I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Sunlenca 464 mg injekcinis tirpalas

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename vienadoziame flakone (1,5 ml) yra lenakapaviro natrio druskos kiekis, atitinkantis
463,5 mg lenakapaviro.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas (injekcija).
Skaidrus, geltonas arba rudas tirpalas.

4.  KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Sunlenca injekcija, jg derinant su kitais antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais, skirta
suaugusiesiems, kuriems nustatyta daugeliui vaistiniy preparaty atspari ZIV-1 infekcija ir kitais buidais
nejmanoma sudaryti slopinamojo antivirusinio rezimo, gydyti (Zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Gydyma turi skirti gydytojas, turintis ZIV infekcijos gydymo patirties.
Kiekvieng injekcija turi skirti sveikatos priezitiros specialistas.

Pries pradédamas gydyma lenakapaviru, sveikatos priezitiros specialistas turi kruopsciai atrinkti
pacientus, kurie sutinka laikytis reikalingo injekcijy plano, ir iSaiskinti jiems vaistinio preparato
dozavimui skirty apsilankymy plano laikymosi svarba, nes tai padés palaikyti viruso slopinimg ir
sumazinti rizika, kad virusas vél suaktyvés ir dél praleisty doziy galimai i$sivystys atsparumas. Be to,
sveikatos prieziiiros specialistai turi iSaiskinti pacientams optimalaus bazinio gydymo rezimo (angl.
optimised background regimen, OBR) laikymosi svarba, kad buty kuo mazesné pakartotinio viruso
suaktyvéjimo ir galimo atsparumo i$sivystymo rizika.

Jei Sunlenca vartojimas nutraukiamas, ypac svarbu, jei jmanoma, ne véliau kaip po 28 savaiciy po
paskutinés Sunlenca injekcijos pritaikyti alternatyvia, visiskai virusus slopinancig antiretrovirusinio
gydymo schemg (zr. 4.4 skyriy).

Dozavimas

Gydymo pradzia

1-g ir 2-3 gydymo dienomis rekomenduojama Sunlenca dozé yra 600 mg per para, vartojama per
burna. 8-3 gydymo dieng rekomenduojama dozé yra 300 mg, vartojama per burng. Po to 15-3 diena
rekomenduojama dozé yra 927 mg, skiriama injekcija po oda.



Geriamagsias tabletes galima vartoti valgio metu arba nevalgius (zr. Sunlenca table¢iy PCS).

Palaikomasis gydymas
Rekomenduojama Sunlenca dozé yra 927 mg, skiriama injekcija po oda kas 6 ménesius (26 savaites),
skai¢iuojant nuo paskutinés injekcijos datos (+/-2 savaités).

1 lentelé. Rekomenduojamas Sunlenca gydymo rezimas: gydymo pradZia ir palaikomojo
dozavimo planas

Gydymo laikas |
Sunlenca dozés: gydymo pradZia
1 diena 600 mg per burng (2 x 300 mg tabletés)
2 diena 600 mg per burng (2 x 300 mg tabletés)
8 diena 300 mg per burng (1 x 300 mg tableté)
15 diena 927 mg injekcija po oda (2 x 1,5 ml injekcijos?)
Sunlenca dozé: palaikomasis gydymas
Kas 6 ménesius 927 mg injekcija po oda (2 x 1,5 ml injekcijos?)
(26 savaites)®
+/-2 savaités

a Dvi injekcijos | skirtingas vietas pilvo srityje.
b Skaiciuojant nuo paskutinés injekcijos datos.

Praleista dozé
Palaikomojo gydymo laikotarpiu, jei po paskutinés injekcijos pra¢jo daugiau kaip 28 savaités ir jei

kliniskai tikslinga testi gydyma Sunlenca, reikia vél pradéti rezima nuo 1-os dienos (Zr. 1 lentele).

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
Senyviems pacientams Sunlenca dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas, vidutinio sunkumo arba sunkus inksty funkcijos sutrikimas
(kreatinino klirensas [KrKI] > 15 ml/min.), Sunlenca dozés koreguoti nereikia. Pacientams,
sergantiems galutinés stadijos inksty liga (KrKl < 15 ml/min. arba taikoma pakaitiné inksty terapija),
Sunlenca vartojimas neistirtas (zr. 5.2 skyriy), todél Siems pacientams Sunlenca reikia vartoti atsargiai.

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas arba vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (A arba
B klasés pagal Child-Pugh), Sunlenca dozés koreguoti nereikia. Pacientams, kuriems yra sunkus
kepeny funkcijos sutrikimas (C klasés pagal Child-Pugh), Sunlenca vartojimas neistirtas (Zr.

5.2 skyriy), todel Siems pacientams Sunlenca reikia vartoti atsargiai.

Vaiky populiacija
Sunlenca saugumas ir veiksmingumas vaikams, jaunesniems nei 18 mety, dar neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Leisti tik po oda.

Sunlenca injekcijas reikia leisti tik po oda pilvo srityje (dvi injekcijas, kiekvieng leidZiant j skirtingas
vietas), jas turi atlikti sveikatos priezitiros specialistas (zr. 6.6 skyriy). Sunlenca NEGALIMA leisti |
odg (zr. 4.4 skyriy). Paruo$imo ir vartojimo instrukcija Zr. pakuotés lapelyje pateiktoje ,,Vartojimo
instrukcijoje®. ,,Vartojimo instrukcija‘“ taip pat pateikiama korteléje, esancioje injekcijos rinkinyje.




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

Vartojimas kartu su stipriais CYP3A, P-gp ir UGT1A1 induktoriais, tokiais kaip:

o antimikobakteriniai vaistiniai preparatai: rifampicinas,
o vaistiniai preparatai nuo traukuliy: karbamazepinas, fenitoinas,
. augaliniai vaistiniai preparatai: paprastosios jonazolés (lot. Hypericum perforatum)

(Zr. 4.5 skyriy).
4.4 Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsparumo rizika po gydymo nutraukimo

Jei Sunlenca vartojimas nutraukiamas, siekiant kuo labiau sumazinti viruso atsparumo i$sivystymo
rizika, ypac svarbu, jei jmanoma, ne véliau kaip po 28 savaiciy po paskutinés Sunlenca injekcijos
pritaikyti alternatyvia, visiSkai virusus slopinancia antiretrovirusinio gydymo schema.

Jei jtariama antivirusinio gydymo nesékmé, kai jmanoma, reikia pritaikyti alternatyvig gydymo
schema.

Kity vaistiniy preparaty vartojimas, nutraukus gydyma lenakapaviru

Nutraukus gydyma Sunlenca, pacienty sisteminéje kraujotakoje gali ilgg laikg islikti likutine
lenakapaviro koncentracija. Si koncentracija gali paveikti kity vaistiniy preparaty (t. y. CYP3A jautriy
substraty) ekspozicija, jeigu jy pradedama vartoti per 9 ménesius po paskutinés po oda suleistos
Sunlenca dozés (zr. 4.5 skyriy). Néra tikétina, kad §i koncentracija paveikty kity antiretrovirusiniy
vaistiniy preparaty, kuriy pradedama vartoti nutraukus gydymg Sunlenca, ekspozicija.

Imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas

ZIV sergantiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés sistemos deficitas, pradéjus kombinuota
antiretrovirusinj gydyma (KARG), gali iSsivystyti uzdegiminé reakcija j besimptomius arba likusius
salyginai patogeniskus ligy sukéléjus ir sukelti sunkias klinikines bukles ar simptomy pablogéjima.
Paprastai tokios reakcijos stebétos pirmosiomis KARG savaitémis ar ménesiais. Tarp jy gali bati
citomegalovirusinis retinitas, generalizuotos ir (arba) zidininés mikobakterinés infekcijos ir
Pneumocystis jirovecii pneumonija. Reikia jvertinti bet kokius uzdegimo simptomus ir, kai biitina,
pradéti gydyti.

Esant imuninei reaktyvacijai, taip pat nustatyti autoimuniniai sutrikimai (pvz., Greivso liga ir
autoimuninis hepatitas), taiau nustatytas laikas iki ligos pradzios yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai

gali pasireiksti praéjus daug ménesiy po gydymo pradzios.

Reakcijos injekcijos vietoje

Realkcijos injekcijos vietoje netinkamai vartojant
Netinkamas vartojimas (injekcija i odg) buvo susijes su sunkiomis injekcijos vietos reakcijomis,
jskaitant nekroze ir opg. Sunlenca galima leisti tik po oda (zr. 4.2 skyriy).

1lgai neisnykstantys arba visai neisnykstantys mazgeliai ir sukietéjimai injekcijos vietoje

Vartojant Sunlenca, gali pasireiksti vietinés injekcijos vietos reakcijos (IVR), iskaitant mazgelius ir
sukietéjimus. Sveikatos priezitiros specialistas turi informuoti pacientus, kad mazgeliai ir sukietéjimai
injekcijos vietoje gali neiSnykti ilgiau nei kitos IVR arba visai neiSnykti. CAPELLA tyrime (Zr.

5.1 skyriy) su pirmosiomis Sunlenca injekcijomis susij¢ mazgeliai neiSnyko 10 % dalyviy po

554 dieny tolesnio stebéjimo trukmés medianos, o visi sukietéjimai iSnyko (Zr. 4.8 skyriy). Tiksli
priezastis, dél kurios kai kuriems dalyviams i§licka mazgeliai injekcijos vietoje, néra iki galo aiski,



tadiau ji gali buti susijusi su vaistinio preparato depu po oda ir su tuo susijusia svetimkiinio reakcija
injekcijos vietoje. NeiSnykusias IVR reikia kliniskai stebéti.

Oportunistinés infekcijos

Pacientus reikia informuoti, kad Sunlenca ir joks kitas antiretrovirusinis vaistinis preparatas ZIV
infekcijos neidgydo ir kad jiems toliau gali vystytis oportunistinés infekcijos ar kitos ZIV infekcijos
komplikacijos. Todél tokiy pacienty kliniking biikle turi atidZiai stebéti gydytojas, turintis patirties
gydant pacientus, serganéius su ZIV infekcija susijusiomis ligomis.

Vartojimas kartu su kitais vaistiniais preparatais

Sio vaistinio preparato nerekomenduojama vartoti kartu su vaistiniais preparatais, kurie yra vidutinio
stiprumo CYP3A ir P-gp induktoriai (pvz., efavirenzu) (Zr. 4.5 skyriy).

Nerekomenduojama kartu vartoti vaistiniy preparaty, kurie yra stipriis ir CYP3A, ir P-gp, ir UGT1A1
(t. y. visy 3 veikimo keliy) inhibitoriai, pvz., atazanaviras / kobicistatas (zr. 4.5 skyriy).

Pagalbinés medZiagos

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

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kity vaistiniy preparaty poveikis lenakapaviro farmakokinetikai

Lenakapaviras yra CYP3A, P-gp ir UGT1A1 substratas. Stipras CYP3A, P-gp ir UGT1A1 induktoriai,
pvz., rifampicinas, gali reik§mingai sumazinti lenakapaviro koncentracijg plazmoje, todél gali iSnykti
gydomasis poveikis ir i§sivystyti atsparumas, tad Siy vaistiniy preparaty kartu skirti draudziama (Zr.
4.3 skyriy). Vidutinio stiprumo CYP3A ir P-gp induktoriai, pvz., efavirenzas, irgi gali reikSmingai
sumazinti lenakapaviro koncentracija plazmoje, tad Siuos vaistinius preparatus skirti kartu
nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyriy).

Stipras ir CYP3A, ir P-gp, ir UGT1AL1 (t. y. visy 3 veikimo keliy) inhibitoriai, pvz.,
atazanaviras / kobicistatas, gali reikSmingai padidinti lenakapaviro koncentracijg plazmoje, tad Siuos

vaistinius preparatus skirti kartu nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyriy).

Stiprs tik CYP3A4 inhibitoriai (pvz., vorikonazolas) arba stipriis ir CYP3 A4, ir P-gp inhibitoriai
(pvz., kobicistatas) kliniskai reikSmingai nepadidina lenakapaviro ekspozicijos.

Lenakapaviro poveikis kity vaistiniy preparaty farmakokinetikai

Lenakapaviras yra vidutinio stiprumo CYP3A inhibitorius ir P-gp inhibitorius. Jei Sunlenca skiriamas
kartu su CYP3A ir (arba) P-gp jautriu substratu, kuriam buidingas siauras terapinis indeksas, reikia biiti
atsargiems. Lenakapaviras néra kliniskai reikSmingas kriities vézio atsparumo baltymo (KVAB)
inhibitorius, ir neslopina organinius anijonus transportuojanc¢iy polipeptidy (OATP).

2 lentelé. Sunlenca saveika su Kitais vaistiniais preparatais

Vaistinis preparatas pagal Poveikis koncentracijoms. Rekomendacijos, kaip vartoti
terapines grupes AUC ir Cmax vidutinis procentinis kartu su Sunlenca
pokytis
ANTIMIKOBAKTERINIAI VAISTINIAI PREPARATAI
Rifampicinas*®© (600 mg karta | Lenakapaviras: Skirti kartu draudziama (zr.
per parg) AUC: | 84 % 4.3 skyriy).
Cax: | 55 %




Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.
AUC ir Cmax vidutinis procentinis
pokytis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

Rifabutinas

Saveika netirta.

Kartu vartojant rifabutinag, gali
sumazéti lenakapaviro koncentracija
plazmoje, todél gali iSnykti gydomasis
poveikis ir iSsivystyti atsparumas.

Vartoti kartu nerekomenduojama
(zr. 4.4 skyriy).

VAISTINIAI PREPARATAI NUO TRAUKULIYU

Karbamazepinas
Fenitoinas

Okskarbamazepinas
Fenobarbitalis

Saveika netirta.

Kartu su lenakapaviru vartojant
karbamazepina, okskarbazeping,
fenobarbitalj arba fenitoina, gali
sumazéti lenakapaviro koncentracija
plazmoje, todeél gali iSnykti gydomasis
poveikis ir i§sivystyti atsparumas.

Skirti kartu draudziama (zr.
4.3 skyriy).

Vartoti kartu nerekomenduojama
(zr. 4.4 skyriy).

Reikia apsvarstyti, ar nevertéty
skirti alternatyviy vaistiniy
preparaty nuo traukuliy.

AUGALINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Jonazolés (lot. Hypericum
perforatum)

Saveika netirta.

Kartu vartojant jonazolés preparaty,
gali sumazéti lenakapaviro
koncentracija plazmoje, todél gali
iSnykti gydomasis poveikis ir
iSsivystyti atsparumas.

Skirti kartu draudziama (Zr.
4.3 skyriy).

ANTIRETROVIRUSINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Atazanaviras / kobicistatas?d-e

(300 mg/150 mg karta per para)

Lenakapaviras:
AUC: 1321 %
Crax: T 560 %

Efavirenzas®®f (600 mg kartg Lenakapaviras:
per parg) AUC: | 56 %

Cmax: § 36 %
Etravirinas Saveika netirta.
Nevirapinas

Tipranaviras / ritonaviras

Kartu vartojant etraviring, neviraping
arba tipranavirg / ritonavira, gali
sumazéti lenakapaviro koncentracija
plazmoje, todeél gali iSnykti gydomasis
poveikis ir iSsivystyti atsparumas.

Vartoti kartu nerekomenduojama
(zr. 4.4 skyriy).

Kobicistatas®®¢ (150 mg kartg
per parg)

Lenakapaviras:
AUC: 1128 %
Crax: 1110 %

Darunaviras / kobicistatas®®"

(800 mg/150 mg karta per para)

Lenakapaviras:
AUC: 194 %
Crmax: 1130 %

Ritonaviras

Saveika netirta.

Kartu vartojant ritonavira, gali padidéti
lenakapaviro koncentracija plazmoje.

Lenakapaviro dozés koreguoti
nereikia.

Tenofoviras alafenamidas®

(25 mg)

Tenofoviras alafenamidas:
AUC: 132%
Cmax: 124 %

Tenofoviras:
AUC: 147 %
Crmax: 123 %

Tenofoviro alafenamido dozés
koreguoti nereikia.




Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.
AUC ir Cmax vidutinis procentinis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

pokytis
SKALSIU DARINIAI
Dihidroergotaminas Saveika netirta. Jei kartu su Sunlenca vartojama
Ergotaminas dihidroergotamino arba

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti §iy vaistiniy preparaty
koncentracijos plazmoje.

ergotamino, biitina imtis atsargumo
priemoniy.

FOSFODIESTERAZES-5 (PDE-5) INHIBITORIAI

Sildenafilis
Tadalafilis
Vardenafilis

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti PDE-5 inhibitoriy
koncentracija plazmoje.

PDE-5 inhibitoriy vartojimas,
gydant plauciy arterine
hipertenzija: kartu su tadalafiliu
vartoti nerekomenduojama.

PDE-5 inhibitoriy vartojimas,
gydant erekcijos funkcijos
sutrikima:

Sildenafilis: rekomenduojama

pradiné dozé yra 25 mg.

Vardenafilis: reikia vartoti ne

daugiau kaip 5 mg per 24 valandas.

Tadalafilis:

e vartojant pagal poreikj: reikia
vartoti ne daugiau kaip 10 mg
kas 72 valandas;

e vartojant kartg per para:
negalima virsyti 2,5 mg.

KORTIKOSTEROIDAI (sisteminiai)

Kortizonas / hidrokortizonas
Deksametazonas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti kortikosteroidy koncentracija
plazmoje.

Kartu vartojant sisteminj
deksametazona, gali sumazéti
lenakapaviro koncentracija plazmoje,
todél gali iSnykti gydomasis poveikis ir
i§sivystyti atsparumas.

Sunlenca vartojant kartu su
kortikosteroidais, kuriy ekspozicija
reikSmingai padidina CYP3A
inhibitoriai, gali padidéti Kusingo
(Cushing) sindromo ir antinks¢iy
slopinimo rizika. Reikia pradéti
gydyma skiriant maziausig prading
dozg ir po to palaipsniui kruopsciai
ja pritaikyti, stebint, ar neatsiranda
su vaistinio preparato saugumu
susijusiy reiskiniy.

Jei kartu su Sunlenca vartojamas
sisteminis deksametazonas, biitina
imtis atsargumo priemoniy, ypac¢
ilgalaikio vartojimo atveju. Reikia
apsvarstyti, ar nevertéty skirti
alternatyviy kortikosteroidy.

HMG-CoA REDUKTAZES INHIBITORIAI

Lovastatinas
Simvastatinas

Atorvastatinas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti $iy vaistiniy preparaty
koncentracijos plazmoje.

Gydyma lovastatinu ir simvastatinu
reikia pradéti, skiriant maziausig
prading doze ir po to palaipsniui
kruopsciai jg pritaikyti, stebint, ar
neatsiranda su vaistinio preparato
saugumu susijusiy reiskiniy (pvz.,
miopatijos).

Atorvastatino dozés koreguoti
nereikia.




Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.

