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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Trogarzo 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename flakone (1,33 ml tirpalo) yra 200 mg ibalizumabo.

Ibalizumabas gaminamas naudojant nesekretuojancias peliy mielomos (angl. NS0) lqstelex@.i

rekombinantinés DNR technologijos budu. @
Visos pagalbinés medZiagos iSvardytos 6.1 skyriuje. (b&

3.  FARMACINE FORMA @Q
Koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas). K

Bespalvis arba gelsvas, skaidrus arba Siek tiek opalescuojantis van@grpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA ;\\'Q
4.1 Terapinés indikacijos ’\6
Vi

Trogarzo derinyje su Kitu (-ais) antiretrovirusinig%ﬁ@b aistiniu (-ais) preparatu (-ais) yra skirtas
gydyti daugeliui vaistiniy preparaty atspariu L1ipo Zmogaus imunodeficito virusu (ZIV-1)
uzsikrétusius suaugusiuosius, kuriems negali kirti kitaip sudaryto supresinio antivirusinio gydymo
rezimo (Zr. 5.2 skyriy). \

4.2 Dozavimas ir vartojimo m

Gydyma turi pradéti gydyto! a&&intis Z1V infekcijos gydymo patirties.

L
Dozavimas

Rekomenduoj am@umabo dozé — vienkartiné 2 000 mg jsotinamoji dozé, kurig suleidus kas
2 savaites leidZ palaikomoji 800 mg dozé.

Gydym Q&iam gydytojui nustacius, kad virusinio kriivio mazinimo pozitiriu gydymas
ibaliz pacientui neteikia jokios papildomos klinikinés naudos, turi biiti apgalvotas gydymo Siuo
val reparatu nutraukimas (Zr. 5.1 skyriy).

Praleista dozé

Tris ar daugiau dieny pagal numatytg dozavimo rezimg pavélavus suleisti palaikomaja ibalizumabo
doze (800 mg), pacientui reikia kuo grei¢iau suleisti jsotinamagjg (2 000 mg) vaistinio preparato doze.
Tada reikia vél pradéti kas 2 savaites leisti palaikomaja (800 mg) vaistinio preparato doze.

Senyvi pacientai
Ibalizumabo saugumas ir veiksmingumas geriatriniams (> 65 mety amziaus) pacientams neistirti.

Vaiky populiacija
Ibalizumabo saugumas ir veiksmingumas jaunesniems kaip 18 mety amzZiaus vaikams neistirti.
Duomeny néra.



Vartojimo metodas

Leisti | vena.
Praskiestg ibalizumabo tirpalg pacientui j vena turi suleisti sveikatos priezitiros specialistas.

Ibalizumabas turi biiti vartojamas intraveninés infuzijos btidu. Ibalizumabo negalima greitai suleisti
veng (vartoti intraveninio boliuso biidu).

Pirmoji infuzija (kai leidziama jsotinamoji doz¢) turi trukti ne maziau kaip 30 minuciy. Nepasireiskus
né vienai su infuzija susijusiai nepageidaujamai reakcijai, tolesniy infuzijy (kai leidZziamos
palaikomosios dozés) trukme galima sumazinti iki ne maziau kaip 15 minuciy.

ir dar valandg po jos. PasireiSkus reakcijai, infuzijg reikia nutraukti ir taikyti tinka ymo
priemones. Prie§ kiekviena infuzija taikyti profilaktinj gydyma néra pagrindo. Jei

sutrumpinti iki 15 minuéiy.
Vaistinio preparato skiedimo prie$ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 Quje.
*
4.3 Kontraindikacijos %
*
Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje N tai pagalbinei medziagai.

*
4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemoné%\

Atsekamumas A

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy @q atsekamuma, reikia aiskiai uzragyti paskirto vaistinio

preparato pavadinima ir serijos numeb

Imuniteto atsistatymo uideqir’ni\'@dromas (IAUS)

Z1V infekuotiems pacie >kuriy imuning sistema pradedant sudéting antiretrovirusing terapija
(sART) yra labai susil , gali pasireiksti uzdegiminé reakcija | simptomy nesukélusius arba
likutinius oportunisfm ogenus, kuri gali sukelti rimtg kliniking biikle arba simptomy
pasunkéjima. Papﬁl okios reakcijos pasireiskia per pirmas kelias savaites ar ménesius nuo SART
pradzios. I@ ikiniy bukliy pavyzdziai — citomegalo viruso sukeltas retinitas, iSplitusios ir (arba)

zidininés fai terinés infekcijos ir Pneumocystis jiroveci sukelta pneumonija. PasireiSkusius
uzdeginy imptomus reikia jvertinti ir, esant butinybei, paskirti atitinkamg gydymga. IAUS buvo
iem i§ 153 tiriamyjy, kurie buvo gydomi ibalizumabu atliekant 2b ir 3 faziy klinikinius
S (Zr. 4.8 skyriy).

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Kiekvienoje jsotinamojoje 2 000 mg arba palaikomojoje 800 mg ibalizumabo dozéje yra maZziau kaip
1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.



4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Saveikos tyrimy neatlikta. Atsizvelgiant j ibalizumabo veikimo mechanizmg ir nuo taikinio
priklausomg dispozicija, manoma, kad farmakokinetiskai ibalizumabas nesgveikaus su kitais
vaistiniais preparatais.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Vaisingo amZiaus moterys

Vaisingo amziaus moterims rekomenduojama gydymo laikotarpiu naudoti veiksmingg apsisaugojimo
nuo néstumo priemong.

Néstumas @6
Duomeny apie ibalizumabo vartojimg néStumo metu néra. Q\»'
\
Atlikta nepakankamai toksinio poveikio reprodukcijai tyrimy su gyvanais (Zr. 5. ).
Qxalizumabo

Zinoma, kad Zmogaus imunoglobulinas (IgG) prasiskverbia pro placentos @

nerekomenduojama vartoti néStumo metu. Q
Zindymas . \6
t

Nezinoma, ar ibalizumabas ir (arba) jo metabolitai i$siskiri ’@105 piena. Zinoma, kad Zmogaus
IgG i8siskiria j motinos pieng pirmomis dienomis po gim netrukus jo kiekis sumazéja iki
nedidelés koncentracijos, todél §iuo trumpu laikotarpiti %ima atmesti rizikos Zindomiems
kadikiams ir ibalizumabo negalima vartoti Zindymo rpiu.

Siekiant i§vengti ZIV perdavimo kadikiui, ZIV iﬁuotoms moterims rekomenduojama nezindyti
savo kudikiy.

Vaisingumas @
Duomeny apie ibalizumabo pov @mgaus vaisingumui néra.
4.7 Poveikis gebéjimui é\hti ir valdyti mechanizmus

Ibalizumabas gebéji oti ir valdyti mechanizmus veikia silpnai. Gydymo ibalizumabu
laikotarpiu pacien atytas galvos svaigimas, pykinimas, nuovargis ir galvos skausmas

(zr. 4.8 skyriy) {entams, kuriems pasireiskia Sie simptomai, reikia patarti atsargiai vairuoti arba
valdyti mec us, kol simptomai iSnyks.

