in vitro

Rilpivirino aktyvumas prie$ laboratorines laukinio tipo ZIV-1 padermes nustatytas timiai infekuoty
T-lasteliy linijoje, kai ZIV-1/IIIB ECs) reik§més mediana buvo 0,73 nM (0,27 ng/ml). Nors rilpivirinas
in vitro rodé ribotg aktyvuma pries ZIV-2 paderme, kai ECs reik§més svyravo nuo 2 510 iki

10 830 nM (nuo 920 iki 3 970 ng/ml), rilpiviring skirti ZIV-2 infekcijai gydyti nerekomenduojama dél
klinikiniy duomeny nebuvimo.

Rilpivirinas taip pat parodé priesvirusinj aktyvuma pries plataus ZIV-1 M grupés spektro (potipiai A,
B, C, D, F, G, H) pagrindinius izoliatus su £Cs reikSmémis, kurios svyravo nuo 0,07 iki 1,01 nM (nuo
0,03 iki 0,37 ng/ml), ir O grupés pagrindinius izoliatus su ECs reik§mémis, kurios svyravo nuo

2,88 iki 8,45 nM (nuo 1,06 iki 3,10 ng/ml).

Atsparumas

Atsizvelgiant | visus turimus in vitro ir in vivo tyrimy duomenis, gautus anks¢iau negydytiems
pacientams skiriant per burng vartojama rilpiviring, toliau iSvardytos su atsparumu susijusios
mutacijos, kurios buvo nustatytos pradinio vertinimo metu, gali turéti jtakos rilpivirino aktyvumui:
KI101E, K101P, E138A, E138G, E138K, E138R, E138Q, V179L, Y181C, Y1811, Y181V, Y188L,
H221Y, F227C, M2301, M230L ir L1001 bei K103N derinys.

Lgsteliy kultaroje

Rilpivirinui atsparios padermeés buvo atrinktos lasteliy kultroje pradedant skirtingos kilmés ir potipiy
laukinio tipo ZIV-1, taip pat ir NNATI atspariu ZIV-1. DaZniausiai stebétos atsiradusios su atsparumu
susijusios mutacijos apémé L1001, K101E, V1081, E138K, V179F, Y181C, H221Y, F227C ir M2301.

Suauge pacientai, kuriy viremija nuslopinta

Remiantis apibendrintais I1I fazés ATLAS ir FLAIR tyrimy duomenimis, patvirtintus virusologinio
nepakankamumo (PVN) kriterijus atitiko mazas skaicius tiriamyjy. 48-3ja savait¢ buvo 7 PVN atvejai
vartojant rilpiviring kartu su kabotegraviru (7 i§ 591, 1,2 %) ir 7 PVN, taikant antiretrovirusinio
gydymo plang (7 i§ 591, 1,2 %). Remiantis apibendrinty rilpivirino vartojimo kartu su kabotegraviru
grupés duomeny analize, 5 i§ 591 (0,8 %) tirilamyjy iSsivysté atsparumas: su atsparumu rilpivirinui
(K101E [n=1], E138A/E/K/T [n=1], E138A [n=1] ar E138K [n=2]) ir (arba) kabotegravirui (G140R
[n=1], Q148R [n=2], ar N155H [n=1]) susijusios mutacijos buvo aptiktos atitinkamai 5 i§ 591 (0,8 %)
ir 418 591 (0,7 %) tiriamyjy. Tyrimo FLAIR metu 4-iais PVN atvejais kabotegravirg ir rilpiviring
vartojantiems pacientams buvo nustatytas ZIV-1 Al potipis (n=3) arba AG potipis (n=1). Vienu PVN
(FLAIR tyrime) atveju pacientui niekada nebuvo suleista injekcija. Tyrimo 4TLAS metu 3-mis PVN
atvejais kabotegravirg ir rilpiviring vartojantiems pacientams buvo ZIV-1 A, A1l arba AG potipis.
2-iem i8 Siy 3 PVN atvejy su atsparumu rilpivirinui susijusios mutacijos, stebétos pasireiskus gydymo
nes¢kmei, taip pat buvo stebétos tyrimo pradzioje i$ periferinio kraujo mononukleariniy lgsteliy
isskirtoje ZIV-1 DNR.

ATLAS-2M tyrime 10 tiriamyjy 48-3j3 savaite¢ atitiko PVN kriterijy: 8 i§ 522 (1,5 %) vartojimo kas
2 ménesius (Q8W) grupéje ir 2 i§ 523 (0,4 %) vartojimo kas ménesj (O4W) grupéje. 5-iems i$
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522 (1,0 %) Q8W grupés tiriamyjy i$sivysté atsparumas: su atsparumu rilpivirinui (E138A [n=1],
E138K [n=1], K101E [n=2] ar Y188L [n=1]) ir (arba) kabotegravirui (Q148R [n=3] ar N155H [n=4])
susijusios mutacijos buvo aptiktos atitinkamai 4 i§ 522 (0,8 %) ir 5 i§ 522 (1,0 %) tiriamyjy. 2 i

523 (0,4 %) O4W grupés tiriamyjy iSsivysté atsparumas: su atsparumu rilpivirinui (K101E [n=1],
M230L [n=1]) ir (arba) kabotegravirui (E138K [n=1], Q148R [n=1], ar N155H [n=1]) susijusios
mutacijos buvo aptiktos atitinkamai 1 i§ 523 (0,2 %) ir 2 1§ 523 (0,4 %) tiriamyjy. Pradzioje 5 Q8W
grupés tiriamiesiems jau buvo su atsparumu rilpivirinui susijusios mutacijos ir 1 i§ $iy tiriamyjy su
atsparumu kabotegravirui susijusios mutacijos. N¢é vienam Q4 W grupés tiriamajam pradZioje nebuvo
nustatyta nei su atsparumu rilpivirinui, nei su atsparumu kabotegravirui susijusiy mutacijy. Tyrimo
ATLAS-2M metu 10-yje PVN atvejy pacientai, vartoje kabotegravirg ir rilpivirina, buvo uzsikréte ZIV-
1 A potipiu (n=1), Al potipiu (n=2), B potipiu (n=4), C potipiu (n=2) ar potipiy kompleksu (n=1).

Kryzminis atsparumas

Nurodytos vietos NNATI mutaves virusas

67 ZIV-1 rekombinantiniy laboratoriniy padermiy grupéje su viena mutacija AT pozicijoje, susijusioje
su atsparumu NNATI, jskaitant dazniausiai aptinkamas K103N ir Y 181C mutacijas, rilpivirino
antivirusinis aktyvumas buvo stebimas 64 paderméms (96 %). Pavienés su atsparumu susijusios
mutacijos, susijusios su jautrumo rilpivirinui netekimu, buvo K101P, Y181I ir Y181V. K103N
mutacija pati savaime nesglygojo sumazéjusio jautrumo rilpivirinui, ta¢iau K103N ir L1001 derinys
salygojo 7 kartus sumazéjusj jautruma rilpivirinui.

Rilpivirinui i§liko jautriis (pokytis kartais < biologiné riba) 62 % i§ 4 786 ZIV-1 rekombinantiniy
klinikiniy izoliaty, kurie buvo atspariis efavirenzui ir (arba) nevirapinui.

Suauge pacientai, kuriy viremija nuslopinta

Remiantis III fazés ATLAS ir FLAIR tyrimy 48-osios savaités duomeny analize, pasireiskus atsako
nepakankamumui, 5 i§ 7 PVN atvejy buvo nustatytas atsparumo rilpivirinui fenotipas. Remiantis iy
5 pacienty duomenimis, buvo stebétas kryzminio atsparumo efavirenzui (n = 4), etravirinui (n = 3) ir
nevirapinui (n = 4) fenotipas.

Poveikis elektrokardiogramai

Atsitiktiniy im¢iy, placebu ir veikliuoju vaistiniu preparatu (400 mg moksifloksacino vieng kartg per
para) kontroliuojamo kryZzminio tyrimo metu 60 sveiky suaugusiyjy skiriant per burng vartojamas
rekomenduojamas 25 mg rilpivirino dozes vieng kartg per para, atlikus 13 matavimy per 24 valandas
pusiausvyros apykaitos salygomis, poveikio QTcF intervalui nepastebéta. Rilpivirino koncentracijos
plazmoje po REKAMBYS injekcijy buvo panasios j tas, kurios buvo pasiektos, skiriant per burng
vartojamas 25 mg rilpivirino dozes vieng kartg per parg. Rekomenduojamos REKAMBYS 600 mg
dozés vartojimas vieng kartg per ménesj arba 900 mg dozés vartojimas kartg per 2 ménesius nesusijes
su kliniSkai reik§mingu poveikiu QTc.

Tyrimy metu sveikiems suaugusiesiems skiriant didesnes uz gydomasias 75 mg ir 300 mg per burng
vartojamas rilpivirino dozes vieng kartg per para, atitinkamos vidutinés QTcF intervalo trukmeés (95 %
virSutinio pasikliautinumo riba) didziausias skirtumas, palyginti su placebu, koregavus pagal pradinj
rodmenyj, buvo atitinkamai 10,7 (15,3) ir 23,3 (28,4) milisekundZiy. Pusiausvyros apykaitos salygomis
skiriant 75 mg ir 300 mg per burng vartojamo rilpivirino dozes vieng kartg per parg, vidutiné Cgy
buvo atitinkamai mazdaug 4,4 ir 11,6 karto didesné uz C,., iSmatuotg pusiausvyros apykaitos
saglygomis vartojant rekomenduojamg 600 mg REKAMBY'S doze vieng kartg per ménesj.
Pusiausvyros apykaitos salygomis skiriant 75 mg ir 300 mg per burng vartojamo rilpivirino dozes
vieng kartg per parg, vidutiné Cya buvo atitinkamai mazdaug 4,1 ir 10,7 karto didesné uz Cpax,
iSmatuotg pusiausvyros apykaitos saglygomis vartojant rekomenduojama 900 mg REKAMBY'S doze
kas 2 ménesius.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Suaugusieji

Dozavimas kas 1 ménesj

Gydymo REKAMBYS kartu su kabotegraviru injekcijomis veiksmingumas buvo tirtas kelivose
centruose atliktuose dviejuose III fazés, atsitiktiniy im¢iy, veikliuoju preparatu kontroliuojamuosiuose,
lygiagreciai tiriamy grupiy, ne blogesnio vaistinio preparato poveikio jrodymo gydant atviru badu
tyrimuose FLAIR (201584) ir ATLAS (201585). Pradiné duomeny analizé buvo atlikta po to, kai visi
tiriamieji baigé savo 48-0s savaités apsilankymag arba nutrauké dalyvavimg tyrime pirma laiko.

Pacientai, kuriy viremija buvo nuslopinta (remiantis anks¢iau taikytu gydymo planu, pagal kurj
20 savaiciy buvo skiriamas dolutegraviras)

Remiantis FLAIR tyrimo duomenimis, 629 ZIV-1 uzsikréte tiriamieji, kuriems anks¢iau nebuvo skirtas
antiretrovirusinis gydymas (ARG), 20 savaiciy buvo gydyti pagal plana, susidedant;j i$ dolutegraviro
INI (skirtas arba dolutegraviras / abakaviras / lamivudinas, arba dolutegraviras + kiti 2 nukleozidy
atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai, jeigu tiriamajam buvo aptiktas HLA-B*5701). Tiriamieji, kuriy
viremija buvo nuslopinta (ZIV-1 RNR koncentracija mazesné kaip 50 kopijy/ml, n = 566), atsitiktiniu
biidu buvo suskirstyti j grupes (1:1) ir jiems buvo arba paskirtas gydymas pagal plang rilpivirinu kartu
su kabotegraviru, arba toliau tgstas gydymas pagal anksciau skirtg antiretrovirusinio gydymo plang
(ARGP). Tiriamieji, kuriems atsitiktiniu btidu buvo paskirtas gydymas pagal plang rilpivirinu kartu su
kabotegraviru, gydymo pradzioje ne trumpiau kaip 4 savaites vartojo pradines per burng vartojamo
kabotegraviro (30 mg) tableciy dozes kartu su rilpivirino (25 mg) tabletémis vieng kartg per para,
veliau jiems buvo skirtos kabotegraviro injekcijos (1-asis ménuo — 600 mg, pradedant nuo 2-

o0jo ménesio ir véliau — 400 mg injekcijos) kartu su rilpivirino injekcijomis (1-asis ménuo — 900 mg
injekcijos, pradedant nuo 2-0jo ménesio ir véliau — 600 mg injekcijos) vieng kartg per ménes;j iki

96 savaiciy.

Pacientai, kuriy viremija buvo nuslopinta (stabili buklé maziausiai 6 ménesius taikant ankstesnijjj

ARG)

Remiantis ATLAS tyrimo duomenimis, 616 ZIV-1 uZsikréte, ARG vaistiniais preparatais ankséiau
gydyti tiriamieji, kuriy viremija nuslopinta (ne trumpiau kaip 6 ménesius; ZIV-1 RNR koncentracija
mazesné kaip 50 kopijy/ml), atsitiktiniu btidu buvo suskirstyti (1:1) j grupes ir jiems buvo paskirtas
gydymas arba rilpivirinu kartu su kabotegraviru, arba toliau tgstas gydymas ARGP. Tiriamiesiems,
kuriems atsitiktiniu biidu buvo paskirtas gydymas rilpivirinu kartu su kabotegraviru, gydymo pradzioje
ne trumpiau kaip 4 savaites vartojo pradines per burng vartojamas kabotegraviro (30 mg) tableciy
dozes kartu su rilpivirino (25 mg) tabletémis vieng kartg per para, véliau jie buvo gydomi
kabotegraviro injekcijomis (1-asis ménuo — 600 mg, pradedant nuo 2-0jo ménesio ir véliau — 400 mg
injekcijos) kartu su rilpivirino injekcijomis (1-asis ménuo — 900 mg injekcijos, pradedant nuo 2-ojo
ménesio ir véliau — 600 mg injekcijos) vieng kartg per ménesj papildomas 44 savaites. Remiantis
ATLAS tyrimo duomenimis, prie§ pradedant tyrima, atitinkamai 50 %, 17 % ir 33 % tiriamyjy iki
atsitiktinés atrankos buvo gydyti treciuoju NNATI, PI arba INI klasés vaistiniu preparatu ir toks
gydymas tarp gydymo grupiy buvo pasiskirstgs panasiai.

Apibendrinti II1 fazés tyrimy duomenys

Pries pradedant tyrima, remiantis apibendrinty duomeny analize, amziaus mediana rilpivirino
vartojimo kartu su kabotegraviru grupéje buvo 38 metai, 27 % tiriamyjy buvo moteriskos lyties, 27 %
tiriamyjy buvo ne baltaodziai, 1 % buvo 65 mety ar vyresni ir 7 % CD4+ lasteliy kiekis buvo maZesnis
kaip 350 Igsteliy/mm?’. Sios savybés gydymo grupése buvo pasiskirséiusios panasiai.