AUC ir Cmax vidutinis procentinis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

pokytis
Pitavastatinas®* (vienkartiné Pitavastatinas: Pitavastatino ir rozuvastatino doziy
2 mg doz¢; vartojama tuo paciu | AUC: & koreguoti nereikia.
metu arba pragjus 3 paroms po Chnax: <>
lenakapaviro)
Rozuvastatinas®*™ (vienkartiné | Rozuvastatinas:
5 mg dozé) AUC: 131 %

Conax 157 %

ANTIARITMINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Digoksinas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti digoksino koncentracija
plazmoje.

Biitina imtis atsargumo priemoniy
ir rekomenduojama daznai tirti
terapine digoksino koncentracija.

RAMINAMIEJI / MIGDOMIEJI VAISTINIAI PREPARATAI

Midazolamas®"" (vienkartiné
2,5 mg doz¢; vartojama per
burna; skiriama tuo paciu metu)

Midazolamas:
AUC: 1259 %
Cmax: T 94 %

1-hidroksimidazolamas®:
AUC: |24 %
Chnax: | 46 %

Midazolamas®"! (vienkartiné
2,5 mg doz¢; vartojama per
burna; skiriama pragjus 1 parai
po lenakapaviro)

Midazolamas:
AUC: 1308 %
Chmax: T116 %

1-hidroksimidazolamas®:
AUC: | 16 %
Crax: | 48 %

Triazolamas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti triazolamo koncentracija
plazmoje.

Jei kartu su Sunlenca vartojama
midazolamo arba triazolamo,
biitina imtis atsargumo priemoniy.

ANTIKOAGULIANTAI

Tiesioginiai geriamieji
antikoaguliantai (TGAK)
Rivaroksabanas
Dabigatranas
Edoksabanas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti TGAK koncentracija
plazmoje.

Dél galimos kraujavimo rizikos
gali prireikti koreguoti TGAK
dozg. I8samesn¢ informacija apie
TGAK vartojima, juos derinant su
vidutinio stiprumo CYP3A
inhibitoriais ir (arba) P-gp
inhibitoriais, zr. TGAK preparato
charakteristiky santraukoje.

PRIESGRYBELINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Vorikonazolas*®™ (po 400 mg | Lenakapaviras:
du kartus per parg / 200 mg du AUC: 141 %
kartus per parg) Cinax: &
Itrakonazolas Saveika netirta.
Ketokonazolas

Kartu vartojant itrakonazolo arba
ketokonazolo, gali padideéti
lenakapaviro koncentracija plazmoje.

Lenakapaviro dozés koreguoti
nereikia.

H2-RECEPTORIU ANTAGONISTAI

Famotidinas®® (40 mg kartg per | Femotidinas:
para, 2 valandas prie§ vartojant | AUC: 1 28 %
lenakapavirg) Chnax: <

Famotidino dozés koreguoti
nereikia.




Vaistinis preparatas pagal Poveikis koncentracijoms. Rekomendacijos, kaip vartoti

terapines grupes AUC ir Cmax vidutinis procentinis kartu su Sunlenca
pokytis
GERIAMIEJI KONTRACEPTIKAI
Etinilestradiolis Saveika netirta. Etinilestradiolio ir progestiny doziy
Progestinai koreguoti nereikia.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti etinilestradiolio ir progestiny
koncentracija plazmoje.

LYTINIAI HORMONAI

17p-estradiolis Saveika netirta. Siy lytiniy hormony doziy
Antiandrogenai koreguoti nereikia.
Progestogenas Kartu vartojant lenakapaviro, gali
Testosteronas padidéti $iy vaistiniy preparaty
koncentracija plazmoje.

Nevalgius.

Sis tyrimas atliktas su vienkartine 300 mg geriamojo lenakapaviro doze.

Vertinamas kaip stiprus CYP3A induktorius ir P-gp bei UGT induktorius.

Pavalgius.

Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius ir P-gp bei UGT inhibitorius.

Vertinamas kaip vidutinio stiprumo CYP3A induktorius ir P-gp induktorius.

Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius ir P-gp inhibitorius.

Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius ir P-gp inhibitorius bei induktorius.

Sis tyrimas atliktas su vienkartine 600 mg lenakapaviro doze, kuri buvo skiriama po jsotinamojo rezimo, kai 2 dienas
buvo vartojama po 600 mg du kartus per para; vienkartinés 600 mg lenakapaviro dozés buvo skiriamos kartu su
kiekvienu kartu vartojamu vaistiniu preparatu.

Vertinamas kaip P-gp substratas.

Tenofoviras alafenamidas in vivo tampa tenofoviru.

Vertinamas kaip OATP substratas.

Vertinamas kaip KVAB substratas.

Vertinamas kaip CYP3A substratas.

Svarbiausias aktyvus midazolamo metabolitas.

Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius.

Sis tyrimas atliktas, vieng diena vartojant jsotinamaja 400 mg vorikonazolo doze du kartus per parg, o po to vartojant
palaikomaja 200 mg doze du kartus per para.
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4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Néstumas
Duomeny apie lenakapaviro vartojima néStumo metu néra arba jy nepakanka.

Tyrimai su gyviinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio vaikingumo eigai,
vaisiaus vystymuisi, atsivedimui ar atsivesty jaunikliy vystymuisi neparodé (zr. 5.3 skyriy).

Néstumo metu Sunlenca geriau nevartoti, nebent moters klinikiné buklé tokia, kad biitina gydyti
Sunlenca.

Zindymas

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

Nezinoma, ar lenakapaviras iSsiskiria j motinos pieng. Lenakapaviro davus ziurkéms vaikingumo ir

zindymo metu, nedidelé Sio vaistinio preparato koncentracija aptikta ziurkiy zindukliy plazmoje,
taciau poveikio Zindukliams nenustatyta.

Vaisingumas

Duomeny apie lenakapaviro poveikj vyry ar motery vaisingumui néra. Tyrimai su gyviinais
lenakapaviro poveikio vyry ar motery vaisingumui nerodo (zr. 5.3 skyriy).




4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Tikétina, kad Sunlenca geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos, nustatytos ZIV sergantiems dalyviams, didele gydymosi
patirtj turintiems suaugusiems pacientams, buvo IVR (76 %) ir pykinimas (6 %).

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

Nepageidaujamy reakcijy sarasas pateiktas 3 lenteléje. Daznis apibtidinamas taip: labai daznas
(>1/10), daznas (nuo >1/100 iki <1/10), nedaznas (nuo >1/1 000 iki <1/100), retas (nuo >1/10 000 iki
<1/1 000), labai retas <1/10 000) ir daznis nezinomas (negali biti apskai¢iuotas pagal turimus
duomenis).

3 lentelé. Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

DaZnis* | Nepageidaujama reakcija

Imuninés sistemos sutrikimai

Daznis nezinomas | Imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas
Virskinimo trakto sutrikimai

Daznas | Pykinimas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai

Labai daznas | Injekcijos vietos reakcijos’

a  Daznis pagrijstas visy tyrime CAPELLA dalyvavusiy dalyviy (1 ir 2 grupiy) duomenimis (Zr. 5.1 skyriy).
b Iskaitant injekcijos vietos patinima, skausma, mazgelius, eritema, sukietéjima, niezéjima, ekstravazacija, diskomforta,
gumbus, hematoma, edema ir opa dél CAPELLA; ir nekrozé, nustatyta po vaistinio preparato patekimo j rinka.

Atrinkty nepageidaujamy reakciju apibudinimas

Imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas

ZIV sergantiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés sistemos nepakankamumas, pradéjus
KARG, gali i$sivystyti uzdegiminé reakcija i besimptomes arba likusias oportunistines infekcijas.
Esant imuninei reaktyvacijai, taip pat nustatyti autoimuniniai sutrikimai (pvz., Greivso liga ir
autoimuninis hepatitas), taiau nustatytas laikas iki ligos pradzios yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai
gali pasireiksti pra¢jus daug ménesiy po gydymo pradzios (Zr. 4.4 skyriy).

Lokalios injekcijos vietos reakcijos

156-3ja gydymo savaitg daugumai dalyviy IVR buvo lengvos (1 laipsnio, 54 %) arba vidutinio
sunkumo (2 laipsnio, 17 %). Sesiems procentams (4/72) dalyviy pasireiské sunki 3 laipsnio IVR,
kurios laiko iki iSnykimo mediana buvo 15 (ribos: nuo 1 iki 71) dieny. 4 laipsnio IVR nenustatyta né
vienam dalyviui. Visy IVR, i§skyrus mazgelius ir sukietéjimus, laiko iki iSnykimo mediana buvo

5 dienos. Su pirmosiomis Sunlenca injekcijomis susijusiy mazgeliy ir sukietéjimy iSnykimo laiko
mediana buvo atitinkamai 191 (I kvartilis, III kvartilis: 71; 366) ir 113 (I kvartilis, III kvartilis: 29;
224) dieny. Po 554 dieny stebéjimo medianos 10 % (7/72) dalyviy mazgeliai, atsirad¢ po pirmyjy
Sunlenca injekcijy, dar nebuvo iSnyke. Visi sukietéjimai, susij¢ su pirmosiomis Sunlenca injekcijomis,
buvo i$nyke.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

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

Perdozavimo atveju pacientg reikia stebéti, ar neatsiranda nepageidaujamy reakcijy pozymiy arba
simptomy (zr. 4.8 skyriy). Sunlenca perdozavimo gydyma sudaro bendros palaikomosios priemongés,
iskaitant pagrindiniy organizmo biuklés rodikliy bei klinikinés paciento buklés stebéjimg. Kadangi
lenakapaviras dideliu mastu jungiasi su baltymais, néra tikétina, kad jj bty galima reikSmingai
pasalinti taikant dialize.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio antivirusiniai vaistiniai preparatai, kiti antivirusiniai
vaistiniai preparatai, ATC kodas — JOSAX31

Veikimo mechanizmas

Lenakapaviras yra daugiapakopio veikimo selektyvus ZIV-1 kapsidziy funkcijos inhibitorius, kuris
tiesiogiai prisijungia prie jung¢iy, esanciy tarp kapsidziy baltymo (KA) subvienety. Lenakapaviras
slopina ZIV-1 replikacijg, trukdydamas daugeliui esminiy viruso gyvavimo ciklo etapy, jskaitant
kapsidziy sukeliamg ZIV-1 provirusinés DNR jdiegima branduolyje (blokuodamas j branduolj
transportuojamus baltymus, prisijungiancius prie kapsidziy), viruso susiformavimg ir atsipalaidavima
(trukdydamas Gag/Gag-Pol funkcionavimui, sumazindamas KA subvienety gamyba) bei kapsidziy
Serdies susidaryma (sutrikdydamas kapsidziy subvienety susijungimo proporcijas, todél kapsidés
neteisingai susiformuoja).

Antivirusinis aktyvumas ir selektyvumas in vitro

Antivirusinis lenakapaviro poveikis laboratoriskai ir klinikiniu badu atrinktoms ZIV-1 paderméms
buvo jvertintas limfoblastoidiniy Igsteliy eilése, periferinio kraujo vienabranduolése lgstelése (angl.
peripheral blood mononuclear cells, PBMC), pirminiy monocity / makrofagy lastelése ir

CD4+ T limfocituose. Veikiant laukinio tipo (LT) ZIV-1 virusa, 50 % efektyvumo koncentracijos
(EKsp) ir selektyvumo (50 % citotoksiné koncentracija (CKso)/EKso) reikSmés svyravo atitinkamai nuo
30 iki 190 pM ir nuo 140 000 iki >1 670 000. Pagal baltymus koreguota lenakapaviro EKoys, veikiant
LT ZIV-1 virusg ir vertinant MT-4 T lgsteliy eiles, buvo 4 nM (3,87 ng/ml).

Atliekant tyrimg su lenakapaviru, kuris buvo vartojamas derinant jj su pagrindiniy klasiy
antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais (nukleozidy atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais [NATI],
ne nukleozidy atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais [NNATI], integrazés grandinés pernasos
inhibitoriais [angl. integrase strand transfer inhibitors, INSTI] ir proteazés inhibitoriais [PI]), buvo
nustatytas sinerginis antivirusinis poveikis. Vartojant $iuos derinius, antagonizmo nepastebeta.

Nustatytas antivirusinis lenakapaviro poveikis lasteliy kultiiroje veikiant visas ZIV-1 grupes (M, N,
0), iskaitant A, Al, AE, AG, B, BF, C, D, E, F, G ir H potipius.

Lenakapaviras buvo 15-25 kartus maziau aktyvus prie§ ZIV-2 negu prie§ ZIV-1 padermes.

Atsparumas

Lgsteliy kultiiroje

Lasteliy kultiiroje atrinkti ZIV-1 variantai, pasiZymintys sumazéjusiu jautrumu lenakapavirui.
Atliekant lenakapavirui atspariy virusy selekcijg in vitro, nustatytos 7 KA mutacijos: pavienés arba po
dvi randamos L561, M661, Q67H, K70N, N74D/S ir T107N. Palyginti su laukinio tipo virusu,
fenotipinis jautrumas lenakapavirui buvo sumazéjes nuo 4 iki >3226 karty. Tiriant ZIV-1 variantus,
kuriy jautrumas lenakapavirui, palyginti su laukinio tipo virusu, buvo sumazéjes >10 karty, nustatyta
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sumazéjusio masto replikacija pirminiuose Zzmogaus CD4+ T limfocituose ir makrofaguose (palyginti
su laukinio tipo virusu, atitinkamai 0,03-28 % ir 1,9-72 %).

Tyrimo GS-US-200-4625 (,, CAPELLA®) metu 39 % (28/72) i$ visy didele gydymosi patirtj turinCiy
dalyviy 156-3 savaite atitiko atsparumo analizés kriterijus (ZIV-1 RNR > 50 kopijy/ml patvirtinus
antivirusinio gydymo nesékmge [suboptimalus virusologinis atsakas 4-3 savaite, pakartotinis viruso
suaktyvéjimas arba viremija per paskutinj apsilankyma]), ir buvo tiriama, ar jiems neatsirado su
lenakapaviru susijusiy mutacijy. Su lenakapaviru susijusios kapsidziy mutacijos nustatytos 19,0 %
(n = 14) dalyviy. M661 KA mutacija nustatyta 8,3 % (n = 6) dalyviy; §i mutacija buvo paviené arba
rasta kartu su kita kapsidziy mutacija, susijusia su Sunlenca, jskaitant Q67Q/H/K/N, K70K/N/R/S,
N74D/H, A105T ir T107T/A/C. Keturiems dalyviams buvo nustatyta Q67H + K70R kapsidése su
A105T ir (arba) T107N arba be jy. Vienam dalyviui pasireiské K70N + N74K + T107T/N, vienam
dalyviui — vien tik N74D, vienam dalyviui — vien tik Q67Q/H ir vienam dalyviui — Q67K + K70H.
ASstuoniems dalyviams, patyrusiems antivirusinio gydymo nesé¢kme, atsirado atsparumo OBR
sudedamosioms dalims pakaity.

Fenotipiné analiz¢ parod¢, kad, palyginti su laukinio tipo virusu, M66I ir Q67K + K70H mutacijy
modeliai buvo susije su atitinkamai 234 kartus (mediana) ir 167 kartus sumaZzéjusiu jautrumu
lenakapavirui, palyginti su LT. Q67H + K70R + A105T arba T107N atsparumo pobitidis buvo susijgs
su vidutiniskai 195 kartus sumazéjusiu jautrumu lenakapavirui, palyginti su LT, o vien tik Q67H +
K70R jautrumas lenakapavirui, palyginti su LT, sumazéjo 15 karty. Esant K70N + N74K mutacijoms,
jautrumas lenakapavirui, palyginti su LT, sumazéjo 289 kartus, o Q67Q/H mutacijai — 5,9 karto,
palyginti su LT.

Kryzminis atsparumas

In vitro buvo nustatytas antivirusinis lenakapaviro aktyvumas prie$ plataus spektro ZIV-1 kryptingos
mutagenezés biidu gautus mutantus ir pacientams i$skirtas ZIV-1 padermes, pasizymingias atsparumu
4 pagrindinéms antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klaséms (NATIL NNATI, INSTI ir PI; n = 58),
pries virusus, kurie atspariis brendimo inhibitoriy klasei (n = 24), bei virusus, kurie atspartis pernasos
inhibitoriy (PI) klasei (fostemsavirui, ibalizumabui, maravirokui ir enfuvirtidui; n = 42). Sie duomenys
parodé, kad lenakapaviras isliko visiSkai aktyvus prie§ visy tirty varianty virusus, taip jrodant
nepersidengiantj atsparumo profilj. Be to, tiriant pacientams iSskirtas padermes, antivirusinio
lenakapaviro aktyvumo nepaveiké nattraliai pasireiskiantis Gag polimorfizmas.

Poveikis elektrokardiogramai

Lygiagreciy grupiy modelio iSsamaus QT/QTc tyrimo metu lenakapaviras kliniskai reikSmingai
nepaveikeé QTcF intervalo. Esant teraping vir§ijanciai lenakapaviro ekspozicijai (9 kartus didesnei uz
terapine Sunlenca ekspozicija), numatomas vidutinis (vir§uting 90 % pasikliautinojo intervalo riba
atitinkantis) QTcF intervalo pailgéjimas buvo 2,6 (4,8) ms, o tarp nustatytos lenakapaviro
koncentracijos plazmoje ir QTcF intervalo pokyc¢io nebuvo jokio rysio (p = 0,36).

Klinikiniai duomenys

Sunlenca veiksmingumas ir saugumas didele gydymosi patirtj turintiems dalyviams, kuriems
nustatytas ZIV-1 atsparumas daugeliui vaistiniy preparaty, yra pagristas 156 savai¢iy duomenimis,
gautais atliekant i$ dalies atsitiktiniy im¢iy, placebu kontroliuojama, dvigubai koduotg, daugiacentrj
tyrima GS-US-200-4625 (,,CAPELLA®).

Tyrime CAPELLA dalyvavo 72 didelg gydymo patirtj turintys dalyviai, infekuoti daugelio klasiy
antivirusiniams vaistiniams preparatams atspariu ZIV-1. Tyrimui reikéjo, kad dalyviams biity
nustatytas >400 kopijy/ml virusy kiekis, dokumentais patvirtintas atsparumas bent 3 i§

4 antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klasiy (NATIL, NNATI, PI ir INSTI) ir kiekvienoje i$ Siy

3 klasiy jis buty patvirtintas ne maZziau kaip dviem antiretrovirusiniams vaistiniams preparatams, be to,
del atsparumo, netoleravimo, vaistinio preparato prieinamumo, kontraindikacijy ar kity saugumo
problemy i$ 4 antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klasiy pradedant tyrimg pacientams turéjo biiti like
ne daugiau kaip 2 visiskai veikliis antiretrovirusiniai vaistiniai preparatai.

12



Tyrime dalyvavo dvi grupés. Jei dalyviams buvo nustatytas <0,5 logio ZIV-1 RNR sumazéjimas,
palyginti su atrankos apsilankymu, jie buvo jtraukiami j atsitiktiniy im¢iy btidu atrinkta grupe

(1 grupe, n = 36). Jei dalyviams buvo nustatytas >0,5 logio ZIV-1 RNR sumaz¢jimas, palyginti su
atrankos apsilankymu, arba 1 grupei pasiekus planuotg tyrimo apimtj, pacientai buvo jtraukiami j
grupe, kuri nebuvo atrenkama atsitiktiniy iméiy btidu (2 grupe, n = 36). Dalyviams buvo skiriama gerti
po 600 mg, 600 mg ir 300 mg lenakapaviro atitinkamai 1-g, 2-3 ir 8-g dienomis, po to 15-3 dieng buvo
suleista 927 mg injekcija po oda ir tada kas 6 ménesius leidziamos 927 mg injekcijos po oda (Zr.

