I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iesp&jamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Hympavzi 150 mg skidums injekcijam pilnslirce

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam piln$lircé

Katra pilnslirce satur 150 mg marstacimaba (marstacimab) 1 ml skiduma.

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pildspalvveida pilnSlircé

Katra pildspalvveida pilnslirce satur 150 mg marstacimaba (marstacimab) 1 ml skiduma.

Marstacimabs ir cilvéka imtinglobulina G 1. tipa (IgG1) monoklonala antiviela, kas iegiita Kinas
kamja olnicu (Chinese Hamster Ovary, CHO) siinas, izmantojot rekombinantas DNS tehnologiju.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Hympavzi satur 0,2 mg polisorbata 80 katra ml skiduma.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALUFORMA
Skidums injekcijam (injekcija).

Dzidrs, bezkrasains 1idz gaisi dzeltens §kidums ar pH 5,8 un osmolaritati aptuveni 324 mOsm/I.

4,  KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Hympavzi ir indicéts asinosanas epizozu ikdienas profilaksei pacientiem no 12 gadu vecuma ar
kermena masu vismaz 35 kg, kuriem ir:

o A hemofilija (iedzimts VIII faktora deficits):
o bez VIII faktora inhibitoriem smagas slimibas gadijuma (FVIII < 1%);
o ar VIII faktora inhibitoriem;
. B hemofilija (iedzimts IX faktora deficits):
o bez IX faktora inhibitoriem smagas slimibas gadijuma (FIX < 1%);
o ar IX faktora inhibitoriem.



4.2. Devas un lietoSanas veids

ArsteSana ir jauzsak tada veselibas apriipes specialista uzraudziba, kuram ir pieredze hemofilijas
arst€Sana. ArsteSana ir jasak stavokli, kad nenotiek asinosana.

Devas

Ieteicama deva pacientiem no 12 gadu vecuma ar kermena masu vismaz 35 kg ir 300 mg sakotné&ja
piesatino$a deva subkutanas injekcijas veida un p&c tam 150 mg subkutanas injekcijas veida vienu
reizi nedéla jebkura diennakts laika.

Arstésanas ilgums
Hympavzi ir paredz&ts ilgtermina profilaktiskai arstéSanai.

Devas pielagosana arstésanas laika

Pacientiem ar kermena masu > 50 kg var apsvert katru ned€lu devas pielagosanu lidz 300 mg
subkutanas injekcijas veida, ja veselibas apriipes specialists uzskata, ka asinosanas notikumu kontrole
nav pietieckama. Nedrikst parsniegt maksimalo devu 300 mg nedgla.

Nordadijumi par spontanas asinosanas arstésanu
Spontanas asinos$anas notikumu arstésanai nedrikst lietot Hympavzi papildu devas. Noradijumus par
arst€Sanu spontanas asinosanas gadijuma skatit 4.4. apakSpunkta.

LietoSana pacientiem ar akiitu smagu slimibu

Aktitas smagas slimibas ar paaugstinatu audu faktora ekspresiju, pieméram, nopietnas infekcijas,
sepses, traumas, trieciena rezultata raditu savainojumu un véza gadijuma iekaisuma reakcijas
pastiprinasanas audu faktora cela inhibitora (tissue factor pathway inhibitor-TFPI) inhibicijas d&l var
radit nevélamu blakusparadibu, 1pasi trombozes, risku (skatit 4.4. apakSpunktu).

Akiita smaga slimiba jaarste atbilstosi vietgjam apriipes standartam, un turpmaka arsteéSana ar
Hympavzi $aja situacija ir jaizverte, nemot véra potencialos riskus. Ievadot marstacimabu Siem
pacientiem, var biit papildus jauzrauga, vai neveidojas nevélamas blakusparadibas un neattistas
trombembolija. Hympavzi lietoSana ir uz laiku japartrauc, ja konstatéti ar trombotiskiem notikumiem
saistiti kltniskie simptomi, att€lveidosanas un/vai laboratorijas atrades, un tie jaarste atbilstosi
kliniskajam indikacijam. ArstéSanu ar Hympavzi var atsakt, tiklidz veselibas apriipes specialista
ieskata pacients ir klmiski atveselojies (skatit talak sadalu “Izlaista deva”).

Izlaista deva

Pacienti ar uzturoso devu 150 mq

Ja deva ir izlaista, ta jaievada, cik driz iesp&ams pirms dienas, kad paredz&ta nakama deva, un tad
jaturpina lieto$ana ierastaja iknedélas rezima ar 150 mg devas ievadiSanu subkutani (tada pasa rezZima
ka pirms devas izlai$anas) vai jauna rezZima, nemot véra izlaistas devas ievadiSanas datumu.

Ja izlaista deva parsniedz 13 dienas pec pedgjas devas, subkutanas injekcijas veida ir jaievada 300 mg
piesatinosa deva un tad jaatsak 150 mg subkutana injekcija vienu reizi nedgla.

Pacienti ar uzturoso devu 300 mg

Ja viena vai vairakas devas ir izlaistas, izlaista deva jaievada, cik driz iespgjams, un tad jaturpina
lietosana ierastaja ikned€las rezima ar 300 mg devas ievadiSanu subkutani (tada pasa reZima ka pirms
devas izlaiSanas) vai jauna rezima, nemot vera izlaistas devas ievadisanas datumu.

Pareja uz Hympavzi

Pareja no profilaktiskas asinsreces faktora aizstajterapijas vai apejosas aktivitates lidzekliem uz
Hympavzi: pirms Hympavzi lieto$anas uzsaksanas pacientiem ir japartrauc terapija ar asinsreces
faktoru koncentratiem (VIII faktora vai IX faktora koncentratiem) vai apejosas aktivitates lidzekliem



(pieméram, rekombinanto FVI1la [rFVIla] vai aktivéta protrombina kompleksa koncentratu [activated
prothrombin complex concentrate — aPCC]). Pacienti var sakt Hympavzi lietosanu jebkura laika p&c
asinsreces faktora koncentratu vai apejosas aktivitates lidzeklu lietoSanas partrauksanas.

Pareja no hemofilijas zalém bez faktora bazes uz Hympavzi: nav pieejami kliniskos p&tijumos iegiti
dati par terapijas mainu pacientiem no citam zalém bez faktora bazes uz marstacimabu. Lai ar1
izvadiSanas periods nav pétits, viena pieeja ir pirms arstéSanas uzsaksSanas ar Hympavzi nodrosinat
adekvatu ieprieksgja lidzekla pilnigas izvadiSanas periodu (vismaz 5 eliminacijas pusperiodi),
pamatojoties uz zalu informacija noradito eliminacijas pusperiodu. Parejas laika no citam hemofilijas
zalém bez faktora bazes uz Hympavzi var bt nepiecieSams hemostatisks atbalsts ar asinsreces faktora
koncentratiem vai apejosas aktivitates Iidzekliem.

Tpaéas pacientu grupas

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem aknu darbibas traucgjumiem devas pielagoSana nav ieteicama (skatit

5.2. apak$punktu). Marstacimabs nav pétits pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem aknu darbibas
traucgjumiem.

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem nieru darbibas traucgjumiem devas pielagoSana nav ieteicama (skatit

5.2. apakSpunktu). Marstacimabs nav pétits pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem nieru darbibas
traucgjumiem.

Gados vecaki cilvéki
Pacientiem no 65 gadu vecuma devas pielagosana nav ieteicama (skatit 5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Hympavzi nedrikst lietot bérniem Iidz 1 gada vecumam potencialo droSuma apsvérumu dél.
Marstacimaba droSums un efektivitate, lietojot pediatriskiem pacientiem vecuma lidz 12 gadiem, lidz
§im nav pieradita. Marstacimaba droSums un efektivitate pusaudziem ar kermena masu < 35 kg nav
pieradita. Dati nav pieejami.

