| PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



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

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 20 mg plévele dengtos tabletés

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés
Xofluza 80 mg plévele dengtos tabletés

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS
Xofluza 20 mg
Kiekvienoje tabletéje yra 20 mg baloksaviro marboksilo.

Pagalbiné (-¢s) medziaga (-0s), kurios (-iy) poveikis Zinomas

Kiekvienoje tabletéje yra 77,9 mg laktozés monohidrato.
Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.
Xofluza 40 mg

Kiekvienoje tabletéje yra 40 mg baloksaviro marboksilo.

Pagalbiné (-¢s) medziaga (-0s), kurios (-iy) poveikis Zinomas

Kiekvienoje tabletéje yra 155,8 mg laktozés monohidrato.

Xofluza 80 mg

Kiekvienoje tabletéje yra 80 mg baloksaviro marboksilo.

Pagalbiné (-¢s) medziaga (-0s), kurios (-iy) poveikis Zinomas

Kiekvienoje tabletéje yra 311,6 mg laktozés monohidrato.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Xofluza 20 mg

Baltos ar Sviesiai gelsvos spalvos, pailgos formos, mazdaug 8,6 mm ilgio plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje jspausta L8 772 0 kitoje puséje — ,,20%.

Xofluza 40 mg

Baltos ar Sviesiai gelsvos spalvos, pailgos formos, mazdaug 11,1 mm ilgio plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje jspausta ,,BXM40“,



Xofluza 80 mg

Baltos ar Sviesiai gelsvos spalvos, pailgos formos, mazdaug 16,1 mm ilgio plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje jspausta ,,BXM80“.

4, KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Gripo gydymui

Xofluza skirtas nekomplikuotam gripo gydymui 1 mety ir vyresniems pacientams.

Gripo profilaktikai po kontakto

Xofluza skirtas gripo profilaktikai 1 mety ir vyresniems asmenims po kontakto su serganciu asmeniu.
Xofluza turi buti vartojamas atsizvelgiant j oficialias rekomendacijas.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Gripo gydymui

Viena baloksaviro marboksilo doz¢ reikia suvartoti kaip galima greic¢iau per 48 valandas nuo
simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai po kontakto

Vieng baloksaviro marboksilo doze reikia suvartoti kaip galima greiciau per 48 valandas po artimo
kontakto su asmeniu, kuriam nustatytas ar jtariamas gripas (2r. 5.1 skyriy).

Suaugusiems, paaugliams, vaikams ir kiidikiams (> 1 mety)

Rekomenduojama viena per burng vartojama baloksaviro marboksilo dozé priklauso nuo kiino svorio
(Zr. 1 lentele).

Suaugusiesiems, paaugliams ir vaikams, kurie negali nuryti arba kuriems sunku nuryti tabletes, bei
tiems, kuriems reikalingas enterinis vaistinio preparato skyrimas, galima vartoti Xofluza granuliy
geriamajai suspensijai. Ziarékite Xofluza granuliy geriamajai suspensijai informacinius dokumentus.

1 lentelé. Baloksaviro marboksilo dozavimas pagal paciento kiino svorj (> 1 mety)

Paciento kiino svoris Rekomenduojama dozé per burng

<20 kg Zitirékite Xofluza granuliy geriamajai
suspensijai informacinius dokumentus
Nuo > 20 kg iki < 80 kg Viena 40 mg doz¢, kuri vartojama kaip
1 x 40 mg tableté
ARBA
kaip 2 x 20 mg tabletés

>80 kg Viena 80 mg doz¢, kuri vartojama kaip
1 x 80 mg tableté
ARBA
kaip 2 x 40 mg tabletés




Néra klinikiniy duomeny apie Kartotinés baloksaviro marboksilo dozés vartojimg nekomplikuotam
gripo gydymui ar po poveikio profilaktikai bet kuriuo gripo sezonu.

Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams
Dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo (A ar B klasés pagal Child-Pugh) kepeny
funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia. Baloksaviro marboksilo saugumas ir veiksmingumas
pacientams, kuriems yra sunkus (C klasés pagal Child-Pugh) kepeny funkcijos sutrikimas, neistirti.

Sutrikusi inksty funkcija
Pacientams, kuriems yra inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Baloksaviro marboksilo saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 1 mety neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Vartoti per burng. Tabletes reikia vartoti uZzgeriant vandeniu.

Xofluza galima vartoti valgio metu ar nevalgius (Zr. 5.2 skyriy).

Xofluza negalima vartoti kartu su polivalentiniy katijony sudétyje turinciais vaistiniais preparatais,
tokiais kaip vidurius laisvinamaisiais ar antacidiniais vaistiniais preparatais arba kartu su geriamaisiais
papildais, kuriy sudétyje yra gelezies, cinko, seleno, kalcio ar magnio (Zr. 4.5 skyriy).

4.3 Kontraindikacijos

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

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Laktozés netoleravimas

Xofluza sudétyje yra laktozes. Sio vaistinio preparato negalima vartoti pacientams, kuriems nustatytas
retas paveldimas sutrikimas — galaktozés netoleravimas, visiskas laktazés stygius arba gliukozés ir
galaktozés malabsorbcija.

Natris

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

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kity vaistiniy preparaty poveikis baloksavirui marboksilui ar jo veikliajam metabolitui baloksavirui

Vaistiniai preparatai, kuriy sudétyje yra polivalentiniy katijony, gali sumazinti baloksaviro
koncentracija plazmoje. Xofluza negalima vartoti kartu su polivalentiniy katijony turin¢iais vaistiniais
preparatais, tokiais kaip vidurius laisvinamaisiais vaistiniais preparatais ar antacidiniais vaistiniais
preparatais arba kartu su geriamaisiais papildais, kuriy sudétyje yra geleZies, cinko, seleno, kalcio ar
magnio.



Imuninis atsakas j gripo virusa

Saveikos tyrimy tarp vakciny nuo gripo ir baloksaviro marboksilo neatlikta. Natiraliai jgyto ir
eksperimentinio gripo tyrimy duomenimis, gydymas Xofluza nesutrikdé humoralinio antikiiny atsako |
gripo infekcija.

Vaiky populiacija

Saveikos tyrimai atlikti tik suaugusiesiems.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Duomeny apie baloksaviro marboksilo vartojima né$tumo metu néra arba jy nepakanka.

Tyrimai su gyviinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé
(Zr. 5.3 skyriy).

Néstumo metu Xofluza geriau nevartoti.

Zindymas

NeZinoma, ar baloksaviro marboksilo ar baloksaviro i$siskiria j motinos pieng. Baloksaviro
marboksilo ir jo metabolity issiskyré j laktuojanciy ziurkiy pieng.

Pavojaus Zindomiems naujagimiams / kiidikiams negalima atmesti.

Atsizvelgiant | zindymo naudg kiidikiui ir gydymo nauda motinai, reikia nuspresti, ar nutraukti
zindymag ar susilaikyti nuo gydymo Xofluza.

Vaisingumas

Su gyviinais atlikty baloksaviro marboksilo tyrimy duomenimis, nebuvo nustatyta poveikio patiny ar
pateliy vislumui (Zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairueoti ir valdyti mechanizmus
Xofluza geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Po vaistinio preparato registracijos buvo nustatyta padidéjusio jautrumo reakcijy, jskaitant praneSimus
apie anafilaksijg ar anafilaksines reakcijas, ir lengvesniy padidéjusio jautrumo reakcijy formy,
iskaitant dilgéling ir angioneurozing edema. IS Siy nepageidaujamy reakcijy tik dilgélinés atvejy buvo
pastebéta atliekant klinikinius tyrimus, o jy apskaiciuotas pasireiskimo daznis priskirtas kategorijai
»nedaznas”.

Nepageidaujamy reakcijuy sarasas lenteléje

Toliau nurodytos nepageidaujamos reakcijos buvo nustatytos baloksavirui marboksilui esant rinkoje
(Zr. 2 lentele) remiantis savarankidkais atvejy pranesimais ir neintervenciniy tyrimy programos metu
pastebétais atvejais. Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos pagal MedDRA klasifikacijos organy
sistemy klases ir apskai¢iuotg pasireiskimo daznj, kuris nurodytas remiantis tokiomis kategorijomis:
labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki < 1/100); retas
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(nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000) ir daznis nezinomas (negali biti apskaiciuotas
pagal turimus duomenis).

2 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos, nustatytos suaugusiesiems, paaugliams ir vaikams po
vaistinio preparato registracijos

Organy sistemy klasé (OSK) Nepageidaujama reakcija Daznis
(pirmaeilis terminas, MedDRA)

Imuninés sistemos sutrikimai Anafilaksija Daznis nezinomas
Anafilaksinés reakcijos Daznis nezinomas
Padidéjes jautrumas Daznis nezinomas

Odos ir poodinio audinio Dilgéling* NedaZznas

sutrikimai Angioneuroziné edema DaZnis neZzinomas

*Dilgélinés daznis pagristas klinikiniy tyrimy su suaugusiaisiais ir paaugliais duomenimis. Klinikiniy tyrimy metu nebuvo
praneSta apie kitas auksciau i§vardytas NR.

Vaiky populiacija

Baloksaviro marboksilo saugumo savybiy pobiidis vaikams (nuo 1 iki < 12 mety) buvo nustatytas
remiantis gripo gydymo ir profilaktikos po kontakto tyrimy metu surinktais duomenimis. 3 lenteléje
pateikiamos nepageidaujamos reakcijos, nustatytos klinikiniy tyrimy metu.

Po vaistinio preparato registracijos buvo pranesta apie anafilaksing reakcija, anafilaksija, dilgéling ir
angioneurozing edemg (veido, voky ir liipy patinimg) vaikams (Zr. 2 lentele).

3 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos, nustatytos vaikams klinikiniy tyrimy metu

Organy sistemy klasé (OSK) Nepageidaujama reakcija Daznis
(pirmaeilis terminas, MedDRA)
Virskinimo trakto sutrikimai Viduriavimas DaZnas
Vémimas Daznas
Odos ir poodinio audinio Isbérimas DaZnas
sutrikimai

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 priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V. _priede nurodyta
nacionaline prane$imo sistema.

4.9 Perdozavimas
Klinikiniy tyrimy metu ir po vaistinio preparato registracijos buvo gauta pranesimy apie baloksaviro

marboksilo perdozavimo atvejus. Daugeliu perdozavimo atvejy nepageidaujamy reakcijy nepasireiske.
Siy duomeny nepakanka, kad biity galima nustatyti, jog simptomai sietini su perdozavimu.

Valdymas

Specifinio Xofluza prieSnuodZio néra. Perdozavus vaistinio preparato reikia paskirti jprastiniy
palaikomyjy medicininiy priemoniy, atsizvelgiant j paciento patiriamus poZymius ir simptomus.

Kadangi baloksaviras stipriai jungiasi su serumo baltymais, nesitikima, jog reikSmingas jo kiekis biity
pasalinamas dializés metu.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.doc

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio antivirusiniai vaistiniai preparatai, kiti antivirusiniai
vaistiniai preparatai, ATC kodas — JOSAX25.

Veikimo mechanizmas

Baloksaviras marboksilas yra vaistinio preparato pirmtakas, kuris hidrolizés budu paverc¢iamas
baloksaviru — veikligja forma, kuri veikia prie$ gripg. Baloksaviras veikia viruso RNR polimerazés
komplekso polimerazés riigstiniame (angl. polymerase acidic, PA) vienete esantj gripo virusui
specifinj fermentg galing endonukleazg (angl. cap-dependent endonuclease, CEN); tokiu biidu
vaistinis preparatas slopina gripo viruso genomo transkripcijg ir slopina gripo viruso replikacijg ir taip
slopina gripo viruso genomo transkripcija, todél slopina gripo viruso replikacijg.

Poveikis in vitro
Fermenty slopinimo tyrime baloksaviro 50% slopinimo koncentracija (ECso) buvo nuo 1,4 iki
3,1 nmol/I gripo A virusams ir nuo 4,5 iki 8,9 nmol/I gripo B virusams.

MDCK lgsteliy kultaros tyrimy metu baloksaviro 50 % veiksmingosios koncentracijos (angl. 50 %
effective concentration; ECso) rodmens mediana buvo 0,73 nmol/l (n = 31; svyravimo ribos:
0,20-1,85 nmol/l) A/H1IN1 potipio paderméms, 0,83 nmol/l (n = 33; svyravimo ribos:

0,35-2,63 nmol/l) A/H3N2 potipio paderméms ir 5,97 nmol/l (n = 30; svyravimo ribos:

2,67-14,23 nmol/l) B tipo paderméms.

Virusy titro MDCK lasteliy kultiroje sumazéjimo tyrimo metu nustatyta, kad baloksaviro 90 %
veiksmingosios koncentracijos (angl. 90 % effective concentration; ECg) rodmenys buvo
0,46-0,98 nmol/l svyravimo ribose A/HLN1 ir A/H3N2 potipiy virusams, 0,80-3,16 nmol/l ribose
pauksciy gripo A/HS5N1 ir A/H7N9 potipiy virusams bei 2,21-6,48 nmol/l ribose B tipo virusams.

Atsparumas

Virusai, kuriuose nustatyta PA/I38T/F/M/N/S mutacija ir kurie buvo atrinkti in vitro ar klinikiniy
tyrimy metu, buvo maziau jautras baloksavirui, 0 ECsp rodmeny pokyc¢iai buvo 11-57 kartai gripo A
virusams ir 2-8 kartai gripo B virusams.

Trijy 11 fazés tyrimy, kai vaistinio preparato buvo skiriama nekomplikuoto gripo gydymui,
duomenimis (Zr. toliau), nebuvo nustatyta atsparumo baloksavirui. Dviejy su suaugusiaisiais ir
paaugliais atlikty tyrimy duomenimis, gydymo metu atsiradusiy PA/I38T/M/N mutacijy buvo
nustatyta 36 iS5 370 (9,7 %) ir 15 i3 290 (5,2 %) pacienty, kuriems buvo skiriama baloksaviro
marboksilo, ta¢iau $iy mutacijy nebuvo nustatyta né vienam placebo grupés pacientui.

111 fazés tyrimo su vaikais duomenimis, gydymo metu atsiradusiy PA/I38T/M/S mutacijy buvo
nustatyta 11 i8 57 (19,3 %) gripo virusu infekuoty tiriamyjy asmeny baloksaviro marboksilo
vartojusiyjy grupéje.

111 fazés tyrimo, kai vaistinio preparato buvo skiriama gripo profilaktikai po kontakto, duomenimis (Zr.
toliau), PA/138T/M mutacijy buvo nustatyta 10 i§ 374 (2,7 %) baloksaviro marboksilo vartojusiy
tirilamyjy asmeny. PA/I38 pakaita sukélusiy mutacijy nebuvo aptikta placebo grupés tiriamiesiems
asmenims, iSskyrus 2 asmenis, kuriems baloksaviro marboksilo buvo paskirta kaip gelbstin¢iojo
vaistinio preparato.

Baloksaviras in vitro veikia gripo virusus, kurie laikomi atspariais neuraminidazés inhibitoriui,
iskaitant padermes, kuriose nustatytos Sios mutacijos: H274Y mutacija A/H1N1 potipiui, E119V ir
R292K mutacijos A/H3N2 potipiui, R152K ir D198E mutacijos B tipo virusui, H274Y mutacija
AJH5NL1 potipiui bei R292K mutacija A/H7N9 potipiui.



Klinikiniai tyrimai

Nekomplikuoto gripo gydymui

Suaugusieji ir paaugliai

»Capstone 1* (1601T0831) buvo Il fazés, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduotas, daugiacentris,
Japonijoje ir JAV atliktas klinikinis tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng vartojamos baloksaviro
marboksilo tabletinés formos dozés veiksmingumag ir sauguma, lyginant su placebo ir su oseltamiviro
poveikiu, kitais atzvilgiais sveikiems nekomplikuotu gripu sergantiems suaugusiems pacientams ir
paaugliams (nuo > 12 mety iki < 64 mety). Tiriamojo vaistinio preparato buvo paskirta per

48 valandas nuo pirmyjy simptomy pasireiSkimo. Pacientams atsitiktine tvarka buvo skiriama
baloksaviro marboksilo (nuo 40 kg iki < 80 kg svérusiems pacientams buvo skirta 40 mg dozé, o

> 80 kg sverusiems pacientams buvo skirta 80 mg doz¢e), po 75 mg oseltamiviro du kartus per para

5 dienas (tik tuomet, jei pacienty amzius buvo > 20 mety) arba placebo.