5.2 skyriy).

14 dieny trukmés funkcinés monoterapijos laikotarpiu 1 grupés dalyviai, taikant koduota modelj, buvo
atsitiktiniy im¢iy buidu suskirstyti santykiu 2:1 vartoti Sunlenca arba placeba, tuo paciu metu tgsdami
nes¢kmingo gydymo rezimg. Pasibaigus funkcinés monoterapijos laikotarpiui, dalyviai, vartoje
Sunlenca, toliau vartojo Sunlenca kartu su OBR; dalyviai, kurie §iuo laikotarpiu vartojo placeba,
pradéjo vartoti Sunlenca kartu su OBR.

Dauguma 1 grupés dalyviy buvo vyrai (72 %), baltaodziai (46 %) arba juodaodziai (46 %), nuo 24 iki
71 mety (vidurkis [SN]: 52 [11,2] metai). Pradiné virusy kopijy skaiciaus ir CD4+ lasteliy skaiciaus
mediana buvo atitinkamai 4,5 logio kopijy/ml (ribos: nuo 2,33 iki 5,40) ir 127 lgstelés/mm? (ribos: nuo
6 iki 827). Pradinio nes¢kmingo gydymo rezimo duomenimis, daugumai (53 %) dalyviy nebuvo like
né vieno visiskai veiklaus vaistinio preparato.

2 grupés dalyviai 1-3 dieng pradéjo vartoti Sunlenca ir OBR.

Dauguma 2 grupés dalyviy buvo vyrai (78 %), baltaodziai (36 %), juodaodziai (31 %) arba azijieiai
(33 %), nuo 23 iki 78 mety (vidurkis [SN]: 48 [13,7] metai). Pradiné virusy kopijy skai¢iaus ir CD4+
lasteliy skaiCiaus mediana buvo atitinkamai 4,5 logio kopijy/ml (ribos: nuo 1,28 iki 5,70) ir

195 Igstelés/mm? (ribos: nuo 3 iki 1 296). Pradinio nesékmingo gydymo reZimo duomenimis,

2 grupéje 31 % dalyviy nebuvo like né vieno visiSkai veiklaus vaistinio preparato, 42 % buvo likes

1 visiskai veiklus vaistinis preparatas ir 28 % — 2 arba daugiau visiSkai veikliis vaistiniai preparatai.

Svarbiausia veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo 1 grupés dalyviy, kuriems nuo pradinio lygmens
iki funkcinés monoterapijos laikotarpio pabaigos ZIV-1 RNR sumaz¢éjo >0,5 logo kopiju/ml,
procentine dalis. Svarbiausios vertinamosios baigties analizés rezultatai parodé, kad Sunlenca yra
pranaSesnis uz placeba, kaip parodyta 4 lenteléje.

4 lentelé. Dalyviy, kuriems pasiektas > 0,5 logo viruso kopiju skaiiaus sumazéjimas, procentiné
dalis (1 grupé)

Sunlenca Placebas
(n=24) (n=12)
: . : > .
Dal}.f.vm, kl.l}'.lems pasw;lf?s > 0,5 logio viruso 87.5 % 16,7 %
kopiju skaiCiaus sumazéjimas, procentiné dalis
Gydymo skirtumas (95 % PI); p-verté 70,8 % (nuo 34,9 % iki 90,0 %); p <0,0001

Rezultatai 26-3, 52-3 ir 156-3 savaite pateikiami 5 ir 6 lentelése.
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5 lentelé. Virusologinés baigtys (ZIV-1 RNR < 50 kopiju/ml ir < 200 kopiju/ml) 26-a*, 52-a" ir
156-3° savaite, vartojant Sunlenca plius OBR tyrimo CAPELLA metu (1 grupé)

Sunlenca plius OBR
26 savaité 52 savaité | 156 savaité

n=236 n=236 n =344
ZIV-1 RNR < 50 kopiju/ml 81 % 83 % 65 %
ZIV-1 RNR < 200 kopiju/ml 89 % 86 % 68 %!
ZIV-1 RNR > 50 kopijy/ml2 19 % 14 % 18 %
ZIV-1 RNR > 200 kopijy/ml® 11% 11 % 15 %
2.6-05, 52-.050 arba 156-os savaités laikotarpiu negauta 0 39, 18 %
virusologiniy duomeny
Nutrauké tiriamojo vaisto vartojimg dél NR arba mirties" 0 0 3%
Nutrauké tiriamojo vaisto vartojima dél kity priezaséiy' ir
paskutinis nustatytas ZIV-1 RNR buvo < 50 kopijy/ml arba 0 3% 9%
<200 kopijy/ml
Nepakanka $io laikotarpio duomeny, taciau tiriamajj vaistg vartoja 0 0 6 %

a

o oo o

< 50 kopijy/ml.

—

<200 kopijy/ml.

26-os savaités laikotarpis tesési nuo 184-os iki 232-os dienos (imtinai).

52-os savaités laikotarpis tesési nuo 324-os iki 414-os dienos (imtinai).

156-0s savaités laikotarpis tgsési nuo 1 052-os iki 1 142-os dienos (imtinai).

Du dalyviai, kurie baigé CAPELLA tyrima prie§ 156 savaite, buvo pasalinti i§ analizes.
Remiantis triikstamy reik§miy priskyrimo analizés rezultatais, 82 % (23/28) dalyviy ZIV-1 RNR 156 savaite buvo

Remiantis triikstamy reik§miy priskyrimo analizés rezultatais, 86 % (24/28) dalyviy ZIV-1 RNR 156 savaite buvo

Itraukti dalyviai, kuriems 26-0s, 52-0s arba 156-os savaités laikotarpiu buvo nustatyta atitinkamai > 50 kopijy/ml arba

> 200 kopijy/ml; dalyviai, kuriems anksti nutrauktas gydymas dél nepakankamo ar dingusio veiksmingumo; dalyviai,
kuriems nutrauktas gydymas dél kity priezas€iy nei nepageidaujamas reiSkinys (NR), mirtis arba nepakankamas ar dinges
veiksmingumas, o gydymo nutraukimo metu viruso kiekis buvo atitinkamai > 50 kopijy/ml arba > 200 kopijy/ml.

Itraukti dalyviai, kuriems bet kada nuo 1-os dienos nurodytu laikotarpiu nutrauktas gydymas dél NR arba mirties, jei dél
to nurodytu laikotarpiu nebuvo gauta virusiniy duomeny apie gydyma.

i Jtraukti dalyviai, kuriems gydymas buvo nutrauktas dél kity priezas¢iy nei NR, mirtis arba nepakankamas ar dinggs
veiksmingumas, pvz., dél sutikimo atSaukimo, nutriikusio tolesnio steb¢jimo ir pan.

6 lentelé. Virusologinés baigtys (ZIV-1 RNR < 50 kopiju/ml) 26-3°, 52-a" ir 156-a° savaite
jvertintos pagal pradines kovariantes, vartojant Sunlenca plius OBR tyrimo CAPELLA metu

(1 grupé)
Sunlenca plius OBR
26 savaité 52 savaité 156 savaité
n=36 n=36 n=34
Pradinis virusy kiekis plazmoje (kopijos/ml)
<100 000 86 % 86 % 67 %
(25/29) (25/29) (18/27)
>100 000 57 % (4/7) 71 % (5/7) 57 % (4/7)
Pradinis CD4+ skai€ius (Iastelés/mm®)
<200 78 % 78 % 58 %
(21727) (21727) (15/26)
>200 89 % (8/9) 100 % (9/9) 88 % (7/8)
Pradinis INSTT atsparumo profilis
Buvo atsparumas INSTI 85 % 81 % 62 %
(23/27) (22/27) (16/26)
Nebuvo atsparumo INSTI 63 % (5/8) 88 % (7/8) 71 % (5/7)
Visiskai veikliy ARV vaistiniy preparaty, jtraukty i OBR,
skaicius
0 67 % (4/6) 67 % (4/6) 67 % (4/6)
1 86 % 79 % 58 % (7/12)
(12/14) (11/14)
>2 81 % 94 % 69 %
(13/16) (15/16) (11/16)
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Sunlenca plius OBR
26 savaité 52 savaité 156 savaité
n=36 n=36 n=34
DTG ir (arba) DRV vartojimas taikant OBR
Buvo skiriami DTG ir DRV 83 % 83 % 58 % (7/12)
(10/12) (10/12)
Buvo skiriamas DTG, nebuvo skiriamas DRV 83 % (5/6) 83 % (5/6) 60 % (3/5)
Nebuvo skiriamas DTG, buvo skiriamas DRV 78 % (7/9) 89 % (8/9) 67 % (6/9)
Nebuvo skiriamas DTG ar DRV 78 % (7/9) 78 % (7/9) 75 % (6/8)

ARV = antiretrovirusiniai; DRV = darunaviras; DTG = dolutegraviras; INSTI = integrazés grandinés pernasos inhibitorius;
OBR = optimalus bazinio gydymo rezimas

a 26-os savaités laikotarpis tgsési nuo 184-os iki 232-o0s dienos (imtinai).

b 52-os savaités laikotarpis tesési nuo 324-os iki 414-os dienos (imtinai).

¢ 156-o0s savaités laikotarpis tgsési nuo 1052-os iki 1142-os dienos (imtinai).

1 grupéje 26-3, 52-3 ir 156-3 savaite CD4+ lasteliy skai¢iaus poky¢io nuo pradinio lygmens vidurkis
buvo atitinkamai 81 lgstelé/mm? (ribos: -101-522), 82 lastelés/mm? (ribos: -194-467) ir
157 lgstelés/mm?® (ribos: -93-659).

2 grupéje 26-3, 52-3 ir 156-3 savaite atitinkamai 81 % (29/36), 72 % (26/36) ir 58 % (21/36) dalyviy
buvo pasiektas ZIV-1 RNR < 50 kopijy/ml rodiklis, o CD4+ lasteliy poky&io nuo pradinio lygmens
vidurkis buvo atitinkamai 98 lastelés/mm? (ribos: -103-459), 113 lgsteliy/mm? (ribos: -124-405) ir
173 lastelés/mm? (ribos: -168-455).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentira atidéjo jpareigojima pateikti Sunlenca tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis ZIV-1 infekcijai gydyti (vartojimo vaikams informacija pateikiama
4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, didel¢ gydymosi patirtj turintiems dalyviams,
infekuotiems ZIV-1, lenakapaviro ekspozicija (AUCu, Cmax it Cirough) buvo nuo 29 % iki 84 % didesné
negu dalyviams, neinfekuotiems ZIV-1.

Absorbcija

Vartojimas po oda

Po oda suleistas lenakapaviras visiskai absorbuojamas. Dél 1éto iSsiskyrimo i§ injekcijos vietos po oda
suleisto lenakapaviro absorbcijos profilis yra sudétingas, o didziausia koncentracija plazmoje susidaro
pra¢jus 84 paroms po dozés suleidimo.

Vartojimas per burng

Suvartojus per burna, lenakapaviras absorbuojamas, o didziausia koncentracija plazmoje susidaro
praéjus mazdaug 4 valandoms po Sunlenca pavartojimo. Suvartoto per burng lenakapaviro absoliutus
biologinis prieinamumas yra nedidelis (mazdaug 6—10 %). Lenakapaviras yra P-gp substratas.

Pavartojus mazai riebaus (~400 kcal, 25 % riebumo) ar labai riebaus (~1000 kcal, 50 % riebumo)
maisto, lenakapaviro AUC, Cpax ir Tmax vertés buvo panasios, kaip ir vaistinio preparato vartojant
nevalgius. Geriamojo lenakapaviro galima vartoti neatsizvelgiant j valgyma.

Farmakokinetikos parametrai

Taikant rekomenduojamg dozavimo rezima, imituota lenakapaviro ekspozicija pusiausvyros salygomis
didele gydymosi patirtj turintiems dalyviams, infekuotiems ZIV, pateikta 7 lentel¢je.
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7 lentelé. Lenakapaviro farmakokinetikos parametrai, jj pavartojus per burng ir po oda

1-a ir 2-a dienos: 600 mg (per burna), 8-a diena: 300 mg (per burna), 15-a diena:
927 mg (po oda)

Parametro Nuo 1-os dienos iki 15-o0s Nuo 15-0s dienos iki Pusiausvyros salygos
vidurkis (% VK)* dienos 6 ménesio pabaigos
Cmax
(ng/ml) 69,6 (56) 87 (71,8) 97,2 (70,3)
AUCay 15 600 (52,9) 250 000 (66,6) 300 000 (68,5)
(heng/ml) ’ ) ,
Ctrough
(ng/ml) 35,9 (56,8) 32,7 (88) 36,2 (90,6)

VK = variacijos koeficientas; SC = po oda
a Imituota ekspozicija taikant populiacijos farmakokinetikos analizg.

Pasiskirstymas

Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, lenakapaviro pasiskirstymo tliris pusiausvyros
salygomis didele gydymosi patirtj turintiems dalyviams, infekuotiems ZIV-1, buvo 976 litrai.

Lenakapaviras intensyviai jungiasi su plazmos baltymais (mazdaug 99,8 %, remiantis in vivo
duomenimis).

Biotransformacija

Sveikiems dalyviams suleidus vieng radioaktyviai pazyméto lenakapaviro dozg i vena, 76 % viso
radioaktyvaus kiekio buvo nustatyta iSmatose ir <1 % — §lapime. Daugiausia nepakitusio lenakapaviro
buvo randama plazmoje (69 %) ir iSmatose (33 %). Metabolizmas lenakapaviro eliminacijai turi
mazesng reikSme. Lenakapaviras metabolizuojamas oksidacijos, N-dealkilinimo, hidrinimo, amidy
hidrolizés, gliukuronizacijos, heksozés konjugacijos, pentozés konjugacijos ir glutationo konjugacijos
biidais; daugiausia tai vyksta dalyvaujant CYP3A ir UGT1A1. N¢é vienas cirkuliuojantis metabolitas
nesudaré >10 % su vaistiniu preparatu siejamos plazmoje susidarancios ekspozicijos.

Eliminacija
Pusinés eliminacijos laiko mediana, i§gérus ir po oda suleidus vaistinio preparato, svyravo atitinkamai
nuo 10 iki 12 pary ir nuo 8 iki 12 savai¢iy. Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, didele

gydymosi patirtj turintiems dalyviams, infekuotiems ZIV-1, lenakapaviro klirensas buvo 3,62 I/val.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Isgerto lenakapaviro vienkartinés dozés farmakokinetika yra netiesiné ir mazesné nei proporcinga
dozei, kai doziy intervalas nuo 50 iki 1800 mg.

Po oda suleisto lenakapaviro (309 mg/ml) vienkartinés dozés farmakokinetikai budingas
proporcingumas, kai doziy intervalas nuo 309 iki 927 mg.

Kitos ypatingos pacienty populiacijos

AmZius, Iytis ir rasé

Atlikus populiacijos farmakokinetikos analiz¢ naudojant suaugusiy dalyviy tyrimy duomenis, kurie
apémé ribotg senyvy dalyviy skai¢iy (n = 5; nuo >65 iki 78 mety), nebuvo nustatyta jokiy kliniskai
reikSmingy lenakapaviro ekspozicijos skirtumy, susijusiy su amziumi, lytimi, rase / etnine kilme ar
kiino svoriu.

Sutrikusi kepeny funkcija

Vienkartinés 300 mg geriamojo lenakapaviro dozés farmakokinetika buvo jvertinta atlikus specialiai
tam skirtg 1 fazés tyrima su dalyviais, kuriems buvo vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas
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(B klasé pagal Child-Pugh). Dalyviams, kuriems buvo vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas
(B klasé pagal Child-Pugh), vidutiné lenakapaviro ekspozicija (bendra ir nesusijungusio vaistinio
preparato), vertinant pagal AUCins ir Cinax, buvo atitinkamai 1,47-2,84 karto ir 2,61-5,03 karto
didesné, negu dalyviy, kuriy kepeny funkcija buvo normali. Vis délto, atsizvelgiant j organizmo atsaka
I lenakapaviro ekspozicijg, $is padidéjimas nelaikomas kliniskai reik§mingu. Lenakapaviro
farmakokinetika pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (C klasé pagal Child-
Pugh) neistirta (zr. 4.2 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija

Vienkartinés 300 mg geriamojo lenakapaviro dozés farmakokinetika buvo jvertinta atlikus specialiai
tam skirtg tyrima su dalyviais, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas (apskaiCiuotasis
kreatinino klirensas > 15 ir < 30 ml/min.). Dalyviy, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas,
lenakapaviro ekspozicija buvo didesné (vertinant pagal AUCiys ir Ciax atitinkamai 84 % ir 162 %)
negu tiriamyjy, kuriy inksty funkcija buvo normali; taciau §is padidéjimas nebuvo laikomas kliniskai
reikSmingu. Lenakapaviro farmakokinetika dalyviams, sergantiems galutinés stadijos inksty liga,
jskaitant tuos, kuriems taikoma dializé, neistirta (zr. 4.2 skyriy). Kadangi mazdaug 99,8 %
lenakapaviro susijungia su baltymais, néra tikétina, kad dializé paveikty lenakapaviro ekspozicijg.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimuy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksisSkumo, genotoksiskumo, toksinio poveikio
reprodukcijai ir vystymuisi ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus Zmogui nerodo.

Iprasti genotoksiskumo tyrimai mutageninio arba klastogeninio lenakapaviro poveikio nerodo.

6 ménesiy trukmés tyrimas su rasH2 transgeninémis pelémis, kas 13 savaiciy skiriant iki 300 mg/kg
per parg dozes, d¢l ko susidaré¢ mazdaug 60 karty didesné ekspozicija, nei biina Zmonéms,
vartojantiems rekomenduojamas zmonéms dozes (RZD), kancerogeninio poveikio neparode.

2 mety trukmés kancerogeniskumo tyrime su ziurkémis, gyviinams kas 13 savaiciy skiriant 927 mg/kg
dozes, injekcijos vietose nustatyta gydymo lenakapaviru sukelty pirminiy poodiniy sarkomy, susijusiy
su fibroze ir uzdegimu. 11 i§ 110 gyviny sarkomos i$sivysté skiriant dideles dozes ir kiekvienam
gyviunui naudojant iki 16 injekcijos viety; tai atitinka <1 % daznj vertinant visas gyviiny injekcijos
vietas, kuriose buvo leidziamos didelés dozés. Injekcijos depo vietose esancias vaistinio preparato
koncentracijas sunku nustatyti, bet, vertinant sistemiskai, 927 mg/kg dozé atitinka 44 kartus didesng
ekspozicija nei biina Zmonéms, vartojantiems RZD. Palaikant nepastebimo neigiamo poveikio lygj
(angl. no-observed-adverse-effect level, NOAEL), 309 mg/kg dozé atitinka 25 kartus didesng
ekspozicija nei biina zmonéms, vartojantiems RZD. Ziurkés yra linkusios j sarkomy susidaryma
poodiniy injekcijy vietoje, taciau atsizvelgiant | tai, kad Zzmonéms ilgai iSlieka vaistinio preparato
depas, negalima atmesti klinikinés reikSmés. Neoplazmy, susijusiy su sistemine lenakapaviro
ekspozicija, nenustatyta vartojant jokias dozes.