Stavokla kontroléSana perioperativaja perioda

Marstacimaba droSums un efektivitate kirurgiskas operacijas laika vai lietojot pirms operacijas nav
formali vertets. Kliniskajos pétijumos pacientiem ir veiktas nelielas kirurgiskas procediiras,
nepartraucot profilaksi ar Hympavzi.

Lielam operacijam ieteicams uz laiku partraukt Hympavzi lietoSanu vismaz 7 dienas pirms operacijas
un sakt arstéSanu atbilstosi vietgjam standartam ar asinsreces faktora koncentratu vai apejosas
aktivitates lidzekli, ka arT Tstenot pasakumus, lai noverstu vénu trombozes risku, kur§ perioperativaja
perioda var biit paaugstinats. Lai ieglitu noradijumus par devu pacientiem ar hemofiliju, kam tiek
veikta liela operacija, ir jaiepazistas ar asinsreces faktora koncentrata vai apejosas aktivitates lidzekla
zalu informaciju. Atsakot terapiju ar Hympavzi, janem véra pacienta vispargjais kliniskais stavoklis,
tostarp trombembolijas riska faktoru esamiba p&c operacijas, citu hemostatisku zalu lietosana vai
vienlaiciga lietoSana ar citam zalem (skatit ieprieks sadalu “Izlaista deva™).

Imuinas tolerances indukcija (ITI)
Marstacimaba droSums un efektivitate pacientiem, kuri pastavigi sanem ITI, nav noteikta, un dati nav

pieejami.

LietoSanas veids

Hympavzi ir paredzéts tikai subkutanai lieto$anai.



Hympavzi ir paredzéts lietoSanai tikai veselibas apriipes specialista uzraudziba. Péc pienacigas
subkutanas injekcijas tehnikas apguves zales var injicét pacients vai apriipetajs, ja veselibas apriipes
specialists uzskata to par piemérotu risinajumu.

Pirms subkutanas ievadiSsanas Hympavzi var iznemt no ledusskapja un iepakojuma laut uzsilt lidz
istabas temperattirai aptuveni 15 1idz 30 mindtes, izvairoties no tieSas saules gaismas (skatit 6.4. un
6.6. apakspunktu). Zales nedrikst sildit, izmantojot siltuma avotus, piem&ram, Karstu tideni vai
mikrovilnu krasni.

Ieteicamas injekceijas vietas ir védera apvidus (vismaz 5 cm attaluma no nabas) un augsstilbs. Ja
nepieciesams, ir pielaujamas ari citas vietas. Hympavzi injicésanu augsdelma (tikai pilnslirce) un sézas
apvidi (tikai pildspalvveida pilnslirce) drikst veikt tikai apriipétajs vai veselibas apripes specialists.
Zales nedrikst ievadit vietas, kur ir kauli vai kur ada ir ar zilumiem, apsartusi, jutiga vai sacietgjusi, vai
vietas, kur ir rétas vai strijas.

300 mg piesatinosajai devai katra no abam Hympavzi 150 mg injekcijam jaievada atskiriga injekcijas
vieta.

Ir ieteicams mainit injekcijas vietu katra injicgSanas reize.
Hympavzi nedrikst injicét véna vai muskuli.

Arstesanas ar Hympavzi laika citas subkutani ievadamas zales ieteicams injicét citas anatomiskajas
vietas.

Plasakus noradijumus par zalu ievadisanu skatit 6.6. apakSpunkta un sadala “Lietosanas noradijumi”
lietoSanas instrukcijas beigas.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4. Ipa3i bridinajumi un piesardziba lietoSana

Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sé€rijas
numurs.

Trombemboliski notikumi

TFPI inhibicijas nonemsSana var palielinat pacienta koagulacijas potencialu un paaugstinat pacientam
individualu daudzfaktoru trombembolisku notikumu risku. Kliniskajos pétijumos ar marstacimabu ir
zinots par arterialiem un venoziem trombotiskiem notikumiem, tai skaita emboliju (skatit

4.8. apakspunktu). Sie notikumi radas cilvékiem ar vairakiem trombembolijas riska faktoriem. Lietojot
§1s zales, paaugstinats trombembolisku notikumu risks var biit $adiem pacientiem:

o pacientiem ar koronaro artériju slimibu, vénu vai arteriju trombozi vai i$€misku slimibu
anamneéze,
o pacientiem ar zinamiem trombembolijas riska faktoriem, taja skaita, bet ne tikai, genétiski

noteiktiem protrombotiskiem stavokliem (pieméram, Leidena V faktoru), pacientiem ar ilgstosu
imobilizaciju, aptaukoSanos un smékesanu,

o pacientiem, kuri paslaik slimo ar akiitu smagu slimibu ar paaugstinatu audu faktora ekspresiju
(pieméram, nopietna infekcija, sepse, trauma, trieciena rezultata raditi savainojumi, audzgjs),



o pacientiem, kuri tiek arstéti perioperativaja perioda un/vai kuriem tiek veikta kirurgiska
operacija (skatit 4.2. apakSpunktu). Perioperativaja perioda Hympavzi lietoSana vienlaikus ar
citiem hemostatiskiem lidzekliem var potenciali palielinat trombozes risku.

Marstacimabs nav pétits pacientiem ar iepriek$gjiem trombemboliskiem notikumiem anamnéze (skatit
5.1. apakSpunktu), un pieredze ar pacientiem, kuriem ir akiita smaga slimiba, ir ierobeZota.

Pacientiem, kuriem anamn&zg ir trombemboliski notikumi, kuriem ir zinami trombembolijas riska
faktori vai kuriem paslaik ir akiita smaga slimiba, ir jaapsver Hympavzi lietosanas ieguvumi un riski.
Pacientiem ar risku ir jauzrauga, vai neparadas agrinas trombozes pazimes, un atbilstosi pasreizgjiem
ieteikumiem un apriipes standartam ir jaisteno profilaktiski pasakumi pret trombemboliju. Profilakse
ar Hympavzi ir japartrauc, ja tiek konstatétas trombembolijai atbilstoSas diagnostikas atrades, un
javeic pacientu arsteSana atbilstosi kliniskajam indikacijam.

Pretaudu faktora cela inhibitoru (anti-TFPI) lidzeklu, taja skaita marstacimaba, lictoSana ir saistita ar
trombembolisku komplikaciju rasanos pacientiem, kuri tie$a tuvuma paklauti papildu hemostatisku
lidzeklu (t. i., apejosas aktivitates lidzeklu) iedarbibai. VIII faktora un IX faktora zales vai apejosas
aktivitates lidzekli ir dros$i ievaditi spontanas asinos$anas arst€Sanai pacientiem, kuri sanem
marstacimabu. Ja VIII faktora un IX faktora zales vai apejosas aktivitates lidzekli ir indicéti
pacientam, kur$ sanem profilaktisku arstésanu ar Hympavzi, ieteicams lietot minimalo devu atbilstosi
zalu informacijai. Pacienti ir jauzrauga un jainformé par trombembolisku notikumu pazimém un
simptomiem. Ja rodas aizdomas par trombembolisku notikumu, Hympavzi lietosana japartrauc un
jauzsak atbilstosa arst€Sana.

Noradijumi par spontanas asino$anas arstésanu

Pacientiem, kuri sanem Hympavzi, spontanas asinoSanas arsté$anai var ievadit VIII faktora un

IX faktora zales vai apejosas aktivitates lidzeklus (pieméram, rFV1la vai aPCC). Spontanas asinosanas
notikumu arstésanai nedrikst lietot Hympavzi papildu devas. Veselibas apriipes specialistiem ar visiem
pacientiem un/vai apripétajiem ir japarruna asinsreces faktora koncentratu vai apejo$as aktivitates
lidzeklu lietosanas, ja tada nepiecieSsama, devas un grafiks, sanemot profilaksi ar Hympavzi.

