| PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSIm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par jebkadam
iespgjamam nevelamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra kapsula satur iptakopana hidrohlorida monohidratu, kas atbilst 200 mg iptakopana
(iptacopanum).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apak$punkta.

3. ZALU FORMA
Cieta kapsula (kapsula).

0. izméra gai$i dzeltena, necaurspidiga cieta kapsula (21,2 lidz 22,2 mm) ar uzrakstu “LNP200” uz
korpusa un “NVR” uz vacina, kas satur baltu vai gandriz baltu lidz gaisi purpursartu pulveri.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Paroksismala nakts hemoglobinirija

FABHALTA ir paredz&ta ka monoterapija pieaugusajiem pacientiem ar paroksismalu nakts
hemoglobintriju (PNH), kuriem ir hemolitiska anémija.

Komplementa 3 glomerulopatija

FABHALTA ir paredzéta pieaugusajiem pacientiem ar komplementa 3 glomerulopatiju (C3G)
kombinacija ar renina-angiotensina sistémas (RAS) inhibitoru, vai pacientiem, kuri nepanes RAS
inhibitorus vai kuriem RAS inhibitors ir kontrindicéts (skatit 5.1. apak$punktu).

4.2. Devas un lietosanas veids

Devas

Ieteicama deva ir 200 mg iekskigi divas reizes diena.

Veselibas apriipes specialistiem jainforme pacienti par to, cik svarigi ir ieverot zalu devu lietoSanas
shému. Pacientiem ar PNH ievérosana ir svariga, lai lidz minimumam mazinatu hemolizes risku (skatit
4.4, apakspunktu).

Ja deva vai devas ir izlaistas, pacientam jaiesaka lietot vienu devu péc iespgjas atrak (pat ja ta ir Tsi

pirms nakamas planotas devas) un p&c tam atsakt parasto devu lietosanas sheému. Pacienti ar PNH, kuri
izlaidusi vairakas devas péc kartas, janovero, vai nerodas iesp&jamas hemolizes pazimes un simptomi.



PNH ir slimiba, kurai nepiecie$ama hroniska arstésana. So zalu lietoSanu nav ieteicams partraukt, ja
vien tas nav kliniski indicéts (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pacienti ar PNH, kuri pariet no anti-C5 (ekulizumaba, ravulizumaba) vai citam PNH terapijam uz

iptakopanu

Lai samazinatu iesp&jamo hemolizes risku, peksni partraucot arstésanu:

. pacientiem, kuri pariet no ekulizumaba, iptakopana lietoSana jasak ne vélak ka 1 nedelu pec
pedgjas ekulizumaba devas lietosanas;

o pacientiem, kuri pariet no ravulizumaba, iptakopana lietoSana jasak ne velak ka 6 nedelas p&c
pedgjas ravulizumaba devas lietosanas.

Pareja no citiem komplementa inhibitoriem, iznemot ekulizumabu un ravulizumabu, nav pétita.

Pacienti ar C3G péc nieres transplantacijas (recidivéjosa C3G)

Atkartota C3G diagnoze janosaka, pamatojoties uz histologisko C3 nogulsnéSanos transplantétas
nieres glomerulos. C3 nogulsnésanos var noteikt turpmaka p&ctransplantacijas biopsija; preteja
gadijuma biopsija javeic, ja kliniskas pazimes liecina par recidivéjosu C3G. Ka tas tika darits pétijuma
X2202 (skatit 5.1. apakSpunktu), arstéSanu ar iptakopanu var sakt pirms klinisko pazimju paradiSanas,
pieméram, aprékinata glomerularas filtracijas atruma (aGFA) samazinaSanas vai urina proteina un
kreatinina attiecibas (UPCR - urine protein-to-creatinine ratio) palielinasanas. Kliniskos p&tijumos
pieredze par iptakopana lietoSanu pacientiem ar recidivéjosu C3G péc transplantacijas ir ierobezota
(skatit 5.1. apakSpunktu).

Ipasas pacientu grupas

Gados vecaki cilveki

65 gadus veciem un vecakiem pacientiem devas pielagosana nav nepiecieSama (skattt
5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem (aGFA no 60 Iidz <90 ml/min) vai vid&ji smagiem (aGFA no 30 Iidz

<60 ml/min) nieru darbibas traucgjumiem deva nav japielago. Paslaik nav pieejami dati par pacientiem
ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem vai pacientiem, kuriem veic dializi, un ieteikumus par devam
nevar sniegt (skatit 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucejumi

Pacientiem ar smagiem aknu darbibas trauc&jumiem (C klase péc Child-Pugh klasifikacijas)
iptakopana lietoSana nav ieteicama. Pacientiem ar viegliem (A klase p&c Child-Pugh klasifikacijas) vai
vidg&ji smagiem (B klase péc Child-Pugh klasifikacijas) aknu darbibas traucéjumiem deva nav
japielago (skattt 5.2. apak$punktu).

Pediatriskd populacija
Iptakopana drosums un efektivitate, lietojot bérniem vecuma lidz 18 gadiem, nav pieradita. Dati nav
pieejami.

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai.

Sis zales var lietot &dienreizes laika vai starp &dienreizém (skatit arf 5.2. apak$punktu).

4.3. Kontrindikacijas

o Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
o Pacienti, kuri Sobrid nav vakcinéti pret Neisseria meningitidis un Streptococcus pneumoniae, ja

vien arstéSanas atlik8anas risks neatsver $o iekapsuléto bakteériju infekcijas attistibas risku (skatit
4.4. apakspunktu).



o Pacienti, kuriem arstéSanas uzsaksanas bridi nav izarstéta infekcija, ko izraisijusas iekapsulétas
baktérijas, taja skaita Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae vai B tipa Haemophilus
influenzae.

4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Nopietnas infekcijas, ko izraisa iekapsulétas baktérijas

Komplementa inhibitoru, pieméram, iptakopana, lietoSana var veicinat pacientu uznémibu pret
nopietnam, dzivibai bistamam vai letalam infekcijam, ko izraisa iekapsulétas bakterijas. Lai
samazinatu infic€Sanas risku, visiem pacientiem jabiit vakcinétiem pret ieckapsulétam baktérijam, taja
skaita pret Neisseria meningitidis un Streptococcus pneumoniae. Ja vakcina ir pieejama, pacientus
ieteicams vakcinét pret B tipa Haemophilus influenzae. Veselibas apriipes specialistiem jaievéro
vietgjie vakcinacijas vadliniju ieteikumi.

Vakcinas jaievada vismaz 2 ned€las pirms pirmas iptakopana devas sanemsanas. Ja arstéSana jauzsak
pirms vakcinacijas, pacienti javakcing péc iesp€jas atrak un janodro§ina antibakteriala profilakse lidz
2 nedélam péc vakcinas ievadiSanas.

Ja nepiecieSams, pacientus var revakcinét saskana ar vietéjiem vakcinacijas vadliniju ieteikumiem.

Vakcinacija samazina, bet nenovers nopietnas infekcijas risku. Nopietna infekcija var atri kliit dzivibai
bistama vai letala, ja ta netiek savlaicigi atpazita un arsteta. Pacienti jainform& par nopietnas infekcijas
agrinam pazimém un simptomiem un jakontrol€, vai viniem neparadas tas pazimes. Ja ir aizdomas par
infekciju, pacienti nekavéjoties jaizmeklg un jaarsté. Iptakopana lietoSanu nopietnas infekcijas
arstéSanas laika var apsvert pec riska un ieguvuma novertésanas (skatit 4.8. apakS$punktu).

PNH laboratoriska kontrole

Pacienti ar PNH, kuri sanem iptakopanu, regulari jakontrol€, vai nerodas hemolizes pazimes un
simptomi, taja skaita janosaka laktatdehidrogenazes (LDH) Iimenis.

PNH izpausmju kontrole péc arsté$anas partrauk$anas

Ja arsteSana japartrauc, pacienti ar PNH vismaz 2 nedg€las péc pedejas devas sanemsanas ripigi
jakontrolg, vai neparadas hemolizes pazimes un simptomi. Sis pazimes un simptomi ietver, bet ne
tikai, paaugstinatu LDH Iimeni vienlaicigi ar peks$nu hemoglobina daudzuma vai PNH klona lieluma
samazinasanos, nogurumu, hemoglobindriju, sapes veédera, aizdusu, disfagiju, erektilo disfunkciju vai
smagus nevelamus vaskularus notikumus (MAVES - major adverse vascular events), taja skaita vénu
vai art€riju trombozi. Ja nepiecieSama arst€sanas partrauksana, jaapsver alternativa terapija.

Ja péc iptakopana lietoSanas partraukSanas rodas hemolize, jaapsver arstéSanas atsakSana.

LietoSana kopa ar citam zalém

Iptakopana vienlaiciga lietoSana ar specigiem CYP2C8, UGT1A1, PgP, BCRP un OATP1B1/3
induktoriem nav klniski pétita; tade] vienlaiciga lietoSana nav ieteicama, jo var samazinaties
iptakopana efektivitate (skatit 4.5. apakSpunktu). Ja alternativas vienlaicigi lietojamas zales nevar
identificét, pacienti ar PNH jakontrol€, vai nerodas iesp&jamas hemolizes pazimes un simptomi.

Pacientu ar C3G arstésana

Pacientiem ar C3G, kuri tiek arsteti ar imiinsupresantiem, var biit neliel protemiirijas samazinasanas,
lietojot iptakopanu, kas, iesp&jams, ir saistita ar C3G, kas ir rezistenta pret arstésanu Siem pacientiem.

Nav pieredzes par iptakopana liecto$anu pacientiem ar C3G dabiskas nierés, kuriem proteiniirija
arstéSanas sakuma ir mazaka par 1 g/g.



IzglitojoSie materiali

Visiem arstiem, kuri plano parakstit FABHALTA, janodroSina, ka vini ir sanémusi arstiem paredz&tus
izglitojoSos materialus un ar tiem iepazinusies. Arstiem jaizskaidro un jaapspriez ar pacientu
FABHALTA terapijas ieguvumi un riski, ka ar7 janodrosina pacientiem paredz&ta informativa pakete.
Pacientam jaliek nekavgjoties meklet medicinisko palidzibu, ja p&c arst€Sanas partrauksSanas vinam
rodas nopietnas infekcijas vai smagas hemolizes pazimes vai simptomi (pacienti ar PNH).

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Citu zalu ietekme uz iptakopanu

Spécigi CYP2C8, UGTIAI, PgP, BCRP un OATP1B1/3 induktori

Lai gan iptakopana un spécigu CYP2C8, UGT1A1, PgP, BCRP un OATP1B1/3 induktoru, piem&ram
rifampicina vienlaiciga lietosana nav kliniski pétita, vienlaiciga lietoSana ar iptakopanu nav ieteicama
iespgjamas iptakopana efektivitates samazinasanas dé] (skatit 4.4. apakSpunktu).