IS viso 1 436 pacientai (i§ kuriy 118 pacienty buvo nuo > 12 mety iki < 17 mety) buvo jtraukti j tyrima
2016-2017 mety gripo sezono Siaurés pusrutulyje metu. Dominuojanti gripo viruso padermé $io
tyrimo metu buvo A/H3 potipis (84,8-88,1 %), maZiau paplite buvo B potipis (8,3-9,0 %) ir
A/H1N1pdm potipis (0,5-3,0 %). Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo laikas iki
simptomy (kosulio, gerklés skausmo, galvos skausmo, nosies uzgulimo, kars¢iavimo ar Saltkrécio,
raumeny ar sgnariy skausmo bei nuovargio) susilpnéjimo (LISS — laiko iki simptomy susilpnéjimo —
rodmuo). Baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo nustatytas statistiskai reikSmingas LISS
rodmens sumazéjimas, lyginant su placebo poveikiu (Zr. 4 lentele).

4 lentelé. ,,Capstone 1“ tyrimas: Laikas iki simptomy susilpnéjimo (baloksaviro marboksilo
poveikis, lyginant su placebu), ITTI populiacijoje*

Laikas iki simptomy susilpnéjimo (mediana [valandos])

Baloksaviras marboksilas Placebas Skirtumas tarp p reikSmé
40/80 mg (95 % PI) vartojusiyjy baloksaviro

(95 % PI) N =230 marboksilo ir placebo

N = 455 (skirtumo 95 % PI)

53,7 80,2 26,5 < 0,0001
(49,5; 58,5) (72,6; 87,1) (-35,8; -17,8)

PI - pasikliautinasis intervalas
*ITTI: Infekuotyjy populiacija, kurig ketinama gydyti, sudaré pacientai, vartoje tiriamajj vaistinj preparata su patvirtinta gripo diagnoze. Gripo patvirtinimas

buvo pagristas RT-PGR rezultatais pirmaja dieng.

Kai duomenys baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo palyginti su vartojusiaisiais
oseltamiviro, statistiSkai reikSmingo LISS rodmens skirtumo nenustatyta (atitinkamai 53,5 val.,
lyginant su 53,8 val.).

LISS mediana (95 % PI) buvo 49,3 (44,0; 53,1) valandos ir 82,1 (69,5; 92,9) valandos pacientams,
kuriems simptomai buvo nuo 0 iki < 24 valandy, bei 66,2 (54,4; 74,7) valandos ir 79,4 (69,0; 91,1)
valandos pacientams, kuriems simptomai buvo nuo > 24 iki < 48 valandy, atitinkamai vartojant
baloksaviro marboksilo ir placebo.

Laiko iki kar§¢iavimo i$nykimo mediana baloksaviro marboksilo vartojusiems pacientams buvo

24,5 valandos (95 % PI: 22,6; 26,6), lyginant su 42,0 valandos (95 % PI: 37,4; 44,6) vartojusiesiems
placebo. Baloksaviro marboksilo vartojusiy pacienty grupéje, lyginant su vartojusiaisiais oseltamiviro,
nebuvo nustatyta kar§¢iavimo trukmés skirtumo.

»Capstone 2“ (1602T0832) buvo Il fazés, atsitiktiniy iméiy, dvigubai koduotas, daugiacentris
klinikinis tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng vartojamos baloksaviro marboksilo tabletinés
formos dozés veiksmingumag ir sauguma, lyginant su placebo ir su oseltamiviro poveikiu,
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nekomplikuotu gripu sergantiems suaugusiems pacientams ir paaugliams (> 12 mety), kurie turéjo
bent vieng komplikacijy atsiradimo rizikos veiksnj. Pacientai atsitiktine tvarka gavo vieng geriama
baloksaviro marboksilo dozg (pagal svorj, kaip ir Capstone 1), 75 mg oseltamiviro du kartus per para
5 dienas arba placeba. Tiriamojo vaistinio preparato buvo paskirta per 48 valandas nuo pirmyjy
simptomy pasireiskimo.

IS visy 2 184 pacienty 59 buvo nuo > 12 mety iki < 17 mety, 446 pacientai — nuo > 65 mety iki

< 74 mety, 142 pacientai — nuo > 75 mety iki < 84 mety, o 14 pacienty — > 85 mety. Dominuojancios
gripo viruso padermés $io tyrimo metu buvo A/H3 potipis (46,9-48,8 %) ir B tipo gripas

(38,3-43,5 %). Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo laikas iki gripo simptomy (kosulio,
gerklés skausmo, galvos skausmo, nosies uzgulimo, kars¢iavimo ar Saltkrécio, raumeny ar sanariy
skausmo bei nuovargio) palengvéjimo (LISP — laiko iki simptomy palengvéjimo — rodmuo).
Baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo nustatytas statistiskai reikSmingas LISP rodmens
sumazéjimas, lyginant su placebo poveikiu (Zr. 5 lentele).

5 lentelé. ,,Capstone 2 tyrimas: Laikas iki gripo simptomy palengvéjimo (baloksaviro
marboksilo poveikis, lyginant su placebu) ITTI populiacijoje

Laikas iki gripo simptomy palengvéjimo (mediana [valandos])

Baloksaviras marboksilas Placebas Skirtumas tarp p reikSmé
40/80 mg (95 % PI) vartojusiyjy baloksaviro

(95 % PI) N = 385 marboksilo ir placebo

N = 385 (skirtumo 95 % PI)

73,2 102,3 29,1 < 0,0001
(67,5; 85,1) (92,7; 113,1) (-42,8; -14,6)

Kai duomenys baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo palyginti su vartojusiaisiais
oseltamiviro, statistiSkai reikSmingo LISP rodmens skirtumo nenustatyta (atitinkamai 73,2 val.,
lyginant su 81,0 val.).

LISP mediana (95 % PI) buvo 68,6 (62,4; 78,8) valandos ir 99,1 (79,1; 112,6) valandos pacientams,
kuriems simptomai buvo nuo 0 iki < 24 valandy, bei 79,4 (67,9; 96,3) valandos ir 106,7 (92,7; 125,4)
valandos pacientams, kuriems simptomai pasireiSké nuo > 24 iki < 48 valandy, atitinkamai vartojant
baloksaviro marboksilo ir placebo.

Pacientams, infekuotiems A/H3 tipo virusu (dominuojanc¢ia paderme), LISP mediana buvo trumpesné
baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje, lyginant vartojusiaisiais placebo, taciau §is laikas nebuvo
palygintas su oseltamiviro vartojusiyjy grupe (Zr. 6 lentelg). Pacienty, kurie buvo infekuoti B tipo
virusu, pogrupyje nustatyta LISP mediana buvo trumpesné baloksaviro marboksilo vartojusiyjy
grupéje, lyginant tiek su vartojusiaisiais placebo, tiek su oseltamiviro grupe (Zr. 6 lentelg).

6 lentelé. Laikas iki simptomy palengvéjimo pagal gripo virusy potipius ITTI populiacijoje

Laikas iki simptomy palengvéjimo (valandos)

Mediana [95 % PI]

Viruso Baloksaviras Placebas Oseltamiviras

potipis marboksilas

A/H3 75,4 100,4 68,2
[62,4; 91,6] [88,4; 113,4] [53,9; 81,0]
N =180 N =185 N =190

B 74,6 100,6 101,6
[67,4; 90,2) [82,8; 115,8] [90,5; 114,9]
N =166 N = 167 N =148




Laiko iki kar§¢iavimo iSnykimo mediana baloksaviro marboksilo vartojusiems pacientams buvo

30,8 valandos (95 % PI: 28,2; 35,4), lyginant su 50,7 valandos (95 % PI: 44,6; 58,8) vartojusiesiems
placebo. Baloksaviro marboksilo ir oseltamiviro vartojusiy pacienty grupése nebuvo pastebéta aiskaus
skirtumo.

Bendrasis su gripu susijusiy komplikacijy (mirties, hospitalizavimo, sinusito, viduriniojo otito,
bronchito ir [arba] pneumonijos) pasireiskimo daznis buvo 2,8 % (11 i$ 388 pacienty) baloksaviro
marboksilo vartojusiyjy grupéje, lyginant su 10,4 % (40 i8 386 pacienty) placebo grupéje ir 4,6 %
(18 i8 389 pacienty) oseltamiviro vartojusiyjy grupéje. Mazesn]j bendrajj su gripu susijusiy
komplikacijy pasireiSkimo daznj baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje, lyginant su placebo
grupe, daugiausia 1émé mazesni bronchito (atitinkamai 1,8 %, lyginant su 6,0 %) ir sinusito
(atitinkamai 0,3 %, lyginant su 2,1 %) dazniai.

Vaiky populiacija (nuo 1 iki < 12 mety)

»Ministone-2* (CP40563) buvo atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduotas, daugiacentris, veikliuoju
vaistiniu preparatu kontroliuojamas tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng vartojamos baloksaviro
marboksilo granuliy geriamajai suspensijai formos dozés saugumg, veiksmingumg ir farmakokinetika,
lyginant su oseltamiviro poveikiu, Kitais atZvilgiais sveikiems vaikams (huo 1 iki < 12 mety), kuriems
pasireiske i gripa panasiy simptomy.

IS viso 173 pacientai atsitiktine tvarka santykiu 2:1 buvo suskirstyti j grupes ir jiems buvo paskirta
viena per burng vartojama baloksaviro marboksilo doz¢ pagal kiino svorj (2 mg/kg pacientams,
sveriantiems < 20 kg, arba 40 mg pacientams, sveriantiems > 20 kg) arba 5 dienas buvo skiriama
oseltamiviro (dozé parinkta pagal kiino svorj). Prireikus pacientams galéjo buti skiriama
paracetamolio. ] §j tyrimg buvo jtraukti pacientai, kurie turéjo komplikacijy atsiradimo rizikos
veiksniy (14 % (25 i$ 173)), taciau jy buklé turéjo buti gerai kontroliuojama. Dominuojanti gripo
viruso padermé Sio tyrimo metu buvo A/H3 potipis. Pagrindinis tikslas buvo palyginti vienos
baloksaviro marboksilo dozés saugumo savybes su 5 dienas du kartus per parg vartojamo oseltamiviro
savybémis. Antrinis tikslas buvo palyginti baloksaviro marboksilo ir oseltamiviro veiksminguma,
remiantis veiksmingumo vertinamosiomis baigtimis, jskaitant laika iki gripo pozymiy ir simptomy
(kosulio ir nosies simptomy) palengvéjimo, laikg iki normalios sveikatos biiklés ir aktyvumo
atsistatymo bei kars¢iavimo trukmg.

Laiko iki gripo pozymiy ir simptomy palengvéjimo rodmenys baloksaviro marboksilo vartojusiyjy
grup¢je (mediana 138,1 valandos [95 % PI: 116,6; 163,2]) ir oseltamiviro grupéje (mediana
150 valandy [95 % PI: 115,0; 165,7]) buvo panasas, Zr. 7 lentele.

7 lentelé. Laikas iki gripo poZymiy ir simptomy palengvéjimo ITTI populiacijoje

Laikas iki gripo simptomy palengvéjimo (mediana [valandos])
Baloksaviras marboksilas Oseltamiviras
(95 % PI) (95 % PI)

N =80 N =43

138,1 150,0

(116,6; 163,2) (115,0; 165,7)

Kar§¢iavimo trukmés mediana buvo panasi, lyginant baloksaviro marboksilo vartojusiy pacienty grupg
(41,2 valandos [95 % PI: 24,5; 45,7]) ir oseltamiviro vartojusiyjy grupe (46,8 valandos [95 % PI: 30,0;
53,5]).

Bendrasis su gripu susijusiy komplikacijy (mirties, hospitalizavimo, pneumonijos, bronchito, sinusito,
viduriniojo otito, encefalito ar encefalopatijos, febriliniy traukuliy, miozito) pasireiS8kimo daznis buvo
7,4 % (6 pacientams i$ 81) baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje ir 7 % (3 pacientams i$ 43)
oseltamiviro vartojusiyjy grupéje. Viduriniojo otito pasireiSkimo daznis buvo 3,7 % (3 pacientams
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i$ 81) baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje ir 4,7 % (2 pacientams i3 43) oseltamiviro
vartojusiyjy grupéje. Baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje pasireiské po vieng sinusito,
pneumonijos ir bronchito atvejj, o febriliniy traukuliy pasireiské vienam pacientui oseltamiviro

grupéje.

Gripo profilaktikai po kontakto

171970834 tyrimas buvo Il fazés, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduotas, daugiacentris, 749
tiriamiesiems asmenims Japonijoje atliktas klinikinis tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng
vartojamos baloksaviro marboksilo tabletinés arba granuliy geriamajai suspensijai formos dozés
veiksmingumg ir sauguma, lyginant su placebo poveikiu, gripo profilaktikai po kontakto. Tiriamieji
asmenys turéjo kontaktg su gripo virusu infekuotais hamiskiais.

607 tiriamiesiems asmenims, kurie buvo > 12 mety, bei 142 tiriamiesiems asmenims, kurie buvo nuo
1 iki < 12 mety, buvo paskirta arba baloksaviro marboksilo dozé atsizvelgiant j kino svorj kaip ir
gripo gydymui skirty klinikiniy tyrimy metu, arba placebo. Dauguma tiriamyjy asmeny (73,0 %) i
tyrimg buvo jtraukti per 24 valandas nuo gripo simptomy pasireiSkimo gripu susirgusiems jy
namiskiams. Dominuojancios gripo viruso padermés, §io tyrimo metu nustatytos juo infekuotiems
pacientams, buvo A/H3 potipis (48,6 %) ir A/HLN1pdm potipis (47,5 %), o maZiau paplites buvo

gripas B (0,7 %).

Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo kontaktavusiyjy tiriamyjy asmeny dalis, kurie
buvo infekuoti gripo virusu bei kuriems pasireiské kars¢iavimas ir bent vienas kvépavimo sutrikimy
simptomas laikotarpiu nuo 1-osios iki 10-osios dienos.

Nustatyta statistiSkai reikSmingai mazesné tiriamyjy asmeny dalis, kuriems laboratoriniais tyrimais
buvo patvirtinta klinikiné gripo diagnozé: sumazéjimas nuo 13,6 % placebo grupéje iki 1,9 %
baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje (Zr. 8 lentelg).

8 lentelé. Tiriamyjuy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, kar$¢iavimas ir bent vienas
kvépavimo sutrikimy simptomas (baloksaviro marboksilo poveikis, lyginant su placebu)

Tiriamyjy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, kar§¢iavimas ir bent vienas kvépavimo
sutrikimy simptomas (%), mITT populiacija

Baloksaviras marboksilas | Placebas Koreguotasis rizikos p reikSmé
(95 % PI) (95 % PI) santykis

(95 % PI)
N =374 N =375 < 0,0001
19 13,6 0,14
(0,8; 3,8) (10,3;17,5) (0,06; 0,30)

> 12 mety tiriamyjy asmeny

dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, karS¢iavimas ir bent vienas

kvépavimo sutrikimy simptomas (%)

N =303
1,3
(0,4, 3,3)

N = 304
13,2
(9,6; 17,5)

0,10
(0,04; 0,28)

<0,0001

Nuo 1 iki < 12 mety tiriamyjy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, kar§¢iavimas ir bent
vienas kvépavimo sutrikimy simptomas (%)

N =71
4.2
(0,9; 11,9)

N=71
15,5
(8; 26)

0,27
(0,08; 0,90)

0,0339

*mITT: pakeistas gydymas. ] mITT populiacijg buvo jtraukti visi atsitiktinés atrankos tiriamieji, kurie vartojo tiriamajj

vaistinj preparata ir turé¢jo gripu infekuoty pacienty namy salygomis duomenis po pradinio tyrimo. mITT populiacija buvo

analizuojama kaip atsitiktiné
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Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atidéjo jpareigojima pateikti Xofluza tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis gripo gydymo ir gripo profilaktikos indikacijoms (vartojimo vaikams
informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2  Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Suvartotas per burng baloksaviras marboksilas ekstensyviai konvertuojamas j jo veiklyjj metabolitg
baloksavirg. Baloksaviro marboksilo koncentracija plazmoje yra labai nedidelé ar mazesné uz
kiekybinio nustatymo ribg (< 0,100 ng/ml).

Per burna suvartojus vieng 80 mg baloksaviro marboksilo doze, nevalgius nustatytas laikas iki
didZiausiosios koncentracijos plazmoje susidarymo (Tmax) yra mazdaug 4 valandos. Per burng
suvartojus baloksaviro marboksilo, absoliutusis biologinis baloksaviro prieinamumas nenustatytas.