Arstgjot spontanu asinoSanu ar VIII vai IX faktora zalem vai apejosas aktivitates lidzekliem, ieteicams
lietot zemako efektivo devu atbilstosi zalu parakstiSanas noradijumiem. Veselibas apriipes
specialistiem jaskata lietota asinsreces faktora koncentrata vai apejosas aktivitates lidzekla zalu
informacija. rFVIla gadijuma ieteicama maksimala deva ir 90 pg/kg kermena masas vienai devai, un
maksimalais devas ievadiSanas biezums — ik p&c 2 stundam. aPCC gadijuma ieteicama maksimala
deva ir 100 vienibas/kg kermena masas 24 stundu laika.

Paaugstinatas jutibas reakcijas

Pacientiem, kuri sanem arstéSanu ar marstacimabu, ir novérotas adas reakcijas ar izsitumiem un niezi,
kas var liecinat par paaugstinatu jutibu pret zaleém (skatit 4.8. apakSpunktu). Ja pacientiem, kuri sanem
arstéSanu ar Hympavzi, attistas smaga paaugstinatas jutibas reakcija, jaiesaka pacientiem partraukt
Hympavzi lietoSanu un nekavéjoties meklét neatlickamo medicinisko palidzibu.

Marstacimaba ietekme uz koagulacijas testiem

ArsteSana ar marstacimabu neizraisa kliniski nozimigas izmainas koagulacijas standarta raditajos,
ietverot aktiveta parciala tromboplastina laiku (activated partial thromboplastin time-aPTT) un
protrombina laiku (prothrombin time- PT).

Paligvielas



Polisorbata saturs
Sis zales satur polisorbatu 80. Polisorbats 80 var izraisit paaugstinatas jutibas reakcijas.

Natrija saturs
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 1 ml, — batiba tas ir

=

natriju nesaturosas”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Klmiski zalu mijiedarbibas p&tfjumi ar marstacimabu nav veikti.

Ir veikti nekliniski in vitro farmakodinamiski zalu mijiedarbibas p&tijumi, kas pamato marstacimaba
lictosanu kopa ar apejosas aktivitates lidzekliem (pieméram, rFVIla vai aPCC), lai arsttu spontanu
asinosanu. Marstacimaba un rFVI1la vai aPCC (A un B hemofilijas plazmas paraugi ar inhibitoriem)
kombinacija pastiprinaja trombina veidoSanos, salidzinot ar marstacimaba monoterapiju,
neparsniedzot maksimalo trombina Iimeni, kas novérots plazmas paraugos bez hemofilijas, lietojot
marstacimabu monoterapija. Dazos gadijumos trombina limenis atbilda diapazonam, kads zinots
normalas plazmas paraugos bez hemofilijas.

Nekliniskie in vivo farmakodinamiskie zalu mijiedarbibas p&tijumi, kas veikti ar zurkam ar normalu
FVIII un FIX limeni, arT apstiprina marstacimaba un rFVIla (maksimala kliniska deva < 90 pg/kg) vai
aPCC (maksimala kliniska deva 100 vienibas/kg) kombinacijas izmantoSanu spontanas asino$anas
arstéSanai. Hemostatiski normalam zurkam, lietojot liclakas rFVIla devas, biezak tika novéroti plausu
un injekcijas vietas akiti trombu/embolu notikumi un/vai smagakas $o nevélamo blakusparadibu
izpausmes (skatit 5.3. apakSpunktu).

Noradijumus par asinsreces faktoru koncentratu vai apejosas aktivitates lidzek]u lietoSanu spontanas
asinoSanas arsteéSanai pacientiem, kuri profilaktiski sanem marstacimabu, skatit 4.4. apakSpunkta.

Marstacimabs ir monoklonala antiviela (monoclonal antibody- mAb), un ir sagaidams, ka tas tiks
izvadits kataboliska cela. Tadgjadi ietekme uz ta klirensu, mijiedarbojoties ar vienlaikus lietotam
zalém, kas tiek izvaditas nekataboliska cela, ir maz ticama. Tapat nav sagaidama arT netie$a biologisku
lidzeklu, ka marstacimaba, ietekme uz citohroma P450 enzimu ekspresiju.

4.6. Fertilitate, griitniectba un baroSana ar kriuti

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietém reproduktiva vecuma, kuras sanem Hympavzi, arstésanas laika un vismaz 1 ménesi péc
arstéSanas ar Hympavzi partrauksanas ir jalieto efektiva kontracepcijas metode.

Gritnieciba

Nav veikti kltniskie pétijumi par marstacimaba lietoSanu griitnieceém. Nav veikti reproduktivitates
pétijumi ar marstacimabu dzivniekiem. Nav zinams, vai Hympavzi, ja to ievada griitniecém, var kaitét
auglim vai var ietekmét reproduktivo funkciju. Hympavzi griitniecibas laika drikst lietot tikai tad, ja
potencialais ieguvums matei parsniedz risku auglim, nemot véra, ka griitniecibas laika un p&c
dzemdibam ir paaugstinats trombozes risks un ka vairakas griitniecibas izraisitas komplikacijas tiek
saistitas ar paaugstinatu diseminétas intravaskularas koagulacijas (DIK) risku.

BaroSana ar kruti

Nav zinams, vai marstacimabs izdalas cilvéka piena. Nav veikti petijumi, lai novertétu marstacimaba
ietekmi uz piena veidosanos vai ta esamibu kriits piena. Ir zinams, ka pirmajas dienas péc dzemdibam
cilvéka piena izdalas 19G, kas driz p&c tam samazinas lidz zemai koncentracijai; tadéjadi $aja isaja
laika perioda nevar izslégt risku ar kriti barotam zidainim. P&c tam marstacimabu var lietot kriits
baroSanas laika, ja tas ir kltniski nepiecieSams.



Fertilitate

P&tijumi ar dztvniekiem neliecina par tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi, kas saistita ar fertilitati (skatit
5.3. apakspunktu). Fertilitates dati par cilvekiem nav pieejami. Tadgjadi nav zinama marstacimaba
ietekme uz virieSu un sievieSu fertilitati.

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Hympavzi neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Marstacimaba droSuma profila kopsavilkums ir balstits uz datiem, kas apvienoti no kliniskajiem
pétijumiem. Marstacimaba kliniskajos p&tijumos Visnopietnaka zinota nevélama blakusparadiba bija
tromboze (0,6%) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Biezak zinotas nevelamas blakusparadibas péc arstéSanas ar marstacimabu bija reakcijas injekcijas
vieta (11,4%).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula paraditi dati par droSumu, kas balstiti uz datiem, kuri apvienoti 3. fazes droSuma un
efektivitates pétijuma (BASIS) un no pacientiem, kuri pargaja no pétijjuma BASIS uz atklato
pagarinajuma (open-label extension- OLE) pétijumu (skatit 5.1. apak§punktu). Galvenaja 3. fazes
petijuma iegutie dati par 12 ménesu aktivu arstéSanas fazi parada 167 virieSu dzimuma pacientu,
kuriem ir A vai B hemofilija ar inhibitoriem (30,5%) vai bez inhibitoriem (69,5%), reakciju uz
marstacimabu, kas ievadits vienu reizi nedéla. No 167 pacientiem 135 (80,8%) bija pieaugusie (no
18 gadu vecuma) un 32 (19,2%) bija pusaudzi (no 12 lidz < 18 gadu vecumam). Kopuma 154 no
159 pacientiem, kuri pabeidza 12 ménesu arstésanas periodu, péc tam tika uznemti notiekosaja OLE
pétijuma. Medianais (kopgjais) zalu sanemsanas ilgums bija 1 225 dienas (diapazons 28—

1 659 dienas).

1. tabula apkopotas nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots pacientiem, kuri sanéma
profilaktisku arstéSanu ar marstacimabu. Nevélamas blakusparadibas, kas minétas 1. tabula, ir
noraditas atbilsto$i organu sistému klasifikacijai (OSK) un biezuma kategorijam, kas definétas,
izmantojot $adu biezuma iedalijumu: loti biezi (> 1/10), biezi (> 1/100 lidz < 1/10), retak (> 1/1 000
lidz < 1/100), reti (> 1/10 000 Iidz < 1/1 000), loti reti (< 1/10 000) vai nav zinams (nevar noteikt péc
pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir noraditas to
nopietnibas samazinajuma seciba.