Iptakopana ietekme uz citam zalém

CYP3A4 substrati

In vitro dati liecina, ka iptakopanam ir CYP3A4 indukcijas potencials un tas var samazinat jutigo
CYP3A4 substratu iedarbibu. Iptakopana un jutigu CYP3A4 substratu vienlaiciga lietoSana nav
klmiski pétita. Ja nepiecieSama iptakopana vienlaiciga lietoSana ar jutigiem CYP3A4 substratiem,
Ipasi tiem, kuriem ir Saurs terapeitiskais indekss (piem&ram, karbamazepins, ciklosporins, ergotamins,
fentanils, pimozids, hinidins, sirolims, takrolims), ir jaievéro piesardziba.

CYP2CS8 substrati

In vitro dati liecina, ka iptakopanam ir no laika atkarigs CYP2CS inhibicijas potencials un tas var
palielinat jutigo CYP2C8 substratu, pieméram, repaglinida, dasabuvira vai paklitaksela, iedarbibu.
Iptakopana un jutigu CYP2C8 substratu vienlaiciga lietoSana nav klmiski pétita. Ja nepiecieSama
iptakopana vienlaiciga lietoSana ar jutigiem CYP2CS substratiem, ir jaievero piesardziba.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un barosana ar kriiti
Griitnieciba

Dati par iptakopana lietoSanu gritniecibas laika ir ierobezoti vai nav pieejami. PétTjumi ar dzivniekiem
neuzrada tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi saistitu ar reproduktivo toksicitati, ja iedarbibas ITmenis no 2
lidz 8 reizém parsniedz iedarbibu cilvékam, lietojot maksimalo ieteicamo devu cilvékam (MRHD -
maximum recommended human dose) (skatit 5.3. apakSpunktu).

PNH griitniecibas laika ir saistits ar nevélamiem iznakumiem matei, taja skaita citopénijas
pasliktinasanos, trombozes gadijumiem, infekcijam, asino$anu, spontaniem abortiem un palielinatu
mates mirstibu, ka arT nevélamiem iznakumiem auglim, taja skaita augla navi un priekslaicigam
dzemdibam.

Griitniecibas laika C3G var biit saistita ar nevélamiem iznakumiem matei, 1pasi preeklampsiju un
spontano abortu, ka arT nevélamiem iznakumiem auglim, taja skaita priekslaicigam dzemdibam un
zemu dzimSanas svaru.

Ja nepieciesams, iptakopana lietoSanu gritniec€m vai sievietem, kuras plano griitniecibu, var apsvert
tikai p&c riipigas riska un ieguvumu izvertésanas.



BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai iptakopans izdalas cilvéka piena. Nav datu par iptakopana ietekmi uz
jaundzimuso/zidaini, kuru baro ar kriiti, vai uz piena izdalisanos.

Nevar izslégt risku jaundzimusajiem/zidainiem. Lémums partraukt bérna barosanu ar kraiti vai
partraukt/atturéties no terapijas ar FABHALTA japienem, izvertgjot kriits baroSanas ieguvumu b&rmam
un ieguvumu no terapijas sievietei.

Fertilitate

Datu par iptakopana ietekmi uz cilvéka fertilitati nav. Pieejamie nekliniskie dati neliecina par
arstésanas ar iptakopanu ietekmi uz fertilitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
FABHALTA neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas picaugusiem pacientiem ar PNH bija augsgjo elpcelu
infekcija (18,9%), galvassapes (18,3%) un caureja (11,0%). Visbiezak zinota nopietna nevélama
blakusparadiba bija urincelu infekcija (1,2%).

Visbiezak zinota nevélama blakusparadiba pieaugusiem pacientiem ar C3G bija augsgjo elpcelu
infekcija (12,9%). Visbiezak zinota nopietna nevélama blakusparadiba bija pneimokoku infekcija
(1%).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula noraditas nevélamas blakusparadibas, kas novérotas iptakopana kliniskajos p&tijumos
pacientiem ar PNH un C3G. Nevélamas blakusparadibas sakartotas atbilsto§i MedDRA organu
sistemu klasifikacijai (SOK) un sastopamibas biezumam, izmantojot $adu iedalijumu: loti biezi
(>1/10), biezi (>1/100 lidz <1/10), retak (=1/1 000 lidz <1/100), reti (=1/10 000 lidz <1/1 000) vai loti
reti (<1/10 000).

Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas sakartotas to smaguma samazinajuma
seciba.



1.tabula. Nevélamas blakusparadibas

Organu sistemu klasifikacija BieZums

Nevélama blakusparadiba PNH | C3G

Infekcijas un infestacijas

AugsEjo elpcelu infekcijal Loti biezi Loti biezi

Urincelu infekcija? Biezi

Bronhits® Biezi

Pneimokoku infekcija? Biezi

Bakteriala pneimonija Retak

Asins un limfatiskas sistemas trauceéjumi

Trombocitu skaita samazinasanas | Biezi

Nervu sistemas traucejumi

Galvassapes® Loti biezi

Reibonis

Kunga un zarnu trakta traucéjumi

Caureja Loti biezi

Sapes védera® Biezi

Slikta dusa Biezi

Adas un zemadas audu bojajumi

Natrene | Retak |

Skeleta, muskulu un saistaudu sistémas bojajumi

Artralgija | Biezi |

1 Augsgjo elpcelu infekcija ietver $adus velamos terminus: gripa, nazofaringits, faringits, rinits, sinusits,
aug§&jo elpcelu infekcija un augsgjo elpcelu virusu infekcija.

2 Urincelu infekcija ietver $adus velamos terminus: urincelu infekcija un cistits, ko ierosina Escherichia
coli.

% Bronhits ietver §adus vélamos terminus: bronhits, bronhits, ko ierosina Haemophilus influenzae, un
bakterials bronhits.

*  Pneimokoku infekcija ietver $adus vélamos terminus: pneimokoku pneimonija un pneimokoku sepsis.

> Galvassapes ietver $adus vélamos terminus: galvassapes un diskomforts galva.

6 Sapes vedera ietver §adus vélamos terminus: sapes védera, sapes védera augsdala, jutigs véders un
diskomforts védera

AtsevisSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Infekcijas

PNH klmiskajos petijumos 1/164 (0,6%) PNH pacients zinoja par nopietnu bakterialu pneimoniju
arstesanas laika ar iptakopanu; pacients bija vakcinéts pret Neisseria meningitidis, Streptococcus
pneumoniae un B tipa Haemophilus influenzae un atveselojas péc arstésanas ar antibiotikam, turpinot
arst€Sanu ar iptakopanu.

Pabeigtos C3G kliniskajos pétijumos 1 pacients ar C3G zinoja par nopietnu pneimokoku infekciju ar
pneimoniju un sepsi arstéSanas laika ar iptakopanu; pacients bija vakcinéts pret Neisseria meningitidis,
Streptococcus pneumoniae un B tipa Haemophilus influenzae un atveselojas p&c arst€sanas ar
antibiotikam. Arst&Sana ar iptakopanu bija partraukta un atsakta pec atveselosanas.

Trombocitu skaita samazinasanas pacientiem ar PNH

Par trombocitu skaita samazinasanos zinots 12/164 (7%) pacientiem ar PNH. No tiem 5 pacientiem
bija viegla smaguma pakapes blakusparadiba, 5 bija vidéji smaga blakusparadiba un 2 bija smaga
blakusparadiba. Pacientiem ar smagas pakapes blakusparadibam vienlaicigi bija anti-trombocitu
antivielas vai idiopatiska kaulu smadzenu aplazija ar jau esoSu trombocitopéniju. Blakusparadibas
paradijas pirmo 2 ménesu laika 7/12 pacientiem un p&c ilgakas iedarbibas (no 111 Iidz 951 dienai)
5/12 pacientiem. Datu apkoposanas datuma 7 (58%) pacienti bija atveselojusies vai blakusparadiba
izzuda, un visiem pacientiem turpinaja arstéSanu ar iptakopanu.




Paaugstinas holesterina limenis asinis Un paaugstinds asinsspiediens pacientiem ar PNH
Pacientiem, kuri PNH kliniskajos p&tijumos tika arst&ti ar iptakopanu 200 mg divas reizes diena,

6. ménesi noveroja kopgja holesterina un ZBL holesterina limena paaugstinasanos vidgji par aptuveni
0,7 mmol/l. Vidgjas vertibas palika normas robezas. Nov&roja asinsspiediena paaugstinasanos, Tpasi
diastoliska asinsspiediena (DAS) paaugstinasanos (6. ménesi vidgja paaugstinasanas bija 4,7 mmHg).
Vidgjais DAS neparsniedza 80 mmHg. Pacientiem ar PNH kopgja holesterina, ZBL-H un DAS
paaugstinasanas korelgja ar hemoglobina ITmena paaugstinasanos (anémijas uzlabosanos) (skatit

5.1. apak$punktu).

Pacientiem, kurus C3G kliniskaja p&tijuma arstéja ar iptakopanu 200 mg divas reizes diena, netika
noverotas kliniski nozimigas kopg&ja holesterina, ZBL holesterina vai asinsspiediena atskiribas
salidzinajuma ar placebo.

Sirdsdarbibas paléninasanas pacientiem ar PNH

Pacientiem, kuri PNH kliniskajos p&tijumos tika arstéti ar 200 mg iptakopana divas reizes diena,

6. ménesi noveroja sirdsdarbibas atruma samazinasanos vidgji par aptuveni 5 sitieniem minaté (vid&ji
68 sitieni mindite).

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tick nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lfigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. PardozeSana

Klinisko pétijumu laika dazi pacienti lietoja lidz 800 mg iptakopana diena, un tam bija laba
panesamiba. Veseliem brivpratigajiem lielaka deva bija 1 200 mg, lietojot vienas devas veida, un tai
bija laba panesamiba.

Ja ir aizdomas par pardozéSanu, jauzsak vispargji atbalstosi pasakumi un simptomatiska terapija.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: iminsupresanti, komplementa inhibitori, ATK kods: LO4AJ08

Darbibas mehanisms

Iptakopans ir proksimalais komplementa inhibitors, kas ir vérsts uz faktoru B (FB), lai selektivi kavetu
alternativo celu. PNH gadijuma FB inhibicija komplementa kaskades alternativaja cela novers C3
konvertazes aktivaciju un sekojosu C5 konvertazes veidosanos, lai kontroletu gan C3-medi&to
ekstravaskularo hemolizi (EVH), gan terminala komplementa medi&to intravaskularo hemolizi (IVH).

C3G gadijuma komplementa alternativa cela parmériga aktivacija izraisa C3 nogulsnésanos
glomerulos, izraisot iekaisumu, glomerularu bojajumu un nieru fibrozi. Iptakopans selektivi bloke
parmérigu aktivaciju alternativaja cela, kavgjot ar alternativo celu saistitas C3 konvertazes aktivitati,
ka rezultata samazinas C3 $kelSanas un C3 nogulsné$anas nieres.