Abiejuose tyrimuose pagrindiné vertinamoji baigtis buvo tiriamyjy, kuriy plazmoje 48-3ja savaite
ZIV-1 RNR koncentracija buvo 50 kopijy/ml ar didesn¢, proporcija (momentinio duomeny surinkimo

algoritmas ITT-E populiacijoje).
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Remiantis dviejy III fazés tyrimy apibendrinty duomeny analize, gydymas rilpivirinu kartu su
kabotegraviru buvo ne blogesnis uz ARGP, atsizvelgiant j dalj tiriamyjy, kuriy plazmoje ZIV-1 RNR
koncentracija buvo 50 kopijy/ml ar didesné, 48-3j3 savaite (atitinkamai 1,9 % ir 1,7 %). Koreguotasis
skirtumas tarp gydymo rilpivirinu kartu su kabotegraviru ir ARGP grupiy (0,2; 95 % PI: -1,4, 1,7)
atitiko ne blogesnio gydymo kriterijy (virSutin¢ 95 % PI riba mazesné kaip 4 %) [zr. 8 lentelg].

Pagrindiné vertinamoji baigtis ir kitos 48-osios savaités vertinamosios baigtys, jskaitant baigtis
atsizvelgiant j pagrindinius pradinius veiksnius, remiantis FLAIR, ATLAS ir apibendrintais
duomenimis, nurodytos 8 ir 9 lentelése.

8 lentelé.  Atsitiktiniu biidu paskirto gydymo virusologinés baigtys 48-aja tyrimuy FLAIR ir
ATLAS savaite (momentiniy duomeny analizé)

FLAIR ATLAS Apibendrinti duomenys

RPV+ RPV+
KAB ARGP KAB ARGP RPV+ KAB ARGP
N =283 N =283 N =308 N =308 N =591 N =591

Z1V-1

RNR > 50 kopijwml' | ¢ @D 7(2,5) 5(1,6) 3(1,0) 11 (1,9) 10 (1,7)

Gydymo skirtumas %
(95 % PI)* -0,4 (-2,8,2,1) 0,7 (-1,2,2,5) 0,2 (-1,4, 1,7)

ZIV-1 RNR 265(93,6) | 264(93,3) | 285(92,5) | 294 (95,5) 550 (93,1) 558 (94.4)
<50 kopiju/ml

Gydymo skirtumas % 0,4 (-3,7,4,5) -3,0 (-6,7, 0,7) -1,4 (4,1, 1,4)
(95 % PD)*

Néra 48-osios
savaités
virusologiniy
duomeny

12 (4,2) 12 (4,2) 18 (5,8) 11 (3,6) 30 (5,1) 23 (3,9)

Priezastys

Tyrimo / tiriamojo
vaistinio preparato
vartojimo
nutraukimas dél
nepageidaujamo
reiSkinio arba mirties

8(2,8) 2(0,7) 11 (3.,6) 5 (1,6) 19 (3,2) 7(1,2)

Tyrimo / tiriamojo
vaistinio preparato
vartojimo 4(1,4) 10 (3,5) 7(2,3) 6(1,9) 11(1,9) 16 (2,7)
nutraukimas dél kity
priezas¢iy

Triksta duomeny per
laikotarpj, bet vis dar 0 0 0 0 0 0
dalyvauja tyrime

*  Koreguota, atsizvelgiant j pradinius sluoksniavimo veiksnius.

t Apima tiriamuyjy, kurie pasitrauké is tyrimo dél per mazo veiksmingumo arba dél neuzslopintos viremijos, duomenis.

N = tiriamyjy skaicius kiekvienoje gydymo grupéje, PI = pasikliautinasis intervalas, ARGP= anks¢iau skirtas
antiretrovirusinio gydymo planas, RPV = rilpivirinas, KAB = kabotegraviras.

9 lentelé.  Tiriamyjy, kuriy plazmoje ZIV-1 RNR koncentracija 48-aja savaite yra
50 kopiju/ml ar didesné, proporcija, atsiZvelgiant j pagrindinius pradinius
veiksnius (momentinés vertinamosios baigtys)

Apibendrinti duomenys FLAIR ir
ATLAS tyrimy metu
Pradiniai veiksniai RPV+KAB ARGP
N=591 N=591
n/N (%) n/N (%)
CD4+ tyrimo pradzioje <350 0/42 2/54 (3,7)
(1asteliy/mm®) Nuo > 350 iki < 500 5/120 (4,2) 0/117
> 500 6/429 (1,4) 8/420 (1,9)
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Lytis Vyras 6/429 (1,4) 9/423 (2,1)
Moteris 5/162 (3,1) 1/168 (0,6)
Rasé Baltaodziai 9/430 (2,1) 7/408 (1,7)
Juodaodziai
afroamerikieciai 2/109 (1,8) 3133 (2,3)
Azijie€iai / Kiti 0/52 0/48
KMI <30 kg/m? 6/491 (1,2) 8/488 (1,6)
> 30 kg/m? 5/100 (5,0) 2/103 (1,9)
AmZius (metais) <50 9/492 (1,8) 8/466 (1,7)
>50 2/99 (2,0) 2/125 (1,6)
Antivirusinis gydymas, PI 1/51 (2,0) 0/54
taikytas atsitiktinés INI 6/385 (1,6) 9/382 (2,4)
atrankos metu tyrimo NNATI 4/155 (2,6) 1/155 (0,6)
pradzioje

KMI = kiino masés indeksas, P1 = proteaziy inhibitorius, INI = integrazés inhibitorius,
NNATI = nenukleozidinis atvirkstinés transkriptazés inhibitorius, RPV = rilpivirinas, KAB = kabotegraviras,
ARGP = anksciau skirtas antiretrovirusinio gydymo planas

Tyrimy FLAIR ir ATLAS metu skirtumai tarp gydymo biidy, atsizvelgiant j pradines charakteristikas
(CD4+ kieki, lyti, amziy, ras¢, pradini KMI, gydymo pradZzioje vartotg treciojo vaistinio preparato

klasg), buvo panasts.

96-0ji tyrimo FLAIR savaité

FLAIR tyrimo 96-osios savaités duomenys atitiko 48-osios savaités duomenis. Tiriamyjy, kuriy
plazmoje ZIV-1 RNR koncentracija buvo 50 kopijy/ml ar didesné, proporcija rilpivirino vartojimo
kartu su kabotegraviru (n = 283) ir ARGP (n = 283) grupése buvo atitinkamai 3,2 % ir 3,2 %
(koreguotasis skirtumas tarp gydymo rilpivirinu kartu su kabotegraviru ir ARGP grupiy [0,0; 95 % PI:
-2,9, 2,9]). Tiriamyjy, kuriy plazmoje ZIV-1 RNR koncentracija buvo mazesné kaip 50 kopijy/ml,
proporcija rilpivirino kartu su kabotegraviru ir ARGP grupése buvo atitinkamai 87 % ir 89 %
(koreguotasis skirtumas tarp gydymo rilpivirinu kartu su kabotegraviru ir ARGP grupiy [-2,8; 95 %
PI: -8,2, 2,5)).

124-0ji tyrimo FLAIR savaité, lyginant iSkart skiriama injekcija su jvadiniu gydymu per burna
vartojamais vaistiniais preparatais

Tyrimo FLAIR metu saugumas ir veiksmingumas buvo vertinamas 124-3j3 savaitg tiems pacientams,
kurie pratgsimo fazéje 100-gja savaitg pasirinko keisti gydyma i$ abakaviro / dolutegraviro /
lamivudino j gydyma rilpivirinu su kabotegraviru. Tiriamiesiems buvo suteikta galimybé pakeisti
gydyma skiriant arba neskiriant jvadinio gydymo per burng vartojamais vaistiniais preparatais,
sudarant jvadinio gydymo per burng vartojamais vaistiniais preparatais ir iSkart injekcija gaunancia
grupes.

124-3jg savaite 118 121 (0,8 %) ir 1 i§ 111 (0,9 %) tiriamyjy atitinkamai i§ jvadinio gydymo per burng
vartojamais vaistiniais preparatais ir ty, kuriems iskart buvo skiriama injekcija, kraujo plazmoje ZIV-1
RNR buvo > 50 ¢/ml. Virusologinio slopinimo daznis (ZIV-1 RNR < 50 ¢/ml) buvo panasus tick
jvadinio gydymo per burng vartojamais vaistiniais preparatais grupéje (113 i§ 121 [93,4 %]), tiek
grupéje ty, kuriems iskart buvo skiriama injekcija (11018 111 [99,1 %]).

Dozavimas kas 2 ménesius

Pacientai, kuriy viremija buvo nuslopinta (stabili buklé maZiausiai 6 ménesius taikant ankstesnijjj

ARG)

Rilpivirino injekcijy kas 2 ménesius veiksmingumas ir saugumas buvo jvertintas keliuose centruose
atlikto IIIb fazés, atsitiktiniy im¢iy, lygiagreciai tiriamy grupiy, ne blogesnio vaistinio preparato
poveikio jrodymo skiriant gydyma atviru biidu tyrimo ATLAS-2M (207966) metu. Pirminé duomeny
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analize buvo atlikta visiems tiriamiesiems uzbaigus savo 48-osios savaités apsilankymg arba pirma
laiko pasitraukus i$ tyrimo.

Tyrimo ATLAS-2M metu 1 045 ZIV-1 uzsikréte, anks¢iau ARG vaistiniais preparatais jau gydyti
tiriamieji, kuriy viremija nuslopinta, atsitiktiniu biidu buvo suskirstyti (1:1) i grupes ir paskirtas
gydymas pagal plang rilpivirino injekcijomis kartu su kabotegraviro injekcijomis, jas leidziant kas

2 ménesius arba vieng kartg per ménesj. Tiriamiesiems, kurie i§ pradZiy nebuvo gydomi

kabotegraviru / rilpivirinu, buvo skirtas jvadinis gydymas vartojant vieng rilpivirino tablet¢ (25 mg)
kartu su viena kabotegraviro tablete (30 mg) vieng karta per parg ne trumpiau kaip 4 savaites. Kitas
44-ias savaites tiriamiesiems atsitiktiniu biidu buvo paskirta vieng karta per ménesj suleisti rilpivirino
(1-asis ménuo — 900 mg injekcija, pradedant nuo 2-ojo ménesio ir véliau — 600 mg injekcijos) ir
kabotegraviro (1-asis ménuo — 600 mg injekcija, pradedant nuo 2-ojo ménesio ir véliau — 400 mg
injekcijos) injekcijas. Kitai grupei papildomas 44-ias savaites tiriamiesiems atsitiktiniu biidu buvo
paskirta kas 2 ménesius suleisti rilpivirino injekcijas (900 mg injekcijos 1-aji, 2-aji, 4-aji ménes;j ir
veliau kas 2 ménesius) ir kabotegraviro injekcijas (600 mg injekcijos 1-aji, 2-aji, 4-3ji ménesj ir véliau
kas 2 ménesius). Pries atsitikting atranka 63 %, 13 % ir 24 % tiriamyjy buvo gydyti rilpivirinu kartu su
kabotegraviru atitinkamai 0 savaiiy, 1-24 savaites ir ilgiau kaip 24 savaites.

Pradedant tyrimg tiriamyjy amziaus mediana buvo 42 metai, 27 % tiriamyjy buvo moteriskos lyties,
27 % tiriamyjy buvo ne baltaodziai, 4 % buvo 65 mety ar vyresni ir 6 % CD4+ lasteliy kiekis buvo
mazesnis kaip 350 lgsteliy/mm?. Sios charakteristikos gydymo grupése buvo panasios.

ATLAS-2M tyrimo pagrindiné vertinamoji baigtis buvo tiriamyjy, kuriy plazmoje ZIV-1 RNR
koncentracija 48-3j3 savait¢ buvo 50 kopijy/ml ar didesné, proporcija (momentinio duomeny
surinkimo algoritmas /77-E populiacijoje).

Tyrimo ATLAS-2M metu kas 2 ménesius leidziamo rilpivirino kartu su kabotegraviru poveikis buvo ne
blogesnis uz gydyma kabotegraviru ir rilpivirinu, leidziamais kas meénesj, atsizvelgiant j proporcija
tiriamuyjy, kuriy ZIV-1 RNR koncentracija plazmoje 48-3ja savaite buvo 50 kopijy/ml ar didesné
(atitinkamai 1,7 % ir 1,0 %). Koreguotasis skirtumas tarp gydymo kabotegraviru su rilpivirinu,
leidZziamais kas 2 ménesius ar kas ménesj, grupiy (0,8; 95 % PI: -0,6, 2,2) atitiko ne blogesnio gydymo
biido kriterijy (virSutiné 95 % PI riba mazesné kaip 4 %).

10 lentelé. Atsitiktiniu biidu paskirto gydymo virusologinés baigtys 48-aja tyrimo ATLAS-
2M savait¢ (momentiniy duomeny analizé)

Dozavimas kas 2 ménesius Dozavimas kas ménesj
(Q8W) (Q4W)
N =522 (%) N =523 (%)

ZIV-1 RNR > 50 kopijy/ml' 9 (1,7) 5(1,0)
Gydymo skirtumas % (95 % PD)* 0,8 (-0,6, 2,2)
ZIV-1 RNR < 50 kopijy/ml 492 (94,3) 489 (93,5)
Gydymo skirtumas % (95 % PI)* 0,8 (-2,1,3,7)
Néra 48-osios savaités 21 (4,0) 29 (5,5)
virusologiniy duomeny
Priezastys:
Tyrimg nutrauké dél NR arba 9(1,7) 13 (2,5)
mirties
Tyrimg nutrauké dél kity 12 (2,3) 16 (3,1)
priezasCiy
Triksta duomeny per laikotarpj, 0 0
bet vis dar dalyvauja tyrime
*

Koreguota, atsizvelgiant j pradinius sluoksniavimo veiksnius.

T Apima tiriamuyjy, kurie pasitrauké i§ tyrimo dél per maZo veiksmingumo arba dél neuZslopintos viremijos, duomenis.
N = tiriamyjy skaicius kiekvienoje gydymo grupé¢je, PI = pasikliautinasis intervalas, DAP = dabar taikomas
antiretrovirusinio gydymo planas.
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11 lentelé. Tiriamuyjy, kuriy ZIV-1 RNR koncentracija plazmoje yra 50 kopiju/ml ar
didesné, proporcija ATLAS-2M tyrimo 48-aja savaite, atsiZvelgiant | pagrindinius
pradinius veiksnius (momentinés vertinamosios baigtys).

ZIV-1 RNR > 50 kopiju/ml skaicius / i§ viso jvertinta
L (%)
Pradiniai veiksniai Dozavimas kas Dozavimas kas ménesj
2 ménesius (Q8W) (Q4wW)
CD4+ lasteliy <350 1/35(2,9) 1/27 (3,7)
skaicius tyrimo Nuo 350 iki
pradZzioje <500 1/96 (1,0) 0/89
(lasteliy/mm?®) > 500 7/391 (1,8) 4/407 (1,0)
Lytis Vyras 4/385 (1,0) 5/380 (1,3)
Moteris 5/137 (3,5) 0/143
Rasé BaltaodZiai 5/370 (1,4) 5/393 (1,3)
NebaltaodZziai 4/152 (2,6) 0/130
Juodaodziai/ 4/101 (4,0) 0/ 90
afroamerikieciai
Nejuodaodziai /
ne 5/421 (1,2) 5/421 (1,2)
afroamerikieciai
KMI <30 kg/m’ 3/409 (0,7) 3/425 (0,7)
> 30 kg/m? 6/113 (5,3) 2/98 (2,0)
AmzZius (metai) <35 4/137 (2,9) 1/145 (0,7)
Nuo 35 iki <50 3/242 (1,2) 2/239 (0,8)
> 50 2/143 (1,4) 2/139 (1,4)
Ankstesnis KAB / Néra 5/327 (1,5) 5/327 (1,5)
RPYV vartojimas 1-24 savaités 3/69 (4,3) 0/68
> 24 savaités 1/126 (0,8) 0/128

KMI = kiino masés indeksas, KAB = kabotegraviras, RPV =rilpivirinas

ATLAS-2M tyrimo metu, atsizvelgiant j pradines charakteristikas (CD4+ limfocity kiekj, lytj, rase,
KMI, amziy ir pirmiau buvusig kabotegraviro / rilpivirino ekspozicija), pagrindinés vertinamosios
baigties skirtumai nebuvo kliniskai reikSmingi.