4.8 %geidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Dazniausios nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta, buvo i§bérimas (9,2 proc.), viduriavimas
(3,9 proc.), galvos svaigimas (3,9 proc.), galvos skausmas (3,9 proc.), pykinimas (3,9 proc.), nuovargis
(2 proc.) ir vémimas (2 proc.).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Lentelés forma iSdéstytas nepageidaujamas reakcijy sarasas pateiktas 1 lenteléje. Nepageidaujamy
reakcijy daznis apibidinamas 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), daZnis neZinomas



(negali biiti apskaiciuotas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamos
reakcijos nurodytos pagal sunkuma nuo sunkiausiy iki lengviausiy.

1 lentelé. Lentelés forma pateiktas su ibalizumabu siejamy nepageidaujamy reakcijy
apibendrinimas.

Sisteminé organy klasé Nepageidaujama reakcija Daznumas*

Imuninés sistemos sutrikimai Padidéjes jautrumas, imuniteto atsistatymo NedaZnas
uzdegiminis sindromas (Zr. toliau ir 4.4 skyriy)

Nervy sistemos sutrikimai Galvos svaigimas, galvos skausmas, parestezija DaZnas
Tremoras Nedaznas

Sirdies veiklos sutrikimai Skilveliy ekstrasistolés, elektrokardiogramos Nedaznas
rodikliy nukrypimai nuo normos

Kraujagysliy sutrikimai Hipertenzija, labili hipertenzija, ortostatiné Nedaznas 6
hipotenzija %

Virskinimo trakto sutrikimai Viduriavimas, pykinimas, vémimas Daznadl,
Dzitistanti burna Ne

Odos ir poodinio audinio I$bérimas™**, dermatitas, odos i§sauséjimas 4

sutrikimai Papulés, pruritas, mazginé eritema [ znas

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo | Nuovargis ‘Paznas

vietos pazeidimai Kars¢io pojitis visame kiine 2. Nedaznas

Suzalojimai, apsinuodijimai ir | Kontiizija KU Nedaznas

procediiry komplikacijos

* Daznumas apskaiéiuotas remiantis153 tiriamyjy, dalyvavusiy 2b fazés tgfime TMB-202 (n = 113) ir
3 fazés tyrime TMB-301 (n=40), 24 savai¢iy saugumo duomenithj$«#f'27 tiriamyjy, dalyvavusiy tyrime
TMB-301, kuris véliau paverstas iSpléstinés prieigos tyrimu, T 1, ne maziau kaip 48 savaiciy

saugumo duomenimis. 5\}
**Apima sujungtus terminus ,,iSbérimas®, ,eriteminis iSbg ‘, »,generalizuotas iSbérimas®,
,,makulinis i8bérimas®, ,,makulopapulinis i§bérimas*, ;gztintis iSbérimas* ir ,,papulinis i§bérimas*.

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy aprasymas A

&

Isbérimas
ISbérimas buvo dazna nepageidaujama a. DaZniausiai pacientus pradédavo berti ankstyvame
etape (t. y. per pirmas tris savaites g os ibalizumabo dozés suleidimo), iSbérimas biidavo lengvas

arba vidutinio sunkumo ir, tesia mg ibalizumabu, praeidavo per 1-3 savaites. Atsiradus
iSbérimui, rekomenduojama gti pacientg ir prireikus paskirti simptominj gydyma (pvz.,
kortikosteroidais ir [arba]) aftiTistamininiais vaistiniais preparatais).

I 153 tiriamyjy, kurj %\avo 2b ir 3 faziy klinikiniuose tyrimuose, vienam tiriamajam pasireiské
sunkus iSbérimas @ jihga nepageidaujama reakcija). Gydymo ibalizumabu laikotarpiu §j tiriamajj
i8béré 8 kartus rtg pasireiSké makulinis i§bérimas, 1 kartg — generalizuotas ir 6 kartus —
makulopapuligi§isbérimas. Dél $iy reiskiniy nebuvo imtasi jokiy veiksmy dél ibalizumabo vartojimo.

Imun l@lslstatymo uzdegiminis sindromas (IAUS)

D iamiesiems i§ 153 i$sivysté imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas (IAUS;
patiméjimas (sunki nepageidaujama reakcija) ir kaip kriptokokinés odos infekcijos patiméjimas (sunki
nepageidaujama reakcija). Abiejy tiriamyjy gydymas ibalizumabu buvo nutrauktas.

Padidéjes jautrumas

21-3 dieng (t. y. praéjus 7 dienoms po antros ibalizumabo infuzijos) vienam tiriamajam i$ 153
nustatytas padidéjes jautrumas (pasireiské alerginé reakcija). Dél to gydymas ibalizumabu buvo
nutrauktas.

ImunogeniSkumas
Visiems 153 tiriamiesiems, kurie dalyvavo 2b ir 3 faziy klinikiniuose tyrimuose, visa dalyvavimo
juose laikotarpj buvo atliekami tyrimai dél antiktiny pries ibalizumabg IgG susidarymo. Tik vieno

5



tiriamojo kraujyje rasta antikiiny prie§ ibalizumaba. Siam tiriamajam nepasireiské né viena su teigiamu
imunogeniskumo tyrimo rezultatu siejama nepageidaujama reakcija. Dar 1,5 mety jam buvo taikomas
gydymas ibalizumabu, véliau gydymas §iuo vaistiniu preparatu buvo nutrauktas savo noru, nustacius,
kad virusy kriivis yra mazesnis uz tg, kurj jmanoma nustatyti (<50 kopijy/ml).

Laboratoriniy tyrimy rezultaty nukrypimai nuo normos

Tiriamiesiems, kuriems diagnozuota pagrindiné inksty liga, nustatyti inksty ligos rizikos veiksniai ir
(arba) kurie tuo pat metu vartojo nefrotoksisky vaistiniy preparaty, daZznai buvo nustatomas 3 laipsnio
kreatinino koncentracijos padidéjimas.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, n%‘
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros speci%’ ri
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodiita
nacionaline praneSimo sistema.

49 Perdozavimas (b$
@ee)menduo jama
Q1

ar simptomai, ir skirti
albiniy priemoniy, jskaitant

Specifinio prieSnuodzio perdozavus ibalizumabo néra. Perdozavus ibalizu
stebéti, ar pacientui nepasireiskia kokie nors nepageidaujamy reakcijy pozy
atitinkamga simptominj gydyma. Pagal poreikj reikéty imtis standartini @

paciento gyvybiniy pozymiy ir klinikinés buklés stebéjima. . 6

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES 6
5.1 Farmakodinaminés savybés @\

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikigaantivirusiniai vaistiniai preparatai, kiti antivirusiniai
vaistiniai preparatai. ATC kodas — JOSAX o%

Veikimo mechanizmas 6\'

Ibalizumabas, humanizuotas b&ﬂnis 4 tipo imunoglobulino G (IgG4) antikiinas, yra j CD4 2
domeng nukreiptas ZIV-1 i itorius. lbalizumabas neleidzia ZIV-1 uzkrésti CD4" T Iasteliy,
jungdamasis prie CD4 2 o ir sutrikdydamas po prisijungimo vykstan¢ius procesus, kurie yra
biitini tam, kad ZIV-1 dalelés patekty j lgsteles Seimininkes, bei uzkirsdamas kelig virusy
perdavimui, kuris ] teléms susiliejant.