Farmakodinamiska iedarbiba

P&c vienas iptakopana devas lietoSanas alternativa komplementa cela inhibicijas sakums, ko noteica,
izmantojot ex vivo alternativa cela testu, Bb Iimeni (B faktora b fragments) un C5b-9 limeni plazma,
veseliem brivpratigajiem bija < 2 stundas.


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

Lidziga iptakopana iedarbiba tika novérota pacientiem ar PNH, kuri ieprieks bija paklauti anti-C5
lidzeklu iedarbibai, un pacientiem, kuri ieprieks nebija arsteti.

Ieprieks nearstétiem PNH pacientiem iptakopans 200 mg divas reizes diena péc 12 nedélam
samazinaja LDH par > 60% salidzinajuma ar sakotn&jo stavokli, un iedarbiba saglabajas lidz petjjuma
beigam.

Pacientiem ar C3G vidgjais C3 Iimenis seruma palielinajas par 249% salidzinajuma ar sakotn&jo
Itmeni iptakopana terapijas 14. diena, atspogulojot patologiskas C3 skelSanas kavésanu. Plazma
Skistosais C5b-9 un urina Skistosais C5b-9 samazinajas no sakotn&ja stavokla attiecigi par 71,8% un
92,1% pirmaja noverojuma 30. diena p&c arstéSanas ar 200 mg iptakopana divas reizes diena. letekme
saglabajas 12 ménesu noverosanas perioda. Pamatojoties uz C3 nogulsngsanas punktu skaita izmainam
noveroja ar1 glomerulara C3 nogulsnéSanas samazinasanos péc 6 me&nesiem.

Sirds elektrofiziologija

QTc kliniskaja pétijuma veseliem brivpratigajiem vienreiz&jas supraterapeitiskas iptakopana devas
lidz 1 200 mg (kas nodros$indja vairak neka 4 reizes lielaku iedarbibu neka 200 mg deva divas reizes
diena) neietekmgja sirds repolarizaciju vai QT intervalu.

Kliniska efektivitate un droSums

Paroksismala nakts hemoglobinirija

Iptakopana efektivitate un droSums picaugusiem pacientiem ar PNH tika novertéti divos daudzcentru,
atklatos, 24 nedglu III fazes p&tijumos: aktiva salidzinajuma kontroléta pétijuma (APPLY-PNH) un
vienas grupas pétijjuma (APPOINT-PNH).

APPLY-PNH: ar anti-C5 arsteti pacienti ar PNH

PASE-PNH petijuma iesaistija pieaugusus PNH pacientus (eritrocttu klona izmérs >10%) ar atlikuso
anémiju (hemoglobins <10 g/dl), neskatoties uz iepriek$€jo arstéSanu ar stabilu anti-C5 terapijas
shému (ekulizumabu vai ravulizumabu) vismaz 6 ménesus pirms randomizacijas.

Pacienti (N=97) tika randomizgti attieciba 8:5, lai sanemtu vai nu 200 mg iptakopana iekskigi divas
reizes diena (N=62) vai lai turpinatu anti-C5 terapiju (ekulizumabs N=23 vai ravulizumabs N=12) visu
24 nedélu randomizéta kontrol&ta perioda (RCP - randomised controlled period). Randomizacija tika
stratific€ta, pamatojoties uz iepriek§€ju anti-C5 terapiju un transfuzijas vesturi peédgjo 6 meénesu laika.

Demografiskie raditaji un sakotngjie slimibas raksturlielumi kopuma bija labi lidzsvaroti starp
terapijas grupam. Sakotné&ji pacientu vid€jais vecums (standarta novirze (SN)) bija attiecigi

51,7 (16,9) gadi (diapazons 22-84) un 49,8 (16,7) gadi (diapazons 20-82) attiecigi iptakopana un anti-
CS5 grupas. Abas grupas 69% pacientu bija sievietes. Vidgjais (SN) hemoglobina [imenis bija

8,9 (0,7) g/dl un 8,9 (0,9) g/dl attiecigi iptakopana un anti-C5 grupa. Piecdesmit septini procenti
(iptakopana grupa) un 60% (anti-C5 grupa) pacientu sanéma vismaz vienu asins parlieSanu 6 ménesu
laika pirms randomizacijas. To vidii vidgjais (SN) transfliziju skaits bija attiecigi 3,1 (2,6) un 4,0 (4,3)
iptakopana un anti-C5 grupa. Vid&jais (SN) LDH Iimenis bija 269,1 (70,1) U/l iptakopana grupa un
272,7 (84,8) U/l anti-C5 grupa. Vidgjais (SN) absoliitais retikulocitu skaits bija 193,2 (83,6) 10YI
iptakopana grupa un 190,6 (80,9) 10%I anti-C5 grupa. Vidgjais (SN) kop&jais PNH eritrocitu klonu
lielums (11 + 111 tips) bija 64,6% (27,5%) iptakopana grupa un 57,4% (29,7%) anti-C5 grupa.

RCP laika 1 paciente iptakopana grupa partrauca arstéSanu griitniecibas d€l; neviens pacients anti-C5
grupa nepartrauca arstéSanu.

Efektivitate pamatojas uz diviem primarajiem mérka krit€rijiem, lai pieraditu iptakopana parakumu
par anti-C5 hematologiskas atbildes reakcijas sasnieg§ana pec 24 nedglu ilgas arstéSanas bez
nepiecieSamibas veikt asins parlieSanu, novertgjot to pacientu Ipatsvaru, kuri uzrada: 1) ilgstosu



hemoglobina Iimena paaugstinasanos par >2 g/dl salidzinajuma ar sakotn&jo Iimeni (hemoglobina
limena uzlaboS8anas) un/vai 2) ilgstoSu hemoglobina limena paaugstinasanos >12 g/dl.

Iptakopans uzradija parakumu par anti-C5 terapiju attieciba uz abiem primarajiem mérka kriterijiem,
ka art vairakiem sekundarajiem mérka krit€rijiem, tai skaita transfuziju noveérSanu, hemoglobina
limena izmainam salidzinajuma ar sakotn&jo lItmeni, hronisku slimibu terapijas funkcionalo
novertgjuma (FACIT - Functional Assessment of Chronic IlIness Therapy) - noguruma novértéjuma
punktu skaitu, absolito retikulocitu skaitu (ARC - absolute reticulocyte counts) un kliniskas pek$nas
hemolizes gada raditaju (skatit 2. tabulu).

Iptakopana terapijas ietekme uz hemoglobinu tika novérota jau 7. diena un saglabajas pétijuma laika
(skattt 1. attelu).
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2. tabula. APPLY-PNH 24 nedélu ilga randomizéta arstéSanas perioda efektivitates rezultati

Meérka kriteriji Iptakopans Anti-C5 Atskirtba
(N=62) (N=35) (95% TI)
p-vertiba
Primarie mérka kritériji
Pacientu skaits, kuri sasniedza hemoglobina limena 51/60° 0/35°
uzlabosanos (ilgstosa hemoglobina limena paaugstinasanas
>2 g/dl no sakotngja limena® bez transfuzijas)
Atbildes reakcijas raditajs® (%) 82,3 2,0 80,2
(71,2; 87,6)
<0,0001
Pacientu skaits, kuri sasniedza ilgsto$u hemoglobina 42/60P 0/35P
limena paaugstinasanos >12 g/dI? bez transfuzijas
Atbildes reakcijas raditajs°® (%) 68,8 1,8 67,0
(56,4; 76,9)
<0,0001
Sekundarie mérka Kkritériji
Pacientu skaits ar novérstu transfiiziju*® 59/62° 14/35°
Transfuziju noversanas raditajs® (%) 94,8 25,9 68,9
(51,4; 83,9)
<0,0001
Hemoglobina limena izmainas salidzinajuma ar sakotngjo 3,60 -0,06 3,66
Iimeni (g/dl) (korig&ta vidgja vertiba’) (3,20; 4,12)
<0,0001
FACIT- noguruma noveértgjuma punktu skaita izmainas 8,59 0,31 8,29
salidzinajuma ar sakotngjo (korigéta vidéja vertiba®) (5,28; 11,29)
<0,0001
Kliniska peksna hemolize™, % (n/N) 3,2 (2/62) 17,1 (6/35)
Klniskas peksnas hemolizes gada raditajs 0,07 0,67 RR=0,10
(0,02; 0,61)
0,01
Absoluta retikulocitu skaita izmainas salidzinajuma ar -115,8 0,3 -116,2
sakotn&jo Iimeni (10%1) (korigéta vidgja vertiba¥) (-132,0, -100,3)
<0,0001
LDH izmainas salidzinagjuma ar sakotng&jo stavokli 0,96 0,98 Attiectba = 0,99
(koriggta geometriska vidgja vertiba?) (0,89; 1,10)
0,84
MAVES" % 1,6 0
(n/N) (1/62)
MAVES" gada raditajs 0,03 0 0,03
(-0,03; 0,10)
0,32

RR - riska attieciba; LDH - laktata dehidrogenaze; MAVES - nozimigi nevélamie asinsvadu notikumi; Tl — ticamibas
intervals
adh Novertéts laika no 126. lidz 168. dienai®, no 14. 1idz 168. dienai®, no 1. lidz 168.dienai®™.

b

fg

Pamatojoties uz novérotajiem datiem par noveértéjamiem pacientiem. (2 pacientiem, kuriem no 126. lidz

168. dienai dalgji triikst centralo hemoglobina datu, hematologisko atbildes reakciju nevargja viennozimigi
noteikt. Hematologiska atbildes reakcija tika atvasinata, izmantojot daudzkart&ju trikstosas vertibas aprékinasanu.
Sie pacienti nepartrauca arstésanu.)

Atbildes reakcijas raditajs atspogulo aprékinato modela Tpatsvaru.

Transfuzijas novérSana ir definéta ka eritrocttu masas transfiiziju neievadisana laika no 14. Iidz 168. dienai vai
atbilstiba transfuzijas kriterijiem laika no 14. lidz 168. dienai.

Korigetas videjas vertibas, kas novertétas no 126. Iidz 168. dienai 30 dienu laika péc transfuzijas, tika izslégtas no
analizes® vai ieklautas® analize.

Klimiska peksna hemolize ir definéta ka atbilstiba kliniskajiem kriterijiem (hemoglobina limena pazeminasanas
>2 g/dl salidzinajuma ar p&d&jo novertejumu vai 15 dienu laika; vai smagas hemoglobiniirijas, sapigas krizes,
disfagijas pazimes un simptomi vai citas nozimigas kliniskas ar PNH saistitas pazimes un simptomi) un
laboratoriskajiem kritérijiem (LDH >1,5 X NAR un ir paaugstingjies salidzinajuma ar pedéjiem 2 noveértéjumiem).
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1. attéls.  Vid€jais hemoglobina limenis* (g/dl) APPLY-PNH 24 nedélu randomizéta
arstéSanas perioda
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Vidgjais hemoglobina limenis (SN) g/dI

Sakotngji  7.diena 14.diena 28.diena 42.diena 56.diena 84.diena 112.diena 126.diena 140.diena 154.diena 168.diena

Vizites -+ - Anti-C5 —=— Iptakopans

*Piezime. Attela ieklauti visi petfjuma apkopotie hemoglobina dati, taja skaita vertibas 30 dienu laika p&c
eritrocttu transfuzijas.