Maisto jtaka

Maisto jtakos tyrimo, kai baloksaviro marboksilo buvo skiriama sveikiems savanoriams asmenims
nevalgius arba valgio metu (kartu su mazdaug 400-500 kcal maisto, jskaitant 150 kcal riebaly),
duomenys rodo, kad valgio metu baloksaviro Cpax ir AUC rodmenys sumazéjo atitinkamai 48 % ir

36 %. Valgio metu nustatytas Tmax rodmuo nepakito. Klinikiniy tyrimy metu jokiy kliniskai
reik§mingy veiksmingumo skirtumy nebuvo nustatyta, vartojant baloksavirg valgio metu ar nevalgius.

Pasiskirstymas

Atlikto in vitro tyrimo duomenimis, prie zmogaus plazmos baltymy daugiausia albumino prisijungia
92,9-93,9 % baloksaviro. Per burng suvartojus vieng baloksaviro marboksilo doze, menamas
baloksaviro pasiskirstymo tiiris terminalinés eliminacijos fazés metu (Vz/F) yra mazdaug 1 180 litry
baltaodZiams asmenims ir 647 litrai japonams.

Biotransformacija

Baloksaviras daugiausia metabolizuojamas veikiant UGT1A3 izofermentui ir susidarant gliukuronidui
bei tik nedaug dalyvaujant CYP3A4 izofermentui ir susidarant sulfoksidui.

Vaistiniy preparaty saveikos tyrimai

Remiantis in vitro ir in vivo atlikty vaistiniy preparaty sgveikos tyrimy duomenimis nesitikima, kad
baloksaviras marboksilas ir baloksaviras slopinty CYP ar UGT Seimy izofermentus arba reik§mingai
suzadinty CYP fermentus.

Remiantis in vitro atlikty vaistiniy preparaty pernaSos tyrimy ir in vivo atlikty vaistiniy preparaty
sgveikos tyrimy duomenimis, nesitikima reik§mingos farmakokinetinés sgveikos tarp baloksaviro
marboksilo ar baloksaviro ir vaistiniy preparaty, kurie yra $iy pernasos sistemy substratais: OATP1B1,
OATP1B3, OCT1, OCT2, OAT1, OAT3, MATEL ar MATE2K.

Ekskrecija

Per burng paskyrus vieng 40 mg [**C] zyméto baloksaviro marboksilo doze, su i¥matomis pasalintas
bendrasis radioaktyvumas sudaré 80,1 % paskirtos dozés dalj, tuo tarpu su Slapimu buvo paSalinta
14,7 % dozés (3,3 % ir 48,7 % paskirtos dozés buvo paSalinta atitinkamai su Slapimu ir iSmatomis
baloksaviro pavidalu).
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Eliminacija
Per burng suvartojus vieng baloksaviro marboksilo doz¢, menamas baloksaviro galutinés pusinés

eliminacijos laikas (t1,) baltaodZiams suaugusiems asmenims, paaugliams ir vaikams yra atitinkamai
79,1, 50,3 ir 29,4 valandos.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Per burng suvartojus vieng baloksaviro marboksilo doze nustatyta, kad baloksavirui baidinga tiesinis
farmakokinetikos pobiidis, kai skiriamos nuo 6 mg iki 80 mg dozés.

Ypatingos populiacijos

Kiino svoris

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis nustatyta, kad kiino svoris yra
reikSmingas baloksaviro farmakokinetikos kovariantinis veiksnys. Baloksaviro marboksilo dozavimo
rekomendacijos tiek suaugusiems pacientams, tiek ir vaikams yra pagristos kiino svoriu (Zr.

4.2 skyriy).

Lytis
Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis nebuvo nustatyta kliniskai reikSmingos
lyties jtakos baloksaviro farmakokinetikos savybéms. Atsizvelgiant j lytj, dozés koreguoti nereikia.

Rase

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis, kartu su kiino svoriu pacienty rasé¢ yra
kovariantinis veiksnys, turintis jtakos per burng suvartoto baloksaviro klirensui (CL/F); ta¢iau
atsizvelgiant j rase¢, baloksaviro marboksilo dozés koreguoti nereikia.

Amzius

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis, gautais analizuojant baloksaviro
koncentracijas plazmoje i$ klinikiniy tyrimy su 1-64 mety asmenimis, nebuvo nustatyta, jog amzZius
bty reik§mingas kovariantinis veiksnys, jtakojantis baloksaviro farmakokinetikos savybes.

Vaiky populiacija

Baloksaviro farmakokinetikos duomenys, gauti i$ pacienty, kuriy amzius buvo nuo 1 iki < 12 mety,
rodo, kad pagal kiino svorj skiriamas dozavimas (2 mg/kg iki 20 kg sveriantiems pacientams ir 40 mg
sveriantiems > 20 kg) lemia panasias baloksaviro ekspozicijas visy kiino svorio kategorijy vaikams, 0
taip pat panaSias ekspozicijas kaip ir susidarancios skiriant 40 mg baloksaviro marboksilo dozg
suaugusiems pacientams ir paaugliams.

Baloksaviro farmakokinetikos savybés jaunesniems kaip 1 mety vaikams neistirtos.

Senyvi pacientai

Farmakokinetikos duomenys, gauti i§ 181 paciento, kuris buvo > 65 mety amzZiaus, rodo, kad
ekspozicija baloksavirui plazmoje buvo panasi kaip ir nustatytoji pacientams nuo > 12 mety iki
64 mety amziaus.

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (A ar B klasés
pagal Child-Pugh), nebuvo nustatyta kliniskai reik§mingy baloksaviro farmakokinetikos skirtumy,
lyginant su sveikais palyginamaisiais asmenimis, kuriy kepeny funkcija buvo normali.

Pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, vaistinio preparato farmakokinetika
neistirta (Zr. 4.2 skyriy).

13



Sutrikusi inksty funkcija

Sutrikusios inksty funkcijos jtaka baloksaviro marboksilo ar baloksaviro farmakokinetikai neistirta.
Nesitikima, kad dél inksty funkcijos sutrikimo pakisty baloksaviro marboksilo ar baloksaviro
eliminacija.

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, iminio ir kartotiniy doziy toksis§kumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys
specifinio pavojaus Zmogui nerodo.

Ziurkéms buvo nustatyti pailgéje protrombino laiko (PL) ir ADTL (aktyvuoto dalinio tromboplastino
laiko) rodmenys, kai joms ekspozicija buvo bent jau lygi zmonéms nustatomai ekspozicijai (remiantis
AUC.24 va. rodmeniu) ir kai tyrimai buvo atliekami specifinémis eksperimentinémis salygomis, t. Y.
preparato skiriant neédus ir duodant arba autoklavuoto, arba spinduliuote apdoroto maisto, dél ko buvo
sukeltos vitamino K stokos ar nepakankamumo biiklés. Toks poveikis nebuvo nustatytas tyrimy su
bezdZionémis metu, kai jy trukmé buvo iki 4 savai¢iy ir kai buvo tiriamos didziausios dozés, kurios
atitinka iki 8 karty didesng nei zmonéms nustatoma ekspozicija (remiantis AUCq-24val, rodmeniu).
Minétas poveikis vertinamas kaip ribotos klinikinés reikSmes.

Baloksaviro marboksilo kancerogeninio poveikio tyrimy neatlikta.

Nebuvo nustatyta vaistinio preparato pirmtako baloksaviro marboksilo ir jo veikliosios formos
baloksaviro genotoksinio poveikio, kadangi atlikus bakterijy atvirkstiniy mutacijy tyrimus ir zinduoliy
Iasteliy kultairy mikrobranduoliy tyrimus, Siy tyrimy rezultatai buvo neigiami, 0 taip pat nebuvo
nustatyta neigiamo baloksaviro marboksilo poveikio in vivo atlikus grauziky mikrobranduoliy tyrima.

Nebuvo nustatyta poveikio vislumui, kai ziurkiy patinams ir pateléms per burng buvo paskirtos
baloksaviro marboksilo dozés, kurios 1émé iki 5 karty didesne ekspozicijg nei zmonéms nustatoma
ekspozicija (remiantis AUCo.24 va. rodmeniu).

Baloksaviro marboksilo vartojimas nesukélé apsigimimy Ziurkéms ar triu$iams.

Baloksaviro marboksilo poveikio embriony ir vaisiy vystymuisi tyrimo duomenimis, Ziurkéms
preparato skiriant per burng kasdien nuo 6-0si0s iki 17-0si0s gestacijos dienos, nebuvo nustatyta
toksinio poveikio pateléms ar vaisiams poZymiy, kai buvo tiriamos didZiausios dozés, kurios 1émé iki
5 karty didesng¢ ekspozicija nei zmonéms nustatoma ekspozicija (remiantis AUCo.24 var. rodmeniu).

TriuSiams skiriant dozes, atitinkancias 14 karty didesn¢ ekspozicijg nei Zmonéms susidaranti
ekspozicija (remiantis AUCo.24 va. rodmeniu po didziausios zmogui rekomenduojamos dozés
vartojimo), sukeélé toksinj poveikj pateléms, kai buvo nustatyta persileidimy atvejy, bei reikSmingai
padidino skeleto poky¢iy daznj vaisiams (kai buvo nustatyta kakliniy $onkauliy). Sie skeleto poky&iai
rezorbavosi augant gretimam kaklo slanksteliui. TriuSiams skiriant doze, atitinkancig 6 kartus didesne
ekspozicija nei zmonéms susidaranti ekspozicija (remiantis AUCo.24 var. rodmeniu), nepageidaujamy
reiskiniy nenustatyta.

Su ziurkémis atlikto poveikio prenataliniam ir postnataliniam vystymuisi tyrimo duomenimis, nebuvo
nustatyta su preparato poveikiu susijusiy nepageidaujamy reiskiniy pateléms ir jaunikliams, kai buvo
tiriamos didZiausios dozés, kurios atitinka iki 5 karty didesne ekspozicijg nei Zmonéms nustatoma
ekspozicija (remiantis AUCq 24 val. rodmeniu).
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas

Tabletés branduolys

Laktozé monohidratas
Kroskarmeliozés natrio druska (E468)
Povidonas K25 (E1201)
Mikrokristaliné celiuliozé (E460)
Natrio stearilfumaratas

Tabletés plévelé

Hipromeliozé (E464)
Talkas (E553b)

Titano dioksidas (E171)
6.2  Nesuderinamumas
Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

Xofluza 20 mg ir 40 mg plévele dengtos tabletés
5 metai

Xofluza 80 mg plévele dengtos tabletés
3 metai

6.4 Specialios laikymo salygos

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

6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys
Lizdiné plokstele (OPA/Aliuminio folijos/PVC, padengta aliuminio folijos izoliaciniu sluoksniu).

Pakuotés dydziai

Xofluza 20 mg plevele dengtos tabletes

1 lizdiné plokstelé, kurioje yra 2 plévele dengtos tabletés.

Xofluza 40 mqg plevele dengtos tabletes

1 lizdiné plokstelé, kurioje yra 1 plévele dengta tableté.
1 lizdiné plokstelé, kurioje yra 2 plévele dengtos tabletés.

Xofluza 80 mqg plévele dengtos tabletes

1 lizdiné plokstelé, kurioje yra 1 plévele dengta tableté.
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6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Vokietija

8.  REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)
EU/1/20/1500/001

EU/1/20/1500/002

EU/1/20/1500/003

EU/1/20/1500/004

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2021 m. sausio 7 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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nykdorna papildoma §io vaistinio preparato stebésena. Tai padés greitai nustatyti naujg saugumo
informacija. Sveikatos prieziliros specialistai turi pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas
reakcijas. Apie tai, kaip pranesti apie nepageidaujamas reakcijas, Zr. 4.8 skyriuje.

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 2 mg/ml granulés geriamajai suspensijai

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename buteliuke yra 40 mg baloksaviro marboksilo (baloxavirum marboxilum). Praskiedus 20
ml geriamojo vandens, susidaro 2 mg/ml geriamoji suspensija.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis Zinomas

20 ml geriamosios suspensijos yra 1,03 mmol (arba 23,6 mg) natrio ir 700 mg maltitolio.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA
Granulés geriamajai suspensijai.

Baltos ar $viesiai geltonos spalvos granulés.

4, KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Gripo gydymui

Xofluza skirtas nekomplikuoto gripo gydymui 1 mety ir vyresniems pacientams.

Gripo profilaktikai po kontakto

Xofluza skirtas gripo profilaktikai 1 mety ir vyresniems asmenims po kontakto su sergan¢iu asmeniu.
Xofluza turi biiti vartojamas atsizvelgiant j oficialias rekomendacijas.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Gripo gydymui

Viena baloksaviro marboksilo doze reikia suvartoti kaip galima greiciau per 48 valandas nuo
simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai po kontakto

Vieng baloksaviro marboksilo doze reikia suvartoti kaip galima greiciau per 48 valandas po artimo

kontakto su asmeniu, kuriam nustatytas ar jtariamas gripas (Zr. 5.1 skyriy).

Suaugusiems, paaugliams, vaikams ir kiiddikiams (= 1 mety)
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Rekomenduojama viena per burng vartojama baloksaviro marboksilo doz¢ priklauso nuo kiino svorio
(Zr. 1 lentele).

Suaugusiesiems, paaugliams ir vaikams, kurie sveria > 20 kg ir kurie gali nuryti tabletes, galima
vartoti Xofluza tabletes, skiriant 40 mg arba 80 mg doze, priklausomai nuo paciento kiino svorio.

Dozavimo informacija nurodyta Xofluza tableCiy preparato charakteristiky santraukoje.

1 lentelé. Baloksaviro marboksilo dozavimas pagal paciento kiino svorj (> 1 mety)

Kino svoris Rekomenduojama viena Geriamosios suspensijos
geriamosios suspensijos dozé tiiris”

<20 kg 2 mg/kg kiino svorio 1 ml kilogramui kiino svorio

Nuo > 20 kg iki < 80 kg 40 mg 20 ml

>80 kg 80 mg 40 ml™

" Praskiestos suspensijos tiiris buteliuke yra 22 ml. Tiksly vartojamos suspensijos tiirj reikia i¥matuoti naudojant déZutéje
esantj geriamosios dozés skaiciuoklj, . pvz., 20 ml suspensijos yra rekomenduojama vienkartiné 40 mg dozé
" Dozei pasiekti reikia 2 buteliuky Xofluza granuliy geriamajai suspensijai.

Néra klinikiniy duomeny apie kartotinés baloksaviro marboksilo dozés vartojimg nekomplikuoto gripo
gydymui ar po poveikio profilaktikai bet kuriuo gripo sezonu.

Ypatingos populiacijos

Senyviems pacientams
Dozés koreguoti nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo (A ar B klasés pagal Child-Pugh) kepeny
funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nereikia. Baloksaviro marboksilo saugumas ir veiksmingumas
pacientams, kuriems yra sunkus (C klasés pagal Child-Pugh) kepeny funkcijos sutrikimas, neistirti.

Sutrikusi inksty funkcijaPacientams, kuriems yra inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti
nereikia (Zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Baloksaviro marboksilo saugumas ir veiksmingumas vaikams iki 1 mety neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Vartoti per burng arba enteriniu btidu.

Xofluza galima vartoti nevalgius arba pavalgius (Zr. 5.2 skyriy). Granuliy geriamajai suspensijai ir
paruo$tos geriamosios suspensijos negalima maiSyti su maistu. Bet koks maiSymas, neatitinkantis
rekomendacijy, yra sveikatos prieziliros specialisto arba vartotojo atsakomybé.

Xofluza negalima vartoti kartu su polivalentiniy katijony sudétyje turinciais vaistiniais preparatais,
tokiais kaip vidurius laisvinamaisiais ar antacidiniais vaistiniais preparatais arba kartu su geriamaisiais
papildais, kuriy sudétyje yra gelezies, cinko, seleno, kalcio ar magnio (zr. 4.5 skyriy).
Rekomenduojama, kad Xofluza granules geriamajai suspensijai prie$ iSduodamas praskiesty sveikatos
priezitiros specialistas. Jeigu geriamajg suspensijg skiedZia pats pacientas ar jo globéjas, biitina jiems
nurodyti, kad pries§ ruoSdami ir vartodami vaistinj preparata perskaityty naudojimo instrukcijas.

Vaistinio preparato skiedimo prie$ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

Praskiesta geriamoji suspensija yra pilkSvai baltos ar Sviesiai gelsvos spalvos neskaidri suspensija.
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Rekomenduojamg dozg galima paskirti per enterinés mitybos vamzdelj. Prie$ paskiriant Xofluza ir po
to vamzdelj reikia praplauti vandeniu. Laikykités mitybos vamzdelio gamintojo pateikiamy instrukcijy
del vaistinio preparato skyrimo, zr. 6.6 skyriy.

4.3 Kontraindikacijos

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

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Natris

Sio vaistinio preparato 20 ml geriamosios suspensijos yra 23,6 mg natrio, tai atitinka 1,2 % didZiausios
Pasaulinés sveikatos organizacijos (PSO) rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra

2 g natrio.