Epitopy vietos &tymo tyrimy duomenimis, ibalizumabas jungiasi prie konformacinio epitopo,
esancio d& CD4 receptoriaus ekstraceliulinés dalies 2 domene. Sis epitopas yra CD4
pavirsiuj ais ta 1 domeno vieta, kuri bitina tam, kad CD4 galéty prisijungti audiniy

sudert @no komplekso (angl. MHC) II klasés molekules, todél nesutrikdo CD4 tarpininkaujamy
imuninés sistemos funkcijy.

Ibalizumabas veikia ZIV-1 M grupés izoliatus (A, B, C, D, E arba O potipius). Si veiklioji medZiaga
taip pat veikia ZIV-1, kuris yra atsparus Siuo metu patvirtintiems antiretrovirusiniams vaistiniams
preparatams, ir turi antiretrovirusinj poveikj R5 tropiskam, X4 tropiSkam ir dvejopo tropiskumo ZIV-
1.

Atlikus fenotipo ir genotipo tyrimus, nenustatyta jokiy ibalizumabo ir kity patvirtinty klasiy
antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klasiy kryzminio atsparumo jrodymy.



Atsparumas

Sumazéjes jautrumas ibalizumabui, kuris apibréziamas kaip maksimalaus procentinio slopinimo (angl.
maximal percent inhibition, MPI) sumazéjimas, nustatytas daugumai tiriamyjy, kuriems nepavyko
sukelti virusologinio atsako, ir gali biiti susijes su genotipo pakitimais Z1V-1 apvalkalo kodavimo
sekoje, dél kuriy apvalkalo glikoproteino gp120 V5 kilpoje nebelieka galimy N jungties glikozilinimo
viety. Manoma, kad i$sivyscius atsparumui, lickamasis ibalizumabo poveikis yra nereikSmingas.
Sumazéjes jautrumas ibalizumabui buvo nustatytas daugumai pacienty, kuriems iki pagrindinio tyrimo
24-0s savaités nepavyko pasiekti virusologinio atsako.

Sumazéjes jautrumas ibalizumabui nekei¢ia jautrumo kitoms patvirtintoms medziagoms ir nesukelia
nuo CD4 nepriklausomy virusy izoliaty selekcijos.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas ’@6

Tyrimas TMB-301 %

3 fazés tyrimas TMB-301 buvo vienos atSakos daugiacentris klinikinis tyrimas, kuria vavo
daug jvairiy vaistiniy preparaty gydyty (angl. heavily treatment experienced) ZIV kuoty
tiriamyjy, kuriems buvo diagnozuotas daugeliui vaistiniy preparaty atsparus ZIQU trusinis kriivis
tiriamyjy kraujyje turéjo biti didesnis nei 1 000 kopijy/ml ir jiems turéjo biiti mo bandymais
nustatytas dokumentais patvirtintas atsparumas bent vienam antiretrovirusifjaf vaistiniam preparatui
1§ trijy antiretrovirusiniy vaistiniy preparaty klasiy. Tiriamieji turéjo bt yti antiretrovirusiniais
vaistiniais preparatais bent 6 ménesius ir jiems taikomas toks gydypras turgjo buti neveiksmingas arba
jiems turéjo biiti neseniai (t. y. per pastargsias 8 savaites) nutrauk@%iksmingas gydymas.

*
Tyrimas buvo suskirstytas | tris atskirus laikotarpius. \\'
*

o Kontrolinis laikotarpis (nuo 0 dienos iki 6-0 Buvo stebima tiriamyjy buklé jiems
taikant tuo metu neveiksminga gydyma ﬁ s nebuvo taikoma jokio gydymo, jeigu juy
gydymas tapo neveiksmingas ir buvo nu tas likus ne daugiau kaip 8 savaitéms iki
atrankos. Tai buvo stebimasis lai;(?ﬁ, skirtas nustatyti pradinj ZIV virusinj kriivj.

[)

e Funkcinés monoterapijos laikota 0 7-0s dienos iki 13-0s dienos) 7-3 dieng visiems
tiriamiesiems j veng suleista jsgtipamoji 2 000 mg ibalizumabo dozé. Tiriamiesiems, kuriems
taikomas antiretrovirusinio g @ 0 (ARG) rezimas buvo neveiksmingas, toliau buvo
taikomas jiems paskirtasaeveiksmingas rezimas ir kartu suleista jsotinamoji ibalizumabo
doze. Sis laikotarpis sKirtas nustatyti virusologinj ibalizumabo aktyvuma.

e Palaikomojo gygy&kotarpis (nuo 14-os dienos iki 25-os savaités) Gydymo laikotarpio 14-
g dieng buvo n &ﬂ{s virusinis krtvis, kuris naudotas analizuojant pagrinding vertinamaja
baigti, vélia ptimizuotas foninis rezimas, ] ji itraukiant bent vieng vaistinj preparata,
kuriam b trds tiriamajam nustatytas virusas. Tiriamajj vaistinj preparatg buvo leidZziama

vieng i§ optimizuoto foninio rezimo vaistiniy preparaty. Nuo 21-0s dienos iki 25-

c8 tiriamiesiems kas dvi savaites buvo leidZiama j veng palaikomoji 800 mg

abo dozé. Sis laikotarpis buvo skirtas jvertinti ibalizumabo sauguma ir virusologinés

esijos patvaruma, kai ibalizumabas vartojamas kartu taikant optimizuotg foninj rezima.

o
Dawﬁl tyrime TMB-301 dalyvavusiy tiriamyjy buvo vyrai (85 proc.), baltosios rasés (55 proc.) ir
23-65 mety amziaus (vidutinis [SN] amzius — 50,5 [11,0] mety). Prie§ pradedant gydyma, virusinio
kriivio mediana [Min—Max] buvo 35 350 [304—743 000] kopijy/ml, o CD4" T Iasteliy skai¢iaus
mediana — 73 [0-676] lastelés/mm?®. Tiriamieji buvo gydyti daugeliu jvairiy vaistiniy preparaty: pries
itraukiant juos j §j tyrima, 53 proc. dalyviy buvo gydyti 10 arba daugiau antiretrovirusiniy vaistiniy
preparaty, 98 proc. buvo gydyti nukleozidy atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NATI), 98 proc. —
proteazés inhibitoriais (PI), 80 proc. — ne nukleozidy atvirkstinés transkriptazés inhibitoriais (NNATI),
78 proc. — integrazés gijos pernesimo inhibitoriais (IGPI), 30 proc. — gp41 fuzijos inhibitoriais ir
20 proc. — CCRS koreceptoriy antagonistais.

Pagrindiné vertinamoji baigtis buvo tiriamyjy, kurie per laikotarpj nuo vadinamojo funkcinés
monoterapijos laikotarpio pradzios iki pabaigos pasieké > 0,5 logio virusinio kriivio sumazéjima, dalis,



palyginti su tiriamyjy, kurie > 0,5 logio virusinio kriivio sumazéjimg pasieké per laikotarpj nuo pirmiau
apibrézto vadinamojo kontrolinio laikotarpio pradzios iki pabaigos, dalimi. Pagrindinés vertinamosios
baigties analizés rezultatai pateikti toliau 2 lenteléje.

2 lentelé. Tiriamuyjy, kurie kontrolinio ir funkcinés monoterapijos laikotarpiy pabaigoje pasieké
> 0,5 logyo virusinio kriivio sumazéjima, dalis.