APPOINT-PNH: ar komplementa inhibitoru ieprieks nearstétie pacienti

APPOINT-PNH bija vienas grupas p&tijums, kura piedalijas 40 pieaugusie PNH pacienti (eritrocitu
klona izmérs >10%) ar hemoglobina limeni <10 g/dl un LDH >1,5 NAR, kuri ieprieks nebija arsteti ar
komplementa inhibitoru. Visi 40 pacienti sanéma iptakopanu 200 mg iekskigi divas reizes diena

24 nedglu atklata pamatarst€Sanas perioda.

Sakotngji pacientu vidgjais vecums (SN) bija 42,1 (15,9) gads (diapazons 18-81), un 43% bija
sievietes. Vidgjais (SN) hemoglobina Iimenis bija 8,2 (1,1) g/dl. Septindesmit procenti pacientu
sanéma vismaz vienu asins parlieSanu 6 ménesu laika pirms arstésanas. To vida vidgjais (SN)
transfuziju skaits bija 3,1 (2,1). Vidgjais (SN) LDH limenis bija 1 698,8 (683,3) U/I, un vid&jais (SN)
absolitais retikulocttu skaits bija 154,3 (63,7) 10%1. Vidgjais (SN) kopgjais PNH eritrocitu klona
lielums (11 + 111 tips) bija 42,7% (21,2%). Neviens pacients nepartrauca arstésanu pétijuma
pamatarstésanas perioda.

Efektivitate pamatojas uz primaro mérka krit€riju, novértgjot iptakopana terapijas ietekmi uz to
pacientu Tpatsvaru, kuri sasniedza hemoglobina Iimena uzlabosanos (ilgstosa hemoglobina Iimena
paaugstinasanas par >2 g/dl, salidzinot ar sakotn&jo Itmeni, p&c 24 nedelam bez nepiecieSamibas veikt
eritrocitu transfliziju).

Sikakus efektivitates rezultatus skatit 3. tabula un vidéja LDH limena izmainas 24 ned€lu
pamatarstéSanas perioda skatit 2. attela.
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3.tabula. APPOINT-PNH 24 nedglu ilga pamatarstésanas perioda efektivitates rezultati

Merka Kkriteriji Iptakopans
(N=62)
95% TI

Primarais mérka Kritérijs

Pacientu skaits, kuri sasniedza hemoglobina Iimena uzlabosanos (ilgstosa 31/33°

hemoglobina ITmena paaugstinasanas >2 g/dl no sakotng&ja limena® bez

transfuzijas)

Atbildes reakcijas raditajs® (%) 92,2

(82,5; 100,0)

Sekundarie meérka kriteriji

Pacientu skaits, kuri sasniedza ilgstoSu hemoglobina limena 19/33°
paaugstinasanos >12 g/dI? bez transfiizijas
Atbildes reakcijas raditajs® (%) 62,8
(47,5, 77,5)
Pacientu skaits ar novérstu transfiiziju®f 40/40°
Transfuzijas novérSanas raditajs® (%) 97,6
(92,5; 100,0)
Hemoglobina Itmena izmainas salidzinajuma ar sakotngjo Itmeni (g/dl) +4,3
(korigeta vidgja vertiba?) (3,9;4,7)
Kliniska peksna hemolize', % (n/N) 0/40
Klmisku peksnu hemolizu gada raditajs 0,0
(0,0;0,2)
Absolita retikulocttu skaita izmainas salidzinajuma ar sakotng&jo Itmeni -82,5
(10%1) (korigéta videja vertiba") (-89,3; -75,6)
LDH izmainas salidzinajuma ar sakotngjo stavokli -83,6
(korigéta videja vertiba") (-84,9; -82,1)
Pacientu ar MAVES' tpatsvars 0,0

b
aprékinasanu. Sie pacienti nepartrauca arstésanu.)

Atbildes reakcijas raditajs atspogulo aprékinato modela ipatsvaru.
Cs.

vai atbilstiba transflizijas kritérijiem laika no 14. Iidz 168. dienai.

izslegtas® vai ieklautas® analizé .

salidzinajuma ar ped&jiem 2 novertejumiem)

aeh Novertéts laika no 126. lidz 168. dienai® no 14. lidz 168. dienai®, no 1. lidz 168.7 dienai.

Pamatojoties uz novérotajiem datiem par novért§jamiem pacientiem. (7 pacientiem, kuriem no 126. lidz
168. dienai dalgji triikst centralo hemoglobina datu, hematologisko atbildes reakciju nevargja viennozimigi
noteikt. Hematologiska atbildes reakcija tika atvasinata, izmantojot daudzkart&ju truksto$as vertibas

leguvuma pieradiSanas robezveértiba bija 15%, kas atbilst [imenim, kads biitu sagaidams, arst&jot ar anti-
Transfuzijas novérSana ir definéta ka eritrocitu masas transfiiziju neievadiSana laika no 14. lidz 168. dienai
9h Korigetas vidgjas vertibas, kas noveértétas no 126. Iidz 168. dienai 30 dienu laika péc transfiizijas, tika
I Kliniska pgksna hemolize ir defin&ta ka atbilstiba kliniskajiem krit&rijiem (hemoglobina Iimena
pazeminasanas >2 g/dl salidzinajuma ar p&d&jo novertejumu vai 15 dienu laika; vai smagas

hemoglobintrijas, sapigas krizes, disfagijas pazimes vai simptomi Vvai citas nozimigas kliniskas ar PNH
saistitas pazimes un simptomi) un laboratoriskajiem kriterijiem (LDH >1,5 x NAR un ir paaugstingjies
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2. attéls.  Vidgjais LDH limenis (U/l) 24 ned€lu pamatarstéSanas perioda APPOINT-PNH
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Arstesana: iptakopans

Komplementa 3 glomerulopatija

Iptakopana efektivitate un drosums C3G arstésana tika novertéts kopuma 101 pacientam ar C3G viena
pivotala III fazes pétijuma (APPEAR-C3G, pacientiem ar dabiskam nierém, N=74) un divos
atbalstoSajos atklatajos pétijumos (pétijums X2202 pacientiem ar dabiskam nierem (N=16) un
pacientiem ar recidivéjo$u C3G recidivu (N=11), un pagarindjuma p&tijums).

APPEAR-C3G

APPEAR-C3G — daudzcentru, randomizéts, dubultmaskets, placebo kontroléts petijums, kura tika
ieklauti 74 pieaugusie pacienti ar biopsijas apstiprinatu C3G, UPCR >1 g/g un aGFA

>30 ml/min/1,73 m2,

Pacienti tika randomizgti (1:1), lai sapemtu vai nu iptakopanu 200 mg iekskigi divas reizes diena
(N=38) vai placebo (N=36) 6 ménesus, kam sekoja 6 ménesu atklatais arsteSanas periods, kura
pacienti sanéma iptakopanu 200 mg iekskigi divas reizes diena. Visi 74 pacienti pabeidza
dubultmasketo periodu un 73 pacienti pabeidza atklato iptakopana terapijas periodu.

Pacienti lietoja stabilu maksimali panesamo renina-angiotensina sistémas (RAS) inhibitora devu.
Randomizacija tika stratificta pec ta, vai pacienti vienlaicigi sanéma imiinsupresivu terapiju (t.i.,
kortikosteroidu un/vai mikofenolata mofetilu/natriju (MMF/MPS)). Visam §Im terapijam (t.i., RAS
inhibitoriem, kortikosteroidiem un MMF/MPS) bija jabit stabilas devas 90 dienas pirms
randomizacijas un visa pétijuma laika.

Sakotngji pacientu vidgjais vecums (standarta novirze (SN)) bija 26,1 (10,4) gadi (diapazons 18-52) un
29,8 (10,8) gadi (diapazons 18-60) attiecigi iptakopana un placebo grupa. C3G diagnozes bridi 40%
(iptakopans) un 17% (placebo) pacientu bija <18 gadi. Sievietes bija 29% (iptakopans) un 44%
(placebo). Geometriskais vidéjais UPCR bija attiecigi 3,33 g/g un 2,58 g/g iptakopana un placebo
grupa. Vidgjais modelétais vesturiskais aGFA Iiknes slipums (slope) pirms randomizacijas bija -10,75
salidzinajuma ar -7,64 ml/min/1,73 m? gada attiecigi iptakopana un placebo grupa. Vidgjais (SN)
aGFA bija 89,3 (35,2) ml/min/1,73 m? un 99,2 (26,9) ml/min/1,73 m? attiecigi iptakopana un placebo
grupa. Apakstipi bija C3 glomerulonefrits (C3GN) 68% (iptakopans) un 89% (placebo) pacientu, un
blivo depozitu slimiba (DDD — dense deposit disease) 23,7% (iptakopans) un 2,8% (placebo). Stabilu
imiinsupresivas terapijas devu ar kortikosteroidu un/vai MMF/MPS lietoja 42% (iptakopans) un 47%
(placebo) pacientu.

Primarais efektivitates merka kriterijs bija 24 stundu UPCR procentuala samazinasanas, salidzinot ar
sakotngjo Iimeni p&c 6 ménesu arstesanas.

Iptakopans bija paraks par placebo, ar statistiski nozimigu 24 stundu UPCR samazinasanos par 35,1%
(95% TI: 13,8%; 51%, 1-puséjs p=0,0014) salidzinajuma ar placebo p&c 6 ménesu arstéSanas (attiecigi
-30,2% un +7,6% iptakopanam un placebo). Iptakopana ietekme uz 24 stundu UPCR saglabajas lidz
12 ménesiem (-40,0% no sakotng&ja limena). Pacientiem, kuri nomainija placebo uz iptakopanu

6 ménesu atklata arsteésanas perioda, 24 stundu UPCR samazinajas par 31,0% laika no 6. Iidz

14



12. ménesim. Pirmas rita urina iztuk$oSanas (FMV - first morning void) UPCR trajektorija ir attélota
3. attéla.

Post-hoc analizé arsté$ana ar iptakopanu samazinaja pacientu ar nefrotiska diapazona proteiniiriju
(definéta ka UPCR > 3 g/g) procentualo ipatsvaru no 55,3% sakotngja liment lidz 31,6% un 36,8%
attiecigi 6. un 12. ménesi. Pacientu ar nefrotiska diapazona proteindriju, kuri tika randomizgti placebo
grupa, procentualais Tpatsvars palielinajas no 30,6% sakotngja Itment 1idz 41,7% 6. ménesi. Pec
parejas uz arsteésanu ar iptakopanu tas samazinajas lidz 27,8% 12. ménesl.