Maltitolis

Sio vaistinio preparato 20 ml geriamosios suspensijos yra 700 mg maltitolio. Sio vaistinio preparato
negalima vartoti pacientams, kuriems nustatytas retas paveldimas sutrikimas — fruktozés
netoleravimas.

45 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kity vaistiniy preparaty poveikis baloksavirui marboksilui ar jo veikliajam metabolitui baloksavirui

Vaistiniai preparatai, kuriy sudétyje yra polivalentiniy katijony, gali sumazinti baloksaviro
koncentracijg plazmoje. Xofluza negalima vartoti kartu su polivalentiniy katijony turinciais vaistiniais
preparatais, tokiais kaip vidurius laisvinamaisiais vaistiniais preparatais ar antacidiniais vaistiniais
preparatais arba kartu su geriamaisiais papildais, kuriy sudétyje yra gelezies, cinko, seleno, kalcio ar
magnio.

Imuninis atsakas j gripo virusa

Saveikos tyrimy tarp vakciny nuo gripo ir baloksaviro marboksilo neatlikta. Nattraliai jgyto ir
eksperimentinio gripo tyrimy duomenimis, gydymas Xofluza nesutrikdé humoralinio antikiiny atsako j

gripo infekcija.

Vaiky populiacija

Saveikos tyrimai atlikti tik suaugusiesiems.

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Duomeny apie baloksaviro marboksilo vartojima néStumo metu néra arba jy nepakanka.

Tyrimai su gyviinais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodé
(Zr. 5.3 skyriy).

Neéstumo metu Xofluza geriau nevartoti.
Zindymas
Nezinoma, ar baloksaviro marboksilo ar baloksaviro iSsiskiria j motinos pieng. Baloksaviro

marboksilo ir jo metabolity i$siskyré j laktuojanéiy ziurkiy piena.
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Pavojaus Zindomiems naujagimiams / kiidikiams negalima atmesti.

Atsizvelgiant | zindymo naudg kiidikiui ir gydymo nauda motinai, reikia nuspresti, ar nutraukti
zindyma ar susilaikyti nuo gydymo Xofluza.

Vaisingumas

Su gyviinais atlikty baloksaviro marboksilo tyrimy duomenimis, nebuvo nustatyta poveikio patiny ar
pateliy vislumui (zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Xofluza geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikSmingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Po vaistinio preparato registracijos buvo nustatyta padidéjusio jautrumo reakcijy, jskaitant pranesSimus
apie anafilaksijg ar anafilaksines reakcijas, ir lengvesniy padidéjusio jautrumo reakcijy formuy,
iskaitant dilgéline ir angioneurozing edema. IS $iy nepageidaujamy reakcijy tik dilgélinés atvejy buvo
pastebéta atliekant klinikinius tyrimus, o jy apskai¢iuotas pasireiskimo daznis priskirtas kategorijai
,,nedaznas“.

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau nurodytos nepageidaujamos reakcijos buvo nustatytos baloksavira marboksila pateikus i rinka
(r. 2 lentele) remiantis savarankiSkais atvejy prane$imais ir neintervenciniy tyrimy programos metu
pastebétais atvejais. Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos pagal MedDRA klasifikacijos organy
sistemy klases ir apskaiciuotg pasireiskimo daznj, kuris nurodytas remiantis tokiomis kategorijomis:
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).

2 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos, nustatytos suaugusiesiems, paaugliams ir vaikams po
vaistinio preparato registracijos

Organy sistemy klasé (OSK) | Nepageidaujama reakcija Daznis
(pirmaeilis terminas,
MedDRA)
Imuninés sistemos sutrikimai Anafilaksija DaZnis neZzinomas
Anafilaksinés reakcijos Daznis neZinomas
Padidéjes jautrumas DaZnis neZinomas
Odos ir poodinio audinio Dilgéliné* NedaZnas
sutrikimai Angioneuroziné edema Daznis neZinomas

*Dilgélinés daznis pagristas klinikiniy tyrimy su suaugusiaisiais ir paaugliais duomenimis. Klinikiniy tyrimy metu nebuvo
pranesta apie kitus auks¢iau isvardytus NR.

Vaiky populiacija

Baloksaviro marboksilo saugumo savybiy pobudis vaikams (nuo 1 iki < 12 mety) buvo nustatytas
remiantis gripo gydymo ir profilaktikos po kontakto tyrimy metu surinktais duomenimis. 3 lenteléje
pateikiamos nepageidaujamos reakcijos, nustatytos klinikiniy tyrimy metu.

Po vaistinio preparato registracijos buvo pranesta apie anafilaksing reakcijg, anafilaksija, dilgéling ir
angioneurozing edemg (veido, voky ir ltipy patinimg) vaikams (zr. 2 lentelg).

20



3 lentelé. Nepageidaujamos reakcijos, nustatytos vaikams klinikiniy tyrimy metu

Organy sistemy klasé (OSK) | Nepageidaujama reakcija Daznis
(pirmaeilis terminas,
MedDRA)
Virskinimo trakto sutrikimai Viduriavimas DaZnas
Vémimas DazZnas
Odos ir poodinio audinio ISbérimas Daznas
sutrikimai

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

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

4.9 Perdozavimas

Klinikiniy tyrimy metu ir po vaistinio preparato registracijos buvo gauta pranesSimy apie baloksaviro

marboksilo perdozavimo atvejus. Daugeliu perdozavimo atvejy nepageidaujamy reakcijy nepasireiske.
Siy duomeny nepakanka, kad biity galima nustatyti, jog simptomai sietini su perdozavimu.

Valdymas

Specifinio Xofluza prieSnuodZio néra. Perdozavus vaistinio preparato reikia paskirti jprastiniy
palaikomyjy medicininiy priemoniy, atsizvelgiant j paciento patiriamus poZymius ir simptomus.

Kadangi baloksaviras stipriai jungiasi su serumo baltymais, nesitikima, jog reikSmingas jo kiekis biity
pasSalinamas dializés metu.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio antivirusiniai vaistiniai preparatai, kiti antivirusiniai
vaistiniai preparatai, ATC kodas — JO5AX25.

Veikimo mechanizmas

Baloksaviras marboksilas yra vaistinio preparato pirmtakas, kuris hidrolizés budu paverciamas
baloksaviru — veikligja forma, kuri veikia prie$ gripg. Baloksaviras veikia viruso RNR polimerazés
komplekso polimerazés riigStiniame (angl. polymerase acidic, PA) vienete esantj gripo virusui
specifinj fermentg galing endonukleazg (angl. cap-dependent endonuclease, CEN); tokiu bidu
vaistinis preparatas slopina gripo viruso genomo transkripcija ir slopina gripo viruso replikacijg ir taip
slopina gripo viruso genomo transkripcija, todél slopina gripo viruso replikacijg.

Poveikis in vitro
Fermenty slopinimo tyrime baloksaviro 50% slopinimo koncentracija (ECso) buvo nuo 1,4 iki
3,1 nmol/I gripo A virusams ir nuo 4,5 iki 8,9 nmol/I gripo B virusams.

MDCK lasteliy kultiiros tyrimy metu baloksaviro 50 % veiksmingosios koncentracijos (angl. 50 %
effective concentration; ECso) rodmens mediana buvo 0,73 nmol/l (n = 31; svyravimo ribos:
0,20-1,85 nmol/l) A/HINI potipio paderméms, 0,83 nmol/l (n = 33; svyravimo ribos:

0,35-2,63 nmol/l) A/H3N2 potipio paderméms ir 5,97 nmol/l (n = 30; svyravimo ribos:

2,67-14,23 nmol/l) B tipo paderméms.
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Virusy titro MDCK lasteliy kultiiroje sumazéjimo tyrimo metu nustatyta, kad baloksaviro 90 %
veiksmingosios koncentracijos (angl. 90 % effective concentration; ECg) rodmenys buvo
0,46-0,98 nmol/l svyravimo ribose A/HIN1 ir A/H3N2 potipiy virusams, 0,80-3,16 nmol/I ribose
paukséiy gripo A/H5N1 ir A/H7N9 potipiy virusams bei 2,21-6,48 nmol/l ribose B tipo virusams.

Atsparumas

Virusai, kuriuose nustatyta PA/I38T/F/M/N/S mutacija ir kurie buvo atrinkti in vitro ar klinikiniy
tyrimy metu, buvo maziau jautriis baloksavirui, o ECso rodmeny pokyéiai buvo 11-57 kartai gripo A
virusams ir 2-8 kartai gripo B virusams.

Trijy III fazés tyrimy, kai vaistinio preparato buvo skiriama nekomplikuoto gripo gydymui,
paaugliais atlikty tyrimy duomenimis, gydymo metu atsiradusiy PA/I38T/M/N mutacijy buvo
nustatyta 36 i$ 370 (9,7 %) ir 15 i8 290 (5,2 %) pacienty, kuriems buvo skiriama baloksaviro
marboksilo, ta¢iau $iy mutacijy nebuvo nustatyta né vienam placebo grupés pacientui.

I11 fazés tyrimo su vaikais duomenimis, gydymo metu atsiradusiy PA/I38T/M/S mutacijy buvo
nustatyta 11 i5 57 (19,3 %) gripo virusu infekuoty tiriamyjy asmeny baloksaviro marboksilo
vartojusiyjy grupéje.

Il fazés tyrimo, kai vaistinio preparato buvo skiriama gripo profilaktikai po kontakto, duomenimis (zr.
toliau), PA/I38T/M mutacijy buvo nustatyta 10 i$ 374 (2,7 %) baloksaviro marboksilo vartojusiy
tiriamyjy asmeny. PA/I38 pakaita sukélusiy mutacijy nebuvo aptikta placebo grupés tiriamiesiems
asmenims, iSskyrus 2 asmenis, kuriems baloksaviro marboksilo buvo paskirta kaip gelbstin¢iojo
vaistinio preparato.

Baloksaviras in vitro veikia gripo virusus, kurie laikomi atspariais neuraminidazés inhibitoriui,
iskaitant padermes, kuriose nustatytos $ios mutacijos: H274Y mutacija A/HIN1 potipiui, E119V ir
R292K mutacijos A/H3N2 potipiui, R152K ir D198E mutacijos B tipo virusui, H274Y mutacija
AJH5NL1 potipiui bei R292K mutacija A/H7N9 potipiui.

Klinikiniai tyrimai

Nekomplikuoto gripo gydymui
Suaugusieji ir paaugliai

»Capstone 1* (1601T0831) buvo Il fazés, atsitiktiniy im¢iy, dvigubai koduotas, daugiacentris,
Japonijoje ir JAV atliktas klinikinis tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng vartojamos baloksaviro
marboksilo tabletinés formos dozés veiksminguma ir sauguma, lyginant su placebo ir su oseltamiviro
poveikiu, kitais atzvilgiais sveikiems nekomplikuotu gripu sergantiems suaugusiems pacientams ir
paaugliams (nuo > 12 mety iki < 64 mety). Tiriamojo vaistinio preparato buvo paskirta per

48 valandas nuo pirmyjy simptomy pasireiskimo. Pacientams atsitiktine tvarka buvo skiriama
baloksaviro marboksilo (nuo 40 kg iki < 80 kg svérusiems pacientams buvo skirta 40 mg dozé, o

> 80 kg svérusiems pacientams buvo skirta 80 mg dozé), po 75 mg oseltamiviro du kartus per parg

5 dienas (tik tuomet, jei pacienty amzius buvo > 20 mety) arba placebo.

IS viso 1 436 pacientai (i$ kuriy 118 pacienty buvo nuo > 12 mety iki < 17 mety) buvo jtraukti j tyrima
2016-2017 mety gripo sezono Siaurés pusrutulyje metu. Dominuojanti gripo viruso padermé $io
tyrimo metu buvo A/H3 potipis (84,8-88,1 %), maziau paplit¢ buvo B potipis (8,3-9,0 %) ir
A/H1IN1pdm potipis (0,5-3,0 %). Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo laikas iki
simptomy (kosulio, gerklés skausmo, galvos skausmo, nosies uzgulimo, kar§¢iavimo ar Saltkrécio,
raumeny ar sanariy skausmo bei nuovargio) susilpnéjimo (LISS - laiko iki simptomy susilpnéjimo —
rodmuo). Baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo nustatytas statistiskai reikSmingas LISS
rodmens sumazgjimas, lyginant su placebo poveikiu (Zr. 4 lentele).
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4 lentelé. ,,Capstone 1“ tyrimas: Laikas iki simptomy susilpnéjimo (baloksaviro marboksilo
poveikis, lyginant su placebu) ITTI pacientams *

Laikas iki simptomy susilpnéjimo (mediana [valandos])

Baloksaviras marboksilas Placebas Skirtumas tarp p reikSmé
40/80 mg (95 % PI) vartojusiyjy baloksaviro

(95 % PI) N =230 marboksilo ir placebo

N = 455 (skirtumo 95 % PI)

53,7 80,2 26,5 < 0,0001
(49,5; 58,5) (72,6; 87,1) (-35,8; -17,8)

PI — pasikliautinasis intervalas
*ITTI: Infekuotyjy populiacija, kurig ketinama gydyti, sudaré pacientai, vartoje¢ tiriamajj vaistinj preparatg su patvirtinta gripo diagnoze. Gripo patvirtinimas

buvo pagristas RT-PGR rezultatais pirmaja diena.

Kai duomenys baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo palyginti su vartojusiaisiais
oseltamiviro, statistiskai reikSmingo LISS rodmens skirtumo nenustatyta (atitinkamai 53,5 val.,
lyginant su 53,8 val.).

LISS mediana (95 % PI) buvo 49,3 (44,0; 53,1) valandos ir 82,1 (69,5; 92,9) valandos pacientams,
kuriems simptomai buvo nuo 0 iki < 24 valandy, bei 66,2 (54,4; 74,7) valandos ir 79,4 (69,0, 91,1)
valandos pacientams, kuriems simptomai buvo nuo > 24 iki < 48 valandy, atitinkamai vartojant
baloksaviro marboksilo ir placebo.

Laiko iki kar§¢iavimo i$nykimo mediana baloksaviro marboksilo vartojusiems pacientams buvo

24,5 valandos (95 % PI: 22,6; 26,6), lyginant su 42,0 valandos (95 % PI: 37,4; 44,6) vartojusiesiems
placebo. Baloksaviro marboksilo vartojusiy pacienty grupéje, lyginant su vartojusiaisiais oseltamiviro,
nebuvo nustatyta kar§¢iavimo trukmes skirtumo.

»Capstone 2* (1602T0832) buvo 111 fazés, atsitiktiniy iméiy, dvigubai koduotas, daugiacentris
klinikinis tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng vartojamos baloksaviro marboksilo tabletinés
formos dozés veiksmingumg ir sauguma, lyginant su placebo ir su oseltamiviro poveikiu,
nekomplikuotu gripu sergantiems suaugusiems pacientams ir paaugliams (> 12 mety), kurie turéjo
bent vieng komplikacijy atsiradimo rizikos veiksnj. Pacientai atsitiktine tvarka gavo vieng geriamg
baloksaviro marboksilo dozg (pagal svorj, kaip ir Capstone 1), 75 mg oseltamiviro du kartus per parg
5 dienas arba placeba. Tiriamojo vaistinio preparato buvo paskirta per 48 valandas nuo pirmyjy
simptomy pasireiskimo.

I$ visy 2 184 pacienty 59 buvo nuo > 12 mety iki < 17 mety, 446 pacientai — nuo > 65 mety iki

< 74 mety, 142 pacientai — nuo > 75 mety iki < 84 mety, o 14 pacienty — > 85 mety. Dominuojancios
gripo viruso padermés $io tyrimo metu buvo A/H3 potipis (46,9-48,8 %) ir B tipo gripas

(38,3-43,5 %). Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo laikas iki gripo simptomy (kosulio,
gerklés skausmo, galvos skausmo, nosies uzgulimo, kars¢iavimo ar $altkré¢io, raumeny ar sanariy
skausmo bei nuovargio) palengvéjimo (LISP — laiko iki simptomy palengvéjimo — rodmuo).
Baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo nustatytas statistiskai reik§mingas LISP rodmens
sumaz¢jimas, lyginant su placebo poveikiu (zr. 5 lentele).
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5 lentelé. ,,Capstone 2 tyrimas: Laikas iki gripo simptomy palengvéjimo (baloksaviro
marboksilo poveikis, lyginant su placebu) ITTI pacientams

Laikas iki gripo simptomy palengvéjimo (mediana [valandos])

Baloksaviras marboksilas Placebas Skirtumas tarp p reikSmé
40/80 mg (95 % PI) vartojusiyjy baloksaviro

(95 % PI) N = 385 marboksilo ir placebo

N = 385 (skirtumo 95 % PI)

73,2 102,3 29,1 < 0,0001
(67,5; 85,1) (92,7; 113,1) (-42,8; -14,6)

Kai duomenys baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje buvo palyginti su vartojusiaisiais
oseltamiviro, statistiSkai reikSmingo LISP rodmens skirtumo nenustatyta (atitinkamai 73,2 val.,
lyginant su 81,0 val.).