*tikslus 95 proc. pasikliautinasis intervalas

** p < 0,0001, taikant Maknemaro (McNemar) kriterijy, pagal kurj palyginta tiriamyjy, kurie > 0,5 logio
sumaz¢jima pasieke kontrolinio laikotarpio pabaigoje, dalis ir tiriamyjy, kurie tokj sumaz¢jima pasieke fi

\@}uvio
%roc tiriamyjy — >
iy skai¢ius

-0s savaités rezultatai
tas CD4 lasteliy skaiCius
iki < 200 kopijy/ml (arba

&111} skaicius buvo

stellq skaiciy pries pradedant gydyma,
ir S jautrumo vertinimo bala (BJVB)

monoterapijos laikotarpio pabaigoje, dalis.

25-3 savaitg 55 proc. tiriamyjy pasieké > 1 10910 virusinio kravio sumazejlmq
2 logio sumazéjima. Nuo gydymo pradzios iki 25-o0s savaités vidutinis CD
padidéjo 62 lastelémis/mm? (numatytos gydyti populiacijos [ITT] anali
pateikti 3 lenteléje. Tiriamiesiems, kuriems prie§ pradedant gydyma nu%
buvo < 50 Iasteliy/mm?®, re¢iau pavyko sumazinti ZIV-1 RNR k

< 50 kopijy/ml), palyginti su tiriamaisiais, kuriems nustatytas

> 50 Igsteliy/mm?3).

3 lentelé. Virusologinis atsakas 25-3 savaite pagal
atsparuma integrazés inhibitoriams
atliekant tyrimg TMB-301.

> 0,5 logio virusinio kriivio sumaZzéjima
pasiekusiy tiriamuyju dalis 95 proc. PI*
N=40
Kontrolinio laikotarpio pabaiga 1/40 (3%) 0,06 proc.,
13 proc.
Funkcinés monoterapijos 33/40 (83%)** 67 proc.,
laikotarpio pabaiga 93 proc. ,b'%

Tirianfyjy, kuriems pavyko | Tiriamyjy, kuriems pavyko
u&' ZIV RNR kopijy | sumaZinti ZIV RNR kopijy
K skaiciy skaiciy
10i <50 kopijy/ml, skai¢ius | iki <200 kopijuy/ml, skai¢ius
(n/N) (n/N)
Virusologinis atsakas X 17/40 (43%) 20/40 (509%6)
CD4 Igsteliy skaicius (lqst }53)
<50 3/17 (18%) 4/17 (24%)
50-200 Q 6/10 (60%) 7/10 (70%)
> 200 @ 8/13 (62%) 9/13 (69%)
ZIV RNR (k@}ﬂ)
<1 16/33 (48%) 19/33 (58%)
> 1/7 (14%) 1/7 (14%)
mas
ra atsparumas INSTI 11/27 (41%) 12/27 (44%)
Néra atsparumo INSTI 6/13 (46%) 8/13 (62%)
BJVB
0 1/5 (20%) 1/5 (20%)
1 5/12 (42%) 6/12 (50%)
2 9/18 (50%) 11/18 (61%)
3 1/3 (33%) 1/3 (33%)
4 1/2 (50%) 1/2 (50%)

* BJVB rodo, kiek tiriamajam paskirto optimizuoto foninio reZimo (OFR) vaistiniy preparaty yra
visiskai veiksmingi, remiantis tiek turimais anksciau atlikty atsparumo tyrimy, tiek dabartiniy tyrimy
rezultatais. Jautruma vaistiniams preparatams reikéjo jrodyti atlickant ir genotipo, ir fenotipo tyrimus, jeigu atlikti



tyrimus pagal abu metodus buvo techniskai jmanoma. Pavyzdys: BIVB 2 reiksty, kad istirtas ZIV-1 izoliatas buvo visidkai
jautrus dviem OFR vaistiniams preparatams.

Tyrimas TNX-355.03

Tyrimas TNX-355.03 buvo daugiacentris atsitiktiniy im¢iy dvigubai koduotas placebu
kontroliuojamas daugiadozis 3 atSaky saugumo ir veiksmingumo tyrimas, kuriame dalyvavo 82 ZIV-1
infekuoti tiriamieji, kuriems tuo metu taikomas labai aktyvus antiretrovirusinis gydymas buvo
neveiksmingas arba toks neveiksmingas gydymas tuo metu jau buvo nutrauktas. Visiems tiriamiesiems
taikyti tokie ,,OFR plius 1 rezimai: pakaitomis atliekamos intraveninés 15 mg/kg ibalizumabo ir
placebo infuzijos, pirmas devynias dozes (iki 8-os savaités vizito imtinai) leistos kas savaitg, véliau

15 mg/kg ibalizumabo intraveninés infuzijos buvo atlickamos kas 2 savaites (A atSaka); 10 mg/kg
ibalizumabo intraveninés infuzijos, pirmos devynios dozés (iki 8-os savaités vizito imtinai) leistos kas
savaite, véliau 10 mg/kg ibalizumabo intraveninés infuzijos buvo atliekamos kas 2 savaites (B a );
arba placebo intraveninés infuzijos, pirmos 9 dozés (iki 8-os savaités vizito imtinai) leistos k
véliau placebo intraveninés infuzijos buvo atliekamos kas 2 savaites (placebo atSaka). Vi i
pacientams taip pat taikytas OFR. Nuo 16-os savaités placebo atSakos pacientai, kurie
pasiekti virusologinio atsako, turéjo galimybe pasirinkti pagal atviro tyrimo model; ja 3 gydyma
15 mg/kg ibalizumabo doze, kuri buvo leidZiama j veng kas dvi savaites, ir (arba).p -'@ i prie naujo
OFR. A ir B atSaky pacientai, kuriems nepavyko pasiekti virusologinio atsako o0 galimybe pereiti

prie naujo OFR. K

2-3 savaite A atSakoje virusinis kriivis buvo sumazéjes vidutiniskai 0,8 10 kopijy/ml, B atSakoje —
1,15 logio kopiju/ml, o placebo atSakoje — 0,38 logio kopijy/ml (p=@3 ple. su A at§aka, p<0,001 plg.
su B atSaka).

*

15 mg/kg ibalizumabo dozés ir (arba) iki visy pacienty akeitimo, A atSakoje virusinis kriivis
buvo sumazgjes vidutiniskai 1,07 logio kopijy/ml, B je — 1,33 logio kopijy/ml, o placebo atsakoje
— 0,26 logio kopijy/ml (p=0,002 plg. su A atéaka,.m) 1 plg. su B atsaka).

Iki 16-0s savaités, t. y. iki placebo atSakos pacienty galimg&}'ﬁlmo prie kas 2 savaites vartojamos

Vaiky populiacija 6

Europos vaisty agentiira atidéjo jsipa jima pateikti Trogarzo tyrimy su viena ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy gydant ZIV- cijg rezultatus (vartojimo vaikams informacija pateikiama
4.2 skyriuje). \

5.2 FarmakoKkinetinés @)ﬁ\ﬁs
Absorbcij Q\
SOrocija @

jama dozavimo rezimg (viena jsotinamoji 2 000 mg dozé, kurig suleidus kas

a palaikomoji 800 mg doz¢), pusiausvyriné ibalizumabo koncentracija buvo

s pirma 800 mg palaikomaja doze ir visg laika iki kitos infuzijos vidutiné maziausia
koncentracija buvo didesné nei 30 pug/ml. Laiko iki didZiausios ibalizumabo

cijos susidarymo serume (Tmax) mediana, j veng suleidus 2 000 mg ir 800 mg vaistinio
preparato, yra atitinkamai 1 val. ir 10 min. Ibalizumabas leidziamas j veng infuzijos biidu. Pagal
apibréztj ibalizumabo biologinis jsisavinamumas siekia 100 proc.