Ziurkiy ir triusiy veisiamy pateliy, kurioms lenakapaviro skirta vaikingumo laikotarpiu, jaunikliams
reik§mingo toksinio poveikio vertinamosioms vystymosi baigtims nenustatyta.

Ziurkiy organizme susidarius iki 8 karty didesnei lenakapaviro ekspozicijai nei biina zmonéms,
vartojantiems RZD, patiny ir pateliy vaisingumui tai neturéjo jtakos. Ziurkiy ir triusiy organizme
susidarius atitinkamai iki 21 karto ir 172 kartus didesnei ekspozicijai nei biina Zmonéms, vartojantiems
RZD, embriony ir vaisiy vystymuisi tai neturéjo jtakos. Ziurkiy organizme susidarius iki 7 karty
didesnei ekspozicijai nei biina Zmonéms, vartojantiems RZD, prenataliniam ir postnataliniam
vystymuisi tai neturéjo jtakos.

Prenatalinio ir postnatalinio vystymosi tyrimo metu buvo pastebéta, kad lenakapaviras i§ Ziurkiy

pateliy patenka naujagimiams, ta¢iau nezinoma, ar tai vyksta per placenta, ar per pieng; taigi
nezinoma, ar zmonéms lenakapaviras gali patekti j placentg arba iSsiskirti  piena.
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Makrogolis (E1521)
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Sio vaistinio preparato laikymui specialiy temperatiiros salygy nereikalaujama. Laikyti iSorinéje
dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo Sviesos. Mikrobiologiniu pozitiriu, tirpalg
itraukus ] Svirkstus, reikia nedelsiant atlikti injekcijas. Irodyta, kad ne pakuotéje laikomo, pradéto
vartoti vaistinio preparato chemings ir fizinés savybés 25 °C temperatiiroje iSlieka nepakitusios

4 valandas.

Jeigu vaistinis preparatas nesuvartojamas nedelsiant, uz jo laikymo laika ir sglygas yra atsakingas
vartotojas.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Sunlenca injekcijos yra supakuotos j dozavimo rinkinj, kuriame yra:

o 2 stikliniai flakonai, kuriy kiekviename yra po 1,5 ml injekcinio tirpalo. Flakonai yra sandariai
uzdaryti elastomeriniu butilo gumos uzdoriu ir aliuminio gaubteliu su nupléSiamu dangteliu;
. 2 flakono jungties prietaisai, 2 vienkartiniai Svirkstai ir 2 injekcinés adatos su apsauga, skirtos

poodinéms injekcijoms (22 G, 12,7 mm).
6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti
Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

Naudokite aseptikos technikg. Prie§ vartodami, vizualiai patikrinkite flakonuose esantj tirpala, ar jame
néra matomy daleliy ir ar nepakitusi jo spalva. Sunlenca injekcinis tirpalas yra geltonas arba rudas. Jei
pakitusi tirpalo spalva arba jame yra matomy daleliy, Sunlenca injekcijy vartoti negalima. Kai tik
tirpalas jtraukiamas i$ flakony j Svirkstus, reikia kuo greiCiau atlikti injekcijas po oda.

Injekeijy rinkinio komponentai skirti tik vienkartiniam naudojimui. Biitina naudoti flakono jungties
prietaisus. Reikalingos dvi 1,5 ml injekcijos, kad biity suleista visa dozé.

Visa Sunlenca vartojimo ir darbo su §io vaistinio preparato injekcijomis instrukcija pateikiama
pakuotés lapelyje (zr. ,,Vartojimo instrukcija®).

7. REGISTRUOTOJAS

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/22/1671/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2022 m. rugpjicio. 17 d.
10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.cu.
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nykdorna papildoma Sio vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacijg. Sveikatos prieziiiros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Sunlenca 300 mg plévele dengtos tabletés

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra lenakapaviro natrio druskos kiekis, atitinkantis 300 mg
lenakapaviro.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Plévele dengta tableté (tableté).
Rusva kapsulés formos 10 mm x 21 mm dydzio plévele dengta tableté, vienoje tabletés puséje jspausta
,»GSI“, o kitoje puséje —,,62L.

4.  KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Sunlenca tableté, ja derinant su kitais antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais, skirta suaugusiesiems,
kuriems nustatyta daugeliui vaistiniy preparaty atspari ZIV-1 infekcija ir kitais biidais nejmanoma
sudaryti slopinamojo antivirusinio rezimo, gydyti, taikant jsotinima geriamuoju vaistiniu preparatu
pries skiriant ilgai veikiancias lenakapaviro injekcijas (zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Gydyma turi skirti gydytojas, turintis ZIV infekcijos gydymo patirties.

Pries pradédamas gydyma lenakapaviru, sveikatos prieziiiros specialistas turi kruopsciai atrinkti
pacientus, kurie sutinka laikytis reikalingo injekcijy plano, ir iSaiskinti jiems vaistinio preparato
dozavimui skirty apsilankymy plano laikymosi svarba, nes tai padés palaikyti viruso slopinimg ir
sumazinti rizika, kad virusas vél suaktyvés ir dél praleisty doziy galimai i$sivystys atsparumas. Be to,
sveikatos prieziiiros specialistai turi iSaiSkinti pacientams optimalaus bazinio gydymo rezimo (angl.
optimised background regimen, OBR) laikymosi svarba, kad buty kuo mazesné pakartotinio viruso
suaktyvéjimo ir galimo atsparumo i$sivystymo rizika.

Dozavimas

Pradedant gydyma lenakapaviru, biitina, kad Sunlenca plévele dengtos tabletés biity vartojamos kaip
jsotinamasis vaistinis preparatas prie§ skiriant Sunlenca injekcijas.

Gydymo pradzia

1-g ir 2-3 gydymo dienomis rekomenduojama Sunlenca dozé yra 600 mg per para, vartojama per
burna. 8-3 gydymo dieng rekomenduojama dozé yra 300 mg, vartojama per burng. Po to 15-3 dieng
rekomenduojama dozé yra 927 mg, skiriama injekcija po oda.
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1 lentelé. Rekomenduojamas Sunlenca gydymo reZimas: gydymo pradzia

Gydymo laikas |
Sunlenca dozé: gydymo pradzia
1 diena 600 mg per burng (2 x 300 mg tabletés)
2 diena 600 mg per burng (2 x 300 mg tabletés)
8 diena 300 mg per burng (1 x 300 mg tableté)
15 diena 927 mg injekcija po oda (2 x 1,5 ml injekcijos®)

a  Dvi injekcijos | skirtingas vietas pilvo srityje.

Praleista dozé
2-3 dieng praleidus (600 mg) geriamojo vaistinio preparato dozg:

o jei pragjo maziau kaip 6 dienos, pacientas turi kuo grei¢iau suvartoti 600 mg ir 8-3 dieng
suvartoti 300 mg.
o Jei praéjo 6 arba daugiau dieny, pacientas turi kuo grei¢iau suvartoti 600 mg doze ir 15-3 dieng

suvartoti 300 mg.

8-3 dieng praleidus (300 mg) geriamojo vaistinio preparato dozg:
o jei praéjo maziau kaip 6 dienos, pacientas turi kuo greiciau suvartoti 300 mg.
. Jei pragjo 6 arba daugiau dieny, pacientas turi 15-3 dieng suvartoti 300 mg dozg.

Nepaisant, kada suvartota 2-os dienos arba 8-os dienos doze, 15-3 dieng reikia skirti injekcija po oda,
kaip aprasyta 1 lenteléje.

Jei pacientas véme per 3 valandas po Sunlenca geriamosios dozés vartojimo, reikia suvartoti
papildomg geriamaja doze. Jei pacientas vémeé praéjus daugiau kaip 3 valandoms po Sunlenca
geriamosios dozés vartojimo, papildomos geriamosios Sunlenca dozés nereikia, o reikia testi numatyta
dozavimo rezima.

Ypatingos populiacijos

Senyvi pacientai
Senyviems pacientams Sunlenca dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas, vidutinio sunkumo arba sunkus inksty funkcijos sutrikimas
(kreatinino klirensas [KrKl1] > 15 ml/min.), Sunlenca dozés koreguoti nereikia. Pacientams,
sergantiems galutinés stadijos inksty liga (KrKl < 15 ml/min. arba taikoma pakaitiné inksty terapija),
Sunlenca vartojimas neistirtas (zr. 5.2 skyriy), todél Siems pacientams Sunlenca reikia vartoti atsargiai.

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra lengvas arba vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (A arba
B klasés pagal Child-Pugh), Sunlenca dozés koreguoti nereikia. Pacientams, kuriems yra sunkus
kepeny funkcijos sutrikimas (C klasés pagal Child-Pugh), Sunlenca vartojimas neistirtas (Zr.

5.2 skyriy), todel Siems pacientams Sunlenca reikia vartoti atsargiai.

Vaiky populiacija
Sunlenca saugumas ir veiksmingumas vaikams, jaunesniems nei 18 mety, dar neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Vartoti per burng.

Sunlenca tabletes reikia vartoti per burng su maistu arba be jo (Zr. 5.2 skyriy). Plévele dengty tableciy
negalima kramtyti, traiSkyti ar padalyti, nes to poveikis lenakapaviro absorbcijai neistirtas.
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4.3 Kontraindikacijos
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

Vartojimas kartu su stipriais CYP3A, P-gp ir UGT1A1 induktoriais, tokiais kaip:

o antimikobakteriniai vaistiniai preparatai: rifampicinas,
o vaistiniai preparatai nuo traukuliy: karbamazepinas, fenitoinas,
. augaliniai vaistiniai preparatai: paprastosios jonazolés (lot. Hypericum perforatum)

(Zr. 4.5 skyriy).
4.4 Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas

ZIV sergantiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés sistemos deficitas, pradéjus kombinuota
antiretrovirusinj gydyma (KARG), gali iSsivystyti uzdegiminé reakcija j besimptomius arba likusius
salyginai patogeniskus ligy sukéléjus ir sukelti sunkias klinikines bukles ar simptomy pablogéjima.
Paprastai tokios reakcijos stebétos pirmosiomis KARG savaitémis ar ménesiais. Tarp jy gali baiti
citomegalovirusinis retinitas, generalizuotos ir (arba) Zidininés mikobakterinés infekcijos ir
Prneumocystis jirovecii pneumonija. Reikia jvertinti bet kokius uzdegimo simptomus ir, kai btina,
pradéti gydyti.

Esant imuninei reaktyvacijai, taip pat nustatyti autoimuniniai sutrikimai (pvz., Greivso liga ir
autoimuninis hepatitas), taiau nustatytas laikas iki ligos pradzios yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai

gali pasireiksti praéjus daug ménesiy po gydymo pradzios.

Oportunistinés infekcijos

Pacientus reikia informuoti, kad Sunlenca ir joks kitas antiretrovirusinis vaistinis preparatas ZIV
infekcijos neidgydo ir kad jiems toliau gali vystytis oportunistinés infekcijos ar kitos ZIV infekcijos
komplikacijos. Todél tokiy pacienty kliniking biikle turi atidZiai stebéti gydytojas, turintis patirties
gydant pacientus, serganéius su ZIV infekcija susijusiomis ligomis.

Vartojimas kartu su kitais vaistiniais preparatais

Sio vaistinio preparato nerekomenduojama vartoti kartu su vaistiniais preparatais, kurie yra vidutinio
stiprumo CYP3A ir P-gp induktoriai (pvz., efavirenzu) (Zr. 4.5 skyriy).

Nerekomenduojama kartu vartoti vaistiniy preparaty, kurie yra stipriis ir CYP3A, ir P-gp, ir UGT1A1
(t. y. visy 3 veikimo keliy) inhibitoriai, pvz., atazanaviras / kobicistatas (zr. 4.5 skyriy).

Pagalbinés medZiagos

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

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kity vaistiniy preparaty poveikis lenakapaviro farmakokinetikai

Lenakapaviras yra CYP3A, P-gp ir UGT1A1 substratas. Stiprus CYP3A, P-gp ir UGT1A1 induktoriai,
pvz., rifampicinas, gali reik§mingai sumazinti lenakapaviro koncentracijg plazmoje, todél gali iSnykti
gydomasis poveikis ir i§sivystyti atsparumas, tad Siy vaistiniy preparaty kartu skirti draudziama (Zr.
4.3 skyriy). Vidutinio stiprumo CYP3A ir P-gp induktoriai, pvz., efavirenzas, irgi gali reikSmingai
sumazinti lenakapaviro koncentracija plazmoje, tad Siuos vaistinius preparatus skirti kartu
nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyriy).
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Stipriis ir CYP3A, ir P-gp, ir UGT1AL1 (t. y. visy 3 veikimo keliy) inhibitoriai, pvz.,
atazanaviras / kobicistatas, gali reik§mingai padidinti lenakapaviro koncentracijg plazmoje, tad Siuos

vaistinius preparatus skirti kartu nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).

Stipriis tik CYP3A4 inhibitoriai (pvz., vorikonazolas) arba stipriis ir CYP3A4, ir P-gp inhibitoriai
(pvz., kobicistatas) kliniskai reikSmingai nepadidina lenakapaviro ekspozicijos.

Lenakapaviro poveikis kity vaistiniy preparaty farmakokinetikai

Lenakapaviras yra vidutinio stiprumo CYP3A inhibitorius ir P-gp inhibitorius. Jei Sunlenca skiriamas
kartu su CYP3A ir (arba) P-gp jautriu substratu, kuriam buidingas siauras terapinis indeksas, reikia biiti
atsargiems. Lenakapaviras néra kliniskai reikSmingas kriities vézio atsparumo baltymo (KVAB)
inhibitorius, ir neslopina organinius anijonus transportuojanc¢iy polipeptidy (OATP).

2 lentelé. Sunlenca saveika su Kitais vaistiniais preparatais

Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.
AUC ir Cmax vidutinis procentinis
pokytis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

ANTIMIKOBAKTERINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Rifampicinas*®¢ (600 mg karta | Lenakapaviras: Skirti kartu draudziama (zr.
per parg) AUC: | 84 % 4.3 skyriy).
Cmax: | 55 %
Rifabutinas Saveika netirta. Vartoti kartu nerekomenduojama (Zr.

Kartu vartojant rifabutina, gali
sumazéti lenakapaviro koncentracija
plazmoje, todél gali iSnykti
gydomasis poveikis ir i§sivystyti
atsparumas.

4.4 skyriy).

VAISTINIAI PREPARATAI NUO TRAUKULIYU

Karbamazepinas
Fenitoinas

Okskarbamazepinas
Fenobarbitalis

Saveika netirta.

Kartu su lenakapaviru vartojant
karbamazeping, okskarbazeping,
fenobarbitalj arba fenitoina, gali
sumazéti lenakapaviro koncentracija
plazmoje, todél gali iSnykti
gydomasis poveikis ir i$sivystyti
atsparumas.

Skirti kartu draudziama (zr.
4.3 skyriy).

Vartoti kartu nerekomenduojama (Zr.
4.4 skyriy).

Reikia apsvarstyti, ar nevertéty skirti
alternatyviy vaistiniy preparaty nuo
traukuliy.

AUGALINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Jonazolés (lot. Hypericum
perforatum)

Saveika netirta.

Kartu vartojant jonazolés preparaty,
gali sumazéti lenakapaviro
koncentracija plazmoje, todél gali
iSnykti gydomasis poveikis ir
i§sivystyti atsparumas.

Skirti kartu draudziama (zr.
4.3 skyriy).
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Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.
AUC ir Cmax vidutinis procentinis
pokytis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

ANTIRETROVIRUSINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Atazanaviras / kobicistatas®®®

(300 mg/150 mg karta per para)

Lenakapaviras:
AUC: 1321 %
Cumax: 1560 %

Efavirenzas®®f (600 mg karta Lenakapaviras:
per para) AUC: | 56 %

Cumax: | 36 %
Etravirinas Saveika netirta.
Nevirapinas

Tipranaviras / ritonaviras

Kartu vartojant etraviring, neviraping
arba tipranavirg / ritonavira, gali
sumazéti lenakapaviro koncentracija
plazmoje, todél gali iSnykti
gydomasis poveikis ir i§sivystyti
atsparumas.

Vartoti kartu nerekomenduojama (Zr.
4.4 skyriy).

Kobicistatas®®¢ (150 mg kartg
per para)

Lenakapaviras:
AUC: 1128 %
Cmax: 1110 %

Darunaviras / kobicistatas®h Lenakapaviras:

(800 mg/150 mg kartg per parg) | AUC: 1 94 %
Cmax: 1130 %

Ritonaviras Saveika netirta.

Kartu vartojant ritonavira, gali
padidéti lenakapaviro koncentracija

Lenakapaviro dozés koreguoti
nereikia.

plazmoje.
Tenofoviras alafenamidas®J Tenofoviras alafenamidas: Tenofoviro alafenamido dozés
(25 mg) AUC: 132 % koreguoti nereikia.
Crmax: 124 %
Tenofoviras:
AUC: 147 %
Cmax: 123 %
SKALSIU DARINIAI
Dihidroergotaminas Saveika netirta. Jei kartu su Sunlenca vartojama
Ergotaminas dihidroergotamino arba ergotamino,

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti Siy vaistiniy preparaty
koncentracijos plazmoje.

biitina imtis atsargumo priemoniy.

FOSFODIESTERAZES-5 (PDE-5) INHIBITORIAI

Sildenafilis
Tadalafilis
Vardenafilis

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti PDE-5 inhibitoriy
koncentracija plazmoje.

PDE-5 inhibitoriy vartojimas, gydant
plauciy arterine hipertenzija: kartu su
tadalafiliu vartoti
nerekomenduojama.

PDE-5 inhibitoriy vartojimas, gydant
erekcijos funkcijos sutrikima:
Sildenafilis: rekomenduojama
pradiné dozé yra 25 mg.
Vardenafilis: reikia vartoti ne
daugiau kaip 5 mg per 24 valandas.
Tadalafilis:

e vartojant pagal poreikj: reikia
vartoti ne daugiau kaip 10 mg
kas 72 valandas;

e vartojant kartg per para:
negalima virSyti 2,5 mg.
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Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.
AUC ir Cmax vidutinis procentinis
pokytis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

KORTIKOSTEROIDAI (sisteminiai)

Kortizonas / hidrokortizonas
Deksametazonas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti kortikosteroidy
koncentracija plazmoje.

Kartu vartojant sisteminj
deksametazong, gali sumazéti
lenakapaviro koncentracija plazmoje,
todél gali iSnykti gydomasis poveikis
ir i§sivystyti atsparumas.