LISP mediana (95 % PI) buvo 68,6 (62,4; 78,8) valandos ir 99,1 (79,1; 112,6) valandos pacientams,
kuriems simptomai buvo nuo 0 iki < 24 valandy, bei 79,4 (67,9; 96,3) valandos ir 106,7 (92,7; 125,4)
valandos pacientams, kuriems simptomai pasirei§ké nuo > 24 iki < 48 valandy, atitinkamai vartojant
baloksaviro marboksilo ir placebo.

Pacientams, infekuotiems A/H3 tipo virusu (dominuojancia paderme), LISP mediana buvo trumpesné
baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje, lyginant vartojusiaisiais placebo, ta¢iau §is laikas nebuvo
palygintas su oseltamiviro vartojusiyjy grupe (Zr. 6 lentelg). Pacienty, kurie buvo infekuoti B tipo
virusu, pogrupyje nustatyta LISP mediana buvo trumpesné baloksaviro marboksilo vartojusiyjy
grupéje, lyginant tiek su vartojusiaisiais placebo, tiek su oseltamiviro grupe (Zr. 6 lentele).

6 lentelé. Laikas iki simptomy palengvéjimo pagal gripo virusy potipius ITTI pacientams

Laikas iki simptomy palengvéjimo (valandos)
Mediana [95 % PI]
Viruso Baloksaviras Placebas Oseltamiviras
potipis marboksilas
A/H3 75,4 100,4 68,2
[62,4; 91,6] [88,4; 113,4] [53,9; 81,0]
N =180 N =185 N =190
B 74,6 100,6 101,6
[67,4; 90,2) [82,8; 115,8] [90,5; 114,9]
N = 166 N =167 N =148

Laiko iki kar§¢iavimo iSnykimo mediana baloksaviro marboksilo vartojusiems pacientams buvo

30,8 valandos (95 % PI: 28,2; 35,4), lyginant su 50,7 valandos (95 % PI: 44,6; 58,8) vartojusiesiems
placebo. Baloksaviro marboksilo ir oseltamiviro vartojusiy pacienty grupése nebuvo pastebéta aiSkaus
skirtumo.

Bendrasis su gripu susijusiy komplikacijy (mirties, hospitalizavimo, sinusito, viduriniojo otito,
bronchito ir [arba] pneumonijos) pasireisSkimo daznis buvo 2,8 % (11 i$ 388 pacienty) baloksaviro
marboksilo vartojusiyjy grupéje, lyginant su 10,4 % (40 i$ 386 pacienty) placebo grupéje ir 4,6 %
(18 i8 389 pacienty) oseltamiviro vartojusiyjy grupéje. Mazesnj bendrajj su gripu susijusiy
komplikacijy pasireiskimo daznj baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje, lyginant su placebo
grupe, daugiausia [émé mazesni bronchito (atitinkamai 1,8 %, lyginant su 6,0 %) ir sinusito
(atitinkamai 0,3 %, lyginant su 2,1 %) dazniai.
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Vaiky populiacija (nuo 1 iki <12 mety)

»Ministone-2“ (CP40563) buvo atsitiktiniy iméiy, dvigubai koduotas, daugiacentris, veikliuoju
vaistiniu preparatu kontroliuojamas tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng vartojamos baloksaviro
marboksilo granuliy geriamajai suspensijai formos dozés sauguma, veiksminguma ir farmakokinetika,
lyginant su oseltamiviro poveikiu, Kitais atZvilgiais sveikiems vaikams (nuo 1 iki < 12 mety), kuriems
pasireiSkeé | gripa panasiy simptomy.

IS viso 173 pacientai atsitiktine tvarka santykiu 2:1 buvo suskirstyti j grupes ir jiems buvo paskirta
viena per burng vartojama baloksaviro marboksilo dozé pagal kiino svorj (2 mg/kg pacientams,
sveriantiems < 20 kg, arba 40 mg pacientams, sveriantiems > 20 kg) arba 5 dienas buvo skiriama
oseltamiviro (dozé parinkta pagal kiino svorj). Prireikus pacientams gal¢jo biiti skiriama
paracetamolio. | §] tyrima buvo jtraukti pacientai, kurie turéjo komplikacijy atsiradimo rizikos
veiksniy (14 % (25 i§ 173)). Dominuojanti gripo viruso padermé $io tyrimo metu buvo A/H3 potipis.
Pagrindinis tikslas buvo palyginti vienos baloksaviro marboksilo dozés saugumo savybes su 5 dienas
du kartus per parg vartojamo oseltamiviro savybémis. Antrinis tikslas buvo palyginti baloksaviro
marboksilo ir oseltamiviro veiksminguma, remiantis veiksmingumo vertinamosiomis baigtimis,
iskaitant laika iki gripo pozymiy ir simptomy (kosulio ir nosies simptomy) palengvéjimo, laikg iki
normalios sveikatos biiklés ir aktyvumo atsistatymo bei kars¢iavimo trukme.

Laikas iki gripo poZymiy ir simptomy palengvéjimo rodmenys baloksaviro marboksilo vartojusiyjy
grupéje (mediana 138,1 valandos [95 % PI: 116,6; 163,2]) ir oseltamiviro grupéje (mediana
150 valandy [95 % PI: 115,0; 165,7]) buvo panasis, zr. 7 lentele.

7 lentelé. Laikas iki gripo poZymiy ir simptomy palengvéjimo ITTI pacientams

Laikas iki gripo simptomy palengvéjimo (mediana [valandos])
Baloksaviras marboksilas Oseltamiviras
(95 % PI) (95 % PI)

N =80 N =43

138,1 150,0

(116,6; 163,2) (115,0; 165,7)

Kars¢iavimo trukmés mediana buvo panasi, lyginant baloksaviro marboksilo vartojusiy pacienty grupg
(41,2 valandos [95 % PI: 24,5; 45,7]) ir oseltamiviro vartojusiyjy grupe (46,8 valandos [95 % PI: 30,0;
53,5]). Bendrasis su gripu susijusiy komplikacijy (mirties, hospitalizavimo, pneumonijos, bronchito,
sinusito, viduriniojo otito, encefalito ar encefalopatijos, febriliniy traukuliy, miozito) pasirei§kimo
daZnis buvo 7,4 % (6 pacientams i$ 81) baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje ir 7 %

(3 pacientams i$ 43) oseltamiviro vartojusiyjy grupéje. Viduriniojo otito pasireiskimo daznis buvo

3,7 % (3 pacientams i$ 81) baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje ir 4,7 % (2 pacientams i$ 43)
oseltamiviro vartojusiyjy grupéje. Baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje pasireiské po vieng
sinusito, pneumonijos ir bronchito atvejj, o febriliniy traukuliy pasireiské vienam pacientui
oseltamiviro grupgje.

Gripo profilaktikai po kontakto

1719T0834 tyrimas buvo Il fazés, atsitiktiniy iméiy, dvigubai koduotas, daugiacentris, 749
tiriamiesiems asmenims Japonijoje atliktas klinikinis tyrimas, skirtas jvertinti vienos per burng
vartojamos baloksaviro marboksilo tabletinés arba granuliy geriamajai suspensijai formos dozés
veiksmingumg ir sauguma, lyginant su placebo poveikiu, gripo profilaktikai po kontakto. Tiriamieji
asmenys turéjo kontakta su gripo virusu infekuotais namiskiais.

607 tiriamiesiems asmenims, kurie buvo > 12 mety, bei 142 tiriamiesiems asmenims, kurie buvo nuo
1 iki < 12 mety, buvo paskirta arba baloksaviro marboksilo doz¢ atsizvelgiant j kiino svorj kaip ir
gripo gydymui skirty klinikiniy tyrimy metu, arba placebo. Dauguma tiriamyjy asmeny (73,0 %) i
tyrimg buvo jtraukti per 24 valandas nuo gripo simptomy pasireiskimo gripu susirgusiems jy
namiskiams. Dominuojancios gripo viruso padermeés, Sio tyrimo metu nustatytos juo infekuotiems
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pacientams, buvo A/H3 potipis (48,6 %) ir A/HLN1pdm potipis (47,5 %), o maziau paplites buvo

gripas B (0,7 %).

Pagrindiné veiksmingumo vertinamoji baigtis buvo kontaktavusiyjy tiriamyjy asmeny dalis, kurie
buvo infekuoti gripo virusu bei kuriems pasireiské kar§¢iavimas ir bent vienas kvépavimo sutrikimy
simptomas laikotarpiu nuo 1-osios iki 10-osios dienos.

Nustatyta statistiSkai reikSmingai mazesné tiriamyjy asmeny dalis, kuriems laboratoriniais tyrimais
buvo patvirtinta klinikiné gripo diagnozé: sumazéjimas nuo 13,6 % placebo grupéje iki 1,9 %
baloksaviro marboksilo vartojusiyjy grupéje (Zr. 8 lentele).

8 lentelé. Tiriamyjy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, karS¢iavimas ir bent vienas
kvépavimo sutrikimy simptomas (baloksaviro marboksilo poveikis, lyginant su placebu)

Tiriamyjy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, kar§¢iavimas ir bent vienas kvépavimo
sutrikimy simptomas (%), mITT populiacija

Baloksaviras marboksilas | Placebas Koreguotasis rizikos p reikSmé
(95 % PI) (95 % PI) santykis

(95 % PI)
N =374 N =375 < 0,0001
1,9 13,6 0,14
(0,8; 3,8) (10,3; 17,5) (0,06; 0,30)

> 12 mety tiriamyjy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, kar§¢iavimas ir bent vienas
kvépavimo sutrikimy simptomas (%)

N =303 N =304 < 0,0001
1,3 13,2 0,10
(0.4:3.3) (9,6; 17,5) (0,04; 0,28)

Nuo 1 iki < 12 mety tiriamyjy asmeny dalis, kuriems nustatytas gripo virusas, kar§¢iavimas ir bent
vienas kvépavimo sutrikimy simptomas (%)

N=71 N=71
4,2 15,5 0,27 0,0339
(0,9; 11)9) (8; 26) (0,08; 0,90)

* mITT: pakeistas gydymas. ] mITT populiacija buvo jtraukti visi atsitiktinés atrankos tiriamieji, kurie vartojo tiriamaji
vaistinj preparatg ir tur¢jo gripu infekuoty pacienty namy sglygomis duomenis po pradinio tyrimo. mITT populiacija buvo

analizuojama kaip atsitiktiné

Vaiky populiacija

Europos vaisty agentiira atid¢jo jpareigojimg pateikti Xofluza tyrimy su vienu ar daugiau vaiky
populiacijos pogrupiy duomenis gripo gydymo ir gripo profilaktikos indikacijoms (vartojimo vaikams
informacija pateikiama 4.2 skyriuje).

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Suvartotas per burng baloksaviras marboksilas ekstensyviai konvertuojamas i jo veiklyji metabolitg
baloksavirg. Baloksaviro marboksilo koncentracija plazmoje yra labai nedidelé ar mazesné uz

kiekybinio nustatymo riba (< 0,100 ng/ml).

Per burng suvartojus vieng 80 mg baloksaviro marboksilo doze, nevalgius nustatytas laikas iki
didZiausiosios koncentracijos plazmoje susidarymo (Tmax) yra mazdaug 4 valandos. Per burna
suvartojus baloksaviro marboksilo, absoliutusis biologinis baloksaviro prieinamumas nenustatytas.
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Maisto jtaka

Maisto jtakos tyrimo, kai baloksaviro marboksilo buvo skiriama sveikiems savanoriams asmenims
nevalgius arba valgio metu (kartu su mazdaug 400-500 kcal maisto, jskaitant 150 kcal riebaly),
duomenys rodo, kad valgio metu baloksaviro Cpax ir AUC rodmenys sumazéjo atitinkamai 48 % ir

36 %. Valgio metu nustatytas Tmax rodmuo nepakito. Klinikiniy tyrimy metu jokiy kliniskai
reik§mingy veiksmingumo skirtumy nebuvo nustatyta, vartojant baloksavirg valgio metu ar nevalgius.

Pasiskirstymas

Atlikto in vitro tyrimo duomenimis, prie Zmogaus plazmos baltymy daugiausia albumino prisijungia
92,9-93,9 % baloksaviro. Per burng suvartojus vieng baloksaviro marboksilo doz¢, menamas
baloksaviro pasiskirstymo tiiris terminalinés eliminacijos fazés metu (Vz/F) yra mazdaug 1 180 litry
baltaodZiams asmenims ir 647 litrai japonams.

Biotransformacija

Baloksaviras daugiausia metabolizuojamas veikiant UGT1AS3 izofermentui ir susidarant gliukuronidui
bei tik nedaug dalyvaujant CYP3A4 izofermentui ir susidarant sulfoksidui.

Vaistiniy preparaty saveikos tyrimai

Remiantis in vitro ir in vivo atlikty vaistiniy preparaty sgveikos tyrimy duomenimis nesitikima, kad
baloksaviras marboksilas ir baloksaviras slopinty CYP ar UGT Seimy izofermentus arba reik§mingai
suzadinty CYP fermentus.

Remiantis in vitro atlikty vaistiniy preparaty pernasos tyrimy ir in vivo atlikty vaistiniy preparaty
sgveikos tyrimy duomenimis, nesitikima reikSmingos farmakokinetinés sgveikos tarp baloksaviro
marboksilo ar baloksaviro ir vaistiniy preparaty, kurie yra $iy pernasos sistemy substratais: OATP1B1,
OATP1B3, OCT1, OCT2, OAT1, OAT3, MATE1 ar MATE2K.

Ekskrecija

Per burng paskyrus vieng 40 mg [**C] Zyméto baloksaviro marboksilo doze, su iSmatomis pa3alintas
bendrasis radioaktyvumas sudaré 80,1 % paskirtos dozés dalj, tuo tarpu su §lapimu buvo pasalinta
14,7 % dozés (3,3 % ir 48,7 % paskirtos dozés buvo pasalinta atitinkamai su §lapimu ir iSmatomis
baloksaviro pavidalu).

Eliminacija

Per burng suvartojus vieng baloksaviro marboksilo doz¢, menamas baloksaviro galutinés pusinés
eliminacijos laikas (t12,,) baltaodZiams suaugusiems asmenims, paaugliams ir vaikams yra atitinkamai
79,1, 50,3 ir 29,4 valandos.

Tiesinis / netiesinis pobudis

Per burng suvartojus vieng baloksaviro marboksilo doze¢ nustatyta, kad baloksavirui buidinga tiesinis
farmakokinetikos pobudis, kai skiriamos nuo 6 mg iki 80 mg dozés.

Ypatingos populiacijos

Kiino svoris

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis nustatyta, kad kiino svoris yra
reikSmingas baloksaviro farmakokinetikos kovariantinis veiksnys. Baloksaviro marboksilo dozavimo
rekomendacijos tiek suaugusiems pacientams, tiek ir vaikams yra pagrijstos kiino svoriu (Zr.

4.2 skyriy).
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Lytis
Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis nebuvo nustatyta kliniskai reik§Smingos
lyties jtakos baloksaviro farmakokinetikos savybéms. Atsizvelgiant j lytj, dozés koreguoti nereikia.

Raseé

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis, kartu su kiino svoriu pacienty rasé yra
kovariantinis veiksnys, turintis jtakos per burng suvartoto baloksaviro klirensui (CL/F); taciau
atsizvelgiant j ras¢, baloksaviro marboksilo dozés koreguoti nereikia.

Amzius

Remiantis populiacijy farmakokinetikos analizés duomenimis, gautais analizuojant baloksaviro
koncentracijas plazmoje i$ klinikiniy tyrimy su 1-64 mety asmenimis, nebuvo nustatyta, jog amzius
biity reik§mingas kovariantinis veiksnys, jtakojantis baloksaviro farmakokinetikos savybes.

Vaiky populiacija

Baloksaviro farmakokinetikos duomenys, gauti i$ pacienty, kuriy amzius buvo nuo 1 iki < 12 mety,
rodo, kad pagal kiino svorj skiriamas dozavimas (2 mg/kg iki 20 kg sveriantiems pacientams ir 40 mg
sveriantiems > 20 kg) lemia panaSias baloksaviro ekspozicijas visy kiino svorio kategorijy vaikams, 0
taip pat panasias ekspozicijas kaip ir susidarancios skiriant 40 mg baloksaviro marboksilo dozg
suaugusiems pacientams ir paaugliams.