Veiksmingumo rezultatai 96-3ja savaite atitiko pagrindinés vertinamosios baigties rezultatus 48-3ja
savaite. Kas 2 ménesius leidziamy rilpivirino kartu su kabotegraviru poveikis buvo ne blogesnis uz
gydyma kabotegraviru ir rilpivirinu, leidziamais kas ménesj. Tiriamyjy, kuriy ZIV-1 RNR
koncentracija plazmoje 96-3j3 savaite buvo > 50 kopijy/ml kas 2 ménesius leidZiant rilpivirino kartu
su kabotegraviru (n = 522) ir kas ménesj leidziant rilpivirino kartu su kabotegraviru (n = 523), dalis
atitinkamai buvo 2,1 % ir 1,1 % (koreguotasis skirtumas tarp gydymo kabotegraviru su rilpivirinu,
leidziamais kas 2 ménesius ir kas ménesj, grupiy [1,0; 95 % PI: -0,6, 2,5]). Tiriamyjy, kuriy ZIV-1
RNR koncentracija plazmoje 96-3j3 savaite buvo < 50 kopijy/ml kas 2 ménesius leidziant rilpivirino
kartu su kabotegraviru ir kas ménesj leidziant rilpivirino kartu su kabotegraviru, dalis atitinkamai buvo
91 % ir 90,2 % (koreguotasis skirtumas tarp gydymo kabotegraviru su rilpivirinu, leidziamais kas

2 ménesius ir kas ménesj, grupiy [0,8; 95 % PI: -2,6, 4,3]).

Veiksmingumo rezultatai 152-3j3 savaite atitiko pagrindinés vertinamosios baigties rezultatus 48-3ja ir
96-3j3 savaitg. Kas 2 ménesius leidziamo rilpivirino kartu su kabotegraviru poveikis buvo ne blogesnis
uz gydyma kabotegraviru ir rilpivirinu, leidziamais kas ménesj. /77T analizéje, tiriamyjy, kuriy ZIV-1
RNR koncentracija plazmoje 152-3j3 savaite buvo > 50 kopijy/ml kas 2 ménesius leidziant rilpivirino
kartu su kabotegraviru (n = 522) ir kas ménesj leidziant rilpivirino kartu su kabotegraviru (n = 523),
dalis atitinkamai buvo 2,7 % ir 1,0 % (koreguotasis skirtumas tarp gydymo kabotegraviru su
rilpivirinu, leidziamais kas 2 ménesius ir kas ménesj, grupiy [1,7; 95 % PI: -0,1, 3,3]). ITT analizéje,
tiriamujy, kuriy ZIV-1 RNR koncentracija plazmoje 152-3ja savaite buvo < 50 kopijy/ml kas

2 ménesius leidziant rilpivirino kartu su kabotegraviru ir kas ménesj leidziant rilpivirino kartu su
kabotegraviru, dalis atitinkamai buvo 87 % ir 86 % (koreguotasis skirtumas tarp gydymo

22



kabotegraviru su rilpivirinu, leidziamais kas 2 ménesius ir kas ménesj, grupiy [1,5; 95 % PI: -2,6,
5,6]).

Post-hoc duomeny analizé

Apibendrinty III fazés tyrimy (96 ATLAS tyrimo savaiCiy, 124 FLAIR tyrimo savai¢iy, 152 ATLAS-2M
tyrimo savaiciy) duomeny daugialypés analizés nagringjo jvairiy veiksniy jtakg PVN rizikai. Pradiniy
veiksniy analizé (PVA) nagrinéjo pradines virusines ir tyrimo dalyviy charakteristikas bei dozavimo
plana; daugialypé¢ analizeé (DA) apémé pradinius veiksnius bei, panaudojant regresijos modelj su
kintamyjy atrankos procediira, buvo jtrauktos po pradinio vertinimo prognozuotos vaistinio preparato
koncentracijos kraujo plazmoje esant patvirtintam virusologiniam neveiksmingumui (PVN). Bendram
stebéjimo laikui sudarant 4 291 asmens metus, nepakoreguotas PVN daznis buvo 0,54 atvejo 100-ui
asmens mety; i ataskaita buvo jtraukti 23 PVN atvejai (1,4 % 1§ 1 651 Siuose tyrimuose dalyvavusiy
asmeny).

DA parod¢, kad atsparumo rilpivirinui mutacijos (santykinis pasireiskimo daznis [angl. incidence rate
ratio] IRR = 21,65, p <0,0001), ZIV-1 potipis A6/A1 (IRR = 12,87, p < 0,0001), kiino masés indeksas
(IRR = 1,09 atvejo padidéjus 1 vienetu, p = 0,04; IRR = 3,97, esant > 30 kg/m?, p = 0,01) yra susije su
PVN. Kiti kintamieji, jskaitant dozavimag Q4 W arba O8W, moteriska lytj ar atsparumo CAB/INI
mutacijas, reikSmingo sarysio su PVN netur¢jo. Bent 2-jy i$ toliau pateikty pradiniy veiksniy derinys
buvo susijes su padidéjusia PVN rizika: su atsparumu rilpivirinui susijusios mutacijos, ZIV-1 potipiai
A6/A1 ar KMI > 30 kg/m? (12 lentelé).

12 lentelé  Virusologinés vertinamosios baigtys remiantis pagrindiniais pradiniais veiksniais
— atsparumo rilpivirinui mutacijomis, ZIV-1 potipiais A6/A1! ir KMI > 30 kg/m?

Patvirtinta virusologiné

Virusologinés sékmés? o
g nesékmé (%)?

Pradiniai veiksniai (skaicius)

0 844/970 (87,0) 4/970 (0,4)
1 343/404 (84,9) 8/404 (2,0)*
22 44/57 (77,2) 11/57 (19,3)°
95 %;Els\i]l:l?a?ltinasis 1231/1 431 (86/0) 23/1 431 (1,6)°
intervalas) (84,1 %, 87.8 %) (1,0 %, 2,4 %)

duomeny bazés duomenimis (2020 m. birzelio mén.).

71,9 %

5 TPV 19,3 %; NPV 99,1 %; jautrumas 47,8 %; specifiSkumas 96,7 %.

duomenys).

ZIV-1 potipiy Al ar A6 klasifikacija paremta nacionalinés Los Alamos laboratorijos ZIV seky nustatymo rinkinio

Paremta JAV vaisty ir maisto administracijos (FDA) momentiniu algoritmu, kai RNR < 50 kopiju/ml 48-aja ATLAS
tyrimo savait¢, 124-aja FLAIR tyrimo savaite, 152-aja ATLAS-2M tyrimo savaite.

Apibréziama kaip du vienas po kito matavimai, kai nustatyta ZIV RNR > 200 kopijy/ml.

Teigiama prognosting verté (TPV) <1 %; neigiama prognostiné verté (NPV) 98,5 %; jautrumas 34,8 %; specifiSkumas

Analizés duomeny rinkinys su visomis netriikstamomis kovariantémis pradiniams veiksniams (i§ viso 1 651 asmens

Tarp pacienty, kuriems buvo maziausiai du Sios rizikos veiksniai, tiriamyjy dalis, kuriems pasireiské
PVN, buvo didesné nei stebéta pacientams, kurie neturéjo né vieno rizikos veiksnio arba kuriems buvo
vienas rizikos veiksnys: PVN buvo nustatytas 6 i§ 24 pacienty [25,0 %, 95 % PI (9,8 %, 46,7 %)],
gydytiems pagal dozavimo kas 2 ménesius plang, ir 5 i§ 33 pacienty [15,2 %, 95 % PI (5,1 %,

31,9 %)], gydytiems pagal dozavimo kiekvieng ménesj plana.

Gydymo pakeitimas kitu per burng vartojamu ARG
I 3 klinikiniy tyrimy (FLAIR, ATLAS-2M ir LATTE-2 / tyrimas 200056) apibendrinty duomeny
restrospektyving analiz¢ buvo jtraukti 29 tiriamieji, kuriems gydymas rilpivirino ir kabotegraviro ilgo
poveikio injekcijomis j raumenis buvo pakeistas per burng vartojamu kitu nei rilpivirinas ir
kabotegraviras (alternatyvus per burng vartojamas gydymas) ARG. Pereinamojo gydymo trukmés
mediana buvo 59 paros (25-asis ir 75-asis procentilis, 53-135). Tiriamyjy amziaus mediana buvo

32 metai, 14 % tiriamyjy buvo moteriSkos lyties, 31 % buvo ne baltaodziai, 97 % buvo skirtas
alternatyvus pereinamasis per burng vartojamas gydymas INI pagrindu, 41 % kaip dalj alternatyvaus
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pereinamojo per burng vartojamo gydymo vartotojo NNATI (jskaitant rilpiviring 11 i§ 12 atvejy) ir
62 % vartojo NATI. Trys tiriamieji dél su saugumu nesusijusiy priezasciy pasitraukeé i$ tyrimo
pereinamojo per burng vartojamo gydymo laikotarpiu arba netrukus po to, kai per burng vartojamas
gydymas buvo baigtas. Daugumai (> 96 %) tiriamyjy i$liko virusologinis slopinimas (ZIV-1 RNR
plazmoje < 50 kopijy/ml). Gydymo pakeitimo kitu per burng vartojamu vaistiniu preparatu metu ir
laikotarpiu po Sio gydymo (iki 2 rilpivirino ir kabotegraviro injekcijy po per burng vartoto
pereinamojo gydymo), nebuvo stebéta né vieno PVN atvejo (patvirtintas ZIV-1 RNR kiekis kraujo
plazmoje > 200 kopijy/ml).

Vaiky populiacija

Rilpivirino ir kabotegraviro saugumas, priimtinumas, toleravimas ir farmakokinetika buvo vertinami
tebevykstancio I/Il fazés daugiacentrio atvirojo nepalyginamojo tyrimo MOCHA (IMPAACT 2017)

metu.

2-oje Sio tyrimo grup¢je 144 paaugliai, kuriy viremija buvo nuslopinta, nutrauké prie§ tyrima vartota
KARG ir jiems buvo skirta vartoti po vieng 25 mg rilpivirino tablet¢ ir po vieng 30 mg kabotegraviro
tablete per para maziausiai 4 savaites, veliau kas 2 ménesius skiriant rilpivirino i.m. injekcijas (1 ir

2 ménesj: 900 mg injekcija ir toliau 900 mg injekcija kas 2 ménesius) ir kabotegraviro i.m. injekcijas
(1 ir 2 ménesj: 600 mg injekcija ir toliau 600 mg injekcija kas 2 ménesius).

Tyrimo pradzioje tiriamyjy amziaus mediana buvo 15 mety, svorio mediana buvo 48,5 kg (intervalas:
35,2-100,9), KMI mediana buvo 19,5 kg/m? (intervalas: 16,0-34,3), 51,4 % buvo moterys, 98,6 %
buvo ne baltyjy rasés ir 4 dalyviams CD4+ Igsteliy skai¢ius buvo mazesnis kaip 350 Igsteliy/mm?.

PrieSvirusinis poveikis buvo vertinamas kaip antrinis tikslas, o 24-3ja savaitg 139 i§ 144 dalyviy
(96,5 % [momentinio duomeny surinkimo algoritmas]) viremija i§liko nuslopinta (ZIV-1 RNR
plazmoje reik§mé <50 kopijy/ml).

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojimg pateikti rilpivirino injekcijos tyrimy su vienu ar daugiau
vaiky populiacijos pogrupiy duomenis ZIV-1 infekcijos gydymo indikacijai (vartojimo vaikams
informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Rilpivirino populiacijos farmakokinetinés savybés buvo jvertintos tyrimuose su sveikais

suaugusiaisiais ir ZIV-1 infekuotais suaugusiaisiais.

13 lentelé. Rilpivirino farmakokinetikos parametrai po dozavimo per burna karta per para
ir po jvadinés, karta per ménesj arba karta per du ménesius atliekamos rilpivirino
injekcijos | raumenis suaugusiesiems

Geometrinis vidurkis (5-asis; 95-asis procentiliai)

Dozavimo fazé Dozavimo AUC0-taw)” Cmax Ciad®
planas (ngeh/ml) (ng/ml) (ng/ml)
Ivadinis per 25 mg per burng 7083 116 79
burng vartojamas vieng kartg per (1 125: 3 748) (49; 244) (32:177)
gydymas® parg ’ ’ ’
Pradiné Pradiné 900 mg 44,842 144 42
injekcija® i.m. dozé (21,712; 87,575) (94; 221) (22; 79)
Karta per ménes;j .
leidziama | 000 me im. karta 68,324 121 86
injekcija®® permenesj doze | 39 477115 111) (68; 210) (50; 147)
Kas 2 ménesius .
leidziama 29 ?fq)er;legsilﬁr:al:z‘se 132,450 138 69
injekcija®® (76,638; 221,783) (81;228) (38; 119)
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Remiantis individualiais post-hoc jveriais pagal rilpivirino vartojimo j raumenis farmakokinetikos populiacijoje
modelj (FLAIR, ATLAS ir ATLAS-2M apibendrinti duomenys).

tau yra dozavimo intervalas: 24 valandos vartojant per burng; 1 arba 2 ménesiai leidziant injekcijas | raumenis viena
karta per ménesj arba kas 2 ménesius.

¢ Vartojant rilpiviring per burng, Cr atitinka apibendrintus FLAIR, ATLAS ir ATLAS-2M stebétus duomenis, 4 UC 0-taw
ir Cmax atitinka farmakokinetikos duomenis, gautus geriamojo rilpivirino III fazés tyrimy metu.

Kai skiriamas jvadinis gydymas per burng vartojamais vaistiniais preparatais, pradinés injekcijos Cmax pirmiausia
atspindi dozavimg per burna, nes pradiné injekcija buvo suleista tuo paciu laiku, kai buvo iSgerta paskutinioji dozé per
burng. Kai skiriamas gydymas be jvadinio gydymo per burng vartojamais vaistiniais preparatais (iSkart skiriant
injekcijg, n = 110), stebétas rilpivirino geomterinis Cumar vidurkis (5-a, 95-a procentilé) (pragjus 1-ai savaitei po
pradinés injekcijos) buvo 68 ng/ml (28, 220) ir Crax buvo 49 ng/ml (18, 138).

48-osios savaités duomenys.

Absorbcija

Rilpivirino pailginto atpalaidavimo injekcijai biidinga absorbcijos grei¢io ribojimo kinetika (t.y. flip-
flop farmakokinetika), dél kurios vaistinis preparatas 1étai absorbuojamas i§ sédmens raumeny |
sisteming kraujotaka ir tokiu biidu palaikoma ilgalaikeé rilpivirino koncentracija kraujo plazmoje.

Suleidus vienkarting doze j raumenis, rilpivirino koncentracija yra aptinkama pirmaja para ir
palaipsniui didéja iki didziausiyjy koncentracijy kraujo plazmoje po laikotarpio, kurio mediana
3-4 paros. Suleidus viena rilpivirino dozg, rilpivirino kraujo plazmoje aptinkama iki 52 savaiciy ar
ilgiau. Vienerius metus leidZiant injekcijas kas ménesj ar kas 2 ménesius, pasickiama ekspozicija,
atitinkanti mazdaug 80 % rilpivirino pusiausvyros farmakokinetikos.