1. tabula. Nevélamas blakusparadibas

Organu sistemu klasifikacija Nevelama blakusparadiba BieZums

Nervu sistémas traucjumi Galvassapes® Biezi

Asinsvadu sistémas traucgjumi Hipertensija Biezi
Trombemboliski notikumi (tromboze®) Retak

Adas un zemadas audu bojajumi Izsitumi® Biezi
Nieze Biezi

Vispargji traucgjumi un reakcijas Reakcijas injekcijas vieta® Loti biezi

ievadiSanas vieta

a. Galvassapes ietver gan galvassapes, gan migrénu.

b. Nevélama blakusparadiba, par kuru zinots atklataja pagarinajuma p&tijuma.
c. Skatit sadalu “Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts”.

AtseviSku nevélamo blakusparadibu apraksts




Reakcijas injekcijas vietd

Kopuma 19 (11,4%) pacientu, kuri sanéma arste$anu ar marstacimabu, zinoja par reakcijam injekcijas
vieta (RIV). Lielaka dala kliniskajos pétijumos ar marstacimabu novéroto RIV bija parejosas, un tika
zinots, ka tas ir vieglas [idz vid€ji smagas. Neviena reakcijas injekcijas vieta gadijuma netika mainita
deva vai partraukta zalu lietosana. RIV ietver zilumu veidoSanos injekcijas vieta, eritemu injekcijas
vieta, injekcijas vietas hematomu, asinosanu injekcijas vieta, injekcijas vietas saciet€jumu, injekcijas
vietas tisku, sapes injekcijas vieta, niezi injekcijas vieta un pietikumu injekcijas vieta.

Izsitumi
Kopuma 6 (3,6%) pacienti, kuri sanéma arstésanu ar marstacimabu, zinoja par izsitumiem.

Vienam pacientam, kuram bija smaga B hemofilija ar inhibitoriem un alergiska reakcija pret eksogénu
IX faktoru anamnézg, bija smagi izsitumi, kuri paradijas aptuveni 9 meénesu laika. Simptomu
novérsanai pacientam bija nepiecieSams ilgstoss peroralo kortikosteroidu kurss, un arsté€sana ar
marstacimabu tika partraukta.

Pediatriska populacija

P&tito pediatrisko populaciju veidoja kopa 32 pacienti pusaudzu vecuma (no 12 Iidz < 18 gadu
vecumam ). Marstacimaba drosuma profils kopuma bija konsekvents starp pusaudziem un
pieaugusajiem.

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

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

4.9. Pardozesana
Pieredze ar marstacimaba pardozesanu ir ierobezota.

Agrino fazu pétijjumu laika nelielam skaitam pieaugusu pacientu ar kermena masu > 50 kg, kuri
sanéma 450 mg subkutani ievaditu marstacimabu I1dz 3 méneSiem, netika zinots par nopietnam
nevelamam blakusparadibam. Tacu ta bija neliela grupa, un paaugstinatas devas iedarbiba ilgtermina
nav zinama. Lielaku par ieteiktajam devu lietoSana var izraisit parmérigu koagul&Sanas spgju.

Pacientiem, kuri nejausi sanémusi parmérigi lielu devu, nekavgjoties jasazinas ar savu veselibas
apripes specialistu, un Sie pacienti ir riipigi jauzrauga. Pardozesanas gadijuma ir ieteicams uzraudzit,
vai pacientam nerodas nekadas nevelamas blakusparadibas un/vai parmérigas koagul€Sanas spgjas
pazimes vai simptomi, un nekavgjoties jasak atbilstoSa simptomatiska arstésana.

Pediatriska populacija

Devas, kas parsniedz 150 mg nedgla, pusaudziem vecuma no 12 1idz 17 gadiem ar kermena masu
< 50 kg nav petitas. Pediatriskaja populacija nav zinots par pardozeéSanas gadijumiem. leprieks
aprakstitie principi attiecas uz pardozeSanas parvaldibu pediatriskaja populacija.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hemostatiskie Iidzekli, citi hemostatiskie Iidzekli sistemiskai lietoSanai,
ATK kods: B02BX11


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

Darbibas mehanisms

Marstacimabs ir cilvéka monoklonala IgG1 antiviela, kas versta pret audu faktora cela inhibitora
(TFPI) Kunica doménu 2 (K2), kas ir primarais ar€jas koagulacijas kaskades inhibitors. TFPI sakotngji
saistas ar Xa faktora aktivo vietu un inhib€ to, izmantojot savu otro Kunica inhibitora doménu (K2).
Marstacimaba darbiba, kas neitralizé TFPI inhib&joso aktivitati, var palidzet uzlabot ar&jo koagulacijas
celu un apiet ieksgja koagulacijas cela deficTtus, palielinot pieejamo brivo Xa faktoru, lai palielinatu
trombina veido$anos un veicinatu hemostazi.

Farmakodinamiska iedarbiba

Atbilstosi ta anti-TFPI mehanismam marstacimaba ievadiSana hemofilijas pacientiem ar un bez
inhibitoriem izraisa kop&ja TFPI pieaugumu un trombina veidoSanas pakartoto biomarkieru,
pieméram, protrombina fragmentu 1 + 2, maksimala trombina un d-diméra, palielinasanos. Péc
arstéSanas partrauksanas §Ts izmainas bija atgriezeniskas. 3. fazes p&tijuma tika zinots par sporadisku
vai parejosu d-diméra un protrombina fragmentu 1 + 2 palielinasanos, parsniedzot fiziologiskas
vertibas, bet neradot nekadas bazas par droSumu.

P&c marstacimaba subkutanas ievadiSanas reizi ned€la netika novérotas kliniski nozimigas
farmakodinamiskas iedarbibas atskiribas hemofilijas pacientiem ar un bez inhibitoriem.

Kliniska efektivitate un droSums

Kliniskie petijumi pieaugusiem pacientiem un pusaudziem ar A hemofiiju bez FVIII inhibitoriem vai
ar B hemofiliju bez FIX inhibitoriem

Pacienti (vecuma no 12 gadiem un ar kermena masu > 35 kg) ar A hemofiliju bez inhibitoriem un

B hemofiliju bez inhibitoriem (pétijums B7841005)

Galvenais 3. fazes pétijums bija vienvirziena, krustenisks, atklats daudzcentru p&tijums, iesaistot
pacientus bez inhibitoriem; p&tijuma grupu veidoja 116 pieaugusi un pusaudzu vecuma viriesi
(vecuma no 12 gadiem un ar kermena masu > 35 kg) ar smagu A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem vai
smagu B hemofiliju bez FIX inhibitoriem; kuri ieprieks sanémusi arstésanu ar FVIII vai FIX péc
nepieciesamibas (N = 33) vai profilaktiski (N = 83). Pacienti, kuri ieprieks bija sanémusi vai paslaik
sanéma koronaras artériju slimibas, vénu vai artériju trombozes vai iS€émiskas slimibas arstésanu vai
kuriem anamngzg bija §Ts slimibas, tika izslégti no pétijjuma.

P&tijuma grupai, kuru veidoja pacienti bez inhibitoriem, bija raksturigs smagas asinosanas fenotips.
Vidgjie gada asinosanas raditaji (annualised bleeding rates — ABR) 6 ménesu novérosanas faze “péc
nepiecieSamibas” un profilakses grupas pirms parieSanas uz ikned€las profilaksi ar marstacimabu bija
attiecigi 39,86 un 7,90. Visiem (100%) pacientiem, kuri bija “p&c nepiecieSamibas” grupa,
uznemsanas pétijuma laika bija viena vai vairakas mérka locitavas, un 36,4% pacientu uzgpemsanas
pétijuma laika bija 3 vai vairak mérka locitavu. Regularas profilakses grupa 55,4% pacientu
uznems$anas petijuma laika bija viena vai vairakas mérka locitavas, un 15,7% pacientu uznemsanas
petijuma laika bija 3 vai vairak mérka locttavu.