Sunlenca vartojant kartu su
kortikosteroidais, kuriy ekspozicija
reikSmingai padidina CYP3A
inhibitoriai, gali padidéti Kusingo
(Cushing) sindromo ir antinksCiy
slopinimo rizika. Reikia pradéti
gydyma skiriant maziausig prading
dozg ir po to palaipsniui kruopsciai ja
pritaikyti, stebint, ar neatsiranda su
vaistinio preparato saugumu susijusiy
reiskiniy.

Jei kartu su Sunlenca vartojamas
sisteminis deksametazonas, bitina
imtis atsargumo priemoniy, ypaé
ilgalaikio vartojimo atveju. Reikia
apsvarstyti, ar nevertéty skirti
alternatyviy kortikosteroidy.

HMG-CoA REDUKTAZES INHIBITORIAI

Lovastatinas
Simvastatinas

Atorvastatinas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti Siy vaistiniy preparaty
koncentracijos plazmoje.

Gydyma lovastatinu ir simvastatinu
reikia pradéti, skiriant maziausig
prading doze ir po to palaipsniui
kruopsciai ja pritaikyti, stebint, ar
neatsiranda su vaistinio preparato
saugumu susijusiy reiskiniy (pvz.,
miopatijos).

Atorvastatino dozés koreguoti
nereikia.

Pitavastatinas®* (vienkartiné Pitavastatinas:
2 mg doz¢; vartojama tuo paciu | AUC: «

metu arba pragjus 3 paroms po Chax: <
lenakapaviro)

Rozuvastatinas®*™ (vienkartiné | Rozuvastatinas:
5 mg dozé) AUC: 131 %

Conax: 1 57 %

Pitavastatino ir rozuvastatino doziy
koreguoti nereikia.

ANTIARITMINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Digoksinas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti digoksino koncentracija
plazmoje.

Biitina imtis atsargumo priemoniy ir
rekomenduojama daznai tirti teraping
digoksino koncentracija.
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Vaistinis preparatas pagal
terapines grupes

Poveikis koncentracijoms.

AUC ir Cmax vidutinis procentinis

pokytis

Rekomendacijos, kaip vartoti
kartu su Sunlenca

RAMINAMIEJI / MIGDOMIEJI VAISTINIAI PREPARATAI

Midazolamas®™" (vienkartiné
2,5 mg doz¢; vartojama per
burna; skiriama tuo paciu metu)

Midazolamas:
AUC: 1259 %
Cmax: 794 %

1-hidroksimidazolamas®:
AUC: | 24 %
Crax: | 46 %

Midazolamas®"! (vienkartiné
2,5 mg doz¢; vartojama per
burna; skiriama praéjus 1 parai
po lenakapaviro)

Midazolamas:
AUC: 1 308 %
Chax: T116 %

1-hidroksimidazolamas®:
AUC: | 16 %
Crmax: | 48 %

Triazolamas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti triazolamo koncentracija
plazmoje.

Jei kartu su Sunlenca vartojama
midazolamo arba triazolamo, bitina
imtis atsargumo priemoniy.

ANTIKOAGULIANTAI

Tiesioginiai geriamieji
antikoaguliantai (TGAK)
Rivaroksabanas
Dabigatranas
Edoksabanas

Saveika netirta.

Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti TGAK koncentracija
plazmoje.

Dél galimos kraujavimo rizikos gali
prireikti koreguoti TGAK dozg.
ISsamesn¢ informacijg apie TGAK
vartojima, juos derinant su vidutinio
stiprumo CYP3A inhibitoriais

ir (arba) P-gp inhibitoriais, zr. TGAK
preparato charakteristiky santraukoje.

PRIESGRYBELINIAI VAISTINIAI PREPARATAI

Vorikonazolas*®™ (po 400 mg | Lenakapaviras: Lenakapaviro dozés koreguoti
du kartus per parg / 200 mg du | AUC: 141 % nereikia.

kartus per parg) Crax: ©

Itrakonazolas Saveika netirta.

Ketokonazolas

Kartu vartojant itrakonazolo arba
ketokonazolo, gali padidéti
lenakapaviro koncentracija plazmoje.

H2-RECEPTORIU ANTAGONISTAI

Famotidinas®® (40 mg kartg per | Femotidinas:
para, 2 valandas prie§ vartojant | AUC: 128 %
lenakapavirg) Crnax: <

Famotidino dozés koreguoti nereikia.

GERIAMIEJI KONTRACEPTIKAI

Etinilestradiolis Saveika netirta. Etinilestradiolio ir progestiny doziy
Progestinai koreguoti nereikia.
Kartu vartojant lenakapaviro, gali
padidéti etinilestradiolio ir progestiny
koncentracija plazmoje.
LYTINIAI HORMONAI
17B-estradiolis Saveika netirta. Siy lytiniy hormony doziy koreguoti
Antiandrogenai nereikia.
Progestogenas Kartu vartojant lenakapaviro, gali
Testosteronas padidéti iy vaistiniy preparaty
koncentracija plazmoje.
a  Nevalgius.
b Sis tyrimas atliktas su vienkartine 300 mg geriamojo lenakapaviro doze.
¢ Vertinamas kaip stiprus CYP3A induktorius ir P-gp bei UGT induktorius.
d Pavalgius.
e Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius ir P-gp bei UGT inhibitorius.
f Vertinamas kaip vidutinio stiprumo CYP3A induktorius ir P-gp induktorius.
g Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius ir P-gp inhibitorius.
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h Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius ir P-gp inhibitorius bei induktorius.

i Sis tyrimas atliktas su vienkartine 600 mg lenakapaviro doze, kuri buvo skiriama po jsotinamojo rezimo, kai 2 dienas
buvo vartojama po 600 mg du kartus per para; vienkartinés 600 mg lenakapaviro dozés buvo skiriamos kartu su
kiekvienu kartu vartojamu vaistiniu preparatu.

Vertinamas kaip P-gp substratas.

Tenofoviras alafenamidas in vivo tampa tenofoviru.

Vertinamas kaip OATP substratas.

Vertinamas kaip KVAB substratas.

Vertinamas kaip CYP3A substratas.

Svarbiausias aktyvus midazolamo metabolitas.

Vertinamas kaip stiprus CYP3A inhibitorius.

Sis tyrimas atliktas, vieng diena vartojant jsotinamajg 400 mg vorikonazolo doze du kartus per parg, o po to vartojant
palaikomajg 200 mg doze du kartus per para.

QT o B g — R

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

Tyrimai su gyviinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio vaikingumo eigai,
vaisiaus vystymuisi, atsivedimui ar atsivesty jaunikliy vystymuisi neparodé (zr. 5.3 skyriy).

Néstumo metu Sunlenca geriau nevartoti, nebent moters klinikiné buklé tokia, kad biitina gydyti
Sunlenca.

Zindymas

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

Nezinoma, ar lenakapaviras iSsiskiria j motinos pieng. Lenakapaviro davus ziurkéms vaikingumo ir

zindymo metu, nedidelé Sio vaistinio preparato koncentracija aptikta ziurkiy zindukliy plazmoje,
taciau poveikio Zindukliams nenustatyta.

Vaisingumas

Duomeny apie lenakapaviro poveikj vyry ar motery vaisingumui néra. Tyrimai su gyviinais
lenakapaviro poveikio vyry ar motery vaisingumui nerodo (zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Tikétina, kad Sunlenca gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausia nepageidaujama reakcija, nustatyta ZIV sergantiems, didele gydymosi patirtj turintiems
suaugusiems dalyviams, buvo pykinimas (6 %).

Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

Nepageidaujamy reakcijy sarasas pateiktas 3 lenteléje. Daznis apibtidinamas taip: labai daznas
(>1/10), daznas (nuo >1/100 iki <1/10), nedaznas (nuo >1/1 000 iki <1/100), retas (nuo >1/10 000 iki
<1/1 000), labai retas <1/10 000) ir daznis nezinomas (negali biiti apskaiCiuotas pagal turimus
duomenis).
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3 lentelé. Nepageidaujamy reakcijy sarasas lenteléje

DaZnis® | Nepageidaujama reakcija

Imuninés sistemos sutrikimai

Daznis nezinomas | Imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas
Virskinimo trakto sutrikimai

Daznas | Pykinimas

a  Daznis pagrijstas visy tyrime CAPELLA dalyvavusiy dalyviy (1 ir 2 grupiy) duomenimis (Zr. 5.1 skyriy).

Atrinkty nepageidaujamy reakciju apibudinimas

Imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas

ZIV sergantiems pacientams, kuriems yra didelis imuninés sistemos nepakankamumas, pradéjus
KARG, gali i$sivystyti uzdegiminé reakcija i besimptomes arba likusias oportunistines infekcijas.
Esant imuninei reaktyvacijai, taip pat nustatyti autoimuniniai sutrikimai (pvz., Greivso liga ir
autoimuninis hepatitas), ta¢iau nustatytas laikas iki ligos pradzios yra labiau kintamas ir Sie reiskiniai
gali pasireiksti pra¢jus daug ménesiy po gydymo pradzios (Zr. 4.4 skyriy).

Prane$imas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziliros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Perdozavimo atveju pacientg reikia stebéti, ar neatsiranda nepageidaujamy reakcijy poZymiy arba
simptomy (zr. 4.8 skyriy). Sunlenca perdozavimo gydyma sudaro bendros palaikomosios priemonés,
jskaitant pagrindiniy organizmo btiklés rodikliy bei klinikinés paciento biiklés stebéjima. Kadangi
lenakapaviras dideliu mastu jungiasi su baltymais, néra tikétina, kad jj buty galima reikSmingai
pasalinti taikant dializg.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio antivirusiniai vaistiniai preparatai, kiti antivirusiniai
vaistiniai preparatai, ATC kodas — JOSAX31

Veikimo mechanizmas

Lenakapaviras yra daugiapakopio veikimo selektyvus ZIV-1 kapsidziy funkcijos inhibitorius, kuris
tiesiogiai prisijungia prie jungciy, esanciy tarp kapsidziy baltymo (KA) subvienety. Lenakapaviras
slopina ZIV-1 replikacijg, trukdydamas daugeliui esminiy viruso gyvavimo ciklo etapy, jskaitant
kapsidziy sukeliama ZIV-1 provirusinés DNR jdiegima branduolyje (blokuodamas j branduolj
transportuojamus baltymus, prisijungiancius prie kapsidziy), viruso susiformavimg ir atsipalaidavima
(trukdydamas Gag/Gag-Pol funkcionavimui, sumazindamas KA subvienety gamyba) bei kapsidziy
Serdies susidarymg (sutrikdydamas kapsidziy subvienety susijungimo proporcijas, todél kapsidés
neteisingai susiformuoja).

Antivirusinis aktyvumas ir selektyvumas in vitro

Antivirusinis lenakapaviro poveikis laboratoriskai ir klinikiniu bidu atrinktoms ZIV-1 paderméms
buvo jvertintas limfoblastoidiniy Igsteliy eilése, periferinio kraujo vienabranduolése lastelése (angl.
peripheral blood mononuclear cells, PBMC), pirminiy monocity / makrofagy lastelése ir
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CD4+ T limfocituose. Veikiant laukinio tipo (LT) ZIV-1 virusa, 50 % efektyvumo koncentracijos
(EKsp) ir selektyvumo (50 % citotoksiné koncentracija (CKso)/EKso) reikSmés svyravo atitinkamai nuo
30 iki 190 pM ir nuo 140 000 iki >1 670 000. Pagal baltymus koreguota lenakapaviro EKoys, veikiant
LT ZIV-1 virusg ir vertinant MT-4 T lgsteliy eiles, buvo 4 nM (3,87 ng/ml).

Atliekant tyrimg su lenakapaviru, kuris buvo vartojamas derinant jj su pagrindiniy klasiy
antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais (nukleozidy atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais [NATI],
ne nukleozidy atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais [NNATI], integrazés grandinés pernasos
inhibitoriais [angl. integrase strand transfer inhibitors, INSTI] ir proteazés inhibitoriais [PI]), buvo
nustatytas sinerginis antivirusinis poveikis. Vartojant $iuos derinius, antagonizmo nepastebeta.

Nustatytas antivirusinis lenakapaviro poveikis lasteliy kultiiroje veikiant visas ZIV-1 grupes (M, N,
0), iskaitant A, Al, AE, AG, B, BF, C, D, E, F, G ir H potipius.

Lenakapaviras buvo 15-25 kartus maziau aktyvus prie§ ZIV-2 negu prie§ ZIV-1 padermes.

Atsparumas

Lgsteliy kultiiroje

Lasteliy kultiiroje atrinkti ZIV-1 variantai, pasiZymintys sumaZzéjusiu jautrumu lenakapavirui.
Atliekant lenakapavirui atspariy virusy selekcija in vitro, nustatytos 7 KA mutacijos: pavienés arba po
dvi randamos L561, M661, Q67H, K70N, N74D/S ir T107N. Palyginti su laukinio tipo virusu,
fenotipinis jautrumas lenakapavirui buvo sumazéjes nuo 4 iki >3226 karty. Tiriant ZIV-1 variantus,
kuriy jautrumas lenakapavirui, palyginti su laukinio tipo virusu, buvo sumazéjes >10 karty, nustatyta
sumazéjusio masto replikacija pirminiuose zmogaus CD4+ T limfocituose ir makrofaguose (palyginti
su laukinio tipo virusu, atitinkamai 0,03-28 % ir 1,9-72 %).

Tyrimo GS-US-200-4625 (,, CAPELLA*) metu 39 % (28/72) i$ visy didele gydymosi patirtj turinCiy
dalyviy 156-3 savaite atitiko atsparumo analizés kriterijus (ZIV-1 RNR > 50 kopijy/ml patvirtinus
antivirusinio gydymo nesékme [suboptimalus virusologinis atsakas 4-3 savaite, pakartotinis viruso
suaktyvejimas arba viremija per paskutinj apsilankyma]), ir buvo tiriama, ar jiems neatsirado su
lenakapaviru susijusiy mutacijy. Su lenakapaviru susijusios kapsidziy mutacijos nustatytos 19,0 %
(n = 14) dalyviy. M661 KA mutacija nustatyta 8,3 % (n = 6) dalyviy; §i mutacija buvo paviené arba
rasta kartu su kita kapsidziy mutacija, susijusia su Sunlenca, jskaitant Q67Q/H/K/N, K70K/N/R/S,
N74D/H, A105T ir T107T/A/C. Keturiems dalyviams buvo nustatyta Q67H + K70R kapsidése su
A105T ir (arba) T107N arba be jy. Vienam dalyviui pasireiské K70N + N74K + T107T/N, vienam
dalyviui — vien tik N74D, vienam dalyviui — vien tik Q67Q/H ir vienam dalyviui — Q67K + K70H.
ASstuoniems dalyviams, patyrusiems antivirusinio gydymo nesé¢kme, atsirado atsparumo OBR
sudedamosioms dalims pakaity.

Fenotipiné analizé parodé, kad, palyginti su laukinio tipo virusu, M66I ir Q67K + K70H mutacijy
modeliai buvo susije¢ su atitinkamai 234 kartus (mediana) ir 167 kartus sumazéjusiu jautrumu
lenakapavirui, palyginti su LT. Q67H + K70R + A105T arba T107N atsparumo pobitidis buvo susijgs
su vidutiniSkai 195 kartus sumazgjusiu jautrumu lenakapavirui, palyginti su LT, o vien tik Q67H +
K70R jautrumas lenakapavirui, palyginti su LT, sumazéjo 15 karty. Esant K70N + N74K mutacijoms,
jautrumas lenakapavirui, palyginti su LT, sumazéjo 289 kartus, o Q67Q/H mutacijai — 5,9 karto,
palyginti su LT.

Kryzminis atsparumas

In vitro buvo nustatytas antivirusinis lenakapaviro aktyvumas prie§ plataus spektro ZIV-1 kryptingos
mutagenezés bidu gautus mutantus ir pacientams i$skirtas ZIV-1 padermes, pasizymingias atsparumu
4 pagrindinéms antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klaséms (NATL, NNATIL INSTI ir PI; n = 58),
pries virusus, kurie atspariis brendimo inhibitoriy klasei (n = 24), bei virusus, kurie atspariis pernasos
inhibitoriy (PI) klasei (fostemsavirui, ibalizumabui, maravirokui ir enfuvirtidui; n = 42). Sie duomenys
parodé, kad lenakapaviras iSliko visiSkai aktyvus prie§ visy tirty varianty virusus, taip jrodant
nepersidengiantj atsparumo profilj. Be to, tiriant pacientams iSskirtas padermes, antivirusinio
lenakapaviro aktyvumo nepaveikée natiiraliai pasireiskiantis Gag polimorfizmas.
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Poveikis elektrokardiogramai

Lygiagreciy grupiy modelio iSsamaus QT/QTc tyrimo metu lenakapaviras kliniskai reikSmingai
nepaveiké QTcF intervalo. Esant teraping virSijanciai lenakapaviro ekspozicijai (9 kartus didesnei uz
terapine Sunlenca ekspozicija), numatomas vidutinis (virSuting 90 % pasikliautinojo intervalo ribg
atitinkantis) QTcF intervalo pailgéjimas buvo 2,6 (4,8) ms, o tarp nustatytos lenakapaviro
koncentracijos plazmoje ir QTcF intervalo pokyc¢io nebuvo jokio rysio (p = 0,36).

Sunlenca veiksmingumas ir saugumas didele gydymosi patirtj turintiems dalyviams, kuriems
nustatytas ZIV-1 atsparumas daugeliui vaistiniy preparaty, yra pagristas 156 savai¢iy duomenimis,
gautais atliekant i$ dalies atsitiktiniy im¢iy, placebu kontroliuojama, dvigubai koduotg, daugiacentrj
tyrima GS-US-200-4625 (,,CAPELLA®).

Tyrime CAPELLA dalyvavo 72 didelg gydymo patirtj turintys dalyviai, infekuoti daugelio klasiy
antivirusiniams vaistiniams preparatams atspariu ZIV-1. Tyrimui reikéjo, kad dalyviams bty
nustatytas >400 kopijy/ml virusy kiekis, dokumentais patvirtintas atsparumas bent 3 i§

4 antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klasiy (NATI, NNATI, PI ir INSTI) ir kiekvienoje i$ $iy

3 klasiy jis buty patvirtintas ne maZziau kaip dviem antiretrovirusiniams vaistiniams preparatams, be to,
dél atsparumo, netoleravimo, vaistiniy preparaty prieinamumo, kontraindikacijy ar kity saugumo
problemy i§ 4 antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klasiy pradedant tyrima pacientams tur¢jo biti like
ne daugiau kaip 2 visiskai veikliis antiretrovirusiniai vaistiniai preparatai.

Tyrime dalyvavo dvi grupés. Jei dalyviams buvo nustatytas <0,5 logio ZIV-1 RNR sumazéjimas,
palyginti su atrankos apsilankymu, jie buvo jtraukiami j atsitiktiniy im¢iy btidu atrinkta grupe

(1 grupe, n = 36). Jei dalyviams buvo nustatytas >0,5 logio ZIV-1 RNR sumaz¢éjimas, palyginti su
atrankos apsilankymu, arba 1 grupei pasiekus planuotg tyrimo apimtj, pacientai buvo jtraukiami j
grupg, kuri nebuvo atrenkama atsitiktiniy im¢iy btidu (2 grupe, n = 36). Dalyviams buvo skiriama gerti
po 600 mg, 600 mg ir 300 mg lenakapaviro atitinkamai 1-g, 2-3 ir 8-g dienomis, po to 15-3 dieng buvo
suleista 927 mg injekcija po oda ir tada kas 6 ménesius leidziamos 927 mg injekcijos po oda (Zr.