3. attels. FMYV UPCR geometriska vidéja procentualas izmainas no sakotnéja limena lidz
12 ménesiem (APPEAR-C3G)
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Vizite (diena)
Iptakopans 3g 37 37 36 38 37 37 35

Placebo - Iptakopans 36 34 35 36 35 35 34 33

Iptakopana terapija 6 ménesu laika nodro$inaja skaitlisku aGFA uzlabosanos par 2,2 ml/min/1,73 m?
(95% TI: -2,7; 7,1; vienpusgjs p=0,3241), salidzinot ar placebo (1,3 un -0,9 ml/min/1,73 m? attiecigi
iptakopanam un placebo). P&tTjuma 12 ménesu laika aGFA saglabajas stabils iptakopana terapijas
grupa (+0,4 ml/min/1,73 m? no sakotngja limena).

6 menesus ilga iptakopana terapija izraisija glomerularas C3 nogulsné$anas vidgjo atskiribu par -1,9
(95% TI: -3,3; -0,5; nominalais vienpusgjs p=0,0053) salidzinajuma ar placebo. Izmainas, salidzinot ar
sakotn&jo limeni, lietojot iptakopanu, bija -0,78 (95% TI: -1,81; 0,25), salidzinot ar palielina$anos par
1,09 (95% TI: 0,11; 2,08), lietojot placebo.

X2202 un parejas pagarindjuma pétijums

Iptakopana efektivitati pieaugusajiem ar C3G apstiprinaja atklats I fazes pétijums X2202 pacientiem
ar C3G dabiskaja niergé (N=16), un pacientiem ar recidivéjosu C3G p&c nieres transplantacijas (N=11)
3 ménesu laika.

Recidivgjosas C3G diagnozes gadijuma bija nepiecieSams histologisks glomerularas C3 krasoSanas
intensitates novert€jums nesen veikta transplantetas nieres biopsija. Sakotngjais vidgjais vecums bija
35 gadi (diapazons no 18 Iidz 70), geometriskais videjais UPCR bija 0,32 g/g, vid&jais (SN) aGFA bija
52,2 (17,29) ml/min/1,73 m?, un C3 nogulsn&sanas novertéjuma punktu skaita mediana sakuma
stavoklt bija 3 skala no 0 1idz 12. Visi pacienti papildus kalcineirina inhibitoriem lietoja MMF/MPS
un/vai kortikosteroidus.

Pacientiem ar dabisko nieri iptakopans izraisija statistiski nozimigu 24 stundu UPCR samazina$anos
par 45% (-162,6 g/mol) (p=0,0003) 3 ménesos. Pacientiem ar recidivéjosu C3G iptakopans bitiski
samazindja histologisko C3 nogulsné$anas noveértéjuma punktu skaitu par 2,50 (p=0,0313) 3 ménesos.

Vairakums (n=26) pacientu no pétijjuma pargaja uz pagarindgjuma p&tjjumu, lai sanemtu 200 mg
iptakopana divas reizes diena lidz 39 ménesSiem. Vidgjais UPCR un aGFA saglabajas stabils visa
pétijuma laika 16 pacientiem ar C3G dabiskaja nieré. No 10 pacientiem ar recidiv&josu C3G péc
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transplantacijas 2 pacienti partrauca dalibu nieru darbibas pasliktinasanas dél. Pargjiem 8 dalibniekiem
aGFA un UPCR biitiba palika nemainigi lIidz novérosanas perioda beigam (Iidz 48 méneSiem).

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus ar FABHALTA viena vai
vairakas PNH un C3G pediatriskas populacijas apakSgrupas (informaciju par lietoSanu bérniem skatit
4.2. apakSpunkta).

5.2.  Farmakokinégtiskas ipasibas
UzsiikSanas

P&c iekskigas lietoSanas iptakopans sasniedza maksimalo koncentraciju plazma aptuveni 2 stundas péc
devas lietosanas. Lietojot ieteicamo 200 mg devu divas reizes diena, lidzsvara koncentracijas stavoklis
tiek sasniegts aptuveni 5 dienas ar nelielu uzkrasanos (1,4 reizes). Veseliem brivpratigajiem lidzsvara
koncentracijas stavokla Cmax,ss (geometriskais vidgjais (%CV)) bija 4 020 ng/ml (23,8%) un AUChay,ss
bija 25 400 ng*h/ml (15,2%). Iptakopana farmakokinétikas starppersonu un individuala mainiba ir
zema vai vidgji izteikta.

P&tijuma rezultati par uztura ietekmi, kura veseliem brivpratigajiem bija maltite ar augstu kaloriju un
augstu tauku saturu, liecinaja, ka uzturs neietekmé iptakopana Cmax Un zemliknes laukumu (AUC).
Tapéec iptakopanu var lietot €Sanas laika vai neatkarigi no &dienreizém.

Izkliede
Iptakopans uzradija no koncentracijas atkarigu saistiSanos ar plazmas olbaltumvielam, jo sistémiskaja

asinsrite saistyjas ar mérka FB. Attiecigajas kliniskajas plazmas koncentracijas no 75 1idz 93%
iptakopana in vitro bija saistiti ar olbaltumvielu. Péc 200 mg iptakopana lictoSanas divas reizes diena

......

Biotransformacija

Metabolisms ir galvenais iptakopana eliminacijas cels, aptuveni 50% devas tiek attiecinati uz
oksidacijas celiem. Iptakopana metabolisms ietver N-dealkilésanu, O-deetilésanu, oksidaciju un
dehidrogeng&sanu, ko galvenokart veicina CYP2CS ar nelielu CYP2D6 ieguldijumu. TieSa
glikuronizacija (ar UGT1A1, UGT1A3 un UGT1AS) ir maznozimigs cel$. Plazma iptakopans bija
galvenais komponents, kas veidoja 83% no AUCo.4sh. Divi acilglikuronidi bija vienigie metaboliti, kas
tika atklati plazma, un to daudzums bija neliels, veidojot 8% un 5% no AUCo.4sn. Iptakopana
metabolitus neuzskata par farmakologiski aktiviem.

Eliminacija

P&tijuma veseliem brivpratigajiem péc vienreiz&jas [1*C]-iptakopana 100 mg peroralas devas
lietosanas vidg€ja kopgja radioaktivitates (iptakopana un metabolitu) izdalisanas ar fécém bija 71,5%
un ar urinu 24,8%. Precizak, 17,9% devas izdalijas ka iptakopans neizmainita veida ar urinu un 16,8%
- ar fecém. P&c iptakopana 200 mg devas lietosanas divas reizes diena Skietamais klirenss (CL/F)
lidzsvara koncentracijas stavokli ir 7 960 ml/h. Iptakopana eliminacijas pusperiods (ty) lidzsvara
koncentracijas stavoklT ir aptuveni 25 stundas péc iptakopana 200 mg devas lietosanas divas reizes
diena.

Linearitate/nelinearitate

Lietojot devas no 25 1idz 100 mg divas reizes diena, iptakopana farmakokin&tika kopuma bija mazaka
par devai proporcionalu. Tomér iekskigi lietotas 100 mg un 200 mg devas bija aptuveni
proporcionalas devai. Nelinearitati galvenokart noteica iptakopana piesatinama saistiSanas ar ta mérka
FB plazma.
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Zalu mijiedarbiba

Ipass mijiedarbibas p&tijums, kura iptakopans tika lietots vienlaicigi ar citam zalém, tika veikts
veseliem brivpratigajiem, un taja nepieradija nekadu kliniski nozimigu mijiedarbibu.

Iptakopans ka substrats

CYP2C8 inhibitori

Lietojot iptakopanu vienlaicigi ar klopidogrelu (vidgji specigu CYP2C8 inhibitoru), iptakopana Crmax
un AUC palielinajas attiecigi par 5% un 36%.

OATP1B1/OATP1B3 inhibitori
Ja iptakopanu lieto vienlaicigi ar ciklosporinu (spécigs OATP 1B1/1B3 inhibitors un PgP un BCRP
inhibitors), iptakopana Cmax un AUC palielinajas attiecigi par 41% un 50%.

Iptakopans ka inhibitors
PgP substrati
Iptakopana klatbiitné digoksina (PgP substrata) Cmax palielindjas par 8%, kameér ta AUC nemainijas.

OATP substrati
Iptakopana klatbiitn€ rosuvastatina (OATP substrata) Cmax un AUC nemainijas.

Ipasas pacientu grupas

Populacijas farmakokinétikas (FK) analize tika veikta, pamatojoties uz datiem par 234 pacientiem.
Vecums (no 18 Iidz 84 gadiem), kermena masa, aGFA, rase un dzimums bitiski neietekm&ja
iptakopana FK. P&tijumi, kuros piedalijas Azijas pacienti, pieradija, ka iptakopana FK ir lidziga ka
baltas rases pacientiem.

Nieru darbibas traucéjumi

Nieru darbibas traucgjumu ietekmi uz iptakopana klirensu novertgja, izmantojot populacijas FK
analizi. Pacientiem ar normalu nieru darbibu un pacientiem ar viegliem (aGFA no 60 Iidz 90 ml/min)
vai vidgji smagiem (aGFA no 30 Iidz 60 ml/min) nieru darbibas traucgjumiem iptakopana klirenss
klmiski nozimigi neat$kiras, un deva nav japielago (skatit 4.2. apakSpunktu). Pacienti ar smagiem
nieru darbibas traucgjumiem vai dializ€jamie nav pétiti.

Aknu darbibas traucejumi

Pamatojoties uz p&tfjumu pacientiem ar viegliem (Child-Pugh A, n=8), vidgji smagiem (Child-
Pugh B, n=8) vai smagiem (Child-Pugh C, n=6) aknu darbibas traucgjumiem, tika novérota
nenozimiga ietekme uz iptakopana kopgjo sistemisko iedarbibu, salidzinot ar pacientiem ar normalu
aknu darbibu. Nesaistita iptakopana Cmax palielinajas attiecigi 1,4 -, 1,7 - un 2,1 reizes, bet nesaistita
iptakopana AUCix palielingjas attiecigi 1,5 -, 1,6 - un 3,7 reizes pacientiem ar viegliem, vidgji
smagiem un smagiem aknu darbibas traucgjumiem (skatit 4.2. apakSpunktu).

5.3. Prekliiskie dati par droSumu
Nekliniskajos standartpétijumos iegttie dati par farmakologisko dro§umu, atkartotu devu toksicitati,
genotoksicitati, iesp&jamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati un attistibu neliecina

par 1pasu risku cilvekam.

Toksiska ietekme uz reproduktivitati

teviniem lidz lielakajai parbauditajai devai (750 mg/kg/diena), kas 6 reizes parsniedz MRHD,
pamatojoties uz AUC. Atkartotu devu toksicitates p&tijumos p&c peroralas ievadiSanas zurkam un
suniem, lietojot devas, kas >3 reizes parsniedz MRHD, pamatojoties uz AUC, noveroja atgriezenisku
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ietekmi uz tévinu reproduktivo sistému (s€klinieku tubularo degeneraciju un hipospermatogenézi) bez
acimredzamas ietekmes uz spermatozoidu skaitu, morfologiju vai kustigumu, vai uz fertilitati.