Baloksaviro farmakokinetikos savybés jaunesniems kaip 1 mety vaikams neistirtos.

Senyvi pacientai

Farmakokinetikos duomenys, gauti i§ 181 paciento, kuris buvo > 65 mety amziaus, rodo, kad
ekspozicija baloksavirui plazmoje buvo panasi kaip ir nustatytoji pacientams nuo > 12 mety iki
64 mety amziaus.

Sutrikusi kepeny funkcija

Pacientams, kuriems yra nesunkus ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimas (A ar B klasés
pagal Child-Pugh), nebuvo nustatyta kliniskai reik§mingy baloksaviro farmakokinetikos skirtumy,
lyginant su sveikais palyginamaisiais asmenimis, kuriy kepeny funkcija buvo normali.

Pacientams, kuriems yra sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, vaistinio preparato farmakokinetika
neistirta (zr. 4.2 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija

Sutrikusios inksty funkcijos jtaka baloksaviro marboksilo ar baloksaviro farmakokinetikai neistirta.
Nesitikima, kad dél inksty funkcijos sutrikimo pakisty baloksaviro marboksilo ar baloksaviro
eliminacija.

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Iprasty farmakologinio saugumo, timinio ir kartotiniy doziy toksiskumo ikiklinikiniy tyrimy duomenys
specifinio pavojaus Zmogui nerodo.

Ziurkéms buvo nustatyti pailgéje protrombino laiko (PL) ir ADTL (aktyvuoto dalinio tromboplastino
laiko) rodmenys, kai joms ekspozicija buvo bent jau lygi zmonéms nustatomai ekspozicijai (remiantis
AUC.24 vai. rodmeniu) ir kai tyrimai buvo atlieckami specifinémis eksperimentinémis sglygomis, t. Y.
Vaistinio preparato skiriant neédus ir duodant arba autoklavuoto, arba spinduliuote apdoroto maisto,
dél ko buvo sukeltos vitamino K stokos ar nepakankamumo buklés. Toks poveikis nebuvo nustatytas
tyrimy su bezdZionémis metu, kai jy trukmé buvo iki 4 savaiciy ir kai buvo tiriamos didZiausios dozés,
kurios atitinka iki 8 karty didesne nei zmonéms nustatoma ekspozicija (remiantis AUCo-24 val,
rodmeniu). Minétas poveikis vertinamas kaip ribotos klinikinés reikSmés.

Baloksaviro marboksilo kancerogeninio poveikio tyrimy neatlikta.
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Nebuvo nustatyta vaistinio preparato pirmtako baloksaviro marboksilo ir jo veikliosios formos
baloksaviro genotoksinio poveikio, kadangi atlikus bakterijy atvirkstiniy mutacijy tyrimus ir Zinduoliy
lasteliy kulttiry mikrobranduoliy tyrimus, §iy tyrimy rezultatai buvo neigiami, o taip pat nebuvo
nustatyta neigiamo baloksaviro marboksilo poveikio in vivo atlikus grauziky mikrobranduoliy tyrima.

Nebuvo nustatyta poveikio vislumui, kai ziurkiy patinams ir pateléms per burng buvo paskirtos
baloksaviro marboksilo dozés, kurios léme iki 5 karty didesng ekspozicijg nei zmonéms nustatoma
ekspozicija (remiantis AUCo.24 val. rodmeniu).

Baloksaviro marboksilo vartojimas nesukélé apsigimimy ziurkéms ar triuSiams.

Baloksaviro marboksilo poveikio embriony ir vaisiy vystymuisi tyrimo duomenimis, ziurkéms
vaistinio preparato skiriant per burng kasdien nuo 6-0sios iki 17-0sios gestacijos dienos, nebuvo
nustatyta toksinio poveikio pateléms ar vaisiams pozymiy, kai buvo tiriamos didziausios dozes, kurios
lémé iki 5 karty didesn¢ ekspozicijg nei Zzmonéms nustatoma ekspozicija (remiantis AUCo-24 val,
rodmeniu).

Triusiams skiriant dozes, atitinkancias 14 karty didesne ekspozicijg nei Zmonéms susidaranti
ekspozicija (remiantis AUCo-24 vai. rodmeniu po didZiausios Zmogui rekomenduojamos dozés
vartojimo), sukélé toksinj poveikj pateléms, kai buvo nustatyta persileidimy atvejy, bei reikSmingai
padidino skeleto poky¢iy daznj vaisiams (kai buvo nustatyta kakliniy Sonkauliy). Sie skeleto poky¢iai
rezorbavosi augant gretimam kaklo slanksteliui. TriuSiams skiriant doze, atitinkanc¢ig 6 kartus didesne
ekspozicijg nei zmonéms susidaranti ekspozicija (remiantis AUCo.24 va. rodmeniu), nepageidaujamy
reis$kiniy nenustatyta.

Su ziurkémis atlikto poveikio prenataliniam ir postnataliniam vystymuisi tyrimo duomenimis, nebuvo
nustatyta su vaistinio preparato poveikiu susijusiy nepageidaujamy reiskiniy pateléms ir jaunikliams,
kai buvo tiriamos didziausios dozés, kurios atitinka iki 5 karty didesne ekspozicija nei Zmonéms
nustatoma ekspozicija (remiantis AUCo-24 val. rodmeniu).

6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy saraSas
Koloidinis silicio dioksidas (E551)
Hipromeliozé (E464)

Maltitolis (E965)

Manitolis (E421)

Povidonas K25 (E1201)

Natrio chloridas

Zemuogiy skonio medziaga (jskaitant propilenglikolj)
Sukralozé (E955)

Talkas (E553b)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

4 metai

Praskiedus suvartoti per 10 valandy.

6.4 Specialios laikymo salygos
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Pries praskiedima: §io vaistinio preparato laikymui specialiy temperatiiros salygy nereikalaujama.
Buteliukg laikyti sandary, kad vaistinis preparatas biity apsaugotas nuo drégmés.

Po praskiedimo: laikyti ne aukStesnéje kaip 30 °C temperatiiroje.
6.5 Talpyklés pobidis ir jos turinys

Gintaro spalvos Il tipo stiklo buteliukas su nuo sugadinimo apsaugotu vaiky sunkiai atidaromu
uzsukamuoju dangteliu.

Kiekvienoje dézutéje yra: 1 buteliukas, 1 jstumiamas buteliuko adapteris, 1 matavimo taurelé, 3 ml
tiirio geriamasis SvirkStas su oranzinés spalvos stimokliu ir 10 ml tiirio geriamasis Svirkstas su
skaidriu stimokliu.

6.6 Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Buteliuko nepurtyti.
Vengti patekimo ant odos.

Rekomenduojama, kad Xofluza granules geriamajai suspensijai pries§ iSduodamas praskiesty sveikatos
priezitros specialistas. Prireikus geriamajg suspensijg gali praskiesti pats pacientas ar jo globéjas.

Jeigu geriamaja suspensija ruosia pats pacientas ar jo globéjas, biitina jiems nurodyti, kad pries
ruoSdami ir vartodami vaistinj preparata perskaityty vartojimo instrukcijas.

Xofluza granules geriamajai suspensijai reikia vartoti nedelsiant arba per 10 valandy nuo praskiedimo.
Jeigu per 10 valandy nuo praskiedimo vaistinis preparatas nesuvartojamas, suspensija reikia i$mesti.

Geriamosios suspensijos paruoSimas

Svelniai pabaksnokite buteliuko dugna, kad granulés i$sipurenty.

I buteliukg su Xofluza granulémis jpilkite 20 ml geriamojo vandens.

Svelniai pasukiokite buteliukg, kad granulés sudaryty vientisg suspensijg.

Buteliuko nepurtykite.

Ant buteliuko etiketés uzrasykite laikg ,,ISmesti po* (10 valandy po praskiedimo laiko).

. Nurodykite geriamosios suspensijos (2 mg/ml) tarj, kurj reikia jtraukti pagal paciento kiino
svorj (zr. 1 lentelg).

Praskiesta geriamoji suspensija yra pilkSvai baltos ar Sviesiai gelsvos spalvos neskaidri suspensija.

ouhkrwnE

ISsami informacija apie Xofluza granuliy geriamajai suspensijai paruo$ima ir vartojimg pateikiama
dézutéje esanciose vartojimo instrukcijose.

Patikrinkite gamintojo instrukcijose pateikiamg informacija apie naudojamo enterinés mitybos
vamzdelio dydj ir matmenis.

Geriamgja suspensija skiriant per enterinés mitybos vamzdelj, suspensija reikia jtraukti naudojant
enterinj §virkstg. Praplaukite 1 ml vandens prie$ skiriant per enterinés mitybos vamzdelj ir po to.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1500/005

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2021 m. sausio 7 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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I1 PRIEDAS

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

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI
REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMAI, SKIRTI SAUGIAM IR

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

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

Roche Pharma AG

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

o PeriodiSkai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107¢
straipsnio 7 dalyje numatytame Sgjungos referenciniy daty sgrase (EURD sarase), kuris

skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

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

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

o Rizikos valdymo planas (RVP)

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

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi bati pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai;

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

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 20 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg baloksaviro marboksilo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. ISsami informacija pateikiama pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

2 plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj
Vartoti per burng
Abi tabletes vartoti kaip vienkarting doze

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity 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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1500/001

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Xofluza 20 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 20 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Roche Registration GmbH

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 40 mg baloksaviro marboksilo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. I§sami informacija pateikiama pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

2 plévele dengtos tabletés

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj
Vartoti per burng

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity 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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1500/002

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Xofluza 40 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 40 mg baloksaviro marboksilo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. I§sami informacija pateikiama pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

1 plévele dengta tableté

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj
Vartoti per burng
Abi tabletes vartoti kaip vienkarting doze

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas blity 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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1500/004

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Xofluza 40 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Roche Registration GmbH

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4, SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 80 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Kiekvienoje plévele dengtoje tabletéje yra 80 mg baloksaviro marboksilo

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje yra laktozés. I§sami informacija pateikiama pakuotés lapelyje.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

1 plévele dengta tableté

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj
Vartoti per burng

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje

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

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity 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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1500/003

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Xofluza 80 mg

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

‘ 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT LIZDINIU PLOKSTELIU ARBA DVISLUOKSNIU
JUOSTELIU

LIZDINES PLOKSTELES

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 80 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

2. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS

Roche Registration GmbH

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Xofluza 2 mg/ml granulés geriamajai suspensijai
baloxavirum marboxilum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

1 buteliuke yra 40 mg baloksaviro marboksilo.
Kiekviename geriamosios suspensijos mililitre yra 2 mg baloksaviro marboksilo.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Sudétyje taip pat yra natrio ir maltitolio (E965).
ISsami informacija pateikiama pakuotés lapelyje.

4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Granulés geriamajai suspensijai

1 buteliukas

Taip pat yra 1 matavimo taurelé, 1 jstumiamas buteliuko adapteris, 2 geriamieji Svirkstai (3 ml ir
10 ml).

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj
Praskiedus vartoti per burng arba enteriniu budu

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje

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

Vengti kontakto su oda.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Buteliukg laikyti sandary, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmeés.
Po praskiedimo: nepurtyti. Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje ir suvartoti per 10 valandy.

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

Suspensijg iSmesti, jeigu nesuvartojama per 10 valandy nuo praskiedimo.

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/20/1500/005

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

xofluza 2 mg/ml

‘ 17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D brik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

| 18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKO ETIKETE

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

Xofluza 2 mg/ml granulés geriamajai suspensijai
baloxavirum marboxilum

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj
Praskiedus vartoti per burng arba enteriniu btidu

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP
ISmesti po (val. : min.)

4, SERIJOS NUMERIS

Serija

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Sudétyje yra 40 mg baloksaviro marboksilo.

6. KITA

Buteliukg laikyti sandary, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmeés.

Po praskiedimo: nepurtyti. Laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje ir suvartoti per 10 valandy.
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B. PAKUOTES LAPELIS

50



Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Xofluza 20 mg plévele dengtos tabletés
Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

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

AtidZiai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

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

. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininkg.

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

o Jeigu pasireisSké Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |

gydytoja arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.
Apie ka raSoma Siame lapelyje?

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

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Xofluza

Pakuotés turinys ir kita informacija

oarLONE

1. Kas yra Xofluza ir kam jis vartojamas
Kas yra Xofluza

Xofluza sudétyje yra veikliosios medziagos baloksaviro marboksilo. Tai tam tikro tipo priesvirusinis
vaistas, vadinamas fermento galinés endonukleazés inhibitoriumi.

Xofluza vartojamas gripo gydymui ir jo profilaktikai. Sis vaistas slopina gripo viruso plitima
organizme ir padeda sutrumpinti laikg sveikstant nuo gripo sukeliamy simptomy.

Kam Xofluza vartojamas

o Xofluza vartojamas gripui gydyti 1 mety ir vyresniems pacientams, kurie patiria gripo
sukeliamus simptomus trumpiau kaip 48 valandas.

o Xofluza vartojamas gripo profilaktikai 1 mety ir vyresniems asmenims po artimo kontakto su
pacientu, kuriam nustatytas ar jtariamas gripas.

2. Kas zinotina pries vartojant Xofluza

Xofluza vartoti draudziama

o jeigu yra alergija baloksavirui marboksilui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti Xofluza.
Kiudikiams ir vaikams

Sio vaisto negalima duoti jaunesniems kaip 1 mety vaikams. Taip yra dél to, kad Xofluza poveikis 3ios
amziaus grupés asmenims nezinomas.

Kiti vaistai ir Xofluza

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Xofluza negalima vartoti kartu su:

o viduriy laisvinamaisiais vaistais, riig§tinguma mazinanciais vaistais arba geriamaisiais papildais,
kuriy sudétyje yra gelezies, cinko, seleno, kalcio ar magnio.

Sie anks¢iau nurodyti vaistai gali mazinti Xofluza poveikj.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tuomet
Xofluza geriau nevartoti. Prie§ vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Nesitikima, kad Xofluza vartojimas galéty jtakoti Jisy gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Xofluza sudétyje yra laktozés

Xofluza sudétyje yra laktozés (tam tikro tipo cukraus). Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad
netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités i ji prie§ pradédami vartoti §j vaistg.

Xofluza sudétyje yra natrio

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

3. Kaip vartoti Xofluza

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytojg arba vaistininka.

Kada vartoti Xofluza

Gripo gydymui vartokite vieng Xofluza dozg kaip galima greiciau per 48 valandas nuo gripo
simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai vartokite vieng Xofluza dozg kaip galima greiciau per 48 valandas po kontakto su
gripu infekuotu asmeniu.

Kokia Xofluza doze vartoti
Jums skirta Xofluza dozé priklauso nuo Jisy kiino svorio. Gydytojas arba vaistininkas Jums nurodys,

kokia dozg reikia vartoti.
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Jisy kiino svoris Xofluza dozeé

<20 kg Zitrékite Xofluza granuliy geriamajai suspensijai
pakuotés lapelj

Nuo > 20 kg iki < 80 kg Viena 40 mg doz¢, kurig reikia vartoti kaip
- 2x20mg tabletes

80 kg ar didesnis Viena 80 mg dozé, kurig reikia vartoti kaip
- 2x40 mg tabletes

Xofluza galima vartoti valgio metu ar nevalgius. Visas tabletes reikia vartoti uzgeriant trupucéiu
vandens.

Ka daryti pavartojus per didele Xofluza doze?

Jeigu atsitiktinai pavartojote didesne Sio vaisto dozg¢ nei turéjote, pasitarkite su gydytoju arba
vaistininku.

Pamirsus pavartoti Xofluza

Jeigu pamirSote pavartoti dalj Jums paskirtos dozés ar visg dozg, padarykite tg nedelsdami.

Gripo gydymui Xofluza reikia suvartoti per 48 valandas nuo gripo simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai Xofluza reikia suvartoti per 48 valandas nuo artimo kontakto su asmeniu, kuriam
nustatytas ar jtariamas gripas.

4, Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Suaugusiesiems, paaugliams ir vaikams

Nedelsdami kreipkités medicininés pagalbos, jeigu Jums pasireiksty bet kuris i$ toliau nurodyty
sunkiy $alutiniy reiSkiniy:

o sunki alerginé reakcija (anafilaksija), kurios poZzymiais yra veido ar odos patinimas, nieztintis
iSbérimas, sumazejes kraujospudis ir apsunkintas kvépavimas.

Siy 3alutiniy reiskiniy pasireiskimo daznis negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis.
Kitas galimas Salutinis poveikis

Toliau nurodytas Salutinis reiSkinys yra nedaznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i5 100 asmeny):
. nieztintis iSbérimas.