5.2 skyriy).

14 dieny trukmés funkcinés monoterapijos laikotarpiu 1 grupés dalyviai, taikant koduotg modelj, buvo
atsitiktiniy im¢iy buidu suskirstyti santykiu 2:1 vartoti lenakapavirg arba placeba, tuo paciu metu
tesdami nes¢kmingo gydymo rezima. Pasibaigus funkcinés monoterapijos laikotarpiui, dalyviai,
vartoj¢ Sunlenca, toliau vartojo Sunlenca kartu su OBR; dalyviai, kurie $iuo laikotarpiu vartojo
placeba, pradéjo vartoti Sunlenca kartu su OBR.

Dauguma 1 grupés dalyviy buvo vyrai (72 %), baltaodziai (46 %) arba juodaodziai (46 %), nuo 24 iki
71 mety (vidurkis [SN]: 52 [11,2] metai). Pradiné virusy kopijy skai¢iaus ir CD4+ lasteliy skaiciaus
mediana buvo atitinkamai 4,5 logio kopijy/ml (ribos: nuo 2,33 iki 5,40) ir 127 lgstelés/mm? (ribos: nuo
6 iki 827). Pradinio nes¢kmingo gydymo rezimo duomenimis, daugumai (53 %) dalyviy nebuvo like
né vieno visiskai veiklaus vaistinio preparato.

2 grupés dalyviai 1-3 diena pradéjo vartoti Sunlenca ir OBR.

Dauguma 2 grupés dalyviy buvo vyrai (78 %), baltaodziai (36 %), juodaodziai (31 %) arba azijieiai
(33 %), nuo 23 iki 78 mety (vidurkis [SN]: 48 [13,7] metai). Pradiné virusy kopijy skaiciaus ir CD4+
lasteliy skaiCiaus mediana buvo atitinkamai 4,5 logio kopijy/ml (ribos: nuo 1,28 iki 5,70) ir

195 lgstelés/mm? (ribos: nuo 3 iki 1 296). Pradinio nesékmingo gydymo rezimo duomenimis,

2 grupéje 31 % dalyviy nebuvo like né vieno visiSkai veiklaus vaistinio preparato, 42 % buvo likes

1 visiskai veiklus vaistinis preparatas ir 28 % — 2 arba daugiau visiSkai veikliis vaistiniai preparatai.

Svarbiausia veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo 1 grupés dalyviy, kuriems nuo pradinio lygmens
iki funkcinés monoterapijos laikotarpio pabaigos ZIV-1 RNR sumazéjo >0,5 logio kopijy/ml,
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procentiné dalis. Svarbiausios vertinamosios baigties analizés rezultatai parodé, kad Sunlenca yra

pranaSesnis uz placeba, kaip parodyta 4 lenteléje.

4 lentelé. Dalyviy, kuriems pasiektas > 0,5 logo viruso kopiju skaiiaus sumazéjimas, procentiné

dalis (1 grupé)

Sunlenca Placebas
(n=24) (n=12)
: - : > -
Dalyviy, kuriems pasiektas > 0,5 logio viruso 87.5 % 16,7 %

kopijuy skaifiaus sumazéjimas, procentiné dalis

Gydymo skirtumas (95 % PI); p-verté

70,8 % (nuo 34,9 % iki 90,0 %); p < 0,0001

Rezultatai 26-3, 52-3 ir 156-3 savaite pateikiami 5 ir 6 lentelése.

5 lentelé. Virusologinés baigtys (ZIV-1 RNR < 50 kopijy/ml ir < 200 kopijuy/ml) 26-3%, 52-3" ir
156-3° savaite, vartojant Sunlenca plius OBR tyrimo CAPELLA metu (1 grupé)

Sunlenca plius OBR
26 savaité 52 savaité 156 savaité

n=236 n=236 n =344
ZIV-1 RNR < 50 kopiju/ml 81 % 83 % 65 %
ZIV-1 RNR < 200 kopiju/ml 89 % 86 % 68 %!
ZIV-1 RNR > 50 kopijy/ml2 19 % 14 % 18 %
ZIV-1 RNR > 200 kopijy/ml¢ 11% 11% 15 %
2§-os, 52-.0s. arba 156-o0s savaités laikotarpiu negauta 0 30, 18 %
virusologiniy duomeny
Nutrauké tiriamojo vaisto vartojimg dél NR arba mirties" 0 0 3%
Nutrauké tiriamojo vaisto vartojima dél kity priezaséiy' ir
paskutinis nustatytas ZIV-1 RNR buvo < 50 kopijy/ml arba 0 3% 9%
<200 kopijy/ml
Nepa}(anka Sio laikotarpio duomeny, taciau tiriamajj vaista 0 0 6%
vartoja

a 26-os savaités laikotarpis tesési nuo 184-os iki 232-o0s dienos (imtinai).

o Qoo o

< 50 kopijy/ml.

52-os savaités laikotarpis tesési nuo 324-os iki 414-os dienos (imtinai).

156-0s savaités laikotarpis tgsési nuo 1 052-os iki 1 142-os dienos (imtinai).
Du dalyviai, kurie baigé CAPELLA tyrima prie§ 156 savaite, buvo pasalinti i§ analizés.
Remiantis triikstamy reik§miy priskyrimo analizés rezultatais, 82 % (23/28) dalyviy ZIV-1 RNR 156 savaite buvo

f Remiantis triikkstamy reik§miy priskyrimo analizés rezultatais, 86 % (24/28) dalyviy ZIV-1 RNR 156 savaite buvo

<200 kopijy/ml.

g Itraukti dalyviai, kuriems 26-o0s arba 52-0s savaités laikotarpiu buvo nustatyta atitinkamai > 50 kopijy/ml arba
> 200 kopijy/ml; dalyviai, kuriems anksti nutrauktas gydymas dél nepakankamo ar dingusio veiksmingumo; dalyviai,
kuriems nutrauktas gydymas dél kity priezas€iy nei nepageidaujamas reiSkinys (NR), mirtis arba nepakankamas ar dinges
veiksmingumas, o gydymo nutraukimo metu viruso kiekis buvo atitinkamai > 50 kopijy/ml arba > 200 kopijy/ml.

h Jtraukti dalyviai, kuriems bet kada nuo 1-os dienos nurodytu laikotarpiu nutrauktas gydymas dél NR arba mirties, jei dél
to nurodytu laikotarpiu nebuvo gauta virusiniy duomeny apie gydyma.

i Jtraukti dalyviai, kuriems gydymas buvo nutrauktas dél kity priezas¢iy nei NR, mirtis arba nepakankamas ar dinggs
veiksmingumas, pvz., dél sutikimo atSaukimo, nutriikusio tolesnio steb¢jimo ir pan.

6 lentelé. Virusologinés baigtys (ZIV-1 RNR < 50 kopiju/ml) 26-3%, 52-a" ir 156-3° savaite,
jvertintos pagal pradines kovariantes, vartojant Sunlenca plius OBR tyrimo CAPELLA metu

(1 grupé)
Sunlenca plius OBR
26 savaité 52 savaité 156 savaité
n=36 n=36 n=34

Pradinis virusy kiekis plazmoje (kopijos/ml)

<100 000 86 % (25/29) 86 % (25/29) | 67 % (18/27)

>100 000 57 % 4/7) 71 % (5/7) 57 % (4/7)
Pradinis CD4+ skaicius (lastelés/mm?®)

<200 78 % (21/27) 78 % (21/27) | 58 % (15/26)

2200 89 % (8/9) 100 % (9/9) 88 % (7/8)
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Sunlenca plius OBR

Pradinis INSTI atsparumo profilis

Buvo atsparumas INSTI

85 % (23/27)

81 % (22/27)

62 % (16/26)

Nebuvo atsparumo INSTI 63 % (5/8) 88 % (7/8) 71 % (5/7)
Visiskai veikliu ARV vaistiniy preparaty, jtraukty j
OBR, skai¢ius
0 67 % (4/6) 67 % (4/6) 67 % (4/6)
1 86 % (12/14) 79 % (11/14) 58 % (7/12)
>2 81 % (13/16) 94 % (15/16) | 69 % (11/16)
DTG ir (arba) DRV vartojimas taikant OBR
Buvo skiriami DTG ir DRV 83 % (10/12) 83 % (10/12) 58 % (7/12)
Buvo skiriamas DTG, nebuvo skiriamas DRV 83 % (5/6) 83 % (5/6) 60 % (3/5)
Nebuvo skiriamas DTG, buvo skiriamas DRV 78 % (7/9) 89 % (8/9) 67 % (6/9)

Nebuvo skiriamas DTG ar DRV

78 % (7/9)

78 % (7/9)

75 % (6/8)

ARV = antiretrovirusiniai; DRV = darunaviras; DTG = dolutegraviras; INSTI = integrazés grandinés pernasos inhibitorius;

OBR = optimalus bazinio gydymo rezimas

a 26-os savaités laikotarpis tesési nuo 184-os iki 232-o0s dienos (imtinai).
b 52-os savaités laikotarpis tesési nuo 324-os iki 414-os dienos (imtinai).
¢ 156-o0s savaités laikotarpis tesési nuo 1052-os iki 1142-os dienos (imtinai).

1 grupéje 26-3, 52-3 ir 156-3 savaite CD4+ lasteliy skaiCiaus pokyc¢io nuo pradinio lygmens vidurkis

buvo atitinkamai 81 Igstelé/mm? (ribos: -101-522), 82 lgstelés/mm? (ribos: -194-467) ir

157 lgstelés/mm? (ribos: -93-659).

2 grupeje 26-3, 52-3 ir 156-3 savaite atitinkamai 81 % (29/36), 72 % (26/36) ir 58 % (21/36) dalyviy
buvo pasiektas ZIV-1 RNR < 50 kopijy/ml rodiklis, o CD4+ lasteliy pokycio nuo pradinio lygmens
vidurkis buvo atitinkamai 98 lgstelés/mm? (ribos: -103-459), 113 lgsteliy/mm? (ribos: -124-405) ir

173 lgstelés/mm? (ribos: -168-455).

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojimg pateikti Sunlenca tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis ZIV-1 infekcijai gydyti (vartojimo vaikams informacija pateikiama

4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, didel¢ gydymosi patirtj turintiems dalyviams,
infekuotiems ZIV-1, lenakapaviro ekspozicija (AUCu, Cmax it Cirougn) buvo nuo 29 % iki 84 % didesné

negu dalyviams, neinfekuotiems ZIV-1.

Absorbcija

Vartojimas per burng

Suvartojus per burng, lenakapaviras absorbuojamas, o didziausia koncentracija plazmoje susidaro
praéjus mazdaug 4 valandoms po Sunlenca pavartojimo. Suvartoto per burng lenakapaviro absoliutus
biologinis prieinamumas yra nedidelis (mazdaug 6—10 %). Lenakapaviras yra P-gp substratas.

Pavartojus mazai riebaus (~400 kcal, 25 % riebumo) ar labai riebaus (~1000 kcal, 50 % riebumo)
maisto, lenakapaviro AUC, Cpax ir Tmax vertés buvo panasios, kaip ir vaistinio preparato vartojant
nevalgius. Geriamojo lenakapaviro galima vartoti neatsizvelgiant j valgyma.

Vartojimas po oda

Po oda suleistas lenakapaviras visiskai absorbuojamas. Dél Iéto iSsiskyrimo i injekcijos vietos po oda
suleisto lenakapaviro absorbcijos profilis yra sudétingas, o didziausia koncentracija plazmoje susidaro
praéjus 84 paroms po dozés suleidimo.
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Farmakokinetikos parametrai
Taikant rekomenduojamg dozavimo rezima, imituota lenakapaviro ekspozicija pusiausvyros sglygomis
didele gydymosi patirtj turintiems dalyviams, infekuotiems ZIV, pateikta 7 lentel¢je.

7 lentelé. Lenakapaviro farmakokinetikos parametrai, jj pavartojus per burng ir po oda

1-a ir 2-a dienos: 600 mg (per burng), 8-a diena: 300 mg (per burna), 15-a diena:
927 mg (po oda)
Parametro Nuo 1-o0s dienos iki 15-0s Nuo 15-os dienos iki Pusiausvyros salygos
vidurkis (% VK)* dienos 6 ménesio pabaigos
Cmax
(ng/ml) 69,6 (56) 87 (71,8) 97,2 (70,3)
AUCy 15 600 (52,9) 250 000 (66,6) 300 000 (68,5)
(heng/ml) ’ ) ,
Ctrough
(ng/ml) 35,9 (56,8) 32,7 (88) 36,2 (90,6)

VK = variacijos koeficientas; SC = po oda
a Imituota ekspozicija taikant populiacijos farmakokinetikos analizg.

Pasiskirstymas

Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, lenakapaviro pasiskirstymo tliris pusiausvyros
sglygomis didele gydymosi patirt] turintiems dalyviams, infekuotiems ZIV-1, buvo 976 litrai.

Lenakapaviras intensyviai jungiasi su plazmos baltymais (mazdaug 99,8 %, remiantis in vivo
duomenimis).

Biotransformacija

Sveikiems dalyviams suleidus vieng radioaktyviai pazyméto lenakapaviro dozg j vena, 76 % viso
radioaktyvaus kiekio buvo nustatyta iSmatose ir <1 % — §lapime. Daugiausia nepakitusio lenakapaviro
buvo randama plazmoje (69 %) ir iSmatose (33 %). Metabolizmas lenakapaviro eliminacijai turi
mazesne reik§me. Lenakapaviras metabolizuojamas oksidacijos, N-dealkilinimo, hidrinimo, amidy
hidrolizés, gliukuronizacijos, heksozés konjugacijos, pentozés konjugacijos ir glutationo konjugacijos
biidais; daugiausia tai vyksta dalyvaujant CYP3A ir UGT1A1. N¢ vienas cirkuliuojantis metabolitas
nesudaré >10 % su vaistiniu preparatu siejamos plazmoje susidarancios ekspozicijos.

Eliminacija
Pusinés eliminacijos laiko mediana, i§gérus ir po oda suleidus vaistinio preparato, svyravo atitinkamai
nuo 10 iki 12 pary ir nuo 8 iki 12 savai¢iy. Remiantis populiacijos farmakokinetikos analize, didele

gydymosi patirtj turintiems dalyviams, infekuotiems ZIV-1, lenakapaviro klirensas buvo 3,62 I/val.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Isgerto lenakapaviro vienkartinés dozés farmakokinetika yra netiesiné ir mazesné nei proporcinga
dozei, kai doziy intervalas nuo 50 iki 1800 mg.

Po oda suleisto lenakapaviro (309 mg/ml) vienkartinés dozés farmakokinetikai budingas
proporcingumas, kai doziy intervalas nuo 309 iki 927 mg.

Kitos ypatingos pacienty populiacijos

AmZius, Iytis ir rasé

Atlikus populiacijos farmakokinetikos analiz¢ naudojant suaugusiy dalyviy tyrimy duomenis, kurie
apémé ribotg senyvy dalyviy skai¢iy (n = 5; nuo >65 iki 78 mety), nebuvo nustatyta jokiy kliniskai
reik§mingy lenakapaviro ekspozicijos skirtumy, susijusiy su amziumi, lytimi, rase / etnine kilme ar
kiino svoriu.
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Sutrikusi kepeny funkcija

Vienkartinés 300 mg geriamojo lenakapaviro dozés farmakokinetika buvo jvertinta atlikus specialiai
tam skirtg 1 fazés tyrimg su dalyviais, kuriems buvo vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas
(B klasé pagal Child-Pugh). Dalyviams, kuriems buvo vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas
(B klasé pagal Child-Pugh), vidutiné lenakapaviro ekspozicija (bendra ir nesusijungusio vaistinio
preparato), vertinant pagal AUCins ir Cinax, buvo atitinkamai 1,47-2,84 karto ir 2,61-5,03 karto
didesné, negu dalyviy, kuriy kepeny funkcija buvo normali. Vis délto, atsizvelgiant j organizmo atsaka
I lenakapaviro ekspozicijg, $is padidéjimas nelaikomas kliniskai reik§mingu. Lenakapaviro
farmakokinetika pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas (C klas¢ pagal Child-
Pugh) neistirta (zr. 4.2 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija

Vienkartinés 300 mg geriamojo lenakapaviro dozés farmakokinetika buvo jvertinta atlikus specialiai
tam skirtg tyrima su dalyviais, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas (apskai¢iuotasis
kreatinino klirensas > 15 ir < 30 ml/min.). Dalyviy, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas,
lenakapaviro ekspozicija buvo didesné (vertinant pagal AUCiys ir Ciax atitinkamai 84 % ir 162 %)
negu tiriamyjy, kuriy inksty funkcija buvo normali; ta¢iau §is padidéjimas nebuvo laikomas kliniskai
reikSmingu. Lenakapaviro farmakokinetika dalyviams, sergantiems galutinés stadijos inksty liga,
iskaitant tuos, kuriems taikoma dializé, neistirta (zr. 4.2 skyriy). Kadangi mazdaug 99,8 %
lenakapaviro susijungia su baltymais, néra tikétina, kad dializé paveikty lenakapaviro ekspozicijg.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimu duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, kartotiniy doziy toksiskumo, genotoksiskumo, toksinio poveikio
reprodukcijai ir vystymuisi ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus Zmogui nerodo.

Iprasti genotoksiskumo tyrimai mutageninio arba klastogeninio lenakapaviro poveikio nerodo.

6 ménesiy trukmés tyrimas su rasH2 transgeninémis pelémis, kas 13 savaiciy skiriant iki 300 mg/kg
per parg dozes, d¢l ko susidaré¢ mazdaug 60 karty didesné ekspozicija, nei biina Zmonéms,
vartojantiems rekomenduojamas Zmonéms dozes (RZD), kancerogeninio poveikio neparodé.

2 mety trukmés kancerogeniskumo tyrime su ziurkémis, gyviinams kas 13 savaiciy skiriant 927 mg/kg
dozes, injekcijos vietose nustatyta gydymo lenakapaviru sukelty pirminiy poodiniy sarkomy, susijusiy
su fibroze ir uzdegimu. 11 i§ 110 gyviiny sarkomos i$sivysté skiriant dideles dozes ir kiekvienam
gyvinui naudojant iki 16 injekcijos viety; tai atitinka <1 % daznj vertinant visas gyviiny injekcijos
vietas, kuriose buvo leidziamos didelés dozés. Injekcijos depo vietose esancias vaistinio preparato
koncentracijas sunku nustatyti, bet, vertinant sistemiskai, 927 mg/kg dozé atitinka 44 kartus didesng
ekspozicija nei biina zmonéms, vartojantiems RZD. Palaikant nepastebimo neigiamo poveikio lygj
(angl. no- observed—adverse—eﬁ’ect level, NOAEL), 309 mg/kg doz¢ atitinka 25 kartus didesng
ekspozicija nei bina zmonéms, vartojantiems RZD. Ziurkés yra linkusios j sarkomy susidaryma
poodiniy injekcijy vietoje, taciau atsizvelgiant j tai, kad Zzmonéms ilgai iSlieka vaistinio preparato
depas, negalima atmesti klinikinés reikSmés. Neoplazmy, susijusiy su sistemine lenakapaviro
ekspozicija, nenustatyta vartojant jokias dozes.