P&c 6 ménesu noverosanas fazes, kura pacienti péc nepiecieSamibas vai regulari sane€ma profilaktisku
faktora bazes aizstajterapiju, pacienti sanéma marstacimaba piesatinoso devu 300 mg, un p&c tam
san€ma marstacimaba uzturosas devas 150 mg vienu reizi nedéla 12 ménesus. Marstacimaba devas
paaugstinasana lidz 300 mg vienu reizi nedéla péc 6 ménesiem tika atlauta pacientiem ar kermena
masu > 50 kg, kuriem bija 2 vai vairak spontanas asino$anas. Cetrpadsmit (12,1%) no 116 pacientiem,
kuri sanéma marstacimabu vismaz 6 ménesus, tika paaugstinata uzturosa deva.

Vidgjais vecums arstéSanas grupas bija 32,4 gadi (min. 13; maks. 66); 16,4% pacientu vecums bija no
12 lidz < 18 gadiem, 83,6% vecums bija > 18 gadi, 100% bija viriesi. Saja pétijuma grupa, kuru
veidoja pacienti bez inhibitoriem, 48,3% pacientu bija baltadaini, 50,0% bija aziati, 0,9% bija
melnadaini vai afroamerikani un 0,9% pacientu nav informacijas par rasi; 10,3% pacientu identific€ja
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ka spanus vai latinamerikanus. Visi pacienti bija bez inhibitoriem (78,4% A hemofilija, 21,6% B
hemofilija).

P&tfjuma primarais efektivitates merkis bija salidzinat marstacimaba profilaksi aktivas arsté$anas fazg
ar regularu faktora bazes terapijas profilaksi novéroSanas faze, merot arstéto asinosanu ABR. Citi
galvenie pétijuma efektivitates mérki ietvéra marstacimaba profilakses novértéjumu salidzinajuma ar
regularu faktora bazes terapijas profilaksi, m&rot spontanas asinosanas gadijumu skaitu, locitavu
asinosanas, mérka locitavu asinosanas un kopgjo asinoSanas gadijumu skaitu, ka arT izvertgjot pacientu
dzives kvalitati, kas saistTta ar veselibu.

2. tabula paraditi marstacimaba profilakses efektivitates rezultati salidzinajuma ar regularu faktora

bazes terapijas profilaksi. Marstacimabs paradija lidzvertigumu un statistisku parakumu, salidzinot ar
regularu faktora bazes terapijas profilaksi, ko merija ar arst€to asinoSanu ABR.

2. tabula. ABR salidzinajums Hympavzi profilaksei ar iepriekséju regularu faktora bazes
terapijas profilaksi pacientiem vecuma no 12 gadiem bez V111 faktora vai IX faktora

inhibitoriem

Merka kriteriji testeSanas
hierarhijas seciba

Faktora bazes regulara
profilakse 6 ménesu OP
laika
(N =83)

Hympavzi profilakse
12 méneSu ATP laika
(N =83)

Arstétas asino$anas (primaras)

ABR, modelt balstits (95% TI)

7,90 (5,14; 10,66) | 5,09 (3,40; 6,78)

Atskiriba salidzinajuma ar RP
(95% TI)

-2,81 (-5,42; —0,20)
p vértiba = 0,0349*

Pacienti ar 0 asinoSanas
gadijumiem, n (%)

33 (39,8) 29 (34,9)

Spontanas asinoSanas, arstétas

ABR, modelt balstits (95% TI)

5,89 (3,57; 8,22) | 3,78 (2,25; 5,31)

Atskiriba salidzinajuma ar RP
(95% TI)

-2,11 (-4,26; 0,03)
[idzvertigums*

Locitavu asinoS$anas, arstetas

ABR, modeli balstits (95% TI)

5,69 (3,36; 8,02) [ 4,13 (2,59; 5,67)

Atskiriba salidzinajuma ar RP
(95% TI)

-1,55 (-3,73; 0,62)
[idzvertigums*

Kopéjas asinoSanas, arstétas un nears

tétas

ABR, modeli balstits (95% TI)

8,90 (6,02; 11,77) | 5,98 (4,14 7,82)

Atskiriba salidzinajuma ar RP
(95% TI)

-2,91 (-5,66; -0,17)
lidzvertigums*

Meérka locitavu asinoSanas, arstétas

ABR, modelt balstits (95% TI)

3,37 (1,60; 5,15) | 2,51 (1,26; 3,76)

AtSkiriba salidzinajuma ar RP
(95% TI)

-0,87 (-2,42; 0,69)
[idzvertigums*

* Sasniegtie kritériji (lidzvertigums/p vértiba, ja sasniegts parakums)

Protokols Iidzvertiguma kritérija noteikSanai (95% TI augsg€ja robeza starpibai) bija 2,5 arstétam
asinoSanam, spontanam asinoSanam, locitavu asinoSanam; 1,2 mérka locitavu asino§anam; 2,9 kopgjam
asinoSanam. Ja tika sasniegts lidzvertiguma kriterijs, pec tam tika testets un noteikts parakums, ja ticamibas

intervals izslédza nulli.
P vertiba ir parakuma testiem.

Apréekinata ABR vidgja vertiba, atskiriba un ticamibas intervali (TI) nemti no negativa binomu regresijas

modela.

Asinosanas definicijas adaptetas, balstoties uz Starptautiskas Trombozes un hemostazes biedribas
(International Society on Thrombosis and Haemostasis — ISTH) kriterijiem.

Arstetas asinosanas = asinoSanas, kas tika arstétas ar FVII1 vai FIX.

Kopgjas asinosanas = asinosanas, kas tika un kas netika arstetas ar FVIII vai FIX.
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e ABR = gada asino$anas raditaji; TI = ticamibas intervals; OP (observational phase) = novérosanas faze;
ATP (active treatment phase) = aktivas arsté$anas faze; RP = regulara profilakse.

Petijuma B7841007 starpposma analize (pacienti bez inhibitoriem)

Galvena 3. fazes petijuma OLE 107 pacienti sanéma marstacimabu devas, kas noteiktas, kamér
pacienti piedalijas p&tijuma B7841005, (t. i., 150 mg vai 300 mg subkutani vienu reizi nedéla) vél
43 ménesus (vidgji 31 menesi), un taja marstacimabs paradija sp&ju saglabat ilgtermina efektivitati.

Lai novertétu marstacimaba profilaksi laika gaita, tika veikta aprakstosa analize. Modeli balstita vidgja
vertiba un citi aprakstoSie kopsavilkumi arstgto asinosanu ABR ir paraditi 3. tabula.

3. tabula. ABR ar Hympavzi profilaksi laika gaita pacientiem > 12 gadu vecuma bez
VIII faktora un IX faktora inhibitoriem

_ Laika intervals OLE pétijuma B7841007*

Merka =

Kriterijs 1. gads 2. gads >3. gads Kopa
(N =107) (N =103) (N =96) (N =107)

Arstétas asinosanas

Vidgjais ABR 3,17 2,53 1,81 2,95

(95% TI) (2,32; 4,32) (1,87; 3,43) (1,31; 2,52) (2,21; 3,94)

ABR mediana 1,00 1,00 0,00 0,94

(IQR) (0,005 5,00) (0,00; 3,00) (0,00; 2,66) (0,35; 4,40)

* Petijuma B7841007 laika pacienti sanéma marstacimabu 1idz 43 ménes$iem papildus (vidgji 31 ménesi).