Matisu fertilitates un agrinas embriju attistibas pétijuma zurkam ar iptakopanu saistita atrade
aprobezojas ar palielinatu zudumu pirms un pé€c implantacijas un Iidz ar to dzivu embriju skaita
samazinasanos, tikai lietojot liclako devu 1 000 mg/kg/diena iekskigi, kas aptuveni 5 reizes parsniedz
MRHD, pamatojoties uz kopgjo AUC. Deva 300 mg/kg/diena ir deva, kuru lietojot nenovéro
nevélamu iedarbibu (NOAEL - No Observed Adverse Effect Level), kas, pamatojoties uz AUC,
aptuveni 2 reizes parsniedz MRHD.

Dzivnieku reproduktivitates p&tijumi ar Zurkam un truSiem pieradija, ka iptakopana perorala lietoSana
organogenézes laika neizraisija negativu toksisku ietekmi uz embriju vai augli 1idz pat lieclakajam
devam, kas 5 reizes (Zurkam) un 8 reizes (trusiem) parsniedz MRHD 200 mg divas reizes diena,
pamatojoties uz AUC.

Prenatalas un postnatalas attistibas petijuma zurkam, lietojot iptakopanu iekskigi matit€m griisnibas,
dzemdibu un laktacijas laika (no 6. grusnibas dienas lidz 21. laktacijas dienai), netika noverota
nevelama ietekme uz grisnam matitém vai pecnacgjiem lidz lielakajai parbauditajai devai

1 000 mg/kg/diena (aptuveni 5 reizes parsniedz MRHD, pamatojoties uz AUC).

Atkartotas devas toksicitate

Hroniskas toksicitates petijuma viens virieSu dzimuma suns, lietojot augstako devas Iimeni (gandriz
20 reizes lielaku par kliniskas iedarbibas robezu) tika iemidzinats 103 dienas péc iptakopana
ievadiSanas neatgriezeniskas, neregenerativas smagas anémijas dél, kas saistita ar kaulu smadzenu
fibrozi. Arsté3anas fazé tika noverota hematologiska atrade, kas liecinaja par iekaisumu un
diseritropog€zi. Noverotas atrades mehanisms nav noskaidrots, un nevar izslégt saistibu ar arst€Sanu.

Mutagenitate un kancerogenitate

In vitro un in vivo testu sérija iptakopans nebija genotoksisks vai mutagéns.

Kancerogenitates pétijumos ar pelém un zurkam, lietojot iptakopanu perorali, netika atklats
kancerogéns potencials. Lielakas iptakopana devas, kas pétitas pelem (1 000 mg/kg/diena) un zurkam
(750 mg/kg/diena), bija attiecigi aptuveni 4 un 12 reizes lielakas par MRHD, pamatojoties uz AUC.
Fototoksicitate

In vitro un in vivo fototoksicitates testi bija neviennozimigi. In vivo fototoksicitates p&tijuma ar
iptakopanu devas no 100 Iidz 1 000 mg/kg (lidzvertigas 38 reizes lielakam par cilvéka kop&jo Crmax,
lietojot MRHD), dazam pelém péc apstaro$anas noveéroja parejosu minimalu eritému, kreveles un
sausumu, ka arT ausu vidgjas masas nelielu palielinasanos, kas nav atkariga no devas.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Kapsulas apvalks

Zelatins

Sarkanais dzelzs oksids (E172)
Titana dioksids (E171)
Dzeltenais dzelzs oksids (E172)

18



Apdrukas tinte

Melnais dzelzs oksids (E172)
Koncentréts amonjaka Skidums (E527)
Kalija hidroksids (E525)
Propilénglikols (E1520)

Sellaka (E904)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Sim zalém nav nepiecie$ami Tpasi uzglabasanas apstakli.
6.5. lepakojuma veids un saturs

FABHALTA ir pieejams PVH/PE/PVDH blisteros ar aluminija folijas parklajumu.

lepakojumi, kas satur 28 vai 56 cietas kapsulas.
Vairaku kastiSu iepakojumi, kas satur 168 (3 iepakojumi pa 56) cietas kapsulas.

Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebiit pieejami.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1802/001-003

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

2024. gada 17. maijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

19



Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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Il PIELIKUMS
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAT IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

1000 Ljubljana

Sloveénija

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
Vacija

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via De Les Corts Catalanes 764

08013 Barcelona

Spanija

Novartis Pharma GmbH

Sophie-Germain-Strasse 10

90443 Nirnberg

Vacija

Drukataja lietosanas instrukcija janorada razotdja, kas atbild par attiecigas sérijas izlaidi, nosaukums
un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas

Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),

kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta

atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

Registracijas apliecibas Tpasniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais drosuma

zinojums 6 ménesu laika p&c registracijas apliecibas pieskirSanas.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,

kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.
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Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo 1pasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasnieg$anas gadijuma.

o Papildu riska mazinasanas pasakumi

Pirms FABHALTA lai3anas tirgii katra dalibvalsti, registracijas apliecibas ipasniekam (RAI)
javienojas ar valsts kompetento iestadi (VKI) par izglitibas programmas saturu un formatu, ieskaitot
sazinas lidzeklus, izplatiSanas kartibu un citus programmas aspektus.

Izglitibas programmas mérkis ir sniegt veselibas apriipes specialistiem (VAS) un pacientiem vai
aprupétajiem izglitojosu informaciju par $adam droSuma jomam:

o ickapsulétu baktériju izraisitas infekcijas;

o nopietna hemolize p&c iptakopana lietoSanas partraukSanas pacientiem ar PNH.

RAI janodrosina, ka katra dalibvalsti, kura FABHALTA tiek laists tirgii, visiem VAS, Kuri parakstis
vai lietos FABHALTA, ir piekluve vai tiek nodros$inati $adi izglitojosie materiali:

o izglitojosais materials arstam,

o informacijas pakete pacientam.

Izglitojosais materials arstam:
- zalu apraksts,
- rokasgramata veselibas apriipes specialistiem.

. Rokasgramata veselibas apriipes specialistiem jabiit ieklautai §adai galvenajai
informacijai

- FABHALTA var paaugstinat nopietnu infekciju risku, ko izraisa iekapsulétas
bakt@rijas, taja skaita Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumoniae un
Haemophilus influenzae.

- Parliecinaties, ka pacienti pirms arstéSanas uzsaksanas ir vakcinéti pret
N. meningitidis un S. pneumoniae, un/vai sanéma antibiotiku profilaksi lidz
2 nedelam péc vakcinacijas.

- leteikums pacientiem vakcingties pret H. influenzae, ja ir pieejamas vakcinas.

- Nodrosinat, ka FABHALTA izsniedz tikai p&c rakstiska apstiprinajuma, ka
pacients ir sanémis vakcinaciju pret N. meningitidis un S. pneumoniae saskana ar
speka esoSajam nacionalajam vakcinacijas vadlinijam un/vai profilaktiski lieto
antibiotikas.

- Nodrosinat, ka zalu parakstitaji vai farmaceiti ik gadu sanemtu atgadinajumus par
obligatajam revakcinacijam saskana ar spéka esosajam nacionalajam vakcinacijas
vadlinijam (ieskaitot N. meningitidis, S. pneumoniae un, ja iesp&jams,

H. influenzae).

- Kontrol&t pacientus, vai nerodas sepses, meningita vai pneimonijas pazimes un
simptomi, pieméram: drudzis ar drebuliem vai bez tiem, galvassapes un drudzis,
drudzis un izsitumi, drudzis ar sape€m kraskurvi un klepu, drudzis ar elpas
trukumu/paatrinatu elposanu, drudzis ar augstu sirdsdarbibas atrumu, galvassapes
ar sliktu dasu vai vemsanu, galvassapes ar stivu kaklu vai stivu muguru, apjukums,
kermena sapes ar gripai lidzigiem simptomiem, lipiga ada, pret gaismu jutigas acis.
Ja ir aizdomas par bakterialu infekciju, nekavgjoties jaarste ar antibiotikam.

- FABHALTA lietoSanas partrauksana pacientiem ar PNH var paaugstinat nopietnas
hemolizes risku, tapéc ir svarigi konsultéties par dozéSanas grafika ievéroSanu, ka
arT riipigi kontrolét hemolizes pazimes p&c arst€Sanas partrauksanas. Ja
nepieciesama FABHALTA lietoSanas partraukSana, jaapsver alternativa terapija. Ja
péc FABHALTA lietoSanas partraukSanas notiek hemolize, jaapsver iesp&ja atsakt
arstesanu ar FABHALTA. lesp€jamas pazimes un simptomi, kam japievers
uzmaniba, Ir paaugstinats laktata dehidrogenazes (LDH) limenis kopa ar peksna
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hemoglobina vai PNH klona licluma samazinasan0s, nogurums, hemoglobiniirija,
sapes vedera, aizdusa, disfagija, erektila disfunkcija vai nozimigi nevélamie
asinsvadu notikumi, taja skaita tromboze.

Sikaka informacija pacientiem ar PNH par PASS un, ja nepiecieSams, ka ieklaut
pacientus.

Informacijas pakete pacientam:
lietoSanas instrukcija,

pacienta vai apriip&taja rokasgramata,
pacienta droSuma Kartite.

Pacienta vai apriipétaja rokasgramata jabit ieklautai §adai galvenajai informacijai

Arstesana ar FABHALTU var paaugstinat nopietnu infekciju risku.

Arsti Jiis informés par to, kadas vakcinacijas ir nepiecie§amas pirms arsté$anas
uzsaks§anas un/vai par nepiecieSamibu profilaktiski lietot antibiotikas.

Nopietnas infekcijas pazimes un simptomi ir drudzis ar drebuliem vai bez tiem,
galvassapes un drudzis, drudzis un izsitumi, drudzis ar sapeém kraskurvi un Klepu,
drudzis ar elpas trikumu/paatrinatu elposanu, drudzis ar augstu sirdsdarbibas
atrumu, galvassapes ar sliktu dasu vai vemsanu, galvassapes ar kakla stivamu vai
muguras sttvumu, apjukums, kermena sapes ar gripai Iidzigiem simptomiem, lipiga
ada, pret gaismu jutigas acis.

Jasazinas ar arstu, ja Jums rodas kada no iepriek$ min&tajam pazimém vai
simptomiem, un nekav€joties jamekl€ mediciniska palidziba tuvakaja medicinas
iestade.

Ja Jums ir PNH, FABHALTA lietosanas partrauks$ana var paaugstinat nopietnu
eritrocttu sabruksanas (hemolizes) risku. Ir svarigi ieverot ieplanoto arst€Sanas
shému. Iesp&jamas pazimes un simptomi, kam japiever$ uzmaniba, ir nogurums,
asinis urina, sapes veédera, elpas triitkums, apgritinata risana, erektila disfunkcija
vai nozimigi nevélamie asinsvadu notikumi, taja skaita tromboze.