Pasiskirstymas

Remiantis atlikta populiacine farmakokinetikos analize, ibalizumabo pasiskirstymo tiiris yra mazdaug
4,81, t. y. panasus j kraujagysliy ertmés tirj.



Biotransformacija

Specialiy ibalizumabo metabolizmo tyrimy neatlikta, nes §is vaistinis preparatas yra baltymas.
Manoma, kad ibalizumabas suskyla j mazus peptidus ir atskiras aminorfigstis.

Eliminacija

Suleidus vieng 10 ir 25 mg/kg ibalizumabo dozg, klirensas siekia 0,5-0,36 ml/val./kg, o pusinés
eliminacijos laikas — atitinkamai 37,8 ir 64,1 valandos. Eliminacija netiesiné ir priklausoma nuo
koncentracijos.

Tiesinis / netiesinis pobudis

I veng leidZiant 0,3-25 mg/kg ibalizumabo doze, kai tai yra vienintelis vartojamas vaistini %as,
jo farmakokinetika yra netiesiné. | veng leidZiant kliniSkai reik§mingg 800-2 000 mg ibali 0
doze, didziausia koncentracija serume (Cmax) didéjo proporcingai suleistai dozei, o ple
koncentracijos ir laiko kreive (AUC) didéjo labiau, nei proporcingai suleistai dozei
klirensas biidingas monokloniniams antikiinams, nukreiptiems j lasteliy pavirsi Q G
kaip antai CD4. Toks veikimas biidingas jsotinamos eliminacijos (angl. satu slimination)
kinetikai (kai pasiekus jsotinimg, didéjant vaistinio preparato koncentraf&k rensas nedidéja).

Y patingos populiacijos

*

Buvo atlikta populiaciné farmakokinetikos analizé, kuria siekta(istirti galimg pasirinkty lydinciy

kintamyjy (amzZiaus, kiino svorio, lyties, pradinio CD4" 1gs ai¢iaus) poveikj ibalizumabo
koncentracijai. I§ rezultaty matyti, kad ibalizumabo k
Populiacinio farmakokinetikos modelio kiino svorio
tiksliai jvertinti kiino svorio poveikio. Vis délto, m&a ikétina, kad kiino svoris daro poveikj

virusologiniam atsakui, todél koreguoti vaistyato preparato dozg pagal kiino svorj néra pagrindo.

Sutrikusi inksty funkcija \@

Oficialiy sutrikusios inksty veiklos 1o ibalizumabo farmakokinetikai tyrimy neatlikta. Manoma,
kad sutrikusi inksty funkcija réty turéti poveikio ibalizumabo farmakokinetikai.

cija mazéja didéjant kiino svoriui.
alas buvo labai nedidelis, todél negalima

Sutrikusi kepeny funkcii§\6

Oficialiy sutrikusio funkcijos poveikio ibalizumabo farmakokinetikai tyrimy neatlikta.
Manoma, kad sut& epeny funkcija neturéty turéti poveikio ibalizumabo farmakokinetikai.

Vaiky !0* @ ]a

Ibali farmakokinetika vaiky organizme nejvertinta.

Senyvy pacienty populiacija

Atlikta nedaug tyrimy dél ibalizumabo farmakokinetikos geriatriniy (> 65 mety amziaus) pacienty
organizme (n=5). Rezultatai panasiis | suaugusiyjy populiacijos (218-65 mety amziaus) tyrimy
rezultatus, taciau tvirty i§vady Siuvo klausimu negalima padaryti.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty in vitro ir in vivo saugumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys specifinio pavojaus zmonéms

nerodo.
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Toksinis poveikis reprodukcija ir vystymuisi

Prenatalinio ir postnatalinio vystymosi tyrimas atliktas su krabaédémis makakomis. Ibalizumabas kas
savaite buvo leidziamas vaikingoms pateléms j vena po 110 mg/kg nuo 20-22-0s gestacijos dienos iki
jaunikliy atsivedimo (kiekvienam gyvinui suleista po mazdaug 22 dozes). Si doz¢ buvo leidZziama
gyviinams ne maziau kaip 10 karty virSijant apskaic¢iuotajj laisvajj klinikinj AUC ir Cmax, kai 800 mg
dozé leidZiama kas dvi savaites. Ibalizumabg gerai toleravo tiek vaikingy makaky, tiek jy jaunikliy
organizmas, atsizvelgiant j jy vertinimg praéjus 18042 paroms po atsivedimo. Vartojant 110 mg/kg
dozg su ibalizumabu susijusio nepageidaujamo poveikio (motininei patelei, vaisiui ar jaunikliui)
nenustatyta (lygis, kuriam esant nepageidaujamoo poveikio nenustatyta, angl. NOAEL). Vis délto,
palyginti su kontroline grupe, gydyty pateliy jaunikliams CD4+ lastelés buvo laikinai slopinamos
BD14-91, bet nenustatyta tolesnio poveikio jaunikliy imunokompetencijai. Tokio poveikio reik§mé
Zmoniy néstumo ir zindymo atveju i$lieka nezinoma. Sio tyrimo salygomis lygis, kuriam esant
nepageidaujamo poveikio riba nenustatyta (NOAEL) buvo 110 mg/kg.

GenotoksiSkumas ir kancerogeninis potencialas @'

Genotoksiskumo ir kancerogeniskumo tyrimy neatlikta. Q(b

6. FARMACINE INFORMACIJA K
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas Q
9

Sacharozé

\S
Natrio chloridas * Q
Polisorbatas 80 ,\\,
Histidinas

Vandenilio chlorido riigstis (pH koreguoti) @\
Injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas %

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todé&ms‘cinio preparato negalima maisyti su kitais, iSskyrus
nurodytus 6.6 skyriuje. 0

6.3 Tinkamumo Ialkas \&
Neatidarytas flakonas Q

5 metai.

Praskiest

Nede 'Qﬂesuvartojus, praskiestg ibalizumabo tirpalg zemesnéje nei 25 °C temperatiiroje galima
laikizti=ki 4 valandy arba Saldytuve (2°C -8 °C) — iki 24 valandy. Pries atliekant infuzija, Saltai laikyta
praskiesta ibalizumabo tirpalg reikia ne maZziau kaip 30 min., bet ne ilgiau kaip 4 valandas palaikyti
kambario (20°C-25°C) temperatiiroje.

6.4  Specialios laikymo sglygos

Laikyti ir transportuoti Saltai (2 °C -8 °C).

Negalima uzSaldyti.

Flakong laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.

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

2 ml (I tipo borosilikatinio stiklo) flakonas, sandariai uzdarytas (butilkau¢iuko) kams¢iu ir
uzspaudZiamuoju aliuminio dangteliu.

Vienoje pakuotéje yra 2 flakonai.