1. gads: no 1. dienas lidz 365. dienai; 2. gads: no 366. dienas lidz 730. dienai; > 3. gads: no 731. dienas lidz datu

ieguves partrauks$anai 43. ménesT.

e Aprekinata ABR vidgja vertiba un ticamibas intervali (TT) nemti no negativa binomu regresijas modela.

e ABR mediana un starpkvartilu diapazons (interquartile range -IQR) no 25. procentiles lidz 75. procentilei
nemts no aprakstosa kopsavilkuma.

e ABR = gada asino$anas raditaji; TI = ticamibas intervals; IQR = starpkvartilu diapazons; N = pacientu
skaits, kuri sniedza datus katra laika intervala analizei.

Kliniskie petijumi pieaugusiem pacientiem un pusaudziem ar A hemofiliju ar FVIII inhibitoriem vai ar
B hemofiliju ar FIX inhibitoriem

Pacienti (vecuma no 12 gadiem un ar kermena masu > 35 kg) ar A hemofiliju ar inhibitoriem un

B hemofiliju ar inhibitoriem (pétijums B7841005)

Galvenais 3. fazes pétijums bija vienvirziena, krustenisks, atklats daudzcentru p&tijums, ieklaujot
pacientus ar inhibitoriem; p&tijjuma grupu veidoja 51 pieaudzis un pusaudzu vecuma virietis (vecuma
no 12 gadiem un ar kermena masu > 35 kg) ar smagu A hemofiliju ar FVIII inhibitoriem vai smagu
B hemofiliju ar FIX inhibitoriem, kurs ieprieks sanémis arstésanu ar apejosas aktivitates lidzekliem
(rFVlla vai aPCC) péc nepieciesamibas (N = 48) vai profilaktiski (N = 3). Visiem pacientiem
anamngzg bija dokumentgti inhibitori. Pacienti, kuri ieprieks bija san€musi vai paslaik sanéma
koronaras arteriju slimibas, vénu vai artériju trombozes vai i§€miskas slimibas arsteSanu vai kuriem
anamnéze bija §1s slimibas, tika izsl€gti no petijuma.

P&c 6 ménesu noverosanas fazes pacienti sakotng&ji sanéma marstacimaba piesatinoso devu 300 mg un
p&c tam marstacimaba uzturosas devas 150 mg vienu reizi nedéla 12 ménesus. Marstacimaba devas
paaugstinasana Iidz 300 mg vienu reizi ned€]a peéc 6 meénesiem tika atlauta pacientiem ar kermena
masu > 50 kg, kuriem bija 2 vai vairak spontanas asinosanas. Cetriem (7,8%) no 51 pacienta, kurs
sanéma marstacimabu vismaz 6 ménesus, tika paaugstinata uzturosa deva.

Pétijuma primarais efektivitates merkis bija salidzinat marstacimaba profilaksi aktivas arsté$anas fazes
laika ar apejosas aktivitates lidzek]u lietoSanu p&c nepiecieSamibas noveéroSanas fazg, mérot arsteto
asinosanu ABR. Citi galvenie p&tijuma efektivitates mérki ietvéra marstacimaba profilakses
novertgjumu salidzinajuma ar apejosas aktivitates Iidzeklu lietoSanu p&c nepiecieSamibas, merot
spontanas asino$anas gadijumu skaitu, locitavu asinoSanas, mérka locitavu asinosanas un kopgjo
asinosanas gadijumu skaitu, ka arT izvertgjot pacientu dzives kvalitati, kas saistita ar veselibu (health-
related quality of life — HRQoL).
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Vidgjais vecums 51 pacientam, kuri tika arstéti ar marstacimabu (78,4% A hemofilija, 21,6%

B hemofilija), bija 27,7 gadi (min. 12; maks. 75); 25,5% pacientu vecums bija no 12 lidz < 18 gadiem,
74,5% vecums bija > 18 gadi, 100% bija viriesi. Saja pétijuma grupa, kuru veidoja pacienti ar
inhibitoriem, 29,4% pacientu bija baltadaini, 54,9% bija aziati, 15,7% bija melnadaini vai
afroamerikani un 2,0% pacientu identific€ja ka spanus vai latinamerikanus.

No 51 pacienta, kur§ sanéma arstésanu, 48 pacienti pirms parejas uz marstacimaba terapiju ieprieks
bija lietojusi apejosas aktivitates lidzeklus p&c nepiecieSsamibas, un dati par Siem 48 pacientiem tika
izmantoti primaraja efektivitates analize. Sai populacijai bija raksturigs smagas asino$anas fenotips.
Novérosanas faz€ pirms parejas uz ikned€las profilaksi ar marstacimabu vid&jais arsteto asinosanu
ABR bija 19,78. No 48 pacientiem 70,8% pé&tijjuma sakuma bija viena vai vairakas mérka locitavas, un
25,0% pacientu pétijuma sakuma bija 3 vai vairak mérka locitavu.

4. tabula paraditi marstacimaba profilakses efektivitates rezultati salidzinajuma ar apejosas aktivitates
lidzeklu lietosanu péc nepieciesamibas. Marstacimaba profilakse bija paraka salidzinajuma ar apejosas
aktivitates lidzeklu lietoSanu p&c nepiecieSamibas, vertgjot péc spontanas asinosanas, locitavu
asinosanas, kopgja asinosanas un mérka locitavu asinosanas notikumu biezuma.

4. tabula. ABR salidzinajums Hympavzi profilaksei ar apejosas aktivitates Iidzeklu
lietoSanu péc nepiecieSamibas pacientiem > 12 gadu vecuma ar V111 faktora un IX faktora
inhibitoriem

Apejosas aktivitates
Meérka kriteriji testeSanas hierarhijas lidzek!.u l.i evto§a_n a pec HymP aVin profilalfs?
seciba nepiecieSamibas 12 ménesu ATP laika
6 meénesu OP laika (N =48)
(N = 48)
Arstétas asinoSanas (primaras)
ABR, modeli balstits (95% TI) 19,78 (16,12; 24,27) | 1,39 (0,85; 2,29)
Atskiriba salidzinajuma ar OD (95% TI) 0,070 (0,042; 0,118)
p vértiba < 0,0001
Pacienti ar 0 asinosanas gadijumiem, n (%) 1(2,1) 26 (54,2)
Spontanas asinoSanas, arstétas
ABR, modeli balstits (95% TI) 15,27 (12,07; 19,31) | 0,87 (0,53; 1,43)
Atskiriba salidzinajuma ar OD (95% TI) 0,057 (0,035; 0,092)
p vértiba < 0,0001
Locitavu asinoSanas, arstétas
ABR, modeli balstits (95% TI) 15,15 (11,87; 19,34) | 1,10 (0,59; 2,04)
Atskiriba salidzinajuma ar OD (95% TI) 0,072 (0,038; 0,138)
p vértiba < 0,0001
Kopé€jas asinoSanas, arstétas un nearstetas
ABR, modeli balstits (95% TI) 27,29 (22,54, 33,03) | 4,36 (2,65; 7,18)
Atskiriba salidzinajuma ar OD (95% TI) 0,160 (0,102; 0,249)
p vértiba < 0,0001
Meérka locitavu asinoSanas, arstétas
ABR, modeli balstits (95% TI) 6,30 (4,32; 9,20) | 0;79 (0,36; 1,74)
Atskiriba salidzinajuma ar OD (95% TI) 0,126 (0,062; 0,256)
p vertiba 0,0001

e Divpusgja p vertiba nulles hipotezei, ka attieciba = 0,5.

e Aprekinata ABR vidgja vertiba, attieciba un ticamibas intervali (TI) nemti no negativa binomu regresijas
modela.

e Asinosanas definicijas adapt@tas, balstoties uz Starptautiskas Trombozes un hemostazes biedribas
(International Society on Thrombosis and Haemostasis — ISTH) kritérijiem.

e  Arstétas asinoSanas = asinoSanas, kas tika arstétas ar apejosas aktivitates lidzekli.

e Kopgjas asinosanas = asinosanas, kas tika un kas netika arstétas ar apejosas aktivitates lidzekli.

e  ABR = gada asinoSanas raditaji; TI = ticamibas intervals; OD (On-Demand) = p&c nepiecieSamibas;

13




OP (observational phase) = novérosanas faze; ATP (active treatment phase) = aktivas arstéSanas faze.