Ziurkiy ir triudiy veisiamy pateliy, kurioms lenakapaviro skirta vaikingumo laikotarpiu, jaunikliams
reik§mingo toksinio poveikio vertinamosioms vystymosi baigtims nenustatyta.

Ziurkiy organizme susidarius iki 8 karty didesnei lenakapaviro ekspozicijai nei buna Zmonéms,
vartojantiems RZD, patiny ir pateliy vaisingumui tai neturéjo jtakos. Ziurkiy ir triusiy organizme
susidarius atitinkamai iki 21 karto ir 172 kartus didesnei ekspozicijai nei biina Zmonéms, vartojantiems
RZD, embriony ir vaisiy vystymuisi tai neturéjo jtakos. Ziurkiy organizme susidarius iki 7 karty
didesnei ekspozicijai nei biina Zmonéms, vartojantiems RZD, prenataliniam ir postnataliniam
vystymuisi tai neturéjo jtakos.
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Prenatalinio ir postnatalinio vystymosi tyrimo metu buvo pastebéta, kad lenakapaviras i$ ziurkiy
pateliy patenka naujagimiams, taiau nezinoma, ar tai vyksta per placenta, ar per piena; taigi
nezinoma, ar zmonéms lenakapaviras gali patekti j placentg arba iSsiskirti j piena.
6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Tabletés Serdis

Manitolis (E421)

Mikrokristaliné celiuliozé (E460)

Kroskarmeliozés natrio druska (E468)

Kopovidonas

Magnio stearatas (E572)

Poloksameras

Plévelé

Polivinilo alkoholis (E1203)

Titano dioksidas (E171)

Makrogolis (E1521)

Talkas (E553b)

Geltonasis geleZies oksidas (E172)

Juodasis gelezies oksidas (E172)

Raudonasis gelezies oksidas (E172)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

4 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Sio vaistinio preparato laikymui specialiy temperatiiros salygy nereikalaujama. Laikyti gamintojo
pakuotéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo drégmes.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Sunlenca tabletés yra supakuotos j vaiky sunkiai atidaroma skaidrig PVC / aliuminio / kartono lizdine
plokstele. Lizdiné plokstelé yra supakuota j lanksty laminuotg maiselj kartu su silikagelio sausikliu.
Pakuotéje yra 5 tabletés.

6.6  Specialils reikalavimai atliekoms tvarkyti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
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7. REGISTRUOTOJAS

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/22/1671/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2022 m. rugpjicio. 17 d.
10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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II PRIEDAS

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

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

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

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz seriju i§leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

Airija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSrasymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo ([preparato charakteristiky santraukos]

4.2 skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai isdéstyti Direktyvos 2001/83/EB

107¢ straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris

skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

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

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

. Rizikos valdymo planas (RVP)

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

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biti pateiktas:

. pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

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

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE (INJEKCINIS TIRPALAS)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Sunlenca 464 mg injekcinis tirpalas
lenakapaviras

2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekviename vienadoziame flakone yra lenakapaviro natrio druskos kiekis, atitinkantis 463,5 mg
lenakapaviro.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje taip pat yra makrogolio (E1521) ir injekcinio vandens.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas

2 vienadoziai flakonai

2 flakono jungties prietaisai
2 Svirkstai

2 injekcinés adatos

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti po oda.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki
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‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

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

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

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/22/1671/002

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

‘ 14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio rastu nepateikti.

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE (INJEKCINIS TIRPALAS)

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

Sunlenca 464 mg injekeinis tirpalas injekcija
lenakapaviras
s.c.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

1,5 ml

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

VARTOJIMO INSTRUKCIJA (INJEKCINIS TIRPALAS)

KARTONINE KORTELE — Tik sveikatos prieZiiiros specialistams

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Sunlenca 464 mg injekcinis tirpalas
lenakapaviras

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

463,5 mg/1,5 ml

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

FLAKONAS x2

FLAKONO JUNGTIES PRIETAISAS x2

/

£

PASTABA: visi komponentai skirti vienkartiniam naudojimui

‘ S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Tik sveikatos priezitiros specialistams
VARTOJIMO INSTRUKCIJA

DEMESIO!

o Reikalingos DVI 1,5 ml injekcijos, kad bty suleista visa dozé.

o Biitina naudoti FLAKONO JUNGTIES PRIETAISA.

Isitikinkite, kad:
o flakone ir paruoStame Svirkste yra geltono arba rudo tirpalo be daleliy,
o turinys nepaZeistas,

. nepasibaiges vaisto tinkamumo laikas.
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Paruoskite flakona

Nuimkit’

dangtelj

Flakono kamstj
nuvalykite
alkoholiu
suvilgytu
tamponu

Paruoskite flakono jungties prietaisa

(2 \

Spauskite
Zemyn

‘/

4 M

[ b Nusukite

7

Prijunkite ir uZpildykite Svirksta

Prijun-
kite
$virksta
irj
flakona
suleis-
kite
1,5 ml

oro :

Apverskite ir
iStraukite visa

flakono turinj




Pritvirtinkite 22 G injekcine adata prie Svirksto, iSstumkite oro burbuliukus ir uZpildykite iki
1,5 ml

~

NuvalyKkite injekcijos vieta paciento pilvo srityje

J @ = galimos injekcijos\
vietos (bent 5 cm nuo
bambos)

Ibeskite
iki galo

90°
rekomenduojama

' E45°

priimtina

Suleiskite 2-3 injekcija

(8 N

Leisdami
2-3 injekcija,
pakartokite visus
etapus, pasirinke
injekcijos vieta
maZiausiai 5 cm nu
pirmosios injekcijo
vietos
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE IR MAISELIS (PLEVELE DENGTOS TABLETES)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Sunlenca 300 mg plévele dengtos tabletés
lenakapaviras

2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra lenakapaviro natrio druskos kiekis, atitinkantis 300 mg
lenakapaviro.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Plévele dengta tableté

5 plévele dengtos tabletés

S. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Vartoti per burng.
Prapléskite arba prakirpkite ties taSkais pazyméta linija. [Tik maiSeliui]

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka 1ki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas bity apsaugotas nuo drégmés.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/22/1671/001

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Sunlenca [Tik dézutei]

‘ 17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi. [ Tik dézutei]

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
[Tik dézutei]

48



MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINE PLOKSTELE (5 tableéiy lizdiné plokstelé)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Sunlenca 300 mg plévele dengtos tabletés
lenakapaviras

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Gilead Sciences Ireland UC

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

S. KITA

1 dieng vartokite dvi tabletes
Data: / /

2 dieng vartokite dvi tabletes
Data: / /

8 dieng vartokite vieng tablete
Data: / /
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Sunlenca 464 mg injekcinis tirpalas
lenakapaviras

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

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

svarbi informacija.

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

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

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis $iame lapelyje nenurodytas), pasakykite
gydytojui arba vaistininkui. Zr. 4 skyriy.

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra Sunlenca ir kam jis vartojamas
Kas zinotina prie$ Jums skiriant Sunlenca
Kaip skiriamas Sunlenca

Galimas $alutinis poveikis

Kaip laikyti Sunlenca

Pakuotés turinys ir kita informacija

SR LD

1. Kas yra Sunlenca ir kam jis vartojamas

Sunlenca sudétyje yra veikliosios medziagos lenakapaviro. Tai antiretrovirusinis vaistas, zinomas kaip
kapsidziy inhibitorius.

Sunlenca yra ilgai veikiantis vaistas, kuris, derinant jj su Kitais antiretrovirusiniais vaistais, yra
vartojamas 1 tipo Zzmogaus imunodeficito viruso (ZIV), sukeliancio jgytg imunodeficito sindromg
(AIDS), infekcijai gydyti.

Jis vartojamas ZIV infekcijos gydymui suaugusiesiems, kuriems yra mazai gydymo pasirinkimo
galimybiy (pavyzdziui, kai kiti antiretrovirusiniai vaistai nepakankamai veiksmingi arba netinkami).

Gydymas Sunlenca, derinant jj su kitais antiretrovirusiniais vaistais, mazina ZIV kiekj Jisy organizme.
Tai pagerina Jisy imuninés sistemos (natiiralios organizmo gynybos) funkcijg ir sumazina su ZIV
infekcija susijusiy ligy i$sivystymo rizika.

2. Kas Zinotina prie§ Jums skiriant Sunlenca

Jums draudZiama leisti Sunlenca

. jeigu yra alergija lenakapavirui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);
. jeigu $iuo metu vartojate bent vieng i$ §iy vaisty:

- rifampicing, vartojama tam tikroms bakterinéms infekcijoms, pvz., tuberkuliozei, gydyti;

- karbamazeping, fenitoina, kurie vartojami, kad biity iSvengta traukuliy;

- jonazoliu (Hypericum perforatum), augalin] vaista, vartojama depresijai ir nerimui
gydyti.
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- Jei manote, Jums tinka bent vienas i$ Siy punkty, atsisakykite Sunlenca ir nedelsdami pasakykite
gydytojui.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju prie§ pradédami vartoti Sunlenca

. Jeigu sergate arba kada nors sirgote sunkia kepeny liga arba jei tyrimai rodo, kad Jums
yra kepenuy sutrikimy, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. Gydytojas kruops¢iai
apsvarstys, ar Jus galima gydyti Sunlenca.

Kol vartojate Sunlenca

Pradé¢je vartoti Sunlenca, stebékite, ar neatsiranda:

o uZdegimo ar infekcijos poZymiy.

- Jeigu pastebéjote bent viena i Siy simptomy, nedelsdami pasakykite gydytojui. Daugiau
informacijos pateikiama 4 skyriuje Galimas Salutinis poveikis.

. reakciju, suleidus Sunlenca.

- Injekcijos vietoje gali atsirasti sukietéjusi masé arba gumbas. Kai kuriais atvejais tokie gumbai
iSlieka ilgiau nei mtus, o kai kuriais atvejais gali visai neiSnykti. Jei kitos injekcijos metu jie dar
néra i8nyke, jspékite gydytoja. Daugiau informacijos pateikiama 4 skyriuje Galimas Salutinis
poveikis.

Svarbu nepraleisti periodiniy apsilankymy

Svarbu nepraleisti suplanuoty apsilankymuy, skirty suleisti Sunlenca injekcijas, kurios padés
kontroliuoti ZIV infekcija ir neleis progresuoti ligai. Jei ketinate nutraukti gydyma, pasitarkite su
gydytoju. Jei bus pavéluota suleisti Sunlenca injekcijas arba jei nutrauksite Sunlenca vartojima, Jums
reikés vartoti kity vaisty, skirty gydyti ZIV infekcija ir sumazinti viruso atsparumo i$sivystymo rizika.

Vaikams ir paaugliams

Negalima skirti $io vaisto vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams. Sunlenca vartojimas
jaunesniems kaip 18 mety pacientams dar neistirtas, todél neZinoma, ar $iai amziaus grupei vaistg
vartoti yra saugu ir veiksminga.

Kiti vaistai ir Sunlenca

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui. Sunlenca gali sgveikauti su kitais vaistais. D¢l to Sunlenca arba kiti vaistai gali
nebeveikti tinkamai arba gali pasunkéti Salutinis poveikis. Kai kuriais atvejais gydytojui gali reikéti

pakoreguoti Jusy vartojama dozg¢ arba patikrinti vaisto kiekj kraujyje.

Vaistai, kuriy niekada negalima vartoti kartu su Sunlenca:

o rifampicinas, vartojamas tam tikroms bakterinéms infekcijoms, pvz., tuberkuliozei, gydyti;
o karbamazepinas, fenitoinas, kurie vartojami, kad biity iSvengta traukuliy;
o jonazolé (Hypericum perforatum), augalinis vaistas, vartojamas depresijai ir nerimui gydyti.

- Jeigu vartojate bent vieng i$ §iy vaisty, atsisakykite Sunlenca injekcijos ir nedelsdami
pasakyKkite gydytojui.
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Ypac svarbu pasakyti gydytojui, jeigu vartojate:

o antibiotiky, kuriy sudétyje yra:
- rifabutino;
o vaisty nuo traukuliy, vartojamy epilepsijai gydyti ir traukuliams (priepuoliams) i§vengti, kuriy
sudétyje yra:
- okskarbazepino arba fenobarbitalio;
o vaisty, vartojamy ZIV gydyti, kuriy sudétyje yra:
- atazanaviro / kobicistato, efavirenzo, nevirapino, tipranaviro / ritonaviro arba etravirino;

o vaisty, vartojamy migreniniam galvos skausmui gydyti, kuriy sudétyje yra:
- dihidroergotamino arba ergotamino;
o vaisty, vartojamy impotencijai ir plau¢iy hipertenzijai gydyti, kuriy sudétyje yra:

- sildenafilio arba tadalafilio;

o vaisty, vartojamy impotencijai gydyti, kuriy sudétyje yra:
- vardenafilio;

. kortikosteroidy (dar vadinamy steroidais), kurie gali buiti geriamieji arba leidziami injekcijomis,
vartojami alergijoms, uzdegiminéms zarnyno bei jvairioms kitoms ligoms, sukelian¢ioms
organizmo uzdegimus, gydyti, kuriy sudétyje yra:

- deksametazono arba hidrokortizono / kortizono;
. vaisty, vartojamy sumazinti cholesterolio kieki, kuriy sudétyje yra:
- lovastatino arba simvastatino;
. antiaritminiy vaisty, vartojamy Sirdies ligoms gydyti, kuriy sudétyje yra:

- digoksino;
. vaisty, padedanciy uzmigti, kuriy sudétyje yra:
- midazolamo arba triazolamo;
. antikoagulianty, vartojamy siekiant i§vengti kraujo kresuliy ir juos gydyti, kuriy sudétyje yra:

- rivaroksabano, dabigatrano arba edoksabano.

- Pasakykite gydytojui, jei vartojate bet kurj i§ Siy vaisty arba jei pradéjote vartoti bet kurj i$ $iy
vaisty gydymo Sunlenca metu. Nenutraukite gydymo prie$ tai nepasitare su gydytoju.

Sunlenca yra ilgai veikiantis vaistas. Jei, pasitar¢ su gydytoju, nusprendéte nutraukti arba pakeisti

gydyma, turite zinoti, kad nedidelis lenakapaviro (Sunlenca veikliosios medziagos) kiekis gali daug

ménesiy po paskutinés injekcijos islikti organizmo sistemose. Sis nedidelis likes kiekis neturéty

paveikti kity antiretrovirusiniy vaisty, kuriuos véliau vartosite nuo ZIV infekcijos. Vis délto, $is

nedidelis organizmo sistemose likgs lenakapaviro kiekis gali paveikti kai kuriuos kitus vaistus, jeigu

juos vartosite praéjus ne daugiau kaip 9 ménesiams po paskutinés Sunlenca injekcijos. Pasitarkite su

gydytoju, ar tokius vaistus Jums yra saugu vartoti, nutraukus gydyma Sunlenca.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néScia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Sunlenca néstumo metu geriau nevartoti, nebent gydytojas Jums nurod¢ kitaip.

ZIV infekuotoms moterims Zindyti nerekomenduojama, nes per motinos piena kadikis gali uzsikrésti
ZIV. Jeigu zindote arba svarstote galimybe Zindyti, turite kuo grei¢iau pasitarti su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valymas
Neéra tikétina, kad Sunlenca kaip nors paveikty Jiisy gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Sunlenca sudétyje yra natrio

Sio vaisto injekcijoje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reik§mes.
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3. Kaip skiriamas Sunlenca
Sunlenca, derinant ji su Kitais antiretrovirusiniais vaistais, yra vartojamas ZIV infekcijos
gydymui. Gydytojas patars, kuriuos kitus vaistus Jums reikés vartoti nuo ZIV infekcijos ir kada jie

turés biiti vartojami.

Gydymas Sunlenca prasidés nuo tablec¢iy, kurias reikés gerti, po to gydytojas arba slaugytojas leis
injekcijas, kaip aprasyta toliau.

Pries vartodami tabletes, pasitarkite su gydytoju. Jums patars, kada pradéti vartoti tabletes, ir
pasakys, kada suplanuos Jsy apsilankyma, skirtg suleisti pirmasias injekcijas.

Gydymas 1-3 diena:
o reikés iSgerti dvi tabletes. Jas galima vartoti valgio metu arba nevalgius.

Gydymas 2-3 diena:
J reikés iSgerti dvi tabletes. Jas galima vartoti valgio metu arba nevalgius.

Gydymas 8-3 diena:
o reikés iSgerti vieng tablete. Jg galima vartoti valgio metu arba nevalgius.

Gydymas 15-3 dieng:
o gydytojas arba slaugytojas Jums i$ karto suleis dvi injekcijas j pilva.

Kas 6 ménesius:
. gydytojas arba slaugytojas Jums i$ karto suleis dvi injekcijas j pilva.

Ka daryti, jeigu Jums suleido per daug Sunlenca injekcijy?

Sj vaista Jums suleis gydytojas arba slaugytojas, taigi néra tikétina, kad Jums suleis per daug §io
vaisto. Jeigu nerimaujate, pasakykite gydytojui arba slaugytojui.

Praleidus Sunlenca injekcijg

. Svarbu nepraleisti kas 6 ménesius suplanuoty apsilankymy, skirty suleisti Sunlenca
injekcijas. Tai padés kontroliuoti ZIV infekcijg ir neleis progresuoti ligai.
o Jei manote, kad negalésite atvykti atlikti suplanuotas injekcijas, kuo greiciau kreipkités i

gydytoja, kad aptartuméte gydymo galimybes.
Jei praleidote arba iSvéméte tabletes, Zr. Sunlenca tableCiy pakuotés lapelj.
Nustojus vartoti Sunlenca
Nenustokite vartoti Sunlenca, pries tai nepasitarg su gydytoju. Teskite Sunlenca injekcijas tiek laiko,
kiek rekomendavo gydytojas. Nustojus vartoti Sunlenca, gali labai pasikeisti biisimo ZIV gydymo

veikimas.

- Jei norite nutraukti Sunlenca injekcijas, pasitarkite su gydytoju.
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4. Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti 3alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Galimas sunkus Salutinis poveikis: nedelsdami pasakykite gydytojui

o Bet kokie uzdegimo arba infekcijos poZymiai. Kai kuriems pacientams, sergantiems
pazengusia ZIV infekcija (AIDS) ir anks¢iau sirgusiems oportunistinémis infekcijomis
(infekcijomis, pasireikiangios zmonéms, kuriy nusilpusi imuniné sistema), pradéjus ZIV
gydyma netrukus gali atsirasti ankstesniy infekcijy uzdegimo pozymiy ir simptomy. Manoma,
kad §ie simptomai atsiranda geré¢jant organizmo imuniniam atsakui, kuris leidzia organizmui
kovoti su infekcijomis, kurios galbiit buvo organizme, nesukeldamos pastebimy simptomy.

o Pradéjus vartoti vaistus ZIV infekcijai gydyti, taip pat gali pasireikiti autoimuniniai
sutrikimai, kai imunin¢ sistema puola sveikus organizmo audinius. Autoimuniniai sutrikimai
gali pasireiksti, nuo gydymo pradzios pra¢jus daug ménesiy. Stebekite, ar nepasireiske bet kokie
infekcijos simptomai ar kiti simptomai, pvz.:

- raumeny silpnumas;
- silpnumas, prasidedantis plastakose bei pédose ir plintantis link liemens;
- palpitacijos (stiprus, juntamas Sirdies plakimas), drebulys arba padidéjes aktyvumas.