6.6  Specialiis reikalavimai atlickoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Pries atliekant infuzija, reikéty apzitiréti, ar Siame vaistiniame preparate néra kietyjy daleliy ir ar
nepakitusi jo spalva. Flakonus su nepraskiestu ibalizumabu arba infuzinius maiSelius su praskiest
ibalizumabu reikia iSmesti, jeigu juose esantis tirpalas drumzlinas, aiSkiai pakitusi jo spalva ar edgwe
yra neaiskios kilmés kietyjy daleliy. 6

Ibalizumabas leidZziamas j vena, praskiedus atitinkamg skai¢iy flakony 250 ml natrio C&n@b 9 mg/ml
(0,9 %) injekcinio tirpalo. Toliau pateiktoje 4 lenteléje nurodyta, kiek flakony reikigagdtinamajai
2 000 mg dozei ir palaikomajai 800 mg dozei paruosti. %

st?vienu sykiu

4 lentelé. Rekomenduojama ibalizumabo dozé ir kiek flakony reiki{@

Ibalizumabo dozé Ibalizumabo @ﬁai
(visas vaistinig preparate kiekis, kurij
reikia pﬂ?& i Svirkstu)
Isotinamoji 2 000 mg dozé 20 flakony (13,3 ml)

Palaikomoji 800 mg dozé ‘\A onai (5,32 ml)
* -

Ibalizumabo koncentratg infuziniam tirpalui pagal t@ateiktus nurodymus aseptinémis saglygomis
turéty ruosti sveikatos priezitiros specialistas.

e Nuimkite nuo flakono nuplésiama d 1j ir nuvalykite kamstj alkoholiu suvilgytu tamponu.

e  Per kams¢io vidurj j flakona jv, erilig Svirksto adatg ir i$§ kiekvieno flakono $virks$tu
pritraukite 1,33 ml vaistinio 0 (PASTABA. Flakone gali likti Siek tiek vaistinio
preparato, nesunaudota kiekj\i$ndeskite) ir suleiskite ji i 250 ml intraveninés infuzijos maiSelj
su natrio chlorido 9 mg/, N %) injekciniu tirpalu. Ibalizumabo infuziniam tirpalui
praskiesti negalima n& ti kity intraveniniy skiedikliy.

e Praskiesta ibalizu@ rpalg reikia nedelsiant suleisti pacientui j vena.

e Panaudotuose i mabo flakonuose likusj vaistinj preparatg arba tus¢ius flakonus, taip pat
nesuvartota to ibalizumabo tirpalo dalj reikia iSmesti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGIS@OTOJAS
Theratec @ies Europe Limited
4th Fg ume Street, Dublin 2, D02 DV24, Airija

T 08250830

Tel.: ™49 (0) 30 3119 6151

medinfo.eu@theratech.com

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1AI)
EU/1/19/1359/001

Q. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data: 2019 m. rugséjo 26 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA
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ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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A. GAMINTOJAS, ATSAKINGAS UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés veikliosios medZiagos gamintojo pavadinimas ir adresas

WuXi Biologics Co, Ltd

108 Meiliang Road,
MaShan Binhu District,
Wuxi Jiangsu, 214092,

Kinija

MIAS Pharma Limited
Suite 2 Stafford House, Strand Road, @

Portmarnock, Co. Dublin, D13 H525
Airija @

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIB E

Gamintojo, atsakingo uz vaisto seriju iSleidima, pavadinimas ir adresas @

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. | prledo\Qarato charakteristiky santrauka“

4.2 dalj).
*
6

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMWISTRUOTOJUI

e PeriodiSkai atnaujinami saugur@olm

Sio vaistinio preparato PASP 0 reikalavimai iSdéstyti Direktyvos 2001/83/EB
107c straipsnio 7 dalyje nu me Sgjungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris
skelbiamas Europos Va t lapyje

Registruotojas pirrn j Vaistinio preparato PASP pateikia per 6 ménesius nuo registracijos
dienos.

GOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
é TO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
« Rizikos valdymo planas (RVP)
Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.
Atnaujintas rizikos valdymo planas turi buti pateiktas:

e pareikalavus Europos vaisty agentirai;

o kai keic¢iama rizikos valdymo sistema, ypac gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
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naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

o Jpareigojimas vykdyti poregistracines uzduotis

Registruotojas per nustatytus terminus turi jvykdyti Sias uzduotis.

Apradymas Terminas

Poregistracinis veiksmingumo tyrimas (PVT):

nés
Siekdamas geriau istirti kartu Kitais antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais vartoja I_<a_|tos _
ibalizumabo veiksminguma gydant daugeliui vaistiniy preparaty atspariu ZI1V-1 K 2?)'[266Ikrlnm§pi?itg.
uzsikrétusius suaugusius, kuriems negalima skirti kitaip sudaryto supresinio 31d. '
antivirusinio gydymo reZimo, registruotojas turi atlikti vaistinio preparato regQ

duomenimis grindziama tyrimg ir pateikti jo rezultatus. Sis tyrimas turi b'{t@@ mas

pagal suderintg protokola.
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE (joje yra du 200 mg flakonai)

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Trogarzo 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui
ibalizumabas

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

”~
",
Kiekviename flakone yra 200 mg ibalizumabo. 5@

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS -@\

Sacharozé @ 2

Natrio chloridas

Polisorbatas 80 QK

Histidinas %
o . : .
Vandenilio chlorido rtigstis \
Injekcinis vanduo 0\0
0‘ \
4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKU@&TE
Koncentratas infuziniam tirpalui. A
2 flakonai 6
X0
5. VARTOJIMO METODAS UDAS
Prie§ vartojima perskaitykit tés lapelj.

Leisti  vena.

L
Tik vienkartiniam vart@.
%)

6. SPECI S ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VA NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

N7
La@ams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki:
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti ir transportuoti Saltai.
Negalima uzSaldyti.
Flakong laikyti iSorinéje dézutéje, 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

Pad
",
Theratechnologies Europe Limited 5@

4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24 @

Airija
{

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-l1Al) B Q,Q

EU/1/19/1359/001

A
13. SERIJOS NUMERIS RO

Serija ‘\6

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

D

| 15.  VARTOJIMO INSTRUK(

| 16. INFORMACIJABRAILIO RASTU

acijos Brailio rastu nepateikti.

Priimtas pagrindi{@
&

’ 17. LUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2@1inis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC {numeris}:
SN {numeris}:
NN {numeris}:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONAS

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

Trogarzo 200 mg sterilus koncentratas
ibalizumabas
AY2

| 2. VARTOJIMO METODAS

’ 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki: @Q

4. SERIJOS NUMERIS \2'

Serija ‘\%

g

P~
5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)4\*)

200 mg A(b‘

6. KITA @
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Trogarzo 200 mg koncentratas infuziniam tirpalui
ibalizumabas

nykdoma papildoma $io 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 lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba slaugytoja. 6
- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipk@

gydytoja arba slaugytoja. Zr. 4 skyriy. @
Apie ka raSoma Siame lapelyje? @&
Kas yra Trogarzo ir kam jis vartojamas? Q
Kas Zinotina pries vartojant Trogarzo @

Galimas Salutinis poveikis

Kaip suleisti Trogarzo QK

Kaip laikyti Trogarzo

9
Pakuotés turinys ir kita informacija Q\
*

oukrwhE

1. Kas yra Trogarzo ir kam jis vartojamas? ‘\6

Kas yra Trogarzo Aﬂ

Trogarzo sudétyje yra veikliosios medziagos ibalizutmabo. Tai yra tam tikros riiSies baltymas,
vadinamas monokloniniu antikiinu, kuris @ijungti prie atitinkamos tikslinés strukttiros Zmogaus
organizme. Ibalizumabas priskiriamas @stq grupés, vadinamos antiretrovirusiniais vaistais.