Petijuma B7841007 starpposma analize (pacienti ar inhibitoriem)

Galvena 3. fazes pétijuma OLE 47 pacienti sanéma marstacimabu devas, kas noteiktas, kamér pacienti
piedalijas pétijjuma B7841005, (t. i., 150 mg vai 300 mg subkutani vienu reizi nedéla) lidz pat papildu
41 ménesiem (vid&ji 19 ménesus), un taja marstacimabs paradija sp&ju saglabat ilgtermina efektivitati.

Lai novertétu marstacimaba profilaksi laika gaita, tika veikta aprakstosa analize. Modeli balstita vidgja
vertiba un citi aprakstoSie kopsavilkumi arstgto asinosanu ABR ir paraditi 5. tabula.

5. tabula. ABR ar Hympavzi profilaksi laika gaita pacientiem > 12 gadu vecuma ar V111 faktora
un IX faktora inhibitoriem

_ Laika intervals OLE pétijuma B7841007*
Merka =
Kriterijs 1. gads 2. gads >3. gads Kopa
(N =47) (N =32) (N =14) (N =47)

Arstétas asinoSanas

Vidgjais ABR 1,20 1,16 0,42 1,19
(95% TI) (0,72; 2,02) (0,49; 2,76) (0,16; 1,13) (0,72; 1,95)
ABR mediana 1,00 1,00 0,00 0,00
(IQR) (0,00; 2,00) (0,00; 1,21) (0,00; 0,94 (0,00; 1,18)

* Petfjuma B7841007 laika pacienti sanéma marstacimabu lidz pat papildu 41 ménesiem (vidgji 19 ménesi).

1. gads: no 1. dienas lidz 365. dienai; 2. gads: no 366. dienas Iidz 730. dienai; > 3. gads: no 731. dienas lidz datu

ieguves partraukSanai 41. ménesT.

e Aprekinata ABR vidgja vertiba un ticamibas intervali (TT) nemti no negativa binomu regresijas modela.

¢ ABR mediana un starpkvartilu diapazons (interquartile range — IQR) no 25. procentiles lidz 75. procentilei
nemts no aprakstosa kopsavilkuma.

e ABR = gada asino$anas raditaji; TI = ticamibas intervals; IQR = starpkvartilu diapazons; N = pacientu
skaits, kuri sniedza datus katra laika intervala analizei.

Imiingenitate

Pé&c vismaz 1 gadu ilgas marstacimaba subkutanas ievadisanas reizi nedéla hemofilijas pacientiem ar
un bez inhibitoriem apvienotajos pétijumos B7841005/B7841007 39 no 167 (23,4%) ar marstacimabu
arstetajiem pacientiem, kuriem vargja izvertet antivielas pret zalém (anti-drug antibody — ADA),
attistijas ADA. Tas tika konstatétas 25,2% (34/135) pieauguso, 15,6% (5/32) pusaudzu, 23,5% (12/51)
pacientiem ar inhibitoriem un 23,3% (27/116) pacientiem bez inhibitoriem. ADA bija parejosas 67%
(26/39) un paliekosas 31% (12/39) no ADA pozitivajiem pacientiem. ADA titri Iidz p&tjjuma beigam
izzuda 38/39 (97%) pacientiem. Neitraliz&josas antivielas (neutralising antibodies — NAb) pétijuma
laika attistijas 8/167 (4,8%; 6/116 pacientiem bez inhibitoriem un 2/51 pacienta ar inhibitoriem)
pacientiem, kuriem var€ja izverte€t ADA un kuri tika arstéti ar marstacimabu. NAD bija parejosas
vairumam pacientu (87,5%), un neviens pacients pétijuma beigas nebija NAb pozitivs. Lai gan
attieciba uz ADA pozitivajiem pacientiem tika zinots par nedaudz zemaku vid€jo marstacimaba
koncentraciju (aptuveni par 10-36% zemaka), salidzinot ar ADA negativiem pacientiem,
koncentracijas starp $Tm 2 grupam vairuma gadijumu bija salidzinamas, un 12 ménesu arstéSanas laika
netika konstat&ta kltniski nozimiga ADA , ietverot NADb, ietekme uz marstacimaba dro$umu vai
efektivitati. Kopuma marstacimaba droSuma profils bija lidzigs starp pacientiem ar ADA (ietverot
NAb) un pacientiem bez tam.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus Hympavzi viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apakSgrupas iedzimtas A hemofilijas un iedzimtas B hemofilijas arstésanai.

5.2. Farmakokinétiskas ipaSibas

Marstacimaba farmakoking&tiku, izmantojot nediferencétu analizi, noteica veseliem dalibniekiem un
pacientiem ar A un B hemofiliju (ar un bez inhibitoriem), ka arT izmantojot populacijas

14



farmakokinétikas analizi no datubazes, ko veidoja 287 dalibnieki (224 pacienti ar hemofiliju (ar un bez
inhibitoriem) un 63 veseli dalibnieki), kuri vienu reizi nedéla sanéma subkutani (no 30 mg lidz
450 mg) vai intravenozi (150 mg un 440 mg) ievaditas marstacimaba devas.

Marstacimabam bija nelineara farmakokinétika ar marstacimaba sist€misko iedarbibu, ko noteica peéc
AUC un Crax, kas palielinajas vairak neka devai proporcionali. So nelinearo farmakokingtisko Tpasibu
izraisa mérka medi&ta zalu dispozicija (target-mediated drug disposition — TMDD) un no
koncentracijas atkariga nelineara marstacimaba eliminacija, kas notiek, kad marstacimabs saistas pie
endotelija TFPI.

Kliniski nozimigas marstacimaba iedarbibas atSkiribas starp hemofilijas pacientiem ar un bez
inhibitoriem netika novérotas.

Marstacimaba vidgjais uzkrasanas koeficients lidzsvara stavokli bija aptuveni no 4 lidz 5 atbilstosi
pirmas devas iedarbibai, kam sekoja subkutanas ikned€las devas 150 mg un 300 mg. Ir sagaidams, ka
marstacimaba koncentracija lidzsvara stavokli tiks sasniegta aptuveni 60 dienas, t. i., lidz 8. vai

9. subkutanajai devai, ievadot vienu reizi nedéla. Marstacimaba vid&ja Cmaxss, Cmin,ss UN Cavg,ss
populacijas apréekini pieaugusajiem un pusaudziem, subkutani ievadot 150 mg devu vienu reizi nedgla,
ir paraditi 6. tabula.

6. tabula. Marstacimaba koncentracija plazma pacientiem ar A un B hemofiliju (ar un bez
inhibitoriem) lidzsvara stavokli péc subkutanas 150 mg marstacimaba ievadiSanas
vienu reizi nedéla (ar piesatinoSo devu 300 mg subkutani)

Parametrs

Pieaugusie bez
inhibitoriem

Pieaugusie ar
inhibitoriem

Pusaudzi bez
inhibitoriem

Pusaudzi ar
inhibitoriem

Cmin,ss (ng/ml)

13 200 (95,5%)

16 100 (77,9%)

30 100 (74,5%)

35 500 (69,0%)

Crax.ss (ng/ml)

17 700 (79,6%)

21 900 (67,7%)

37 300 (65,9%)

44,700 (63,5%)

Cavg,ss (ng/ml)

16 100 (84,3%)

19 800 (70,3%)

34 800 (68,7%)

41 400 (65,2%)

e Dati paraditi ka vidgjais aritmétiskais (% CV).
e Chmings = minimala plazmas koncentracija lidzsvara stavokli; Cmax,ss = maksimala plazmas koncentracija
lidzsvara stavoklT; Cavgss = vidgja plazmas koncentracija lidzsvara stavokli.