Suleidus vieng 300-1 200 mg doz¢ ar pakartotinai leidZiant tokias dozes | raumenis, rilpivirino
ekspozicija kraujo plazmoje didéja proporcingai ar Siek tiek maZziau nei proporcingai dozei.

Pasiskirstymas

In vitro mazdaug 99,7 % rilpivirino jungiasi prie plazmos baltymy, visy pirma prie albumino.
Remiantis farmakokinetikos populiacijoje analize, nustatytas pasiskirstymui centringje terp¢je
biidingas j raumenis suleisto rilpivirino tariamasis pasiskirstymo turis (Vc/F), kuris yra 132 1 — tai rodo
vidutinj pasiskirstyma periferiniuose audiniuose.

Rilpivirinas patenka j smegeny skystj. Remiantis ZIV-1uzsikrétusiy tiriamyjy, gydomy pagal plang
rilpivirino injekcijomis kartu su kabotegraviro injekcijomis, duomenimis, rilpivirino koncentracijos
smegeny skystyje santykio su koncentracija plazmoje mediana (n = 16) buvo 1,07-1,32 % (kitimo
sritis — nuo neiSmatuojamos iki 1,69 %). Esant gydomajai rilpivirino koncentracijai smegeny skystyje,
100 % tiriamyjy (n = 16) smegeny skystyje ZIV-1 RNR koncentracijos buvo maZesnés kaip

50 kopijy/ml ir 15 18 16 (94 %) tiriamyjy — mazesnés kaip 2 kopijos/ml. Tuo paciu laiku 100 %
tiriamuyjy (n = 18) ZIV-1 RNR koncentracijos plazmoje buvo mazesnés kaip 50 kopijy/ml ir 12 i§

18 tiriamyjy (66,7 %) — mazesnés kaip 2 kopijos/ml.

Biotransformacija

Eksperimentai in vitro rodo, kad rilpivirinas pirmiausiai yra metabolizuojamas oksidacijos budu
veikiant citochromo P450 (CYP) 3A sistemai.

Eliminacija

Vidutinis rilpivirino tariamasis pusinés eliminacijos periodas po rilpivirino pavartojimo priklauso nuo
absorbcijos greicio ir trunka 13-28 savaiciy.

Rilpivirino tariamasis klirensas i§ plazmos (CL/F) yra 5,08 1/val.

I3gérus vienkarting *C-rilpivirino doze, vidutiniskai 85 % ir 6,1 % radioaktyvios medziagos gali biiti
aptikta atitinkamai iSmatose ir Slapime. Su iSmatomis nepakitusio rilpivirino pavidalu yra pasalinama
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vidutiniskai 25 % iSgertos dozés. Slapime nepakitusio rilpivirino buvo aptikti tik pédsakai (< 1 %
dozés).

Ypatingos pacienty populiacijos

Lytis
Kliniskai reik§mingo skirtumo rilpivirino ekspozicijai suleidus j raumenis (i.m.) vyrams ir moterims
nepastebéta.

Rase
Klinigkai reik§mingos rasés jtakos rilpivirino ekspozicijai suleidus j raumenis nepastebéta.

KMI
Klinigkai reik§mingos KMI jtakos rilpivirino ekspozicijai suleidus j raumenis nepastebéta.

Senyviems pacientams
Klinigkai reik§mingos amziaus jtakos rilpivirino ekspozicijai suleidus j raumenis nepastebéta.
Rilpivirino farmakokinetikos duomeny > 65 amziaus tiriamiesiems yra nedaug.

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi

Rilpivirino farmakokinetika pacientams, sergantiems inksty nepakankamumu, netirta. Rilpivirino
i$siskyrimas per inkstus yra nereikSmingas. Pacientams, kuriems yra nesunkus arba vidutinio sunkumo
inksty funkcijos sutrikimas, dozés keisti nereikia. Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos
sutrikimas arba galutinés stadijos inksty liga, rilpiviring reikia vartoti atsargiai, nes koncentracijos
kraujo plazmoje gali padidéti dél inksty funkcijos sutrikimo sglygoto vaistinio preparato absorbcijos,
pasiskirstymo ir (arba) metabolizmo sutrikimo. Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos
sutrikimas arba galutinés stadijos inksty liga, rilpiviring kartu su stipriai veikian¢iu CYP3A
inhibitoriumi reikia vartoti tik tuo atveju, kai nauda virsija rizikg. Kadangi rilpivirinas gerai jungiasi
prie plazmos baltymy, nepanasu, kad jj reikSmingai paSalins hemodializ¢ arba peritoniné dialize

(zr. 4.2 skyriy).

Pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi

Rilpivirinas yra pirmiausiai metabolizuojamas ir Salinamas per kepenis. Tyrime lyginant 8 pacientus,
kuriems yra nesunkus kepeny funkcijos sutrikimas (A klasé pagal Child-Pugh) su 8 kontroliniais
pacientais, ir 8 pacientus, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (B klasé pagal
Child-Pugh) su 8 kontroliniais pacientais, kartotiniy doziy per burng vartojamo rilpivirino ekspozicija
pacientams, kuriems yra nesunkus kepeny funkcijos sutrikimas, buvo didesné 47 %, o pacientams,
kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas — didesné 5 %. Taciau negalima atmesti,
kad farmakologiskai aktyvaus neprisijungusio rilpivirino ekspozicija Zymiai padid¢ja esant vidutinio
sunkumo kepeny funkcijos sutrikimui. Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo kepeny funkcijos
sutrikimas, dozés keisti nesiiiloma, bet preparatg patariama vartoti atsargiai. Rilpivirinas netirtas su
pacientais, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (C klas¢ pagal Child-Pugh), todél
rilpivirino nerekomenduojama skirti pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas
(zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, kartu uzsikréte ir HBV / HCV infekcija
Populiacijos farmakokinetikos analizé parodé, kad gretutiné hepatito B ir (arba) hepatito C virusy
infekcija kliniSkai reik§mingo poveikio rilpivirino ekspozicijai, pavartojus jo per burng, neturi.

Vaiky populiacija
Rilpivirino farmakokinetika jaunesniems kaip 12 mety vaikams ir paaugliams, sveriantiems maziau
kaip 35 kg, vartojant rilpivirino, nustatyta nebuvo.

Paaugliai

Populiacijos farmakokinetikos analizes parode, kad néra kliniSkai reikSmingy ekspozicijos skirtumy
tarp dalyvavusiy paaugliy (maziausiai 12 mety amziaus ir sverianciy 35 kg ar daugiau) ir ZIV-1
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uzsikrétusiy ir neuzsikrétusiy suaugusiy dalyviy. Dél to >35 kg sveriantiems paaugliams dozés
koreguoti nereikia,

14 lentelé Rilpivirino farmakokinetikos parametrai po dozavimo per burna karta per para
ir po jvadinés, karta per ménesj arba karta per du ménesius atliekamos rilpivirino
injekcijos | raumenis paaugliams (12 mety ir jaunesniems kaip 18 mety bei
sveriantiems >35 kg)

Geometrinis vidurkis (5-asis; 95-asis
s . . Dozavimo procentiliai)
Populiacija | Dozavimo fazé planas AUC e’ Cone Cod?
(ngeh/ml) (ng/ml) (ng/ml)
Paaugliai Ivadinis per 25 mg per
: 144 76
burng vartojamas | burng karta 2,389 (81: 234) (28: 184)
gydymas® per parg (1,259; 4,414) ’ ’
Pradiné fa?lgnlzlfié 35,259 135 37
el iad > . )
injekeija pradiné doze | (20301;63,047) | B6&21D | (2259)
Kartq'p?? meénesj 600 mg | 146 109
leidziama raumenis kas 84,280 (85: 269) (65: 202)
injekcija** meénes] (49,444; 156,987) ’ ’
Kas 2 ménesius 900 mg i
leidziama raumenis kas 110,686 108 62
injekcija®" 2 ménesius | (78,480; 151,744) (68; 164) (45; 88)

Remiantis individualiais post-hoc jverciais pagal rilpivirino vartojimo i raumenis farmakokinetikos populiacijoje
modelj MOCHA, IMPAACT 2017).

tau yra dozavimo intervalas: 24 valandos vartojant per burng; 1 arba 2 ménesiai leidziant injekcijas | raumenis viena
karta per ménes;j arba kas 2 ménesius.

Ivadinio per burna vartojamo gydymo FK parametry vertés pusiausvyros apykaitos salygomis.

Kai skiriamas jvadinis gydymas per burng vartojamais vaistiniais preparatais, pradinés injekcijos Cmax pirmiausia
atspindi dozavima per burng, nes pradiné injekcija buvo suleista ta pacia diena, kai buvo iSgerta paskutinioji dozé per
burng; tadiau 4-3ja savaite¢ AUCtay ir Crau reik§més atspindi prading injekcija.

Injekcija kartg per ménesj: 11-ta ilgai veikiancio RPV injekcija j raumenis (40—44 savaité po pradinés injekcijos).
Injekcija kas 2 ménesius: 6-ta ilgai veikian¢io RPV injekcija j raumenis (36-44 savaité po pradinés injekcijos).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Visi tyrimai buvo atlikti su per burng vartojamu rilpivirinu, iSskyrus vietinio toleravimo tyrimus po
rilpivirino injekcijos suleidimo.

Kartotiniy doziy toksinis poveikis

Grauzikams buvo stebétas su kepeny fermenty indukcija susijes toksinis poveikis kepenims. Sunims
buvo pastebétas j cholestaze panasus poveikis.

Toksinio poveikio reprodukcijai tyrimai

Tyrimai su gyvinais neparodé¢ susijusio toksinio poveikio embrionui ar vaisiui, ar poveikio
reprodukcinei funkcijai. Ziurkéms ir triu§iams per burng vartojamas rilpivirinas nebuvo teratogeniskas.
Ekspozicijos, kurioms esant ziurkiy ir triusiy embrionui ir vaisiui nebuvo stebéta nepageidaujamo
poveikio (angl., No Observed Adverse Effects Levels [NOAEL]), buvo atitinkamai > 12 karty ir

> 57 kartus didesnés nei ekspozicija zmogui, vartojant didziausig rekomenduojama 25 mg vieng karta
per parg dozg ZIV-1 sergantiems pacientams arba j raumenis leidziant ilgai veikianéia 600 mg arba
900 mg rilpivirino injekcinés suspensijos dozg.
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Kancerogenezé ir mutagenezé

Galimas per burng vartojamo rilpivirino kancerogeninis poveikis buvo jvertintas peléms ir ziurkéms
iki 104 savaiciy skiriant vaistinj preparatg per zondg. Kancerogeninio poveikio tyrimuose skiriant
maziausias tirlamas dozes, sisteminés rilpivirino ekspozicijos (remiantis AUC) buvo > 17 karty
(peléms) ir > 2 kartus (ziurkéms) didesnés uz stebétas zmonéms vartojant didziausia rekomenduojama
25 mg vaistinio preparato doz¢ viena karta per para ZIV-1 sergantiems pacientams arba j raumenis
leidziant ilgai veikian¢ig 600 mg arba 900 mg rilpivirino injekcinés suspensijos doze. Ziurkéms su
vaistiniu preparatu susijusiy naviky nenustatyta. Peléms rilpivirinas buvo susijes su kepeny Igsteliy
neoplazmy atsiradimu patinéliams ir pateléms. Pastebéti kepeny Igsteliy radiniai peléms gali biiti
specifiski grauzikams.

Nustatyta, kad rilpivirinas nesukélé poveikio Ames atvirk$tinés mutacijos tyrimo in vitro ir
klastogeninio poveikio pelés limfomos tyrimo in vitro metu esant arba nesant metabolinio aktyvinimo

sistemai. Peliy mikrobranduoliy méginio in vivo metu rilpivirinas nesukélé chromosomy pazaidos.

Vietinis toleravimas, suleidus rilpivirino

Po ilgalaikio kartotinio rilpivirino leidimo j raumenis Sunims ir miniatitirinéms kiauléms, buvo stebéta
nestipri trumpalaiké (t. y. 1-4 dienos miniatitirinéms kiauléms) eritema, skrodimo metu injekcijos
vietose buvo pastebéta balty sankaupy kartu su drenuojanciy limfmazgiy patinimu ir spalvos
poky¢iais. Tyrimo mikroskopu metu injekcijos vietose buvo pastebéta makrofagy infiltracija ir
eozinofily sankaupos. Makrofagy infiltracijos atsakas buvo pastebétas ir drenuojanciuose ar
regioniniuose limfmazgiuose. Buvo nuspresta, kad $ie radiniai yra labiau reakcija j medziagos
sankaupg nei vietinio sudirginimo pasireiSkimas.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Poloksameras 338

Citriny riigstis monohidratas (E330)

Gliukozé monohidratas

Natrio-divandenilio fosfatas dihidratas

Natrio hidroksidas (E524) (pH reguliuoti ir izotoniSkumui uztikrinti)
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Sio vaistinio preparato negalima maigyti su kitais vaistiniais preparatais ar skiedikliais.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai

Cheminis ir fizinis stabilumas iSlieka 6 valandas 25 °C.

Suspensija jtraukus j Svirksta, injekcijg reikia suleisti kuo greiciau, taciau ji gali likti Svirkste iki 2 val.
Po 2 val. vaistinj preparata, Svirkstg ir adatg reikia iSmesti.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti.
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Prie§ vartojimg flakong reikia palaikyti kambario temperatiiroje (ne aukstesnéje kaip 25 °C
temperattroje). Flakong galima laikyti dézutéje kambario temperatiroje iki 6 val.; flakono negalima
déti atgal j $aldytuva. Jeigu flakono turinys nesuvartojamas per 6 val., flakong reikia iSmesti

(Zr. 6.3 skyriy).

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklo flakonas.

600 mg pakuoté

Kiekvienoje pakuotéje yra vienas skaidrus 4 ml stiklinis flakonas, su butilo elastomero kamsciu ir
nuplésiamu aliuminio dangteliu su plastikiniu kamsteliu, 1 §virkstas (sugraduotas kas 0,2 ml),
1 flakono adapteris ir 1 adata injekcijai (23 dydzio, 1% colio).

900 mg pakuoté

Kiekvienoje pakuotéje yra vienas skaidrus 4 ml stiklinis flakonas, su butilo elastomero kamsciu ir
nuplésiamu aliuminio dangteliu su plastikiniu kamsteliu, 1 §virkstas (sugraduotas kas 0,2 ml),

1 flakono adapteris ir 1 adata injekcijai (23 dydzio, 1% colio).

6.6  Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Nesuvartotg vaistinj preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

ISsami informacija apie REKAMBYS vartojimg ir atlicky tvarkymg pateikiama pakuotés lapelyje (Zr.
vartojimo instrukcija).

7.  REGISTRUOTOJAS

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

600 mg: EU/1/20/1482/001

900 mg: EU/1/20/1482/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Pirmojo registravimo data: 2020 m. gruodzio 17 d.

Paskutinio perregistravimo data:

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

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

GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERLJU
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 (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ SERLJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz serijy i$leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Janssen Pharmaceutica NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

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 107¢ straipsnio

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

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi bti 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.