Kam Trogarzo vartojamas O
Trogarzo yra vartojamas suaug @ns gydyti nuo ZIV infekcijos, kurios gydymas anks¢iau vartotais
vaistais nuo ZIV buvo neveik&. as.

*

Jusy gydytojas iSrasé J Togarzo, sickdamas padéti kontroliuoti Jums diagnozuota ZIV infekcija.

Si vaistg reikeé ti kartu su kitais vaistais nuo ZIV, vadinamais antiretrovirusiniais vaistais.

Trogarzo skiriam%@)u su kitais vaistais.

veikia

prasiskverbia j kraujyje esancias lasteles, vadinamas CD4 arba T lgstelémis. Trogarzo

a prie CD4 receptoriaus ir neleidzia ZIV patekti j kraujo lasteles ir jas uzkrésti. Dél tokio
vaisto*poveikio virusy kiekis zmogaus organizme sumazéja ir iSlieka nedidelis. Tai padeda organizmui
padidinti CD4 Igsteliy skai¢iy kraujyje. CD4 Iastelés — tai tam tikros riiSies baltosios kraujo lastelés,
kurios atlieka svarby vaidmenj padédamos organizmui kovoti su infekcija.

2. Kas Zinotina pries vartojant Trogarzo
Trogarzo vartoti negalima

- jeigu yra alergija ibalizumabui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje).

Jeigu abejojate, pries atlickant Trogarzo infuzija, pasitarkite su savo gydytoju arba slaugytoju.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Stebékite, ar Jums nepasireiSkia $alutinis poveikis

Trogarzo gali sukelti rimtg Salutinj poveikj, apie kurj Jus turite nedelsdami pranesti savo gydytojui
arba slaugytojui. Tai gali buti:

e naujos infekcijos poZzymiai (vadinamasis imuniteto atsistatymo uzdegiminis sindromas).

Jeigu Jums pasireiksty bent vienas pirmiau apraSytas Salutinis poveikis, nedelsiant praneskite apie tai
savo gydytojui arba slaugytojui (daugiau informacijos rasite 4 skyriaus dalyje ,,Sunkus Salutinis
poveikis®).

Vaikams ir paaugliams
Sio vaisto negalima vartoti vaikams ir jaunesniems kaip 18 mety amziaus paaugliams, nes Trogarzo
poveikis §ios amziaus grupés pacientams neistirtas.

Kiti vaistai ir Trogarzo
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasaky{ ytOJul

Néstumas
Jeigu esate néscia, zindote kiidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuo'@astotl tai pries§
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju. @

Jeigu gydymo Trogarzo laikotarpiu galite pastoti, kad apsisaugotumet rQastojimo, Jas turite naudoti
patikimg barjerinés kontracepcijos priemong (pvz., prezervatyva) su kitomis kontracepcijos
priemonémis, jskaitant geriamuosius kontraceptikus (tabletes) s hormoninés kontracepcijos

priemones (pvz., implantus arba injekcijas). \
Zindymas .

Zindyti nerekomenduojama Z1V infekuotoms mot \nes per motinos pieng kidikjs gali uzkrésti
ZIV. Nezinoma, ar Trogarzo gali iSsiskirti } motan;
Jeigu zindote arba svarstote galimybe Zindyti, tu kuo greifiau pasitarti su gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdyma

Nevairuokite ir nevaldykite mechanizmyN\jetgu suleidus Trogarzo Jas nelabai gerai jauciatés. Galvos
skausmas, galvos svaigimas, Sleiks pykinimas) arba nuovargis yra daznas Trogarzo Salutinis
poveikis, kuris gali daryti jtaka Qb@béj imui vairuoti arba valdyti mechanizmus.

Trogarzo sudétyje yra ne atrio
Kiekvienoje Trogarzo Q ra maziau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

3. Kaip su@‘&@rogarzo

[T

Trogarz bus leidZiamas j veng prizitrint patyrusiam gydytojui arba slaugytojui.
Tr@vartojamas kartu su Kitais vaistais, kurie vadinami antiretrovirusiniais vaistais.

Kiek Trogarzo Jums bus suleista j vena

Rekomenduojama Trogarzo dozé yra:

e pirmg kartg leidZiama viena 2 000 mg doz¢;

e vé¢liau kas dvi savaites leidZiama palaikomoji 800 mg dozé.

Pries leidZiant Trogarzo Jums j vena, $io vaisto bus suleista j infuzinj maiselj su natrio chlorido
(druskos) tirpalu.
Kad gautuméte reikiamg Trogarzo doze, reikés suleisti daugiau nei vieng $io vaisto flakong.
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Kaip Jums bus suleista Trogarzo
Vaistas bus leidZiamas j veng 15-30 minuciy. Jasy gydytojas arba slaugytojas stebés Jisy bukle
atliekant Trogarzo infuzijg ir tam tikrg laika po to, kai infuzija bus uzbaigta.

Praleidus Trogarzo doze

e Labai svarbu, kad Trogarzo Jums bty leidZiama j veng kas 2 savaites, kaip nurodyta Jisy
gydytojo.

e Nekeiskite Jums paskirty Trogarzo infuzijy tvarkarascio ir né vieno i$ Jums paskirty
antiretrovirusiniy vaisty, pries tai nepasitar¢ su savo gydytoju.

e Jeigu praleidote Jums paskirtg laikg atvykti pas gydytoja, nedelsdami kreipkites j savo gydytoja,
kad btity numatytas laikas, kai Jums bus suleista kita vaisto dozé.

Nustojus vartoti Trogarzo 6
Trogarzo infuzijos turi biiti atlickamos tol, kol Jiisy gydytojas pasakys nebevartoti Sio vaisto.
Nutraukus arba pertraukus Jums paskirta gydyma, ZIV virusy lygis Jasy kraujyje gali pradeti dideti.
Trogarzo vartojant nuolat ir nepertraukiant gydymo Siuo vaistu, tokia galimybé yra m(@kétina.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytojg arba Q@ojq.

4. Galimas Salutinis poveikis KQ

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiéQ\e visiems Zmonéms.
Sunkus Salutinis poveikis

0\6
Nedelsdami kreipkités j savo gydytojg arba slaugytoja, jei ﬁ@asireikétq bent vienas i$ toliau
nurodyty sunkaus Salutinio poveikio atvejy: %\'

e pradéjus vartoti vaisty nuo ZIV, gali pasireiksti nauj fekcijos pozymiai, atsirasti imuninés
sistemos poky¢iy. Jusy imuniné sistema gali sustipket? ir pradéti kovoti su infekcijomis, kurios ilga
laikg buvo nematomos Jiisy organizme (tai v, a imuniteto atsistatymo uzdegiminiu

sindromu). Stebékite, ar suleidus Trogarzg, Jumis nepasireiskia nauji pozymiai; kiekvienam zmogui
pasireiSkia skirtingi pozymiai, kurie pri %} nuo to, kokia infekcija buvo nematoma, ir tai gali
buti kars¢iavimas, galvos skausma@nvimo sunkumai, pilvo skausmas, kosulys ir patinusios
liaukos (guzai ir gumbai kiino payi , ant kaklo, pazastyse arba kirkSnyse);

e alerginé reakcija (padidéjes ja@s).