Jakonsultgjas ar arstu pirms FABHALTA lietosanas partrauksanas.

Ja esat izlaidis devu, lietojiet to p&c iesp&jas atrak, pat ja lietoSanas laiks ir tuvu
nakamajai devai.

Jus sanemsiet pacienta drosuma kartiti, un Jums ta ir janem lidzi un japasaka
jebkuram arstgjoSam veselibas apriipes specialistam, ka Jis arste ar FABHALTA.
Ja Jums ir kadas nevelamas blakusparadibas, tai skaita infekcijas vai nopietna
hemolize, ir svarigi par tam zinot nekavgjoties.

Ja Jums ir PNH, Jas sanemsiet sikaku informaciju par ieklausanu PASS.

Pacienta droSuma kartite

Pazinojums, ka pacients sanem FABHALTA.

Iekapsul&to bakteriju izraisitu nopietnu infekciju pazimju un simptomu apraksts un
bridinajums nekavé&joties versties pec arstéSanas ar antibiotikam, ja ir aizdomas par
bakterialu infekciju.

Kontaktinformacija, kur veselibas apriipes specialists var sanemt papildu
noradijumus.

Kontrolétas izplatiSanas sistema

RAI nodrogina, ka katra dalibvalsti, kura tiek tirgots FABHALTA, ir ieviesta
sisteéma, kuras merkis ir kontrol&t piekluvi, kas parsniedz parasto riska mazinasanas
pasakumu Itmeni. Pirms zalu izsnieg8anas ir jaizpilda $ada prasiba:

jaiesniedz rakstisks apstiprinajums par pacienta vakcinaciju pret N. meningitidis un
S. pneumoniae infekcijam un/vai profilaktisku antibiotiku lietoSanu saskana ar
nacionalajam vakcinacijas vadlinijam.

Ikgadejs atgadinajums par obligatu revakcinaciju

RAI reizi gada janosiita parakstitajiem vai farmaceitiem, kuri paraksta/izsniedz
FABHALTA, atgadinajums, lai parakstitajs/farmaceits parbauditu, vai, arstgjoties
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ar FABHALTA, vinu pacientiem ir nepiecieSama revakcinacija (revakcinacija) pret
N. meningitidis un S. pneumoniae infekcijam saskana ar spéka eso$ajam
nacionalajam vakcinacijas vadlmijam.
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MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE, KAS SATUR 28 CIETAS KAPSULAS

| 1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas
iptacopanum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-1)

Katra kapsula satur iptakopana hidrohlorida monohidratu, kas atbilst 200 mg iptakopana.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Cieta kapsula

28 kapsulas

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

28



10.

IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irija

| 12.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1802/001 28 cietas kapsulas

13.

SERIJAS NUMURS

Lot

| 14,

IZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15,

NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16.

INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

FABHALTA 200 mg

17.

UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

STARPIEPAKOJUMS KASTITEI, KAS SATUR 28 CIETAS KAPSULAS

| 1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas
iptacopanum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-1)

Katra kapsula satur iptakopana hidrohlorida monohidratu, kas atbilst 200 mg iptakopana.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Cieta kapsula

14 kapsulas

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

‘Ieklaujams QR kods’
www.fabhalta.eu
Nolasit kodu

NEPIEEJAMA VIETA

6. TPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10.

IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irija

12.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/24/1802/001 28 cietas kapsulas

13.

SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.

IZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15.

NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16.

INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

FABHALTA 200 mg

| 17,

UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

| 18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE, KAS SATUR 56 CIETAS KAPSULAS

| 1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas
iptacopanum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-1)

Katra kapsula satur iptakopana hidrohlorida monohidratu, kas atbilst 200 mg iptakopana.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Cieta kapsula

56 kapsulas

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-)

Pirms lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

‘Ieklaujams QR kods’
www.fabhalta.eu
Nolasit kodu

NEPIEEJAMA VIETA

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10.

IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irija

| 12.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1802/002 56 cietas kapsulas

13.

SERIJAS NUMURS

Lot

| 14,

IZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15,

NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16.

INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

FABHALTA 200 mg

17.

UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS IEPAKOJUMS VAIRAKU KASTISU IEPAKOJUMAM (AR BLUE BOX)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas
iptacopanum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-1)

Katra kapsula satur iptakopana hidrohlorida monohidratu, kas atbilst 200 mg iptakopana.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Cieta kapsula

Vairaku kastiSu iepakojums: 168 (3 x 56) kapsulas

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-)

Pirms lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/24/1802/003 168 (3 x 56) cietas kapsulas

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

FABHALTA 200 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

STARPIEPAKOJUMS VAIRAKU KASTISU IEPAKOJUMAM (BEZ BLUE BOX)

| 1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas
iptacopanum

| 2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-1)

Katra kapsula satur iptakopana hidrohlorida monohidratu, kas atbilst 200 mg iptakopana.

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Cieta kapsula

56 kapsulas
Vairaku kastiSu iepakojuma sastavdala. Nedrikst pardot atseviski.

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietoSanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Iekskigai lietoSanai

‘Ieklaujams QR kods’
www.fabhalta.eu
Nolasit kodu

6. TPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

Irija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/24/1802/003 168 (3 x 56) cietas kapsulas

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

FABHALTA 200 mg

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ BLISTERA VAI PLAKSNITES

BLISTERI

| 1. ZALU NOSAUKUMS

FABHALTA 200 mg kapsulas
iptacopanum

‘ 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Novartis Europharm Limited

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA

X%
LPIOAOT
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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Lietosanas instrukcija: informacija pacientam

FABHALTA 200 mg cietas kapsulas
iptacopanum

vgim zaleém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tad&jadi bis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidzgt, zinojot par jebkadam novérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari
uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir FABHALTA un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms FABHALTA lietoSanas
Ka lietot FABHALTA

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat FABHALTA

lepakojuma saturs un cita informacija

AR NS

1. Kas ir FABHALTA un kadam noliikam to lieto

FABHALTA satur aktivo vielu iptakopanu, kas pieder zalu grupai, ko sauc par komplementa
inhibitoriem.

FABHALTA lieto:

- vienu pasu pieaugusajiem pacientiem, lai arstétu paroksismalu nakts hemoglobiniriju (PNH),
slimibu, kuras gadijuma imiina sistéma (organisma dabiga aizsardzibas sist€éma) uzbriik un boja
sarkanas asins $tinas. FABHALTA lieto pieaugusajiem, kuriem ir anémija (mazs sarkano asins
Stnu skaits) sarkano asins $tinu sabruksanas dgl;

- pieaugusajiem, lai arstétu pacientus ar slimibu, ko sauc par komplementa 3 glomerulopatiju
(C306)

- kopa ar rentna-angiotensina sistémas inhibitoru (RAS inhibitoru) vai
- atseviski, ja RAS inhibitors nedarbojas labi vai to nevar lietot.

FABHALTA aktiva viela iptakopans iedarbojas uz olbaltumvielu, ko sauc par B faktoru un kas ir
iesaistits organisma imiinas sisteémas dala, ko sauc par “komplementa sisteému”.

Pacientiem ar PNH komplementa sist€ma ir parak aktiva, izraisot sarkano asins §tinu iznicinaSanu un
sabruk$anu, kas var izraisit anémiju, nogurumu, apgritinatu darbosanos, sapes, sapes kungi (védera),
tumsas krasas urinu, elpas trikumu, apgriitinatu riSanu, impotenci un asins receklu veidosanos.
Piesaistoties faktora B olbaltumvielai un blokgjot to, iptakopans var apturét komplementa sistémas
“uzbrukumu” sarkanajam asins $tinam. Pieradits, ka §Ts zales palielina sarkano asins $anu skaitu un
tadgjadi var mazinat anémijas simptomus.

Pacientiem ar C3G komplementa sistéma ir parak aktiva, rezultata C3 nogulsné&jas glomerulos (kas ir
nieru dala), izraisot iekaisumu un fibrozi (audu rétosanas un sabiez&$ana). Ta rezultata pacientiem ar
C3G biezi ir augsts olbaltumvielu l[imenis urina (proteintrija) un laika gaita pakapeniski pasliktinas
nieru darbiba. Pievienojoties B faktora olbaltumvielai, iptakopans var samazinat C3 nogulsné$anos
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nieres. Ir pieradits, ka Sis zales samazina olbaltumvielu I[imeni urina un mazina nieru darbibas
pasliktinasanos.

2. Kas Jums jazina pirms FABHALTA lietoSanas

Nelietojiet FABHALTA $ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret iptakopanu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu;

- ja Jus neesat vakcinéts pret Neisseria meningitidis un Streptococcus pneumoniae, ja vien arsts
nenolemj, ka nepiecieSama steidzama arstesana ar FABHALTA;

- ja pirms FABHALTA arstésanas uzsaksanas Jums ir infekcija, ko izraistjusas noteikta veida
baktérijas, ko sauc par iekapsulétam bakterijam, taja skaita Neisseria meningitidis,
Streptococcus pneumoniae vai B tipa Haemophilus influenzae.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Nopietna infekcija, ko izraisa iekapsulétas baktérijas

FABHALTA var paaugstinat infic€Sanas risku, ko izraisa ickapsulétas bakterijas, taja skaita

Neisseria meningitidis (baktgrijas, kas izraisa meningokoku slimibu, taja skaita nopietnu smadzenu
apvalku un asins infekciju) un Streptococcus pneumoniae (bakterijas, kas izraisa pneimokoku slimibu,
taja skaita plausu, ausu un asins infekciju).

Pirms uzsakt FABHALTA lietosanu, konsultgjicties ar arstu, lai parliecinatos, ka esat vakcinéts pret
Neisseria meningitidis un Streptococcus pneumoniae. Jiis varat sanemt vakcinaciju ari pret B tipa
Haemophilus influenzae, ja ta ir pieejama Jusu valsti. Pat, ja esat §is vakcinas sanémis ieprieks,
iesp&jams, pirms FABHALTA lietoSanas uzsaksanas Jums joprojam var biit nepiecieSama
revakcinacija.

Sis vakcinacijas javeic vismaz 2 nedélas pirms FABHALTA lieto$anas uzsak3anas. Ja tas nav
iesp&jams, Jus vakcings cik driz vien iesp&jams pec FABHALTA lietoSanas uzsakSanas, un arsts Jums
izrakstts antibiotikas lietoSanai I1dz 2 nedelam pec vakcinacijas, lai samazinatu infic€sanas risku.

Jums jaapzinas, ka vakcinacija pazemina nopietnu infekciju risku, bet nevar noverst visas nopietnas
infekcijas. Arstam Jus ir ripigi jakontrolg, vai neparadas infekcijas simptomi.