Vaikams (nhuo 1 iki < 12 mety)

Toliau nurodytas Salutinis reikinys yra daznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i 10 asmeny):
. viduriavimas, i$bérimas ir vémimas.

53



PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. Apie
Salutinj poveik] taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta nacionaline
praneSimo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau informacijos
apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Xofluza

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

Ant lizdinés plokstelés ir dézutés po ,,EXP* arba ,, Tinka iki* 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 i§mesti j kanalizacija arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus

vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinkg.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Xofluza sudétis

o Veiklioji medZiaga yra baloksaviras marboksilas.

o Kiekvienoje 20 mg plévele dengtoje tabletéje yra 20 mg baloksaviro marboksilo. Kiekvienoje
40 mg plévele dengtoje tabletéje yra 40 mg baloksaviro marboksilo.

o Pagalbinés medZiagos yra: tabletés branduolyje laktozé monohidratas (Zr. 2 skyriuje ,,Xofluza
sudétyje yra laktozés™), kroskarmeliozés natrio druska ((E468), zr. 2 skyriuje ,,Xofluza sudétyje
yra natrio*), povidonas (E1201), mikrokristaliné celiuliozé (E460) ir natrio stearilfumaratas, o
tabletés pléveléje hipromeliozé (E464), talkas (E553Db) ir titano dioksidas (E171).

Xofluza iSvaizda ir Kkiekis pakuotéje

Xofluza 20 mg tabletés yra baltos ar $viesiai gelsvos spalvos, pailgos formos plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje pazyméta L8 7724 0 kitoje puséje — ,,20%.

Xofluza 20 mg plévele dengtos tabletés tickiamos lizdinése plokstelése po 2 tabletes.

Xofluza 40 mg tabletés yra baltos ar $viesiai gelsvos spalvos, pailgos formos plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje jspausta ,,BXM40“

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés tickiamos lizdinése plokstelése po 2 tabletes.
Registruotojas

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija
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Gamintojas

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

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

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.
Tel/Tel: +32 (0) 2 52582 11

Bbuarapus
Pomm benrapus EOO/]
Ten: +359 2 818 44 44

Ceska republika
Roches.r. o.
Tel: +420 - 2 20382111

Danmark
Roche Pharmaceuticals A/S
TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: + 372 -6 177 380

E\\doa
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Espafa
Roche Farma S.A.
Tel: +34 -91 324 81 00

France
Roche
Tél: +33 (0)1 47 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: + 385147 22 333

Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000
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Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Luxembourg/Luxemburg
(Voir/siehe Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +36 — 1 279 4500

Malta
(See Ireland)

Nederland
Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438050

Norge
Roche Norge AS
TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351 - 21 425 70 00

Romania
Roche Roménia S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201



Italia Suomi/Finland

Roche S.p.A. Roche Oy

Tel: +39 - 039 2471 Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500
Kvmpog Sverige

I' A Ztopudtng & Zio Atd. Roche AB

TnA: +357 - 22 76 62 76 Tel: +46 (0) 8 726 1200

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Latvija SIA Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +371 - 6 7039831 Tel: +44 (0) 1707 366000

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas
Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie $j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés
Xofluza 80 mg plévele dengtos tabletés
baloksaviras marboksilas

nykdorna 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 lapeli, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

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

. Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininkg.

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

o Jeigu pasireiSké Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j

gydytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.
Apie ka raSoma Siame lapelyje?

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

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Xofluza

Pakuotés turinys ir kita informacija

s E

1. Kas yra Xofluza ir kam jis vartojamas
Kas yra Xofluza

Xofluza sudétyje yra veikliosios medziagos baloksaviro marboksilo. Tai tam tikro tipo prieSvirusinis
vaistas, vadinamas fermento galinés endonukleazés inhibitoriumi.

Xofluza vartojamas gripo gydymui ir jo profilaktikai. Sis vaistas slopina gripo viruso plitima
organizme ir padeda sutrumpinti laikg sveikstant nuo gripo sukeliamy simptomy.

Kam Xofluza vartojamas

o Xofluza vartojamas gripo gydymui 1 mety ir vyresniems pacientams, kurie patiria gripo
sukeliamus simptomus trumpiau kaip 48 valandas.

o Xofluza vartojamas gripo profilaktikai 1 mety ir vyresniems asmenims po artimo kontakto su
pacientu, kuriam nustatytas ar jtariamas gripas.

2. Kas zinotina pries vartojant Xofluza

Xofluza vartoti draudziama

o jeigu yra alergija baloksavirui marboksilui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, pries pradédami vartoti Xofluza.
Kiidikiams ir vaikams

Sio vaisto negalima duoti jaunesniems kaip 1 mety vaikams. Taip yra dél to, kad Xofluza poveikis $ios
amZziaus grupés asmenims NeZinomas.

Kiti vaistai ir Xofluza

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Xofluza negalima vartoti kartu su:

o viduriy laisvinamaisiais vaistais, rlig§tinguma mazinanciais vaistais arba geriamaisiais papildais,
kuriy sudétyje yra gelezies, cinko, seleno, kalcio ar magnio.

Sie anks¢iau nurodyti vaistai gali mazinti Xofluza poveikj.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tuomet
Xofluza geriau nevartoti. Prie§ vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Nesitikima, kad Xofluza vartojimas galéty jtakoti Jisy gebéjimg vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Xofluza sudétyje yra laktozés

Xofluza sudétyje yra laktozes (tam tikro tipo cukraus). Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad
netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités j ji prie§ pradédami vartoti §j vaista.

Xofluza sudétyje yra natrio

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

3. Kaip vartoti Xofluza

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytoja arba vaistininka.

Kada vartoti Xofluza

Gripo gydymui vartokite vieng Xofluza dozg kaip galima grei¢iau per 48 valandas nuo gripo
simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai vartokite vieng Xofluza dozg kaip galima greiciau per 48 valandas po kontakto su
gripu infekuotu asmeniu.

Kokia Xofluza doze vartoti
Jums skirta Xofluza dozé priklauso nuo Jisy kiino svorio. Gydytojas arba vaistininkas Jums nurodys,

kokig dozg reikia vartoti.
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Jiisy kiino svoris Xofluza dozé

<20 kg Zitrékite Xofluza granuliy geriamajai suspensijai
pakuotés lapelj

Nuo > 20 kg iki < 80 kg Viena 40 mg doz¢, kurig reikia vartoti kaip
- 1x40 mg tablete

80 kg ar didesnis Viena 80 mg dozé, kurig reikia vartoti kaip
- 1x80 mg tablete

Xofluza galima vartoti valgio metu ar nevalgius. Tablete reikia vartoti uzgeriant trupuciu vandens.
Ka daryti pavartojus per didel¢ Xofluza doze¢?

Jeigu atsitiktinai pavartojote didesn¢ Sio vaisto doze nei tur¢jote, pasitarkite su gydytoju arba
vaistininku.

Pamirsus pavartoti Xofluza

Jeigu pamirSote pavartoti Jums paskirta dozg, padarykite ta nedelsdami.

Gripo gydymui Xofluza reikia suvartoti per 48 valandas nuo gripo simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai Xofluza reikia suvartoti per 48 valandas nuo artimo kontakto su asmeniu, kuriam
nustatytas ar jtariamas gripas.

4, Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Suaugusiesiems, paaugliams ir vaikams

Nedelsdami kreipkités medicininés pagalbos, jeigu Jums pasireikSty bet kuris i$ toliau nurodyty
sunkiy Salutiniy reiSkiniy:

o sunki alerginé reakcija (anafilaksija), kurios poZymiais yra veido ar odos patinimas, nieztintis
i8bérimas, sumazéjes kraujospudis ir apsunkintas kvépavimas.

Siy 3alutiniy reiskiniy pasireiskimo daznis negali biiti apskai¢iuotas pagal turimus duomenis.
Kitas galimas Salutinis poveikis

Toliau nurodytas Salutinis reiskinys yra nedaznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i5 100 asmeny):
° nieztintis iSbérimas.

Vaikams (nuo 1 iki < 12 mety)
Toliau nurodytas Salutinis reiskinys yra daznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i$ 10 asmeny):
. viduriavimas, i§bérimas ir vémimas.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. Apie
Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta nacionaline
praneSimo sistema. Pranesdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau informacijos
apie Sio vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti Xofluza
Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

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

Sio vaisto laikymui specialiy temperatiiros salygy nereikalaujama.

Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.

Vaisty negalima iSmesti kanavlizacija( arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinkg.

6. Pakuotés turinys ir Kkita informacija

Xofluza sudétis

o Veiklioji medZiaga yra baloksaviras marboksilas.

o Kiekvienoje 40 mg plévele dengtoje tabletéje yra 40 mg baloksaviro marboksilo. Kiekvienoje
80 mg plévele dengtoje tabletéje yra 80 mg baloksaviro marboksilo.

o Pagalbinés medZiagos yra: tabletés branduolyje laktozé monohidratas (Zr. 2 skyriuje ,,Xofluza
sudétyje yra laktozés"), kroskarmeliozés natrio druska ((E468), Zr. 2 skyriuje ,,Xofluza sudétyje
yra natrio*), povidonas (E1201), mikrokristaliné celiuliozé (E460) ir natrio stearilfumaratas, o
tabletés pléveléje hipromeliozé (E464), talkas (E553b) ir titano dioksidas (E171).

Xofluza i§vaizda ir kiekis pakuotéje

Xofluza 40 mg tabletés yra baltos ar $viesiai gelsvos spalvos, pailgos formos plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje jspausta ,,BXM40“.

Xofluza 40 mg plévele dengtos tabletés tickiamos lizdinése plokstelése po 1 tablete.

Xofluza 80 mg tabletés yra baltos ar $viesiai gelsvos spalvos, pailgos formos plévele dengtos tabletés,
kuriy vienoje puséje jspausta ,,BXM80“.

Xofluza 80 mg plévele dengtos tabletés tickiamos lizdinése plokstelése po 1 tabletg.
Registruotojas

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

Gamintojas

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija
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Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.
Tel/Tel: +32 (0) 2 52582 11

Bbuarapus
Pomm benrapus EOO/]
Ten: +359 2 818 44 44

Ceska republika
Roches. r. o.
Tel: +420 - 2 20382111

Danmark
Roche Pharmaceuticals A/S
TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: + 372 -6 177 380

E\\doa
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Espaiia
Roche Farma S.A.
Tel: +34 -91 324 81 00

France
Roche
Tél: +33 (0)1 47 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: + 385147 22 333

Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471
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Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Luxembourg/Luxemburg
(Voir/siehe Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +36 - 1 279 4500

Malta
(See Ireland)

Nederland
Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438050

Norge
Roche Norge AS
TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska
Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +351 - 21 425 70 00

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500



Konpog Sverige

I'.A.Ztopdtng & Zio Atd. Roche AB

Tn\: +357 - 22 76 62 76 Tel: +46 (0) 8 726 1200

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Latvija SIA Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +371 - 6 7039831 Tel: +44 (0) 1707 366000

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas
Kiti informacijos Saltiniai

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

Xofluza 2 mg/ml granulés geriamajai suspensijai
baloksaviras marboksilas (baloxavirum marboxilum)

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, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

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

o Siame lapelyje pateikiama Jums arba Jisy globojamam asmeniui skirta informacija, ta¢iau
toliau lapelyje raSoma tiesiog ,,Jums”.

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

o Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems monéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jiisy).
o Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |

gydytoj arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.
Apie ka rasoma Siame lapelyje?

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

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Xofluza

Pakuotés turinys ir kita informacija

SN E

1. Kas yra Xofluza ir kam jis vartojamas
Kas yra Xofluza

Xofluza sudétyje yra veikliosios medziagos baloksaviro marboksilo. Tai tam tikro tipo priesvirusinis
vaistas, vadinamas fermento galinés endonukleazés inhibitoriumi.

Xofluza vartojamas gripo gydymui ir jo profilaktikai. Sis vaistas slopina gripo viruso plitima
organizme ir padeda sutrumpinti laikg sveikstant nuo gripo sukeliamy simptomy.

Kam Xofluza vartojamas

o Xofluza vartojamas gripui gydyti 1 mety ir vyresniems pacientams, kurie patiria gripo
sukeliamus simptomus trumpiau kaip 48 valandas.

. Xofluza vartojamas gripo profilaktikai 1 mety ir vyresniems asmenims po artimo kontakto su
pacientu, kuriam nustatytas ar jtariamas gripas.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant Xofluza

Xofluza vartoti draudziama

. jeigu yra alergija baloksavirui marboksilui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje).
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, pries pradédami vartoti Xofluza.
Kudikiams ir vaikams

Sio vaisto negalima duoti jaunesniems kaip 1 mety vaikams. Taip yra dél to, kad Xofluza poveikis $ios
amziaus grupes asmenims nezinomas.

Kiti vaistai ir Xofluza

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui.

Xofluza negalima vartoti kartu su:

o viduriy laisvinamaisiais vaistais, riigS§tinguma mazinanciais vaistais arba geriamaisiais papildais,
kuriy sudétyje yra geleZies, cinko, seleno, kalcio ar magnio.

Sie anks¢iau nurodyti vaistai gali mazinti Xofluza poveikj.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tuomet
Xofluza geriau nevartoti. Prie§ vartodama §j vaista pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
Nesitikima, kad Xofluza vartojimas galéty jtakoti Jisy gebéjimg vairuoti ir valdyti mechanizmus.
Xofluza sudétyje yra natrio

Sio vaisto 20 ml geriamosios suspensijos yra 23,6 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios
dalies). Tai atitinka 1,2 % didZiausios rekomenduojamos natrio paros normos suaugusiesiems.

Xofluza sudétyje yra maltitolio

Sio vaisto 20 ml geriamosios suspensijos yra 700 mg maltitolio. Jeigu gydytojas Jums yra sakes, kad
netoleruojate kokiy nors angliavandeniy, kreipkités j jj prie§ pradédami vartoti §j vaista.

3. Kaip vartoti Xofluza

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités i
gydytojg arba vaistininka.

Venkite patekimo ant odos.
Kada vartoti Xofluza

Gripo gydymui vartokite vieng Xofluza doze¢ kaip galima grei¢iau per 48 valandas nuo gripo
simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai vartokite vieng Xofluza dozg kaip galima greiciau per 48 valandas po kontakto su
gripu infekuotu asmeniu.

64



Kokia Xofluza doze vartoti

Xofluza dozé priklauso nuo Jiisy kiino svorio. Gydytojas arba vaistininkas Jums nurodys, kokig doze
reikia vartoti.

Paciento kiino svoris Praskiestos geriamosios suspensijos tiiris
Iki 20 kg 1 ml kilogramui (kiino svorio)

Nuo 20 kg iki < 80 kg 20 ml (i8 vieno buteliuko)

80 kg ar didesnis 40 ml (i$ dviejy buteliuky)

Xofluza galima vartoti valgio metu ar nevalgius (t. y. tus¢iu skrandziu arba pavalgius). Granuliy
geriamajai suspensijai ir paruostos suspensijos negalima maiSyti su maistu. Bet koks maiSymas,
neatitinkantis rekomendacijy, yra sveikatos prieziiiros specialisto arba vartotojo atsakomybé.

Xofluza galima skirti per maitinimo vamzdelj. Laikykités gydytojo ir (arba) vaistininko pateikty
instrukcijy, kaip skirti Xofluza per maitinimo vamzdel;.

Ka daryti pavartojus per didele Xofluza doze?

Jeigu atsitiktinai pavartojote didesne Sio vaisto dozg nei turéjote, pasitarkite su gydytoju arba
vaistininku.

Pamirsus pavartoti Xofluza

Jeigu pamirSote pavartoti Jums paskirtg doze, padarykite ta nedelsdami. Jeigu granulés jau praskiestos,
dozg reikia suvartoti per 10 valandy nuo praskiestos suspensijos paruosimo.

Gripo gydymui Xofluza reikia suvartoti per 48 valandas nuo gripo simptomy pradzios.

Gripo profilaktikai Xofluza reikia suvartoti per 48 valandas nuo artimo kontakto su asmeniu, kuriam
nustatytas ar jtariamas gripas.

4, Galimas Salutinis poveikis

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

Nedelsdami kreipkités medicininés pagalbos, jeigu Jums pasireikSty bet kuris i$ toliau nurodyty
sunkiy Salutiniy reiskiniy:

o sunki alerginé reakcija (anafilaksija), kurios poZymiais yra veido ar odos patinimas, nieztintis
iSbérimas, sumaz¢jes kraujospudis ir apsunkintas kvépavimas.