Kitas Salutinis poveikis \$
Kreipkités j gydytoja ar ytoja, jeigu pastebite bet kurj toliau nurodyta Salutinj poveikj.

Daznas Salutinis @I ali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i 10 zmoniy):

odos iSbéri )

o viduri%@as;

o Slai ys (pykinimas) arba vémimas;

o VOs svaigimas;

e galvos skausmas;

e nuovargis;

e iSsauséjusi oda;

e dermatitas — tam tikros riSies egzema ir iSsauséjusi nieztinti oda;

e plastaky, pédy arba kojy skausmas ir tirpulys;

Nedaznas Salutinis poveikis (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i$ 100 Zzmoniy):

e drebulys;

25



e stojantis atsirandantis galvos svaigimas, silpnumo arba sukimosi pojiitis;
e burnos dziuvimas;

e Kkarscio pojitis visame kiine;

e démés arba patinimas;

e niezZtinti oda arba odos pazeidimai;

e Kkraujosruvos;

o sutrikes Sirdies plakimas;

e padidéjes kraujospudis arba daznai kintantis kraujospudis.
Nustatyta atlikus tyrimus: 6

e Sirdies elektrinio aktyvumo tyrimy (elektrokardiogramos) rezultaty nukrypimai nuo

Kreipkités j savo gydytoja arba slaugytoja, jeigu Jums pasireiks$ty bet kuris minétas 3altitinis poveikis.

slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai nau iesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. Prane$dami apie Salutinj poveikj.@mu s padéti gauti daugiau

informacijos apie $io vaisto sauguma. Q
*
5. Kaip laikyti Trogarzo ¢ 6

Si vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasi oje vietoje.

PraneSimas apie Salutinj poveiki @
Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodytqéQ{:‘ky ite gydytojui arba

Flakono etiketéje ir ant dézutés po ,, Tinka i @rodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto
vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartgtifikiypaskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve (2 °C -8 °C). 00
Negalima uzsaldyti. \&

*
Laikyti gamintojo pakuefit¢ ;ad vaistas biity apsaugotas nuo $viesos.

6. Pakuotés g@ ir kita informacija

Trogarz
- Vei medziaga yra ibalizumabas.

- é iename flakone (1,33 ml tirpalo) yra 200 mg ibalizumabo.
e

albinés medZiagos yra sacharoz¢, natrio chloridas (Zr. 2 skyriy ,,Trogarzo sudétyje yra
daug natrio*), polisorbatas 80, histidinas, vandenilio chlorido rtigstis, injekcinis vanduo.

Trogarzo iSvaizda ir kiekis pakuotéje
Trogarzo yra bespalvis arba gelsvas, skaidrus arba Siek tiek opalescuojantis koncentratas infuziniam
tirpalui (sterilus koncentratas), kuriame nesimato jokiy kietyjy daleliy.

Pakuotés dydis — dézuté, kurioje yra du flakonai.
Registruotojas ir gamintojas

Theratechnologies Europe Limited

4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24, Airija
Tel.: 00800 08250830
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Tel.: +49 (0) 30 3119 6151
medinfo.eu@theratech.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas {MMMM}.
Kiti informacijos Saltiniai

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

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams:

Vartojimo metodas \@6
4

Praskiestg ibalizumabo tirpala pacientui | veng turi suleisti sveikatos priezitiros @ ialistas.

Vartojimas j vena

Ibalizumabas vartojamas intraveninés infuzijos buidu. Ibalizumabo negalin'& tai suleisti j veng
(vartoti intraveninio boliuso biidu).

Pirmoji infuzija (kai leidZziama jsotinamoji dozé) turi trukti ne mﬁ“\@aip 30 minuciy. Nepasireiskus
né vienai su infuzija susijusiai nepageidaujamai reakcijai, toJesfitynfuzijy (kai leidZziamos
palaikomosios dozés) trukmg galima sumazinti iki ne maii&&; 15 minuciy.

UZbaigus infuzija, kateterj reikia praplauti 30 ml natr"@ido 9 mg/ml (0,9 %) injekciniu tirpalu.

Atliekant ibalizumabo infuzija, bent pirma karta,@ acientus biitina stebéti visos procediiros metu
ir dar valandg po jos. PasireiSkus reakcijai, infazija reikia nutraukti ir taikyti tinkamas gydymo
priemones. Pries kiekvieng infuzijg taikyti ktinj gydyma néra pagrindo. Jei pacientui
nepasireiSkia su infuzija susijusiy nepagq. my reakcijy, stebéjimo po infuzijos laika galima
sutrumpinti iki 15 minuéiy. O

Ibalizumabo praskiedimo prieé@nt instrukcija
5%

Ibalizumabas Ieidiiamas‘\ .v.), praskiedus atitinkamg skaiciy flakony 250 ml natrio chlorido

9 mg/ml (0,9 %) injekcitiQtirpalo. Toliau pateiktoje lenteléje nurodyta, kiek flakony reikia
jsotinamajai 2 000 r& ir palaikomajai 800 mg dozei paruosti.
Rekomenduojama ibalizumabo dozé ir kiek flakonu reikia suleisti vienu sykiu
“Cibalizumabo dozé Ibalizumabo flakonai
Q (visas vaistinio preparato kiekis, kurij
@ reikia pritraukti virkstu)
STeottnamoji 2 000 mg dozé 10 flakony (13,3 ml)
Palaikomoji 800 mg dozé 4 flakonai (5,32 ml)

Ibalizumabo koncentratg infuziniam tirpalui pagal toliau pateiktus nurodymus aseptinémis saglygomis
turi ruosti sveikatos priezitiros specialistas.

e Nuimkite nuo flakono nuplésiamg dangtelj ir nuvalykite kamstj alkoholiu suvilgytu tamponu.

o  Per kam3¢io vidurj j flakong jveskite sterilig $virk$to adatg ir i$§ kiekvieno flakono $virks$tu
pritraukite 1,33 ml vaistinio preparato (PASTABA. Flakone gali likti Siek tiek vaistinio
preparato, nesunaudota kiekj iSmeskite) ir suleiskite ji j 250 ml intraveninés infuzijos maiselj
su natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) injekciniu tirpalu. Ibalizumabo infuziniam tirpalui
praskiesti negalima naudoti kity intraveniniy skiedikliy.

e DPraskiestg ibalizumabo tirpalg reikia nedelsiant suleisti pacientui j vena.
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e Panaudotuose ibalizumabo flakonuose likusj vaistinj preparatg arba tuscius flakonus, taip pat

nesuvartotg praskiesto ibalizumabo tirpalo dalj reikia iSmesti laikantis vietiniy reikalavimy.

Atsargumo priemoneés, kuriy reikéty imtis prie$ tvarkant arba leidZiant §j vaistinj preparata

Pries§ atliekant infuzija, reikéty apziiiréti, ar $iame vaistiniame preparate néra kietyjy daleliy ir ar
nepakitusi jo spalva. Flakonus su nepraskiestu ibalizumabu arba infuzinius maiselius su praskiestu

ibalizumabu reikia iSmesti, jeigu juose esantis tirpalas drumzlinas, aiSkiai pakitusi jo spalva arba jame
yra neaiskios kilmés kietyjy daleliy.
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