. Ipareigojimas vykdyti poregistracines uZduotis

Registruotojas per nustatytus terminus turi jvykdyti Sias uzduotis.
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Aprasymas Terminas
Registruotojas vykdys prospektyvinj kohorty tyrima (COMBINE-2) siekiant 2026 rugsejo
surinkti duomenis i$ pacienty, kad pradéjus gydyma biity jvertintas ilgo poveikio mén.
kabotegraviro ir rilpivirino plano klinikinis veiksmingumas, gydymo plano

laikymasis, atsako stabilumas ir gydymo nutraukimas. Tyrimo metu taip pat bus

stebimas atsparumas ir atsakas j gydyma pagal vélesnius antiretrovirusinio gydymo

planus pacientams, kurie pakeité gydymo ilgo poveikio kabotegraviru ir rilpivirinu

plang kitu gydymo planu. Registruotojas kasmet pateiks tarpinius tyrimo rezultatus

ir galutinius tyrimo rezultatus pateiks 2026 m. rugséjo mén.

Registruotojas vykdys realios klinikinés praktikos penkeriy mety trukmés Vaisto 2027 rugs¢jo
vartojimo tyrima (VVT). Siuo stebéjimo kohorty tyrimu bus siekiama geriau mén.

suprasti pacienty, vartojanciy i$ ilgo poveikio kabotegraviro ir (arba) ilgo poveikio
rilpivirino injekcijy sudarytus gydymo planus, populiacijg jprastoje klinikinéje
praktikoje. Tyrime bus vertinami $iy gydymo plany vartojimo modeliai, gydymo
plano laikymasis ir poregistracinis klinikinis veiksmingumas bei virusologinio
atsako nepakankamumo atvejais bus stebimas atsparumas tiems tiriamiesiems,
kuriy turimi atsparumo tyrimy duomenys. Registruotojas kasmet pateiks tarpinius
tyrimo rezultatus ir galutinius VVT rezultatus pateiks 2027 m. rugséjo mén.

32




III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONINE DEZUTE — 600 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

REKAMBYS 600 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinum

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

Kiekviename flakone yra 600 mg rilpivirino.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: poloksameras 338, citriny riigStis monohidratas, gliukoz¢ monohidratas, natrio-
divandenilio fosfatas monohidratas, natrio hidroksidas (pH reguliuoti ir izotoniSkumui uztikrinti),
injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
Turinys:

1 flakonas

1 flakono adapteris

1 Svirkstas

1 injekciné adata

2 ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti j raumentis.

Atidaryti ¢ia

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 (-AI) (JEI REIKIA)
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8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti 2 °C — 8 °C temperatiiroje. Negalima uzSaldyti.

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/1/20/1482/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

‘ 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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INFORMACIJA ANT TARPINES PAKUOTES
DEZUTES ATVARTO (DEZUTEJE) — 600 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

REKAMBYS 600 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinum

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

2 ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti j raumenis.

Pries ruosdami REKAMBYS perskaitykite ,,Vartojimo instrukcijg*.

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

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

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

| 12.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/20/1482/001
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SERIJOS NUMERIS

PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

VARTOJIMO INSTRUKCIJA

INFORMACIJA BRAILIO RASTU

UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONAS - 600 mg

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

REKAMBYS 600 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinum
im.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

2 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

KARTONINE DEZUTE — 900 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

REKAMBYS 900 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinum

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

Kiekviename flakone yra 900 mg rilpivirino.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: poloksameras 338, citriny riigStis monohidratas, gliukoz¢ monohidratas, natrio-
divandenilio fosfatas monohidratas, natrio hidroksidas (pH reguliuoti ir izotoniSkumui uztikrinti),
injekcinis vanduo.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
Turinys:

1 flakonas

1 flakono adapteris

1 Svirkstas

1 injekciné adata

3ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti j raumentis.

Atidaryti ¢ia

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 (-AI) (JEI REIKIA)
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8. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti 2 °C — 8 °C temperatiiroje. Negalima uzSaldyti.

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/1/20/1482/002

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

‘ 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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INFORMACIJA ANT TARPINES PAKUOTES
DEZUTES ATVARTO (DEZUTEJE) — 900 mg

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

REKAMBYS 900 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinum

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

3ml

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti j raumenis.

Pries ruosdami REKAMBYS perskaitykite ,,Vartojimo instrukcijg*.

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

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

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

| 12. REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/20/1482/002
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SERIJOS NUMERIS

PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

VARTOJIMO INSTRUKCIJA

INFORMACIJA BRAILIO RASTU

UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONAS - 900 mg

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

REKAMBYS 900 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinum
im.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

3ml

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

REKAMBYS 600 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinas (rilpivirinum)

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 gydytojg arba vaistininka.

- Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra REKAMBYS ir kam jis vartojamas
2. Kas Zinotina prie§ vartojant REKAMBYS
3. Kaip vartoti REKAMBYS

4. Galimas $alutinis poveikis

5. Kaip laikyti REKAMBY'S

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija
1. Kas yra REKAMBYS ir kam jis vartojamas

REKAMBYS sudétyje yra veikliosios medziagos rilpivirino Tai yra viena i§ vaisty, vadinamy
nenukleozidiniais atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NNATI), grupiy, kurie vartojami zmogaus
imunodeficito 1 tipo (ZIV-1) viruso infekcijai gydyti.

REKAMBYS veikia kartu su kitais vaistais nuo ZIV, trukdydamas virusui daugintis. REKAMBYS
injekcijos neisgydo ZIV infekcijos, bet padeda sumazinti ZIV kiekj Jasy organizme ir palaikyti maza
jo kiekj. Tai apsaugo imuning sistema nuo pazeidimy ir nuo su AIDS susijusiy infekcijy bei ligy
atsiradimo.

REKAMBYS visada skiriamas kartu su kito vaisto nuo ZIV, vadinamo kabotegraviru, injekcija. Sie
vaistai skiriami kartu suaugusiesiems ir paaugliams (maZiausiai 12 mety amziaus ir sveriantiems
maziausiai 35 kg), kuriems ZIV-1 infekcija jau yra kontroliuojama.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant REKAMBYS

REKAMBYS vartoti draudZiama, jeigu yra alergija rilpivirinui arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto
medziagai (jos iSvardytos 6 skyriuje).

Nevartokite REKAMBYS, jeigu vartojate bet kuriuos i$ Siy vaisty, kadangi tai gali paveikti

REKAMBYS arba kito vaisto veikimo buda:

- karbamazepinu, okskarbazepinu, fenobarbitaliu, fenitoinu (vaistais epilepsijai gydyti ir
apsaugoti nuo traukuliy);

- rifabutinu, rifampicinu, rifapentinu (vaistais kai kurioms bakterinéms infekcijoms, tokioms, kaip
tuberkulioze, gydyti);

- deksametazonu (kortikosteroidu, skiriamu esant jvairioms biikléms, pvz., uzdegimui ar
alerginéms reakcijoms), kai jis yra vartojamas gydymo kursui per burng ar leidziamas;

- preparatais, kuriy sudétyje yra paprastosios jonazolés (Hypericum perforatum, nuo depresijos
vartojamo augalinio vaisto).
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Jei vartojate bet kurj i§ i§vardyty vaisty, pasiteiraukite savo gydytojo apie galimybes gydytis kitais
vaistais.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti REKAMBYS.

Pasakykite savo gydytojui apie Jiisy situacija

Perzitirekite toliau pateikta informacijg ir pasakykite savo gydytojui, jei Jums tinka kuri nors i$

iSvardyty salygy.

- Pasakykite savo gydytojui, jei kada nors sirgote kepeny ligomis, jskaitant hepatitg B arba
hepatitg C, ar inksty ligomis. Norédamas nuspresti, ar galite vartoti REKAMBY'S, gydytojas
gali jvertinti Jusy kepeny ar inksty veikla. Kepeny pazeidimy pozymiai aprasyti Sio lapelio
4 skyriuje prie ,,Nedazno Salutinio poveikio®.

- Nedelsdami pasakykite gydytojui, jei pastebéjote bet kokius infekcijos simptomus (pvz.,
kar$¢iavima, Saltkrétj, prakaitavimg). Kai kuriems ZIV uzsikrétusiems pacientams netrukus po
gydymo nuo ZIV pradzios gali pasireiksti uzdegimas dél anks¢iau buvusiy infekcijy. Manoma,
kad Sie simptomai atsiranda dél pageréjusio organizmo imuninio atsako, padedancio kovoti su
infekcijomis, kurios buvo anksciau, bet nepasireiske jokiais akivaizdziais simptomais.

- Jeigu pastebite bet kokius simptomus, pvz., raumeny silpnuma, silpnuma, prasidedantj nuo
plastaky ir pédy ir plintantj j liemenj, Sirdies plakima, drebulj arba padidéjusj aktyvuma, taip pat
nedelsdami kreipkités j gydytoja. Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti,
Jums gali atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai buklés, kurios pasireiSkia imuninei sistemai
klaidingai atakuojant sveikus kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireiksti pragjus
daug ménesiy nuo gydymo pradzios.

- Pasakykite gydytojui, jeigu vartojate bet kokius vaistus ir Jums saké, kad Sie vaistai gali sukelti
gyvybei pavojinga nereguliary Sirdies plakima (torsades de pointes).

Reakcijos j injekcijas

Kai kuriems zmonéms simptomy po rilpivirino injekcijos suleidimo pasireiske per kelias minutes.
Dauguma simptomy iSnyko per kelias minutes po injekcijos. Po injekcijos gali pasireiksti Sie
simptomai: sunkumas kvépuoti, pilvo spazmai, iSbérimas, prakaitavimas, burnos tirpimas, nerimo
jausmas, Silumos jausmas, svaigimo pojitis ar jausmas, kad nualpsite (alpimas), kraujo spaudimo
pokyciai ir skausmas (pvz., nugaros ir kriitings). Jeigu suleidus injekcija Jums pasireiskia Sie
simptomai, pasakykite sveikatos prieziiiros specialistui.

Reguliariy vizity svarba

Siekiant kontroliuoti ZIV infekcija ir sustabdyti ligos progresavima, svarbu atvykti j suplanuotus
vizitus, kuriy metu Jums biity suleista REKAMBYS injekcija. Nepraleiskite nei vieno vizito, nes tai
labai svarbu, siekiant, kad gydymas biity s¢kmingas. Jeigu negalite atvykti suplanuoto vizito, kuo
greifiau apie tai praneskite gydytojui. Jeigu planuojate nutraukti gydyma, pasitarkite su gydytoju.
Jeigu pavélavote susileisti REKAMBYS injekcija arba nutraukéte vaisto vartojimg, Jums reikés vartoti
kitg vaistg ZIV infekcijai gydyti ir taip sumazinti viruso atsparumo gydymui atsiradimo rizika, nes
vaisto kiekis, kurio reikia gydant ZIV infekcija, organizme bus per mazas.

Vaikams
REKAMBYS néra skirtas vartoti jaunesniems kaip 12 mety vaikams ar maziau kaip 35 kg
sveriantiems paaugliams, nes tyrimy su Siais pacientais atlikta nebuvo.

Kiti vaistai ir REKAMBYS

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite sveikatos
prieziiiros specialistui. Kai kurie vaistai, vartojami tuo paciu metu kaip REKAMBY'S, gali turéti
poveiki REKAMBYS kiekiui kraujyje arba REKAMBY'S gali turéti poveikj kity vaisty veikimui.
REKAMBYS negalima vartoti su kai kuriais kitais vaistais (Zr. 2 skyriuje ,,Nevartokite
REKAMBYS%).
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REKAMBYS arba kity vaisty poveikis gali pasikeisti, jei REKAMBYS vartojate kartu su bet
kuriuo i$ toliau i§vardyty vaisty:

- klaritromicinu, eritromicinu (antibiotikais);

- metadonu (narkotinei abstinencijai ir priklausomybei gydyti).

Jeigu vartojate bet kurj 1§ auksciau iSvardyty vaisty, kreipkités j gydytoja dél alternatyvaus gydymo.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Nedelsiant pasakykite gydytojui, jeigu esate néscia arba planuojate pastoti. Gydytojas apsvarstys
REKAMBYS vartojimo néstumo metu naudg ir rizikg Jums ir Jusy kadikiui. Jeigu planuojate
susilaukti kiidikio, i§ anksto pasitarkite su gydytoju, nes rilpivirinas po paskutiniosios REKAMBY'S
injekcijos gali likti organizme iki 4 mety.

Zindyti nerekomenduojama ZIV uzsikrétusioms moterims, nes per motinos piena kidikis gali
uzsikresti ZIV.

Jeigu zindote arba svarstote galimybe zindyti, turite kuo grei¢iau pasitarti su savo gydytoju.
Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Gydymo REKAMBY'S metu kai kurie pacientai gali jausti nuovargj, svaigulj ar mieguistuma.
Nevairuokite ar nevaldykite mechanizmy, jei Jums pasireiské bet kuris i$ $iy Salutiniy poveikiy.

REKAMBYS sudétyje yra natrio
Sio vaisto 2 ml injekcijoje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

3. Kaip vartoti REKAMBYS

Slaugytojas arba gydytojas suleis REKAMBY'S j sédmeny raumenis (injekcija j raumenis arba i.m.
injekcija).

Injekcija Jums bus suleista arba karta per ménesj, arba karta per 2 ménesius, kartu su kitu
leidziamu vaistu, vadinamu kabotegraviru. Gydytojas Jums paaiSkins, kaip daznai leisti §j vaista.

Pradedant vartoti REKAMBYS, kartu su gydytoju galite nuspresti pries pirmaja REKAMBY'S
injekcija pradéti gydyma viena ménesj vartojant po vieng 25 mg rilpivirino tablete valgio metu ir po
vieng 30 mg kabotegraviro tablete per dieng. Tai vadinama jvadiniu gydymu. Tableciy vartojimas
pries leidziant REKAMBYS ir kabotegraviro injekcijas leis Jusy gydytojui patikrinti, ar Jums tinka Sie
vaistal.

Kitu atveju kartu su gydytoju galite nuspresti i§ karto pradéti gydymg vartojant REKAMBYS
injekcijas.

Jeigu Jums REKAMBYS skiriamas kartg per ménesj, Jisy gydymas bus toks:

Kada
Vaistas Pirmoji injekcija Antroji injekcija ir toliau kas ménesj
Rilpivirinas viena 900 mg injekcija 600 mg injekcija kas ménesj
Kabotegraviras | viena 600 mg injekcija 400 mg injekcija kas ménesj

Jeigu Jums REKAMBYS skiriamas kas 2 ménesius, Jisy gydymas bus toks:

Kada
Vaistas Pirmoji ir antroji injekcija su Trecioji injekcija ir toliau kas du
meénesio pertrauka meénesius
Rilpivirinas viena 900 mg injekcija 900 mg injekcija kas 2 ménesius
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| Kabotegraviras | viena 600 mg injekcija 600 mg injekcija kas 2 ménesius

Jeigu praleidote REKAMBYS injekcija
Svarbu, kad reguliariai atvyktuméte j suplanuotus vizitus, kuriy metu Jums biity suleista injekcija.
Jeigu praleidote vizita, nedelsiant kreipkités | gydytoja ir susitarkite dél kito vizito.

Pasitarkite su gydytoju, jeigu manote, kad negalésite atvykti jprastu metu susileisti REKAMBY'S
injekcijos. Gydytojas gali rekomenduoti vieto) REKAMBYS injekcijos vartoti tabletes iki tol, kol vél
galésite susileisti REKAMBYS injekcija.