Nekavejoties pastastiet arstam, ja arsteSanas laika ar FABHALTA Jums rodas kads no $adiem
nopietnas infekcijas simptomiem:

- drudzis ar drebuliem vai bez tiem,

- galvassapes un drudzis,

- drudzis un izsitumi,

- drudzis ar sapém kraskurvi un klepu,

- drudzis ar elpas trikumu/paatrinatu elpoSanu,

- drudzis ar augstu sirdsdarbibas atrumu,

- galvassapes ar sliktu dasu vai vemsanu,

- galvassapes ar kakla sttvumu vai muguras stivumu,
- apjukums,

- kermena sapes ar gripai lidzigiem simptomiem,

- lipiga ada,

- pret gaismu jutigas acis.

Bérni un pusaudzi
Nedodiet FABHALTU bérniem vai pusaudziem lidz 18 gadu vecumam. Dati par FABHALTA
droSumu un efektivitati §aja vecuma grupa nav pieejami.

Citas zales un FABHALTA
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot, arT par zaleém, kas iegiitas bez receptes. Ipasi:
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Pastastiet savam arstam vai farmaceitam, ja lietojat noteiktas zales, jo tas var partraukt FABHALTA
pareizu iedarbibu:
- noteiktas zales bakterialu infekciju arstéSanai, pieméram, rifampicins.

Pastastiet savam arstam vai farmaceitam, ja lietojat kadas no talak minétajam zalém, jo FABHALTA

var partraukt So zalu pareizu darbibu:

- noteiktas zales epilepsijas arst€Sanai, pieméram, karbamazepins;

- noteiktas zales, ko lieto, lai noverstu organu atgriiSanu péc organu transplantacijas, pieméram,
ciklosporins, sirolims, takrolims;

- noteiktas zales, ko lieto migrénas arstésanai, pieméram, ergotamins;

- noteiktas zales, ko lieto hronisku sapju arstésanai, piemeéram, fentanils;

- noteiktas zales, ko lieto, lai kontrol&tu patvaligas kustibas vai skanas, pieméram, pimozids;

- noteiktas zales, ko lieto sirds ritma trauc€jumu arst€$anai, piemeram, hinidins;

- noteiktas zales 2. tipa diab&ta arsteésanai, piemeéram, repaglinids;

- noteiktas zales, ko lieto C hepatita infekcijas arstéSanai, piemeéram, dasabuvirs;

- noteiktas zales v&za arsteéSanai, piem&ram, paklitaksels.

Griitnieciba un barosana ar kriti

Ja Jiis esat grutniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu bt griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu. Jums arT japastasta arstam, ja Jums
iestajas griitnieciba arstéanas laika ar FABHALTU. Arsts ar Jums apspriedTs iesp&jamos riskus,
lietojot FABHALTU griitniecibas vai bérna baroSanas ar kriti laika.

Arsts izlems, vai Jums ir jalieto FABHALTA griitniecibas laika, tikai p&c riipiga riska un ieguvuma
novertgjuma.

Nav zinams, vai iptakopans, FABHALTA aktiva viela, izdalas mates piena un var ietekmét ar kriiti
barotu jaundzimusSo/zidaini.

Arsts izlems, vai Jums japartrauc bérna baro$ana ar kriiti vai arstéSana ar FABHALTA, nemot véra
ieguvumu no barosanas ar kriiti Jisu be€rmam un arstéSanas ieguvumu Jums.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana
Sts zales neietekmé vai nenozimigi ietekme speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.
3. Ka lietot FABHALTA

Vienmér lietojiet S1s zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Neparsniedziet ieteicamo devu.

Ieteicama deva ir 200 mg (viena kapsula), ko lieto iekskigi divas reizes diena (vienu reizi no rita un
vienu reizi vakara). Norijiet FABALTA kapsulu, uzdzerot glazi tidens.

FABHALTA lietosana katru dienu viena un taja pasa laika palidz€s Jums atcerésieties, kad jalieto
zales.

Ir svarigi lietot FABHALTU saskana ar arsta noradijumiem. Pacientiem ar PNH tas ir svarigi, lai
samazinatu sarkano asins §tinu noardiSanas risku PNH dgl.

FABHALTA kopa ar uzturu
FABHALTA var lictot €8anas laika vai neatkarigi no édienreizém.

Pareja no citam PNH zalem uz FABHALTA
Ja Jus parejat no citam PNH zalém, jautajiet arstam, kad sakt lietot FABHALTA.
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Cik ilgi lietot FABHALTA
PNH ir slimiba, kas ilgs miza garuma, un sagaidams, ka FABHALTA Jums bis jalieto ilgu laiku.
Arsts regulari kontrol@s Jiisu stavokli, lai parbauditu, vai arstéSana dod vélamo efektu.

Ja Jums ir jautajumi par to, cik ilgi Jums biis jalieto FABHALTA, konsultgjieties ar arstu.

Ja esat lietojis FABHALTA vairak neka noteikts
Ja esat nejausi lietojis parak daudz kapsulu vai kads cits nejausi lietojis Jiisu zales, nekavgjoties
konsultgjieties ar arstu.

Ja esat aizmirsis lietot FABHALTA

Ja esat izlaidis devu vai devas, lietojiet vienu FABHALTA devu, tiklidz atceraties (pat ja ta ir si pirms
nakamas planotas devas), péc tam lietojiet nakamo devu parastaja ieplanotaja laika. Ja Jums ir PNH un
esat izlaidis vairakas devas péc kartas, sazinieties ar savu arstu, kur§ var nolemt Jus uzraudzit, vai
neparadas sarkano asins $tinu sabrukSanas pazimes (skatit talak sadalu “Ja partraucat lietot
FABHALTA”).

Ja partraucat lietot FABHALTA
Partraucot arstéSanu ar FABHALTU Jisu stavoklis var pasliktinaties. Nepartrauciet lietot
FABHALTU, vispirms nekonsultgjoties ar arstu.

Ja Jums ir PNH un arsts nolemj partraukt Jiisu arstéSanu ar §im zalém, Jus riipigi uzraudzis vismaz
2 nedglas péc arsté$anas partrauksanas, vai neparadas jebkadas sarkano asins $tinu sabruksanas
pazimes. Arsts var nozimét citas PNH zales vai atsakt arst€Sanu ar FABHALTA.

Simptomi vai traucgjumi, kas var rasties sarkano asins $tinu sabruksanas dgl, ir $adi:
- zems hemoglobina limenis asinis, ko var redzet asins analizes;

- nogurums;

- asinis urina;

- sapes kungi (védera);

- elpas trikums;

- apgriitinata riSana;

- erektila disfunkcija (impotence);

- asins recekli (tromboze).

Ja p&c arsteSanas partrauks$anas Jums rodas kada no $§im blakusparadibam, sazinieties ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietosanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Nopietnas blakusparadibas

Visnopietnaka zinota blakusparadiba ir nopietna infekcija.

“Nopietna infekcija, ko izraisa iekapsulétas bakterijas”, Jums nekavéjoties jainformé arsts.

Blakusparadibas PNH gadijuma

Loti biezi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem):
- deguna un rikles infekcijas (augsgjo elpcelu infekcija);
- galvassapes;
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- caureja.

Biezi (var skart [1dz 1 no 10 cilvekiem):

- pastavigs klepus vai elpcelu kairinajums (bronhits);

- mazs trombocTttu (palidz asinim sarec@t) skaits asinis (trombocitopénija), kas Jums var izraisit
asinoSanu vai zilumu veidoSanos vieglak neka parasti;

- reibonis;

- sapes kungi (védera);

- slikta dusa;

- locitavu sapes (artralgija);

- urincelu infekcija.

Retak (var skart 11dz 1 no 100 cilvekiem):
- plausu infekcija, kas var izraisit sapes kraskurvi, klepu un drudzi;

- niezo§i izsitumi (natrene).

Blakusparadibas C3G gadijuma

Loti bieZi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem):
- deguna un rikles infekcijas (augsgjo elpcelu infekcija).

Biezi (var skart I1idz 1 no 10 cilvékiem):
- pneimokoku infekcija, taja skaita plausu infekcija (pneimonija) un asins infekcija (sepse).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
ari tiesi, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat FABHALTA
Uzglabat §1s zales beérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $is zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un blistera péc “EXP”.
Deriguma termins$ attiecas uz noradita meénesa pedgjo dienu.

Stm zalém nav nepiecieSami 1pasi uzglabasanas apstakli.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko FABHALTA satur
- Aktiva viela ir iptakopans.
- Citas sastavdalas ir:
- kapsulas apvalks: Zelatins, sarkanais dzelzs oksids (E172), titana dioksids (E171),
dzeltenais dzelzs oksids (E172);
- apdrukas tinte: melnais dzelzs oksids (E172), koncentréts amonjaka Skidums (E527),
kalija hidroksids (E525), propilénglikols (E1520), Sellaka (E904).
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FABHALTA aréejais izskats un iepakojums

Gaisi dzeltenas, necaurspidigas cietas kapsulas ar uzrakstu “LNP200” uz korpusa un uzrakstu “NVR”
uz vacina, kas satur baltu vai gandriz baltu lidz gaisi purpursartu pulveri. Kapsulas izmérs ir aptuveni
21 Iidz 22 mm.

FABHALTA ir pieejams PVH/PE/PVDH blisteros ar aluminija folijas parklajumu.

FABHALTA iepakojuma lielumi:
- iepakojumi, kas satur 28 vai 56 cietas kapsulas un
- vairaku kastiSu iepakojumi ar 3 kastite€m, katra pa 56 kapsulam.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irija

RazZotajs

Novartis Pharmaceutical Manufacturing LLC
Verovskova Ulica 57

1000 Ljubljana

Sloveénija

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
Vacija

Novartis Farmacéutica S.A.

Gran Via De Les Corts Catalanes 764
08013 Barcelona

Spanija

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nirnberg

Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ludzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnieka
viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Novartis Pharma N.V. SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tél/Tel: +32 2 246 16 11 Tel: +370 5 269 16 50

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

Novartis Bulgaria EOOD Novartis Pharma N.V.

Ten.: +359 2 489 98 28 Tel/Tel: +32 2 246 16 11

Ceska republika Magyarorszag

Novartis s.r.o. Novartis Hungaria Kft.

Tel: +420 225 775 111 Tel.: +36 1 457 65 00
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Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf.: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

EXAada
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210 281 17 12

Espafia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00

France
Novartis Pharma S.A.S.
Tél: +33 1 55 47 66 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Novartis Farma S.p.A.
Tel: +39 02 96 54 1

Kvbmpog
Novartis Pharma Services Inc.
TnA: +357 22 690 690

Latvija
SIA Novartis Baltics
Tel.: +371 67 887 070

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 8804 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 375 4888

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600

Romania
Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50

Slovenska republika
Novartis Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 5542 5439

Suomi/Finland
Novartis Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200

Sverige
Novartis Sverige AB
Tel: +46 8 732 32 00

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agenttras timekla vietné

https://www.ema.europa.eu.
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