Siy $alutiniy reiskiniy pasireiskimo daznis negali biiti apskaiGiuotas pagal turimus duomenis.
Kitas galimas Salutinis poveikis
Toliau nurodytas Salutinis reiskinys yra nedaznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i5 100 asmeny):

. nieztintis iSbérimas.
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Vaikams (nuo 1 iki < 12 mety)

Toliau nurodytas Salutinis reiskinys yra daznas (gali pasireiksti rec¢iau kaip 1 i$ 10 asmeny):
. viduriavimas, iSbérimas ir vémimas.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui. Apie
Salutinj poveik] taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta nacionaline
praneSimo sistema. PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau informacijos
apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Xofluza
Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

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

Pries§ praskiedima: buteliuka laikyti sandary, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmes.
Po praskiedimo: laikyti ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje ir suvartoti per 10 valandy.

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

6. Pakuotés turinys ir kita informacija
Xofluza sudétis

o Veiklioji medziaga yra baloksaviras marboksilas.

) Kiekviename buteliuke su granulémis geriamajai suspensijai yra 40 mg baloksaviro marboksilo.

o Pagalbinés medziagos yra: koloidinis silicio dioksidas (E551), hipromeliozé (E464), maltitolis
((E9B5) zr. 2 skyriuje ,,Xofluza sudétyje yra maltitolio®), manitolis (E421), povidonas K25
(E1201), natrio chloridas (Zr. 2 skyriuje ,,Xofluza sudétyje yra natrio*), Zemuogiy skonio
medziaga (jskaitant propilenglikolj), sukralozé (E955) ir talkas (E553Db).

Xofluza iSvaizda ir kiekis pakuotéje

o Xofluza granulés yra baltos ar $viesiai geltonos spalvos.

o Xofluza 2 mg/ml granulés geriamajai suspensijai yra tickiamos gintaro spalvos stiklo buteliuke
su nuo sugadinimo apsaugotu vaiky sunkiai atidaromu uzsukamuoju dangteliu. Buteliuke yra
40 mg veikliosios medziagos granuliy, kurias reikia sumaiSyti su 20 ml geriamojo vandens.

o Kiekvienoje dézutéje yra 1 buteliukas, 1 jstumiamas buteliuko adapteris (padedantis praskiestg
Xofluza geriamaja suspensija jtraukti j $virkstg), 1 matavimo taurelé (skirta pamatuoti 20 ml
geriamojo vandens), vienas 3 ml tiirio geriamasis $virkstas ir vienas 10 ml tiirio geriamasis
Svirkstas (skirti reikiamam vaisto kiekiui paskirti per burng). Ant kiekvieno geriamojo $virksto
suzymétos padalos reiSkia mililitrus (ml) (Zr. ,,Vartojimoinstrukcijose pateiktus paveikslélius).

Issami informacija apie tai, kaip paruosti geriamaja suspensija bei kaip iSmatuoti ir vartoti ar paskirti
vaisto, nurodyta ,,Naudojimo instrukcijose”.

66


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.doc

Registruotojas

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

Gamintojas

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Vokietija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

N.V. Roche S.A. UAB “Roche Lietuva”
Tél/Tel: +32 (0) 252582 11 Tel: +370 5 2546799
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Pomr Bearapus EOO/T (Voir/siehe Belgique/Belgien)
Ten: +3592 818 44 44

Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. 0. Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 — 1 279 4500
Danmark Malta

Roche Pharmaceuticals A/S (See Ireland)

TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland Nederland

Roche Pharma AG Roche Nederland B.V.
Tel: +49 (0) 7624 140 Tel: +31 (0) 348 438050
Eesti ) Norge

Roche Eesti OU Roche Norge AS

Tel: +372-6 177 380 TIf: +47 - 22 78 90 00
E\Aada Osterreich

Roche (Hellas) A.E. Roche Austria GmbH
TnA: +30 210 61 66 100 Tel: +43 (0) 1 27739
Espaiia Polska

Roche Farma S.A. Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +48 - 22 345 18 88
France Portugal

Roche Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tél: +33 (0)1 47 61 40 00 Tel: +351 -21 42570 00
Hrvatska Romania

Roche d.o.o. Roche Roménia S.R.L.
Tel: + 385147 22 333 Tel: +40 21 206 47 01
Ireland Slovenija
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Roche Products (Ireland) Ltd. Roche farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: +353 (0) 1 469 0700 Tel: +386 - 1 360 26 00
Island Slovenska republika

Roche Pharmaceuticals A/S Roche Slovensko, s.r.o.

c/o Icepharma hf Tel: +421 - 2 52638201

Simi: +354 540 8000

Italia Suomi/Finland

Roche S.p.A. Roche Oy

Tel: +39 - 039 2471 Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500
Kvnpog Sverige

I' A Ztopdtng & Zio Atd. Roche AB

TnA: +357-22 76 62 76 Tel: +46 (0) 8 726 1200
Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Latvija SIA Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +371 - 6 7039831 Tel: +44 (0) 1707 366000

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiirétas
Kiti informacijos Saltiniai

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

Xofluza 2 mg/ml granulés geriamajai suspensijai
baloksaviras marboksilas

Perskaitykite visg vartojimo instrukcijose pateikiamg informacija pries
maiSydami (praskiesdami) ir (arba) skirdami Xofluza.

Paprasykite gydytojo ir (arba) vaistininko, kad Jums parodyty, kaip vartoti Xofluza.
Siose NI pateikiama Jums arba Jiisy globojamam asmeniui skirta informacija, tadiau
toliau raSoma tiesiog ,,Jums*.

Laikymas

e Prie§ praskiedima: buteliuka laikyti sandary, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmés.

Po praskiedimo: laikyti ne auksStesnéje kaip 30 °C temperatiiroje ir suvartoti per 10 valandy.

e Jeigu Xofluza buvo laikomas aukstesnéje nei rekomenduojama temperatiiroje, vaista reikia
iSmesti (Zr. 15 veiksmg).

e Xofluza visada laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Svarbi informacija

e Pries vartojant Xofluza ir po to nusiplaukite rankas.

e Jeigu Xofluza suspensijos pateko ant odos ar Kito pavirSiaus, nuplaukite muilu ir vandeniu.

e Pries vartojima patikrinkite tinkamumo laika ir jvertinkite, ar vaistas nebuvo sugadintas. Jeigu
gavote paruostg Xofluza suspensija, patikrinkite paruosimo laikg ir nedelsdami arba per
10 valandy nuo paruo$imo suvartokite vaistg.

e Xofluza galima skirti per maitinimo vamzdelj. Laikykités gydytojo ir (arba) vaistininko
pateikty instrukcijy, kaip skirti Xofluza per maitinimo vamzdelj.

x Nepurtykite Xofluza.

Xofluza dozavimas

e Xofluza dozavimas skiriasi priklausomai nuo paciento kiino svorio. Kaip teisingai dozuoti
vaistg zitrékite 17 veiksme pateiktoje lenteléje. Jeigu vis tik nesate tikri, kreipkités j gydytoja
arba vaistininka.

e Xofluza geriamoji suspensija vartojama kaip vienkartiné dozé.Vartokite XOFLUZA
nedelsiant po paruo$imo. Jeigu vaisto nedelsiant suvartoti negalima, jj reikia suvartoti per
10 valandy nuo paruosimo.

e Nesuvartotg vaisto likutj reikia iSmesti.

x Negalima Xofluza geriamosios suspensijos likucio skirti kitam asmeniui.

1 ETAPAS: PRIES PRADEDANT VARTOTI VAISTO

Patikrinkite vaisto pavidala

1. Patikrinkite, ar vaistininkas paruo$é Xofluza suspensija.
2. Pries vartojimg patikrinkite tinkamumo laikg ir jvertinkite, ar vaistas nebuvo sugadintas.

Laikvmo salygos

e Granulés geriamajai suspensijai (pries praskiedziant vandeniu):
x Buteliukg laikyti sandary, kad vaistas biity apsaugotas nuo drégmeés.
e Praskiesta geriamoji suspensija:
Praskiedus geriamuoju vandeniu suspensijg reikia suvartoti nedelsiant. Jeigu vaisto nedelsiant
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suvartoti negalima, praskiesta suspensija galima laikyti ne ilgiau kaip 10 valandy nuo
paruoSimo (ne aukstesnéje kaip 30 °C temperatiiroje). Xofluza visada laikykite vaikams
nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Patikrinkite dézutés turinj

1 Xofluza buteliukas

1 matavimo taurelé

1 jstumiamas buteliuko adapteris

((espin =

dfrerermy

2 geriamieji Svirkstai: 3 ml ir 10 ml tdrio

|
E=

x Nevartokite vaisto, jeigu triiksta kurios nors nurodytos priemonés ar ji sugadinta.

2 ETAPAS: XOFLUZA PARUOSIMAS

3. Jeigu vaistg paruos$é vaistininkas ir buteliuke yra skystis, toliau skaitykite nuo ,,3 ETAPO:
XOFLUZA DOZAVIMAS*. Kitu atveju, skaitykite toliau §j poskyri.

4. Prie$ vartojant Xofluza ir po to nusiplaukite rankas.
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ISpurenkite granules ir atidarykite buteliuka

5. Svelniai pabaksnokite buteliuko dugna j kieta

pavirsiy, kad Xofluza granulés issipurenty. § , j
[\

6. Norédami atidaryti buteliuka, dangtelj
spauskite Zemyn ir pasukite paveikslélyje

nurodyta rodyklés kryptimi.
e Prilaikykite dangtelj, kad granulés
neisbyréty.

I buteliuka su granulémis jpilkite 20 ml geriamojo vandens
x Negalima pilti vandens, jeigu buteliuke jau yra suspensija ir j3 jau paruo$é vaistininkas.

7. Pries naudojimg matavimo taurele (tickiama pakuotéje) praskalaukite vandeniu.

8. I matavimo taurele jpilkite 20 ml kambario

temperatiiros geriamojo vandens. Jsitikinkite,
kad taureléje yra tikslus 20 ml vandens taris.

20 ml

Iy

9. Ipilkite vandenj i buteliuka.

x Negalima naudoti jokiy kitokiy skys¢iy ar maisto produkty Xofluza geriamajai suspensijai paruosti,
i8skyrus geriamajj vandenj.
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Istumkite buteliuko adapteri

10. Viena ranka laikykite buteliukg ant stalo pavirSiaus.

11. [ buteliuko angg iki pat galo jstumkite
buteliuko adapter;.

e Buteliuko adapteris turi buti jstumtas iki
pat buteliuko angos krasto.

12. Sandariai uzsukite buteliuko dangtelj.

Nepurtykite buteliuko.

Purtant susidaro putos, todé¢l gali buti
suvartota netinkama vaisto dozé.

13. Buteliukg laikykite uz dangtelio ir 1étai
pasukiokite 1 minute.

3 ETAPAS: XOFLUZA DOZAVIMAS

S

14. Laikykite Xofluza kambario temperatiiroje (ne aukstesnéje kaip 30 °C) ir suvartokite

nedelsiant po paruoSimo. Jeigu vaisto nedelsiant suvartoti negalima, ji reikia suvartoti per
10 valandy nuo paruosimo.

15. Isitikinkite, kad Xofluza buvo laikomas kambario temperatiiroje (ne aukstesnéje kaip 30 °C)
ir buvo paruostas ne anks¢iau kaip pries 10 valandy. Kitu atveju vaisto nevartokite ir kreipkités

1 gydytoja arba vaistininka.
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Nepurtykite buteliuko.
Purtant susidaro putos, todé¢l gali buti
suvartota netinkama vaisto dozé.

16. Buteliukg laikykite uz dangtelio ir 1étai
pasukiokite 1 minutg.

Pasirinkite geriamaji Svirksta

17. Reikiamg vaisto dozes turj nurodys gydytojas arba vaistininkas, arba pasirinkite reikiama dozes turj
pagal kiino svorj (zr. toliau pateikta lentelg). Jeigu nesate tikri, kokj vaisto tiirj vartoti, kreipkités j
ydytojg arba vaistininka.

Paciento kiino svoris Geriamosios suspensijos turis
Iki 20 kg 1 ml kilogramui kiino svorio
Nuo 20 kg iki < 80 kg 20 ml (i$ vieno buteliuko)

80 kg ar didesnis 40 ml (i$ dviejy buteliuky)

Pavyzdziui: 12 kg sverianciam vaikui reikalinga 12 ml Xofluza geriamosios suspensijos dozé.

18. Pasirinkite geriamajj Svirkstg pagal reikiamos dozés tiirj.

e Jeigu dozé didesné kaip 10 ml, Jums
reikés jtraukti vaisto i$ buteliuko du
kartus naudojant didesnj Svirksta.

e Jeigu antrg kartg reikia jtraukti maziau
kaip 3 ml, vaisto jtraukimui i$ buteliuko
naudokite mazesnj Svirksta.

Jeigu nesate tikri, kurj geriamajj $virksta
pasirinkti, kreipkités j gydytoja arba vaistininka. Eﬂ

Sl

PavyzdZiui: norint jtraukti 12 ml doze, 10 ml reiki jtraukti naudojant didesnj $virkstq, o tuomet
2 ml jtraukti naudojant mazesnj svirkstq.

x Negalima j $virks$ta jtraukti daugiau vaisto nei nurodo matavimo skalé. Reikia skirti kelias dozes
naudojant tg patj Svirksta du kartus arba naudojant abu $virkstus.
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Atidarykite buteliuka

19. Norédami atidaryti buteliuka, dangtelj
spauskite Zzemyn ir pasukite paveikslélyje
nurodyta rodyklés kryptimi.

e NeiSmeskite dangtelio, kad pavartojus
vaisto galétuméte uzdaryti buteliuka.

Istatykite Svirksta i buteliuka

20. Jstumkite geriamojo Svirksto stiimoklj iki pat
galo, kad i$ Svirksto pasalintuméte org.

21. Laikykite buteliukg ant stalo pavirSiaus ir

Svirksto virStng jstatykite j buteliuko adapterj. E :

Itraukite suspensijos

22. Norédami jtraukti suspensijos j Svirksta, atsargiai apverskite buteliuka su jstatytu $virkstu dugnu
aukstyn.

23. Tvirtai laikykite j buteliuko adapterj jstatytg
Svirksta ir létai atitraukite jo stimoklj, kad
jtrauktuméte reikiama suspensijos kiekj —
stimoklj traukite tiek, kad jo vir§tiné
susilyginty su reikiama $virk$to padala.

IStraukite Svirksta iS buteliuko

24. Prilaikydami stimoklj (nes kitu atveju jis gali sujudéti) atverskite atgal buteliukg su $virkstu ir
pastatykite ant stalo pavirSiaus.
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25. Istraukite geriamajj Svirksta i§ buteliuko
adapterio.

Patikrinkite Svirkste esanti vaisto tiiri

26. Laikykite Svirksto virSiing nukreiptg aukStyn
patikrinkite, ar:
e jtraukéte reikiamag vaisto tiirj;
e Svirkste néra dideliy oro burbuliuky.

"|'|'|'|):|

X

R B

Pastaba. Jeigu jtraukéte netinkamg vaisto tarj arba jeigu Svirk$te yra dideliy oro burbuliuky, vél
jstatykite Svirksta j buteliuko adapterj, jstumkite visg vaistg atgal j buteliukg ir tuomet dar karta
jitraukite reikiamg vaisto tarj (pradédami nuo 22 veiksmo).

x Negalima j §virkstg jtraukti daugiau vaisto nei nurodo matavimo skalé. Reikia skirti kelias dozes
naudojant tg patj Svirksta du kartus arba naudojant abu $virkstus.

4 ETAPAS: DOZES SKYRIMAS

Negalima Xofluza $virksti tiesiai j gerkle arba per greitai, kadangi tai gali lemti
A uzspringima.

27. Atsiséskite, kad vartodami suspensijg iSvengtuméte uzspringimo.

28. Idékite geriamajj Svirksta j burna, Svirksto P X
vir§ting nukreipdami | skruosta. \

29. Létai stumkite SvirksSto sttimoklj iki pat galo. Isitikinkite, kad vaistas buvo nurytas.

Pastaba. Jeigu visai dozei suvartoti vaisto reikia kelis kartus jtraukti i§ buteliuko, vél atlikite visus
veiksmus pradedant nuo 20 veiksmo.
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5 ETAPAS: PO VAISTO VARTOJIMO

30. Pavartoje vaisto galite atsigerti truputj
vandens.

31. Uzdarykite buteliuka su likusia Xofluza
suspensija ir grazinkite jj j vaisting ar j vietinj
surinkimo punkta.

Geriamajj (-uosius) $virksta (-us) iSmeskite su
buitinémis atlickomis.

32. Nusiplaukite rankas.

% Negalima vaisty iSmesti | kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis.
% Negalima Xofluza geriamosios suspensijos likucio skirti kitam asmeniui.
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