Ka daryti pavartojus per didele REKAMBYS doze?
Injekcija Jums suleis gydytojas arba slaugytojas, todél mazai tikétina, kad Jums bus suleista per didelé
vaisto doze. Jeigu nerimaujate, pasakykite gydytojui arba slaugytojui.

Nenutraukite REKAMBYS vartojimo nepasitare su gydytoju.
Vartokite REKAMBYS tiek laiko, kiek rekomendavo gydytojas. Nenutraukite vartojimo, nebent taip
patar¢ gydytojas.

Nutraukus gydyma mazas rilpivirino (veikliosios REKAMBY'S medziagos) kiekis gali islikti
organizme iki 4 mety. Taciau po paskutiniosios REKAMBYS injekcijos organizme likes mazas
rilpivirino kiekis nebus pakankamas kovoti su virusu ir §is gali tapti atsparus gydymui. Siekiant
kontroliuoti ZIV-1 infekcija ir i§vengti viruso atsparumo gydymui atsiradimo, kitg gydyma nuo ZIV
turite pradéti tuo metu, kai buvo suplanuota kita REKAMBYS injekcija.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zzmonéms.

Toliau yra pateikiamas Salutiniy poveikiy, apie kuriuos buvo pranesta vartojant REKAMBY'S kartu su
kabotegraviro injekcija, sarasas.

Labai dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 1§ 10 asmeny):

o galvos skausmas;

o injekcijos vietos reakcijos — dazniausiai jos buvo nesunkios ar vidutinio sunkumo ir laikui
bégant pasireikSdavo re€iau. Simptomai gali buti Sie: skausmas ir diskomfortas, sukietéjimas ar
gumbas;

o kar$cio pojutis / karS¢iavimas (pireksija), kuris gali pasireiksti per vieng savaite¢ po injekcijy
suleidimo.

Dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti rec¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):
depresija;

nerimas;

nenormallls sapnai;

sunkumas uzmigti (nemiga);

galvos svaigimas;

negerumas (pykinimas);

vémimas;

skrandzio skausmas (pilvo skausmas);
dujy kaupimasis;

viduriavimas;

iSbérimas;

raumeny skausmas (mialgija);
nuovargis;

silpnumo jausmas (astenija);

bendras negerumas (negalavimas);

49



o svorio augimas;

o injekcijos vietos reakcijos — dazniausiai jos buvo nesunkios ar vidutinio sunkumo ir laikui
bégant pasireik§davo refiau. Simptomai gali bti Sie: paraudimas, niezéjimas, patinimas, Siluma
arba kraujosruvos (jskaitant spalvos poky¢ius ar kraujo susikaupima po oda).

Nedazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 100 asmeny):

o mieguistumas;

o injekcijos metu ar po injekcijos pasireiskiantis galvos svaigimas, galintis sukelti alpima;

o kepeny pazaida (pozymiai gali apimti odos ir akiy baltymy pageltima, apetito praradima,
niez¢jima, pilvo skausminguma, Sviesios spalvos iSmatas arba nejprastai tamsy Slapima);

o kepeny veikla rodanciy kraujo tyrimy pokyciai (padidéjes transaminaziy aktyvumas);

o padidéjes bilirubino (medziagos, kurig gamina kepenys) kiekis kraujyje;

o injekcijos vietos reakcijos — dazniausiai jos buvo nesunkios ar vidutinio sunkumo ir laikui
bégant pasireik§davo reCiau. Simptomai gali biti $ie: tirpimas, nedidelis kraujavimas, abscesas
(puliy sankaupa) arba celiulitas (karstis, patinimas ar paraudimas).

Kiti Salutiniai poveikiai:
o stiprus pilvo skausmas, sukeltas kasos uzdegimo (pankreatitas).

Toliau iSvardyti Salutiniai poveikiai, kurie gali pasireiksti vartojant rilpivirino tabletes, taip pat gali
pasireiksti ir po REKAMBYS injekcijos.

Labai dazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):
o padidéjes cholesterolio kiekis ir (arba) kasos amilazés aktyvumas kraujyje.

Dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):

sumazejes apetitas;

miego sutrikimai,

prislégta nuotaika;

diskomforto pojitis pilve;

burnos sausme;

mazas baltyjy kraujo lasteliy ir (arba) trombocity skai¢ius, sumazéjes hemoglobino kiekis
kraujyje, padidéjes trigliceridy kiekis ir (arba) lipazés aktyvumas kraujyje.

Nedazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny):
o uzdegimo ar infekcijos pozymiai ar simptomai, pvz., karS¢iavimas, Saltkrétis, prakaitavimas
(imuniteto reaktyvacijos sindromas, daugiau informacijos zr. 2 skyriuje).

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie $alutinj 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 REKAMBYS

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

Ant dézutés 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.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.
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6. Pakuotés turinys ir Kkita informacija

REKAMBYS sudétis
. Veiklioji medziaga yra rilpivirinas. Kiekviename 2 ml flakone yra 600 mg rilpivirino.
o Pagalbinés medziagos yra poloksameras 338, citriny riigstis monohidratas (E330), gliukozé

monohidratas, natrio-divandenilio fosfatas monohidratas, natrio hidroksidas (E524) (pH
reguliuoti ir izotoniskumui uztikrinti) ir injekcinis vanduo.

REKAMBYS i§vaizda ir kiekis pakuotéje
Pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija. REKAMBYS yra tieckiamas stikliniame flakone.
Pakuoté¢je taip pat yra 1 Svirkstas, 1 flakono adapteris ir 1 injekciné adata.

Registruotojas

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Gamintojas

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités i vietinj registruotojo atstova:
Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
ViiV Healthcare srl/bv UAB "JOHNSON & JOHNSON"

Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 65 00 Tel: +370 5 278 68 88
lt@its.jnj.com

Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
»oKOHCBH & JIxoHchH bparapus” EOO/]] ViiV Healthcare srl/bv
Temn.: +359 2 489 94 00 Belgique/Belgien

jjsafety@its.jnj.com

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

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

Deutschland

ViiV Healthcare GmbH

Tel.: +49 (0)89 203 0038-10
viiv.med.info@yviivhealthcare.com

Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 65 00

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

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
ViiV Healthcare BV
Tel: +31 (0) 332081199
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Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal

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

EALada

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

TnA: +30 210 80 90 000

Espaia

Laboratorios ViiV Healthcare, S.L.
Tel: + 34 900 923 501
es-ci@viivhealthcare.com

France

ViiV Healthcare SAS

Tél.: + 33 (0)1 39 17 69 69
Infomed@viivhealthcare.com

Hrvatska

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

Ireland

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

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

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

Italia
ViiV Healthcare S.r.1
Tel: +39 045 7741600

Kvnpog
Bapvapoc Xotinmavaynig Ato
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.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

VIIVHIV HEALTHCARE, UNIPESSOAL,
LDA

Tel: + 351 21 094 08 01
viiv.fi.pt@viivhealthcare.com

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

Slovenija

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

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

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

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.

REKAMBYS 2 ml injekcijos vartojimo instrukcija:

Santrauka
Visg doze sudaro dvi injekcijos:
2 ml kabotegraviro ir 2 ml rilpivirino.
Kabotegraviras ir rilpivirinas yra suspensijos, kuriy nereikia skiesti ar ruosti. Abiejy vaistiniy preparaty
paruos§imo etapai yra tokie patys. Siekiant iSvengti nuotékio ruoSiant injekcing suspensijg reikia atidziai
laikytis Siy instrukcijy.
Kabotegraviras ir rilpivirinas yra leidziami tik j raumenis. Abi injekcijas reikia suleisti j skirtingas
sédmens sritis.
Pastaba: rekomenduojama leisti j virSutinj iSorinj sédmens raumens kvadratg. Injekeijy suleidimo
seka néra svarbi.

e Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
| Negalima uzsaldyti.

Pakuotés turinys

e 1 flakonas rilpivirino

e 1 flakono adapteris

e 1 Svirkstas

e 1 injekciné adata (23 dydzio, 1% colio)

Ivertinkite paciento kiino sud¢jimg ir remdamiesi medicinos Ziniomis, nuspreskite, kokio ilgio
injekcing adata pasirinkti.

Rilpivirino flakonas Flakono adapteris

Flakono

dangtelis (po
dangteliu yra
Svirkstas Injekciné adata

guminis kamstis)

Stimoklis
Adatos apsauga

Adatos dangtelis
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Jums taip pat reikés

e Nesteriliy pirStiniy

e 2 alkoholiu suvilgyty tampony
e 2 medvilniniy tvars¢iy
e AStrioms atliekoms laikyti tinkamo konteinerio
+ 1 kabotegraviro 2 ml pakuotés
Pries pradédami injekcija, jsitikinkite, kad kabotegraviro pakuoté yra Salia.
PasiruoSimas
1. Apziarékite flakona
o o Patikrinkite, ar nepraéjes tinkamumo laikas.
Patikrinkite o Nedelsiant apzitrékite flakong. Jeigu matote
vaistinio pasaliniy daleliy, vaistinio preparato
preparato nevartokite.

tinkamumo laika

Jeigu tinkamumo laikas pasibaiges, vartoti
negalima.

2. Palaukite 15 minudiy

Palaukite
15 minuéi

—

—’

o Prie§ leisdami injekcija, palaukite bent
15 minuciy, kad vaistinis preparatas susilty iki
kambario temperatiiros.
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3. Stipriai supurtykite

10

sek. )

k- =

e Tvirtai laikykite flakong ir stipriai purtykite
10 sekundziy, kaip parodyta.

4. Apziurékite suspensija

e

o Apverskite flakong ir apzitirékite suspensijg. Ji
turi biiti vienalyte. Jeigu suspensija néra
vienalyté, vél papurtykite flakong.

e Normalu matyti mazus oro burbuliukus.

I Pastaba: flakony paruoS§imo eilé nesvarbi.

5. Nuimkite flakono dangteli

2

e Nuimkite dangtelj nuo flakono.
e Nuvalykite guminj kamstj alkoholiu suvilgytu
tamponu.

Niekuo neprilieskite nuvalyto guminio
kamscio.

6.

Nupléskite popierinj dangteli nuo flakono adapterio

o

e Nupléskite popierinj dangtelj nuo flakono
adapterio pakuotés.

Pastaba: neiSimkite adapterio i§ pakuotés iki
kito zingsnio. Apvertus pakuote adapteris
neiskris.
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7. Prijunkite flakono adapteri

Pade¢kite flakong ant lygaus pavirSiaus.
Spausdami uzdekite flakono adapterj tiesiai
ant flakono, kaip parodyta.

Flakono adapteris turi tvirtai uzsifiksuoti.

8.

Nuo flakono nuimkite adapterio pakuotg, kaip
parodyta.

9. SvirkSto paruoSimas

3§

I8 pakuotés iSimkite Svirksta.
I $virksta jtraukite 1 ml oro. Tai véliau
palengvins skyscio pritraukima.

10. Pritvirtinkite Svirksta

Tvirtai laikykite flakono adapterj ir flakona,
kaip parodyta.
Tvirtai uzsukite Svirksta ant flakono adapterio.
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11. Sustumkite stamoklj

e Sustumkite stimoklj iki galo, kad i flakong
patekty oras.

12. Létai iStraukite vaistinio preparato doze

e Apverskite Svirkstg ir flakong ir 1étai iStraukite
kiek galima daugiau skyscio j Svirksta.
Skyscio gali buti daugiau nei reikalinga
vaistinio preparato dozé.

Pastaba: siekiant iSvengti nuotékio,
laikykite Svirksta tiesiai.

13. Atsukite SvirkStg

=
ﬁ

o Siekiant iSvengti nuotékio, laikykite Svirksta
tiesiai, kaip parodyta. Jausti nedidelj
pasipriesinimg yra normalu.

o Atsukite Svirk$ta nuo flakono adapterio,
laikydami flakono adapterj taip, kaip parodyta.

Pastaba: apzitrékite, ar suspensija atrodo
vienalyté ir balta.

14. Pritvirtinkite adata

o Atpléskite adatos pakuote taip, kad pasimatyty
adatos pagrindas.

o Laikydami Svirksta tiesiai, tvirtai prisukite
Svirksta ant adatos.

o [Simkite i$ pakuotés adatg.
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Injekcija

15. Injekcijos vietos paruoSimas

Vidurinis sédmens raumuo Didysis sédmens raumuo

Injekcijos turi biiti leidziamos j sédmens sritis.

Injekcijai suleisti pasirinkite i$ toliau nurodyty

viety:

o Vidurinis sédmens raumuo (rekomenduojama)

o Didysis sédmens raumuo (virSutinis iSorinis
kvadratas)

Pastaba: leisti tik | sédmens raumenis.
H Negalima leisti j vena.

16. Nuimkite dangtelj

e Nuo adatos atlenkite adatos apsauga.
e Nuo injekcinés adatos nuimkite adatos
dangtelj.

17. Pasalinkite skys¢io pertekliy

o Laikykite Svirkstg adatg nukreipg j virsy.
Spauskite stimokliu iki 2 ml dozés, kad
pasalintuméte skyscio pertekliy ir oro
burbuliukus.

Pastaba: injekcijos vieta nuvalykite alkoholiu
suvilgytu tamponu. Prie§ tesdami, leiskite
odai nudzitti.

18. IStempkite odg

4

P

__—

Siekdami sumazinti vaistinio preparato
nutekéjimg i$ injekcijos vietos, taikykite
injekcijos z metodu technika.

o Tvirtai patraukite injekcijos vieta dengiancia
oda, kad pasislinkty mazdaug 2,5 cm (1 colj).
o Laikykite tokioje padétyje ir atlikite injekcija.
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19. Idurkite adata

Idurkite adatg iki galo arba pakankamai giliai,
kad pasiektuméte raumen;.

=9

20. Suleiskite doze

e Vis dar laikydami iStemptg odg létai stumkite
stamoklj iki galo.

o Isitikinkite, kad Svirkstas yra tuscias.

o [Straukite adatg ir iSkart paleiskite iStempta
oda.

21. Apziurékite injekcijos vieta

Marlés gabaléliu prispauskite injekcijos vieta.
Jeigu pradeda kraujuoti, galite panaudoti
nedidelj tvarst;.

| Masazuoti negalima.
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22. Uzdékite adatos apsauga

klik

e Uzdékite adatos apsauga ant adatos.

e Svelniai spauskite, naudodami kietg pavirsiy,
kad adatos apsauga uzsifiksuoty.

o Kai adatos apsauga uzsifiksuos, pasigirs
kliktel¢jimas.

Po injekcijos

23. ISmeskite saugiai

4

e Panaudotas adatas, Svirkstus, flakonus ir
flakony adapterius iSmeskite vadovaujantis
vietiniais sveikatos ir saugumo reikalavimais.

2-ajam vaistiniam preparatui suleisti pakartokite visus Zingsnius

2-ajam
vaistiniam
preparatui
suleisti
pakartokite visus
Zingsnius

Jeigu dar nesuleidote kabotegraviro, vadovaukités
specialiomis §io vaistinio preparato vartojimo ir
injekcijos leidimo instrukcijomis.
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Klausimai ir atsakymai

1. Kaip ilgai vaistinj preparata galima laikyti ne Saldytuve?

Geriausia vaistinj preparatg suleisti, kai tik jis suSyla iki kambario temperattros. Taciau flakonas gali
buti paliktas dézutéje kambario temperattroje (auksciausia laikymo temperatiira 25 °C) iki 6 valandy;
flakono negalima déti atgal j Saldytuva. Jeigu vaistinis preparatas per 6 valandas nesuvartojamas,
flakong reikia iSmesti.