-> Jeigu pastebéjote bent vieng i8 iy ar kity uzdegimo ar infekcijos simptomy, nedelsdami
praneskite gydytojui.

Labai daZnas Salutinis poveikis
(gali pasireiksti ne reciau nei 1 is 10 Zmoniy)
o Reakcijos Sunlenca suleidimo vietoje.
Simptomai gali biti:
- skausmas ir diskomfortas,
- sukietéjusi masé arba gumbas, kurie gali islikti ilgiau nei kitos reakcijos injekcijos vietoje
arba gali visai neiSnykti,
- uzdegiminé reakcija, pvz., paraudimas, nieZulys ir tinimas,
- atvira odos Zaizda.

Daznas Salutinis poveikis
(gali pasireiksti reciau nei 1 is 10 Zmoniy)
. Pykinimas.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiSké Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Sunlenca

Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Sio vaisto laikymui specialiy temperatiiros salygy nereikalaujama. Laikyti gamintojo pakuotéje, kad
vaistas blity apsaugotas nuo $viesos.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Sunlenca sudétis

Veiklioji medziaga yra lenakapaviras. Kieckviename vienkartiniame flakone yra 463,5 mg
lenakapaviro.

Pagalbinés medziagos yra
Makrogolis (E1521), injekcinis vanduo.
Sunlenca iSvaizda ir Kiekis pakuotéje

Sunlenca injekcinis tirpalas (injekcija) yra skaidrus, geltonas arba rudas tirpalas be matomy daleliy.
Sunlenca tiekiamas po du stiklo flakonus, kiekviename i3 jy yra po 1,5 ml injekcinio tirpalo. Sie
flakonai yra dozavimo rinkinyje, kuriame taip pat pateikiami 2 flakono jungties prietaisai (prietaisai,
kurie leidzia gydytojui arba slaugytojui jtraukti Sunlenca i§ flakono), 2 vienkartiniai SvirkStai ir

2 injekcinés adatos.

Registruotojas

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija

Gamintojas

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

Airija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

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

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

Tel: +420 910 871 986 Tel.: +353 (0) 1 686 1888
Danmark Malta

Gilead Sciences Sweden AB Gilead Sciences Ireland UC

TIf: + 46 (0) 8 5057 1849 Tel: + 353 (0) 1 686 1888
Deutschland Nederland

Gilead Sciences GmbH Gilead Sciences Netherlands B.V.
Tel: + 49 (0) 89 899890-0 Tel: + 31 (0) 20 718 36 98
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Eesti
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

E\rada

Gilead Sciences EAAdc M.EIIE.

TnA: +30210 8930 100

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

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

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

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

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

Italia
Gilead Sciences S.r.l.

Tel: +39 02 439201

Kvmpog

Gilead Sciences EALdg M.EIIE.

TnA: + 30210 8930 100

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

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

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

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 1 260 830

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

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

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

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

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

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

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

I$sami informacija apie $§j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.cu.
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Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams.

Sunlenca 464 mg injekcinio tirpalo vartojimo instrukcija

Pakuotéje yra

2 flakonai

2 flakono jungties prietaisai

2 $virkstai

2 22 G, 13 mm injekcinés adatos

Visi komponentai skirti vienkartiniam naudojimui.

Reikia dviejy 1,5 ml injekcijy, kad suleistuméte visg doze. Biitina naudoti flakono jungties

prietaisus.

Isitikinkite, kad:

o Flakone ir paruosStame Svirkste yra geltono arba rudo tirpalo be daleliy,
o turinys nepaZeistas,

. nepasibaiges vaistinio preparato tinkamumo laikas.

1. Paruoskite flakona

Nuimkite dangtel;.

Flakono kamstj nuvalykite alkoholiu suvilgytu
tamponu.

2. Paruoskite flakono jungties prietaisa

Spauskite zemyn.

Nusukite.
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3, 4. Prijunkite ir uzpildykite Svirksta

. Prijunkite Svirksta ir j flakong suleiskite
1,5 ml oro.
. Apverskite ir iStraukite visg flakono turinj.

6. NuvalyKkite injekcijos vieta paciento pilvo srityje

Y a0\ Galimos injekcijos vietos (bent 5 cm nuo
@ = Galimos injekcijos

vietos (maziausiai 5 cm bambOS)
nuo bambos)

-

7. Suleiskite 1,5 ml Sunlenca po oda

O

Ibeskite R
iki galo

90°
rekomenduojama

%

\ 45° priimtina
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G

8. Suleiskite 2-a injekcija

\

Leisdami
2-3 injekcija,
pakartokite visus
etapus, pasirinke
injekcijos vieta
mazZiausiai 5 cm nu
pirmosios injekcijo
vietos
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Sunlenca 300 mg plévele dengtos tabletés
lenakapaviras

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

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

svarbi informacija.

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

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

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

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), pasakykite
gydytojui arba vaistininkui. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Sunlenca ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie$ vartojant Sunlenca
Kaip vartoti Sunlenca

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Sunlenca

Pakuotés turinys ir kita informacija

A o e

1. Kas yra Sunlenca ir kam jis vartojamas

Sunlenca sudétyje yra veikliosios medziagos lenakapaviro. Tai antiretrovirusinis vaistas, Zinomas kaip
kapsidziy inhibitorius.

Sunlenca, derinant ji su kitais antiretrovirusiniais vaistais, yra vartojamas 1 tipo Zmogaus
imunodeficito viruso (ZI1V), sukelianc¢io jgyta imunodeficito sindroma (AIDS), infekcijai gydyti.

Jis vartojamas ZIV infekcijos gydymui suaugusiesiems, kuriems yra mazai gydymo pasirinkimo
galimybiy (pavyzdziui, kai kiti antiretrovirusiniai vaistai nepakankamai veiksmingi arba netinkami).

Gydymas Sunlenca, derinant jj su kitais antiretrovirusiniais vaistais, mazina ZIV kiekj Jiisy organizme.
Tai pagerina Jisy imuninés sistemos (natiiralios organizmo gynybos) funkcijg ir sumazina su ZIV

infekcija susijusiy ligy i$sivystymo rizika.

Jusy gydytojas patars vartoti Sunlenca tabletes, prie§ pirma karta Jums leidziant Sunlenca injekcijas.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Sunlenca

Sunlenca vartoti negalima

o jeigu yra alergija lenakapavirui arba bet kuriai pagalbinei $io vaisto medZziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje);
J jeigu §iuo metu vartojate bent vieng i Siy vaisty:

- rifampicing, vartojamg tam tikroms bakterinéms infekcijoms, pvz., tuberkuliozei, gydyti;
- karbamazeping, fenitoina, kurie vartojami, kad biity iSvengta traukuliy;
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- jonazoliy (Hypericum perforatum), augalinj vaista, vartojama depresijai ir nerimui
gydyti.

- Jei manote, Jums tinka bent vienas i$ $iy punkty, nevartokite Sunlenca ir nedelsdami pasakykite
gydytojui.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju prie§ pradédami vartoti Sunlenca

. Jeigu sergate arba kada nors sirgote sunkia kepenuy liga arba jei tyrimai rodo, kad Jums
yra kepenuy sutrikimy, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. Gydytojas kruopsciai
apsvarstys, ar Jus galima gydyti Sunlenca.

Kol vartojate Sunlenca

Pradéje vartoti Sunlenca, stebékite, ar neatsiranda:

o uZdegimo ar infekcijos poZymiy.

- Jeigu pastebéjote bent viena iS Siy simptomy, nedelsdami pasakykite gydytojui. Daugiau
informacijos pateikiama 4 skyriuje Galimas Salutinis poveikis.

Vaikams ir paaugliams

Negalima skirti $io vaisto vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety paaugliams. Sunlenca vartojimas
jaunesniems kaip 18 mety pacientams dar neistirtas, todél nezinoma, ar Siai amziaus grupei vaistg
vartoti yra saugu ir veiksminga.

Kiti vaistai ir Sunlenca

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui. Sunlenca gali sgveikauti su kitais vaistais. D¢l to Sunlenca arba kiti vaistai gali
nebeveikti tinkamai arba gali pasunkéti Salutinis poveikis. Kai kuriais atvejais gydytojui gali reikéti

pakoreguoti Jiisy vartojamg doze¢ arba patikrinti vaisto kiekj kraujyje.

Vaistai, kuriy niekada negalima vartoti kartu su Sunlenca:

o rifampicinas, vartojamas tam tikroms bakterinéms infekcijoms, pvz., tuberkuliozei, gydyti;
o karbamazepinas, fenitoinas, kurie vartojami, kad biity iSvengta traukuliy;
o jonazolé (Hypericum perforatum), augalinis vaistas, vartojamas depresijai ir nerimui gydyti.

-> Jeigu vartojate bent vieng i$ §iy vaisty, Sunlenca nevartokite ir nedelsdami pasakykite
gydytojui.

Ypac svarbu pasakyti gydytojui, jeigu vartojate:

o antibiotiky, kuriy sudétyje yra:
- rifabutino;
o vaisty nuo traukuliy, vartojamy epilepsijai gydyti ir traukuliams (priepuoliams) i§vengti, kuriy
sudétyje yra:
- okskarbazepino arba fenobarbitalio;
o vaisty, vartojamy ZIV gydyti, kuriy sudétyje yra:
- atazanaviro / kobicistato, efavirenzo, nevirapino, tipranaviro / ritonaviro arba etravirino;
o vaisty, vartojamy migreniniam galvos skausmui gydyti, kuriy sudétyje yra:
- dihidroergotamino arba ergotamino;
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o vaisty, vartojamy impotencijai ir plauciy hipertenzijai gydyti, kuriy sudétyje yra:
- sildenafilio arba tadalafilio;

o vaisty, vartojamy impotencijai gydyti, kuriy sudétyje yra:

- vardenafilio;

o kortikosteroidy (dar vadinamy steroidais), kurie gali biiti geriamieji arba leidziami injekcijomis,
vartojami alergijoms, uzdegiminéms Zarnyno bei jvairioms kitoms ligoms, sukelian¢ioms
organizmo uzdegimus, gydyti, kuriy sudétyje yra:

- deksametazono arba hidrokortizono / kortizono;

o vaisty, vartojamy sumazinti cholesterolio kiekj, kuriy sudétyje yra:
- lovastatino arba simvastatino;

o antiaritminiy vaisty, vartojamy Sirdies ligoms gydyti, kuriy sudétyje yra:
- digoksino;

o vaisty, padedanc¢iy uzmigti, kuriy sudétyje yra:

- midazolamo arba triazolamo;
. antikoagulianty, vartojamy siekiant iSvengti kraujo kreSuliy ir juos gydyti, kuriy sudétyje yra:
- rivaroksabano, dabigatrano arba edoksabano.

- Pasakykite gydytojui, jei vartojate bet kurj i§ Siy vaisty arba jei pradéjote vartoti bet kurj i$ $iy
vaisty gydymo Sunlenca metu. Nenutraukite gydymo prie$ tai nepasitare su gydytoju.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Sunlenca néStumo metu geriau nevartoti, nebent gydytojas Jums nurodé kitaip.

71V infekuotoms moterims Zindyti nerekomenduojama, nes per motinos piena kiidikis gali uzsikrésti
ZIV. Jeigu zindote arba svarstote galimybe Zindyti, turite kuo greiiau pasitarti su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valymas
Neéra tikétina, kad Sunlenca kaip nors paveikty Jiisy gebéjimg vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Sunlenca sudétyje yra natrio

Sio vaisto tabletéje yra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reik§més.

3. Kaip vartoti Sunlenca
Sunlenca, derinant jj su kitais antiretrovirusiniais vaistais, yra vartojamas ZIV infekcijos
gydymui. Gydytojas patars, kuriuos kitus vaistus Jums reikés vartoti nuo ZIV infekcijos ir kada jie

turés biiti vartojami.

Gydymas Sunlenca prasidés nuo tablec¢iy, kurias reikés gerti, po to gydytojas arba slaugytojas leis
injekcijas, kaip aprasyta toliau.

Pries vartodami tabletes, pasitarkite su gydytoju. Jums patars, kada pradéti vartoti tabletes, ir
pasakys, kada suplanuos Jiisy apsilankyma, skirtg suleisti pirmasias injekcijas.

Gydymas 1-3 diena:
o reikés iSgerti dvi tabletes. Jas galima vartoti valgio metu arba nevalgius.

Gydymas 2-3 diena:
o reikés iSgerti dvi tabletes. Jas galima vartoti valgio metu arba nevalgius.
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Gydymas 8-3 diena:
o reikés iSgerti vieng tablete. Jg galima vartoti valgio metu arba nevalgius.

Gydymas 15-g dieng:
o gydytojas arba slaugytojas Jums i$ karto suleis dvi injekcijas j pilva.

Kas 6 ménesius:
o gydytojas arba slaugytojas Jums i$ karto suleis dvi injekcijas j pilva.

Ka daryti pavartojus per didele Sunlenca doze?

Nedelsdami pasitarkite su gydytoju arba vaistininku. Jei pavartojote daugiau Sunlenca negu
rekomenduojama, Jums gali padidéti Sio vaisto Salutinio poveikio rizika (Zr. 4 skyriy Galimas Salutinis
poveikis).

Svarbu nepraleisti Sunlenca tableciy dozés.

Jei pamirSote iSgerti tabletes, nedelsdami kreipkités j gydytojg arba vaistininka.

Jei vémeéte pirmgsias 3 valandas po Sunlenca tableciy vartojimo, nedelsdami kreipkités j gydytoja ir
i8gerkite papildomas dvi tabletes. Jei véméte praéjus daugiau kaip 3 valandoms po Sunlenca tableciy
vartojimo, Jums nereikia gerti daugiau tableciy iki kito numatyto tableciy vartojimo arba injekcijos

laiko.

Praleidus Sunlenca injekcijg

o Svarbu nepraleisti kas 6 ménesius suplanuoty apsilankymy, skirty suleisti Sunlenca
injekcijas. Tai padés kontroliuoti ZIV infekcijg ir neleis progresuoti ligai.
o Jei manote, kad negalésite atvykti atlikti suplanuotas injekcijas, kuo greiciau kreipkités |

gydytoja, kad aptartuméte gydymo galimybes.
Nenustokite vartoti Sunlenca

Nenustokite vartoti Sunlenca tableciy, pries tai nepasitare su gydytoju. Nustojus vartoti Sunlenca, gali
labai pasikeisti busimo ZIV gydymo veikimas.

4. Galimas $alutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Galimas sunkus Salutinis poveikis: nedelsdami pasakykite gydytojui

o Bet kokie uzdegimo arba infekcijos poZymiai. Kai kuriems pacientams, sergantiems
pazengusia ZIV infekcija (AIDS) ir ankséiau sirgusiems oportunistinémis infekcijomis
(infekcijomis, pasireiskian¢ios Zmonéms, kuriy nusilpusi imuniné sistema), pradéjus ZIV
gydyma netrukus gali atsirasti ankstesniy infekcijy uzdegimo poZymiy ir simptomy. Manoma,
kad Sie simptomai atsiranda geré¢jant organizmo imuniniam atsakui, kuris leidzia organizmui
kovoti su infekcijomis, kurios galbiit buvo organizme be pastebimy simptomy.

o Pradéjus vartoti vaistus ZIV infekcijai gydyti, taip pat gali pasireikiti autoimuniniai
sutrikimai, kai imunin¢ sistema puola sveikus organizmo audinius. Autoimuniniai sutrikimai
gali pasireiksti, nuo gydymo pradzios praéjus daug ménesiy. Stebékite, ar nepasireiské bet kokie
infekcijos simptomai ar kiti simptomai, pvz.:

- raumeny silpnumas;
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- silpnumas, prasidedantis plastakose bei pédose ir plintantis link liemens;
- palpitacijos (stiprus, juntamas Sirdies plakimas), drebulys arba padidéjes aktyvumas.

-> Jeigu pastebéjote bent vieng i§ $iy ar kity uzdegimo ar infekcijos simptomy, nedelsdami
praneskite gydytojui.

Daznas Salutinis poveikis
(gali pasireiksti reciau nei 1 is 10 Zmoniy)
. Pykinimas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Sunlenca

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

Ant dézutés po ,,Tinka iki* ir lizdinés plokstelés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus,
Sio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Sio vaisto laikymui specialiy temperatiiros saglygy nereikalaujama. Laikyti gamintojo pakuotéje, kad
vaistas biity apsaugotas nuo drégmés.

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

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Sunlenca sudétis

Veiklioji medziaga yra lenakapaviras. Kiekvienoje tabletéje yra lenakapaviro natrio druskos kiekis,
atitinkantis 300 mg lenakapaviro.

Pagalbinés medZziagos yra

Tabletés serdis
Manitolis (E421), mikrokristaliné celiuliozé (E460), kroskarmeliozés natrio druska (E468),
kopovidonas, magnio stearatas (E572), poloksameras (zr. 2 skyriy, Sunlenca sudétyje yra natrio).

Pleévele
Polivinilo alkoholis (E1203), titano dioksidas (E171), makrogolis (E1521), talkas (E553b), geltonasis
gelezies oksidas (E172), juodasis gelezies oksidas (E172), raudonasis gelezies oksidas (E172).

Sunlenca iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Sunlenca plévele dengtos tabletés yra rusvos kapsulés formos plévele dengtos tabletés, vienoje tabletés
puséje ispausta ,,GSI*, o kitoje puséje —,,62L*. Sunlenca tiekiamas lizdinémis plokstelémis po

5 tabletes, aplink kurias yra plokstele formuojanti kartoniné kortelé. Lizdiné plokstelé yra folijos
maiselyje. Folijos maiSelyje yra silikagelio sausiklio, kurj reikia palikti Siame maiSelyje, nes jis padeda
apsaugoti tabletes. Silikagelis yra supakuotas j atskira paketélj arba dézute, jo negalima nuryti.
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Registruotojas

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Airija

Gamintojas

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

Airija

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

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

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

Ceska republika
Gilead Sciences s.r.0.
Tel: +420910 871 986

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

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

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

EALGoo
Gilead Sciences EALdg M.EIIE.
TnA: + 30210 8930 100

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

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

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

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

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

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

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

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

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

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 1260 830

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

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

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



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

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

Italia
Gilead Sciences S.r.l.

Tel: +39 02 439201

Kvnpog

Gilead Sciences EALdg M.EIIE.

TnA: + 30210 8930 100

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

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

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

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o.
Tel: +421232 121 210

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

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

I$sami informacija apie §j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.cu.
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