2. Kaip ilgai vaistinis preparatas gali biiti laikomas Svirkste?

Geriausia vaistinj preparata (kambario temperatiiros) leisti kuo greiciau, kai tik vaistinis preparatas
itraukiamas j Svirksta. Taciau vaistinis preparatas pries injekcija gali biiti paliktas Svirkste iki 2 val.
Praéjus 2 val. vaistinj preparata, Svirksta ir adatg reikia iSmesti.

3. Kodél j flakona reikia jleisti oro?

I flakong jleidus 1 ml oro bus lengviau i Svirksta jtraukti vaistinio preparato doze. Be oro Siek tiek
skyscio gali netycCia nutekéti atgal j flakong ir Svirkste gali likti mazesné nei reikalinga vaistinio
preparato dozé.

4. Ar yra svarbi vaistiniuy preparaty suleidimo seka?
Ne, seka néra svarbi.

5. Ar yra saugu greiciau susildyti flakong iki kambario temperatiiros?

Geriausia flakonui leisti natiiraliai susilti iki kambario temperatiiros. Taciau, norédami sutrumpinti
susilimo laika, galite pasildyti rankose, bet jsitikinkite, kad flakonas nesusilty daugiau kaip iki 25 °C
temperaturos.

Nenaudokite jokiy kity Sildymo biidy.

6. Kodé¢l rekomenduojama leisti i vidurinj sédmens raumenj?

Rekomenduojama leisti j vidurinj sédmens raumenj, nes jis yra atokiau nuo pagrindiniy nervy ir
kraujagysliy. Sveikatos prieziiiros specialistas gali rinktis atlikti injekcija ir i didjjj s€dmens raumenj.
Injekcijos negalima leisti j jokia kitg vieta.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

REKAMBYS 900 mg pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija
rilpivirinas (rilpivirinum)

nykdoma papildoma Sio 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 visg §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 arba vaistininka.

- Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |
gydytoja arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra REKAMBYS ir kam jis vartojamas
2. Kas Zinotina prie§ vartojant REKAMBYS
3. Kaip vartoti REKAMBYS

4. Galimas $alutinis poveikis

5. Kaip laikyti REKAMBY'S

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija
1. Kas yra REKAMBYS ir kam jis vartojamas

REKAMBYS sudétyje yra veikliosios medziagos rilpivirino Tai yra viena i§ vaisty, vadinamy
nenukleozidiniais atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NNATI), grupiy, kurie vartojami zmogaus
imunodeficito 1 tipo (ZIV-1) viruso infekcijai gydyti.

REKAMBYS veikia kartu su kitais vaistais nuo ZIV, trukdydamas virusui daugintis. REKAMBYS
injekcijos neisgydo ZIV infekcijos, bet padeda sumazinti ZIV kiekj Jasy organizme ir palaikyti maza
jo kiekj. Tai apsaugo imuning sistemg nuo pazeidimy ir nuo su AIDS susijusiy infekcijy bei ligy
atsiradimo.

REKAMBYS visada skiriamas kartu su kito vaisto nuo ZIV, vadinamo kabotegraviru, injekcija. Sie
vaistai skiriami kartu suaugusiesiems ir paaugliams (maZziausiai 12 mety amziaus ir sveriantiems
maziausiai 35 kg), kuriems ZIV-1 infekcija jau yra kontroliuojama.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant REKAMBYS

REKAMBYS vartoti draudZiama, jeigu yra alergija rilpivirinui arba bet kuriai pagalbinei §io vaisto
medziagai (jos iSvardytos 6 skyriuje).

Nevartokite REKAMBYS, jeigu vartojate bet kuriuos i§ Siy vaisty, kadangi tai gali paveikti

REKAMBYS arba kito vaisto veikimo buda:

- karbamazepinu, okskarbazepinu, fenobarbitaliu, fenitoinu (vaistais epilepsijai gydyti ir
apsaugoti nuo traukuliy);

- rifabutinu, rifampicinu, rifapentinu (vaistais kai kurioms bakterinéms infekcijoms, tokioms, kaip
tuberkulioze, gydyti);

- deksametazonu (kortikosteroidu, skiriamu esant jvairioms biikléms, pvz., uzdegimui ar
alerginéms reakcijoms), kai jis yra vartojamas gydymo kursui per burng ar leidziamas;

- preparatais, kuriy sudétyje yra paprastosios jonazolés (Hypericum perforatum, nuo depresijos
vartojamo augalinio vaisto).
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Jei vartojate bet kurj i§ i§vardyty vaisty, pasiteiraukite savo gydytojo apie galimybes gydytis kitais
vaistais.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti REKAMBYS.

Pasakykite savo gydytojui apie Jiisy situacija

Perzitirékite toliau pateikta informacijg ir pasakykite savo gydytojui, jei Jums tinka kuris nors i§

iSvardyty salygy.

- Pasakykite savo gydytojui, jei kada nors sirgote kepeny ligomis, jskaitant hepatitg B arba
hepatitg C, ar inksty ligomis. Norédamas nuspresti, ar galite vartoti REKAMBY'S, gydytojas
gali jvertinti Jusy kepeny ar inksty veikla. Kepeny pazeidimy pozymiai apraSyti Sio lapelio
4 skyriuje prie ,,Nedazno Salutinio poveikio®.

- Nedelsdami pasakykite gydytojui, jei pastebéjote bet kokius infekcijos simptomus (pvz.,
kar$¢iavima, Saltkrétj, prakaitavimg). Kai kuriems ZIV uZsikrétusiems pacientams netrukus po
gydymo nuo ZIV pradzios gali pasireiksti uzdegimas dél anks¢iau buvusiy infekcijy. Manoma,
kad Sie simptomai atsiranda dél pageréjusio organizmo imuninio atsako, padedancio kovoti su
infekcijomis, kurios buvo anksciau, bet nepasireiske jokiais akivaizdziais simptomais.

- Jeigu pastebite bet kokius simptomus, pvz., raumeny silpnuma, silpnuma, prasidedantj nuo
plastaky ir pédy ir plintantj j liemenj, Sirdies plakima, drebulj arba padidéjusj aktyvuma, taip pat
nedelsdami kreipkités j gydytoja. Pradéjus vartoti vaisty ZIV sukeltai infekcinei ligai gydyti,
Jums gali atsirasti ir autoimuniniy sutrikimy (tai buklés, kurios pasireiSkia imuninei sistemai
klaidingai atakuojant sveikus kiino audinius). Autoimuniniai sutrikimai gali pasireiksti pragjus
daug ménesiy nuo gydymo pradzios.

- Pasakykite gydytojui, jeigu vartojate bet kokius vaistus ir Jums saké, kad Sie vaistai gali sukelti
gyvybei pavojingg nereguliary Sirdies plakima (torsades de pointes).

Reakcijos j injekcijas

Kai kuriems zmonéms simptomy po rilpivirino injekcijos suleidimo pasireiske per kelias minutes.
Dauguma simptomy iSnyko per kelias minutes po injekcijos. Po injekcijos gali pasireiksti Sie
simptomai: sunkumas kvépuoti, pilvo spazmai, iSbérimas, prakaitavimas, burnos tirpimas, nerimo
jausmas, Silumos jausmas, svaigimo pojitis ar jausmas, kad nualpsite (alpimas), kraujo spaudimo
pokyciai ir skausmas (pvz., nugaros ir kriitinés). Jeigu suleidus injekcija Jums pasireiskia Sie
simptomai, pasakykite sveikatos prieziiiros specialistui.

Reguliariy vizity svarba

Siekiant kontroliuoti ZIV infekcija ir sustabdyti ligos progresavima, svarbu atvykti j suplanuotus
vizitus, kuriy metu Jums biity suleista REKAMBYS injekcija. Nepraleiskite nei vieno vizito, nes tai
labai svarbu, siekiant, kad gydymas biity s¢kmingas. Jeigu negalite atvykti suplanuoto vizito, kuo
greifiau apie tai praneskite gydytojui. Jeigu planuojate nutraukti gydyma, pasitarkite su gydytoju.
Jeigu pavélavote susileisti REKAMBYS injekcija arba nutraukéte vaisto vartojimg, Jums reikés vartoti
kitg vaistg ZIV infekcijai gydyti ir taip sumazinti viruso atsparumo gydymui atsiradimo rizika, nes
vaisto kiekis, kurio reikia gydant ZIV infekcija, organizme bus per mazas.

Vaikams
REKAMBYS néra skirtas vartoti jaunesniems kaip 12 mety vaikams ar maziau kaip 35 kg
sveriantiems paaugliams, nes tyrimy su Siais pacientais atlikta nebuvo.

Kiti vaistai ir REKAMBYS

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite sveikatos
prieziiiros specialistui. Kai kurie vaistai, vartojami tuo paciu metu kaip REKAMBY'S, gali turéti
poveiki REKAMBYS kiekiui kraujyje arba REKAMBY'S gali turéti poveikj kity vaisty veikimui.
REKAMBYS negalima vartoti su kai kuriais kitais vaistais (Zr. 2 skyriuje ,,Nevartokite
REKAMBYS¥).
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REKAMBYS arba kity vaisty poveikis gali pasikeisti, jei REKAMBYS vartojate kartu su bet
kuriuo i$ toliau i§vardyty vaisty:

- klaritromicinu, eritromicinu (antibiotikais)

- metadonu (narkotinei abstinencijai ir priklausomybei gydyti)

Jeigu vartojate bet kurj i§ aukSciau i§vardyty vaisty, kreipkités i gydytoja dél alternatyvaus gydymo.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Nedelsiant pasakykite gydytojui, jeigu esate néscia arba planuojate pastoti. Gydytojas apsvarstys
REKAMBYS vartojimo néstumo metu naudg ir rizikg Jums ir Jusy kadikiui. Jeigu planuojate
susilaukti kiidikio, i§ anksto pasitarkite su gydytoju, nes rilpivirinas po paskutiniosios REKAMBY'S
injekcijos gali likti organizme iki 4 mety.

Zindyti nerekomenduojama ZIV uzsikrétusioms moterims, nes per motinos piena kidikis gali
uzsikrésti ZIV.

Jeigu zindote arba svarstote galimybe zindyti, turite kuo grei¢iau pasitarti su savo gydytoju.
Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Gydymo REKAMBY'S metu kai kurie pacientai gali jausti nuovargj, svaigulj ar mieguistuma.
Nevairuokite ar nevaldykite mechanizmy, jei Jums pasireiské bet kuris i$ $iy Salutiniy poveikiy.

REKAMBYS sudétyje yra natrio
Sio vaisto 3 ml injekcijoje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

3. Kaip vartoti REKAMBYS

Slaugytojas arba gydytojas suleis REKAMBYS j sédmeny raumenis (injekcija j raumenis arba i.m.
injekcija).

Injekcija Jums bus suleista arba karta per ménesj, arba karta per 2 ménesius, kartu su kitu
leidziamu vaistu, vadinamu kabotegraviru. Gydytojas Jums paaiSkins, kaip daznai leisti §j vaista.

Pradedant vartoti REKAMBYS, kartu su gydytoju galite nuspresti prie§ pirmgja REKAMBYS
injekcija pradéti gydyma viena ménesj vartojant po vieng 25 mg rilpivirino tablete valgio metu ir po
vieng 30 mg kabotegraviro tablete per dieng. Tai vadinama jvadiniu gydymu. Tableciy vartojimas
pries leidziant REKAMBYS ir kabotegraviro injekcijas leis Jiisy gydytojui patikrinti, ar Jums tinka Sie
vaistal.

Kitu atveju kartu su gydytoju galite nuspresti i§ karto pradéti gydymg vartojant REKAMBYS
injekcijas.

Jeigu Jums REKAMBYS skiriamas kartg per ménesj, Jisy gydymas bus toks:

Kada
Vaistas Pirmoji injekcija Antroji injekcija ir toliau kas ménesj
Rilpivirinas viena 900 mg injekcija 600 mg injekcija kas ménesj
Kabotegraviras | viena 600 mg injekcija 400 mg injekcija kas ménesj

Jeigu Jums REKAMBYS skiriamas kas 2 ménesius, Jisy gydymas bus toks:

Kada
Vaistas Pirmoji ir antroji injekcija su Trecioji injekcija ir toliau kas du
meénesio pertrauka meénesius
Rilpivirinas viena 900 mg injekcija 900 mg injekcija kas 2 ménesius
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| Kabotegraviras | viena 600 mg injekcija 600 mg injekcija kas 2 ménesius

Jeigu praleidote REKAMBYS injekcija
Svarbu, kad reguliariai atvyktuméte j suplanuotus vizitus, kuriy metu Jums biity suleista injekcija.
Jeigu praleidote vizita, nedelsiant kreipkités | gydytoja ir susitarkite dél kito vizito.

Pasitarkite su gydytoju, jeigu manote, kad negalésite atvykti jprastu metu susileisti REKAMBY'S
injekcijos. Gydytojas gali rekomenduoti vieto) REKAMBYS injekcijos vartoti tabletes iki tol, kol vél
galésite susileisti REKAMBYS injekcija.

Ka daryti pavartojus per didele REKAMBYS doze?
Injekcija Jums suleis gydytojas arba slaugytojas, todél mazai tikétina, kad Jums bus suleista per didelé
vaisto doze. Jeigu nerimaujate, pasakykite gydytojui arba slaugytojui.

Nenutraukite REKAMBYS vartojimo nepasitare su gydytoju.
Vartokite REKAMBYS tiek laiko, kiek rekomendavo gydytojas. Nenutraukite vartojimo, nebent taip
pataré gydytojas.

Nutraukus gydyma mazas rilpivirino (veikliosios REKAMBY'S medziagos) kiekis gali islikti
organizme iki 4 mety. Taciau po paskutiniosios REKAMBYS injekcijos organizme likes mazas
rilpivirino kiekis nebus pakankamas kovoti su virusu ir §is gali tapti atsparus gydymui. Siekiant
kontroliuoti ZIV-1 infekcija ir iSvengti viruso atsparumo gydymui atsiradimo, kitg gydyma nuo ZIV
turite pradéti tuo metu, kai buvo suplanuota kita REKAMBYS injekcija.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zzmonéms.

Toliau yra pateikiamas Salutiniy poveikiy, apie kuriuos buvo pranesta vartojant REKAMBY'S kartu su
kabotegraviro injekcija, sarasas.

Labai dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 1§ 10 asmeny):
o galvos skausmas;

o injekcijos vietos reakcijos — dazniausiai jos buvo nesunkios ar vidutinio sunkumo ir laikui
bégant pasireik§davo reCiau. Simptomai gali biiti $ie: skausmas ir diskomfortas, sukietéjimas ar
gumbas;

o karsc¢io pojttis / karS¢iavimas (pireksija), kuris gali pasireiksti per vieng savaite po injekcijy
suleidimo.

Dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti rec¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):
depresija;

nerimas;

nenormalis sapnai;

sunkumas uzmigti (nemiga);

galvos svaigimas;

negerumas (pykinimas);

vémimas;

skrandzio skausmas (pilvo skausmas),
dujy kaupimasis;

viduriavimas;

iSbérimas;

raumeny skausmas (mialgija);
nuovargis;

silpnumo jausmas (astenija);
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o bendras negerumas (negalavimas);

o svorio augimas;

o injekcijos vietos reakcijos — dazniausiai jos buvo nesunkios ar vidutinio sunkumo ir laikui
bégant pasireik§davo reciau. Simptomai gali biti Sie: paraudimas, nieZéjimas, patinimas, Siluma
arba kraujosruvos (jskaitant spalvos pokycius ar kraujo susikaupima po oda).

Nedazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 100 asmeny):

o mieguistumas;

o injekcijos metu ar po injekcijos pasireiskiantis galvos svaigimas, galintis sukelti alpima;

o kepeny pazaida (pozymiai gali apimti odos ir akiy baltymy pageltima, apetito praradima,
niez¢jima, pilvo skausminguma, Sviesios spalvos iSmatas arba nejprastai tamsy Slapima);

o kepeny veikla rodanciy kraujo tyrimy pokyciai (padidéjes transaminaziy aktyvumas);

o padidéjes bilirubino (medziagos, kurig gamina kepenys) kiekis kraujyje;

o injekcijos vietos reakcijos — dazniausiai jos buvo nesunkios ar vidutinio sunkumo ir laikui
bégant pasireik§davo reCiau. Simptomai gali biti $ie: tirpimas, nedidelis kraujavimas, abscesas
(puliy sankaupa) arba celiulitas (karstis, patinimas ar paraudimas).

Kiti Salutiniai poveikiai:
o stiprus pilvo skausmas, sukeltas kasos uzdegimo (pankreatitas).

Toliau iSvardyti Salutiniai poveikiai, kurie gali pasireiksti vartojant rilpivirino tabletes, taip pat gali
pasireiksti ir po REKAMBYS injekcijos:

Labai dazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti ne reciau kaip 1 i§ 10 asmeny):
o padidéjes cholesterolio kiekis ir (arba) kasos amilazés aktyvumas kraujyje.

Dazni Salutinio poveikio reiskiniai (gali pasireiksti rec¢iau kaip 1 i§ 10 asmeny):

sumazejes apetitas;

miego sutrikimai;

prislégta nuotaika;

diskomforto pojitis pilve;

burnos sausme;

mazas baltyjy kraujo lgsteliy ir (arba) trombocity skaicius, sumazejes hemoglobino kiekis
kraujyje, padidéjes trigliceridy kiekis ir (arba) lipazés aktyvumas kraujyje.

Nedazni Salutinio poveikio reiSkiniai (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny):
o uzdegimo ar infekcijos pozymiai ar simptomai, pvz., kar§¢iavimas, Saltkrétis, prakaitavimas
(imuniteto reaktyvacijos sindromas, daugiau informacijos zr. 2 skyriuje).

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie $alutinj 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 REKAMBYS

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

Ant dézutés 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.
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Vaisty negalima iSmesti  kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

REKAMBYS sudétis

. Veiklioji medziaga yra rilpivirinas. Kiekviename 3 ml flakone yra 900 mg rilpivirino.

o Pagalbinés medziagos yra poloksameras 338, citriny riigstis monohidratas (E330), gliukozé
monohidratas, natrio-divandenilio fosfatas monohidratas, natrio hidroksidas (E524) (pH
reguliuoti ir izotoniskumui uztikrinti) ir injekcinis vanduo.

REKAMBYS isvaizda ir kiekis pakuotéje
Pailginto atpalaidavimo injekciné suspensija. REKAMBYS yra tickiamas stikliniame flakone.
Pakuoté¢je taip pat yra 1 Svirkstas, 1 flakono adapteris ir 1 injekciné adata.

Registruotojas

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Gamintojas

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:
Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
ViiV Healthcare srl/bv UAB "JOHNSON & JOHNSON"

Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 65 00 Tel: +370 5 278 68 88
It@its.jnj.com

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
»oKOHCBH & JxoHchH bparapus” EOO/]] ViiV Healthcare srl/bv
Ten.: +359 2 489 94 00 Belgique/Belgien

jisafety@its.jnj.com

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

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

Deutschland

ViiV Healthcare GmbH

Tel.: + 49 (0)89 203 0038-10
viiv.med.info@yviivhealthcare.com

Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 65 00

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

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
ViiV Healthcare BV
Tel: + 31 (0) 33 2081199
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Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal

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

EALada

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

TnA: +30 210 80 90 000

Espaia

Laboratorios ViiV Healthcare, S.L.
Tel: + 34 900 923 501
es-ci@viivhealthcare.com

France

ViiV Healthcare SAS

Tél.: + 33 (0)1 39 17 69 69
Infomed@viivhealthcare.com

Hrvatska

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

Ireland

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

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

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

Italia
ViiV Healthcare S.r.1
Tel: +39 045 7741600

Kvnpog
Bapvapoc Xotinmavaynig Ato
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.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

VIIVHIV HEALTHCARE, UNIPESSOAL,
LDA

Tel: + 351 21 094 08 01
viiv.fi.pt@viivhealthcare.com

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

Slovenija

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

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

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

ISsami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
https://www.ema.europa.eu/.

68



Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos prieZiiiros specialistams.

REKAMBYS 3 ml injekcijos vartojimo instrukcija:

Santrauka
Visa doze sudaro dvi injekcijos:
3 ml kabotegraviro ir 3 ml rilpivirino.
Kabotegraviras ir rilpivirinas yra suspensijos, kuriy nereikia skiesti ar ruo$ti. Abiejy vaistiniy preparaty
paruos§imo etapai yra tokie patys. Siekiant iSvengti nuotékio ruo$iant injekcing suspensijg reikia atidziai
laikytis $iy instrukcijy.
Kabotegraviras ir rilpivirinas yra leidziami tik j raumenis. Abi injekcijas reikia suleisti j skirtingas
sédmens sritis.
Pastaba: rekomenduojama leisti j virSutinj iSorinj sédmens raumens kvadratg. Injekeijy suleidimo
seka néra svarbi.

8 Laikymo informacija
e Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
| Negalima uzsaldyti.

Pakuotés turinys

e 1 flakonas rilpivirino

e 1 flakono adapteris

e 1 SvirkStas

e 1 injekciné adata (23 dydZio, 1% colio)

Ivertinkite paciento kiino sudéjimg ir remdamiesi medicinos Ziniomis, nuspreskite, kokio ilgio
injekcing adatg pasirinkti.

Rilpivirino flakonas Flakono adapteris

Flakono
dangtelis (po
dangteliu yra

guminis
kamstis) @

Injekciné adata

Svirkstas

Stamoklis

Adatos apsauga

Adatos dangtelis
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Jums taip pat reikés

e Nesteriliy pirStiniy

e 2 alkoholiu suvilgyty tampony

e 2 medvilniniy tvars¢iy

e Astrioms atliekoms laikyti tinkamo konteinerio

+ ___1 kabotegraviro 3 ml pakuotés

Prie§ pradédami injekcija, jsitikinkite, kad kabotegraviro pakuot¢ yra Salia.

PasiruoSimas
1. Apziarékite flakona
o Patikrinkite, ar nepraéjes tinkamumo laikas.
P a.tik.ri‘nkite r~ e Nedelsiant apzitrékite flakong. Jeigu matote
vaistinio s pasaliniy daleliy, vaistinio preparato
preparato H Z nevartokite.

EXP
MEN. /

tinkamumo laikg

(

e Jeigu tinkamumo laikas pasibaiggs, vartoti
negalima.

2. Palaukite 15 minuciy

Palaukite 15 minuciy

L

S

e Pries leisdami injekcija, palaukite bent
15 minuciy, kad vaistinis preparatas susilty
iki kambario temperatiiros.
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3. Stipriai supurtykite

10
sek.

k- =

e Tvirtai laikykite flakong ir stipriai purtykite
10 sekundziy, kaip parodyta.

4. ApZziurékite suspensija

e

e Apverskite flakong ir apzitirékite suspensija.
Ji turi buti vienalyté. Jeigu suspensija néra
vienalyté, vél papurtykite flakong.

e Normalu matyti mazus oro burbuliukus.

I Pastaba: flakony paruoS$imo eilé nesvarbi.

5. Nuimkite flakono dangtelj

2

e Nuimkite dangtelj nuo flakono.
e Nuvalykite guminj kamstj alkoholiu suvilgytu
tamponu.

Niekuo neprilieskite nuvalyto guminio
kamscio.

6.

Nupléskite popierini dangtelj nuo flakono adapterio

o

e Nupléskite popierinj dangtelj nuo flakono
adapterio pakuotés.

Pastaba: neiSimkite adapterio i$ pakuotés
iki kito zingsnio. Apvertus pakuote adapteris
neiskris.
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7. Prijunkite flakono adapteri

e Padékite flakong ant lygaus pavirSiaus.

e Spausdami uzdékite flakono adapterj tiesiai
ant flakono, kaip parodyta.

o Flakono adapteris turi tvirtai uzsifiksuoti.

8. Nuimkite pakuote

e Nuo flakono nuimkite adapterio pakuote, kaip
parodyta.

9. SvirkSto paruoSimas

! |

o [§ pakuotés iSimkite Svirksta.
o [ §virkstg jtraukite 1 ml oro. Tai véliau
palengvins skys¢io pritraukima.

10. Pritvirtinkite Svirksta

o Tvirtai laikykite flakono adapterj ir flakona,
kaip parodyta.

e Tvirtai uzsukite Svirkstg ant flakono
adapterio.
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11. Sustumkite stimoklj

Sustumkite sttimoklj iki galo, kad i flakong
patekty oras.

12. Létai iStraukite vaistinio preparato doze

2

Apverskite $virkstg ir flakong ir 1étai
iStraukite kiek galima daugiau skyscio i
Svirksta. Skyscio gali buti daugiau nei
reikalinga vaistinio preparato dozé.

I Pastaba: siekiant iSvengti nuotékio,

laikykite Svirksta tiesiai.

13. Atsukite Svirksta

e
<

Siekiant iSvengti nuotekio, laikykite SvirkSta
tiesiai, kaip parodyta. Jausti nedidelj
pasipriesinimg yra normalu.

Atsukite $virksta nuo flakono adapterio,
laikydami flakono adapter; taip, kaip
parodyta.

Pastaba: apzitrékite, ar suspensija atrodo
vienalyt¢ ir balta.

14. Pritvirtinkite adatg

¢_

Atpléskite adatos pakuote taip, kad
pasimatyty adatos pagrindas.

Laikydami §virksta tiesiai, tvirtai prisukite
$virksta ant adatos.

Isimkite i§ pakuotés adata.
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Injekcija

15. Injekcijos vietos paruoSimas

Vidurinis sédmens raumuo Didysis sédmens raumuo

Injekcijos turi biiti leidziamos j sédmens sritis.
Injekcijai suleisti pasirinkite i$ toliau nurodyty
viety:

o Vidurinis sédmens raumuo
(rekomenduojama)

Didysis sédmens raumuo (virSutinis iSorinis
kvadratas)

H Pastaba: leisti tik | sédmens raumenis.
Negalima leisti j veng.

16. Nuimkite dangtelj

Nuo adatos atlenkite adatos apsauga.
Nuo injekcinés adatos nuimkite adatos
dangtelj.

17. Pasalinkite skyséfo pertekliy

Laikykite Svirkstg adatg nukreipg i virsy.
Spauskite stimokliu iki 3 ml dozés, kad
pasalintuméte skyscio pertekliy ir oro
burbuliukus.

Pastaba: injekcijos vieta nuvalykite
alkoholiu suvilgytu tamponu. Prie§ tgsdami,
leiskite odai nudzitti.

18. IStempkite oda

2,5 cm

(1 colis)2,5 cm
(1 nalic)

11

P

__—

Siekdami sumazinti vaistinio preparato
nutekéjimg i$ injekcijos vietos, taikykite
injekcijos z metodu technikg.

o Tvirtai patraukite injekcijos vieta dengiancia
oda, kad pasislinkty mazdaug 2,5 cm (1 colj).
o Laikykite tokioje padétyje ir atlikite injekcija.
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19. Idurkite adata

o [durkite adata iki galo arba pakankamai giliai,
kad pasiektuméte raumen;.

=9

20. Suleiskite doze

e Vis dar laikydami iStemptg odg létai stumkite
stamoklj iki galo.

o Isitikinkite, kad Svirkstas yra tuscias.

o [Straukite adatg ir iSkart paleiskite iStempta
oda.

21. Apziurékite injekcijos vietg

e Marlés gabaléliu prispauskite injekcijos vieta.
o Jeigu pradeda kraujuoti, galite panaudoti
nedidelj tvarstj.

| Nemasazuokite.
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\ 22. Uzdékite adatos apsaugg

klik =

Uzdékite adatos apsauga ant adatos.

Svelniai spauskite, naudodami kietg pavirsiy,
kad adatos apsauga uzsifiksuoty.

Kai adatos apsauga uzsifiksuos, pasigirs
kliktel¢jimas.

Po injekcijos

23. ISmeskite saugiai

4

e Panaudotas adatas, Svirkstus, flakonus ir
flakony adapterius iSmeskite vadovaujantis
vietiniais sveikatos ir saugumo reikalavimais.

2-ajam vaistiniam preparatui suleisti p

akartokite visus Zingsnius

2-ajam
vaistiniam
preparatui
suleisti
pakartokite visus
Zingsnius

Jeigu dar nesuleidote kabotegraviro,
vadovaukités specialiomis §io vaistinio preparato
vartojimo ir injekcijos leidimo instrukcijomis.
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Klausimai ir atsakymai

1. Kaip ilgai vaistinj preparatg galima laikyti ne saldytuve?

Geriausia vaistinj preparatg suleisti, kai tik jis suSyla iki kambario temperattiros. Taciau flakonas gali
biiti paliktas dézutéje kambario temperaturoje (auksciausia laikymo temperatiira 25 °C) iki 6 valandy;
flakono negalima déti atgal j Saldytuva. Jeigu vaistinis preparatas per 6 valandas nesuvartojamas,
flakong reikia iSmesti.

2. Kaip ilgai vaistinis preparatas gali biiti laikomas Svirkste?

Geriausia vaistinj preparatg (kambario temperatiiros) leisti kuo grei¢iau, kai tik vaistinis preparatas
jtraukiamas j Svirkstg. Taciau vaistinis preparatas pries injekcija gali buti paliktas Svirkste iki 2 val.
Praéjus 2 val. vaistinj preparata, Svirksta ir adatg reikia iSmesti.

3. Kodél j flakona reikia jleisti oro?

I flakong jleidus 1 ml oro bus lengviau j Svirksta jtraukti vaistinio preparato doze. Be oro Siek tiek
skyscio gali netycCia nutekéti atgal  flakong ir Svirkste gali likti maZzesné nei reikalinga vaistinio
preparato dozé.

4. Ar yra svarbi vaistiniy preparaty suleidimo seka?
Ne, seka néra svarbi.

5. Ar yra saugu greiciau susildti flakong iki kambario temperatiros?

Geriausia flakonui leisti natiiraliai susilti iki kambario temperatiiros. Taciau, norédami sutrumpinti
susilimo laika, galite pasildyti rankose, bet jsitikinkite, kad flakonas nesusilty daugiau kaip iki 25 °C
temperatiiros.

Nenaudokite jokiy kity Sildymo biidy.

6. Kodél rekomenduojama leisti j vidurinj sédmens raumenj?

Rekomenduojama leisti j vidurinj sédmens raumenyj, nes jis yra atokiau nuo pagrindiniy nervy ir
kraujagysliy. Sveikatos priezitiros specialistas gali rinktis atlikti injekcija ir i didjjj sédmens raumenj.
Injekcijos negalima leisti j jokig kita viet.
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