UzsukSanas

P&c vairakam subkutanam marstacimaba injekcijam hemofilijas pacientiem Tmax medianas diapazons
bija no 23 lidz 59 stundam. Marstacimaba biologiska pieejamiba p&c subkutanas ievadi$anas ir
apméram 71% atbilstosi populacijas farmakokin&tiskajai modelésanai. Marstacimaba biologiskaja
pieejamiba netika novérotas kliniski nozimigas atSkiribas, salidzinot ievadiSanu augsdelma, augsstilba
un védera apvida.

Izkliede
Marstacimaba izkliedes tilpums lidzsvara stavoklIT hemofilijas pacientiem bija 6,0 |, balstoties uz
populacijas farmakokingtisko analizi. ST ierobezota ekstravaskulara izkliede norada, ka marstacimabs

ir ierobezots tikai intravaskularaja telpa.

Biotransformacija

Metabolisma pétfjumi ar marstacimabu netika veikti. Lidzigi ka citiem terapeitiskiem proteiniem, kuru
molekulmasa parsniedz glomerulu filtracijas robezveértibu, sagaidams, ka marstacimabs iziet
proteolitisku katabolismu un receptoru medigtu kltrensu. Turklat, balstoties uz TMDD, ir sagaidams,
ka marstacimabs tiks izvadits ar mérka mediétu klirensu ka marstacimaba/TFPI kompleksa veidojums.

Eliminacija

IzdaliSanas pétfjumi ar marstacimabu netika veikti. Nemot véra molekulmasu, ir sagaidams, ka
marstacimabs tiks paklauts kataboliskai degradacijai, un nav sagaidams, ka tas tiks izvadits caur
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nierém. Marstacimabs tiek izvadits, izmantojot linearus un nelinearus mehanismus. Péc vairakam
subkutanam devam un balstoties uz populacijas FK analizi, marstacimaba linearais klirenss bija
aptuveni 0,017 I/h. Pamatojoties uz populacijas farmakokinétikas analizi, paredzams, ka 90%
marstacimaba tiks izvaditi aptuveni 1 meéneSa laika p&c pedgjas devas (laika mediana, lidz tiek izvaditi
50% zalu, ir aptuveni 7 lidz 11 dienas).

Tpaﬁas pacientu grupas

Kermena masa, vecuma grupa, rase un hemofilijas tips

Lai gan kermena masa bija nozimigs atkarigais mainigais, lai aprakstitu marstacimaba
farmakokinétiku, pacientiem ar kermena masu > 35 kg devas nav jamaina atbilsto$i kermena masai.
Marstacimaba iedarbiba (geometriska vidgja lidzsvara stavokla AUC, Cmax UN Cmin) pusaudziem bija
2,6 1idz 3,2 reizes lielaka neka pieaugusiem hemofilijas pacientiem; atskirigas iedarbibas pamata
galvenokart ir kermena masas atkiribas. Sis FK atikiribas neizraisja kliniski nozimigu atkiribu
pakartota farmakodinamiska markiera maksimala trombina Iimenos starp abam grupam.

Netika Konstatéts, ka hemofilijas veida ietekme uz marstacimaba farmakokin&tiku batu kliniski
nozimiga pacientu populacija.

Rase (aziati salidzinajuma ar citam rasém) netika identificeta ka atkarigais mainigais, kas ietekme
marstacimaba farmakoking&tiku, veicot pielagosanu péc kermena masas. Péc kermena masas
pielagotais linearais marstacimaba klirenss aziatu izcelsmes pacientiem bija par 26% augstaks neka
pacientiem, kuri nebija aziatu izcelsmes. ST atikiriba netiek uzskatita par kltniski nozimigu. Nav
pietiekami daudz datu, lai izvert€tu marstacimaba iedarbibas potencialas atSkiribas citas rase€s vai
parstavjiem ar citu etnisko piederibu.

Marstacimaba kltniskie petijumi neietvera pietiekami daudz pacientu no 65 gadu vecuma, lai varétu
noteikt, vai pastav iedarbibas atSkiribas salidzinajuma ar jaunakiem pacientiem.

Nieru darbibas traucéjumi

Nieru klirenss netiek uzskatits par batisku mAbs izvadisanai to liela izm&ra un neefektivas filtracijas
caur glomeruliem del. Kliniskie petijumi, lai izvertetu nieru darbibas traucgjumu ietekmi uz
marstacimaba FK, nav veikti.

Visiem pacientiem ar A un B hemofiliju populacijas farmakokinétiskaja analizg bija normala nieru
darbiba (N = 198; aGFA > 90 ml/min/1,73 m?) vai viegli nieru darbibas traucgjumi (N = 25; aGFA
60-89 ml/min/1,73 m?). Viegli nieru darbibas traucgjumi neietekméja marstacimaba farmakokinétiku.
Dati par marstacimaba lietoSanu pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem nieru darbibas
traucgjumiem nav pieejami.

Marstacimabs ir monoklonala antiviela, un tas izvadas katabolisma cela nevis caur nierém; nav
sagaidams, ka pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem nepiecieSamas devas izmainas.

Aknu darbibas traucéjumi
Klmiskie p&tijumi, lai izvertétu aknu darbibas trauc&jumu ietekmi uz marstacimaba FK, nav veikti, jo
tas parasti netiek uzskatits par kliniski nozimigu attieciba uz mAb.

Kliniskajos p&tijumos visiem pacientiem ar A un B hemofiliju bija normala aknu darbiba (N = 204;
kopgjais bilirubins un ASAT < NAR) vai viegli aknu darbibas traucgjumi (N = 20; kop&jais
bilirubins no > 1x lidz < 1,5x NAR). Viegli aknu darbibas traucgjumi neietekmé&ja marstacimaba
farmakokingtiku. Dati par marstacimaba lietoSanu pacientiem ar vidgji smagiem vai smagiem aknu
darbibas trauc€jumiem nav pieejami.

Marstacimabs ir monoklonala antiviela, un tas izvadas katabolisma cela nevis caur aknu metabolismu;
nav sagaidams, ka pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem nepiecieSamas devas izmainas.
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5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Nekliniskie dati par atkartotu devu toksicitati, taja skaita dati par farmakologiska droSuma mérka
kriterijiem un vietgjo panesibu, neliecina par Tpasu risku cilvékam. P&c subkutanas injekcijas zurkam
injekcijas vietas tika noverota atgriezeniska jauktu $tnu infiltracija, asinoSana un nekroze. Petfjumi, lai
izvertetu iesp&jamo kancerogenitati, mutagenitati vai ietekmi uz embrija attistibu, nav veikti.

Fertilitates traucéjumi

Marstacimabs neietekméja fertilitati vai agrino embrija attistibu, ja tas tika atkartoti ievadits zurku
teviniem devas lidz 1000 mg/kg/deva un ar iedarbibas robezu, kas ir 212 reizu augstaka par AUC
iedarbibu, lietojot klinisko devu 300 mg subkutani nedgla.

Zalu mijiedarbiba

Marstacimaba (50 mg/kg) vienlaiciga lietosana ar rFVIIa hematostatiski normalam Zzurkam bija
panesama, lietojot rFVI1la devu 0,8 mg/kg, bet lielaka rFVIIa deva (3 mg/kg) bija saistita palielinatu
akiitu plausu un injekcijas vietas aktitu trombu/embolu notikumu biezumu un/vai smagakam $o
nevélamo blakusparadibu izpausmém. Marstacimaba (30 mg/kg) vienlaiciga lietoSana ar aPCC
(10-100 V/kg/diena) hematostatiski normalam zurkam bija saistita ar palielinatu vid€jo trombina-
antitrombina kompleksa raditaju un vid€jo trombocitu tilpumu, neka noveérots, lietojot aPCC
monoterapija.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Dinatrija edetats

L-histidins

L-histidina monohidrohlorids

Polisorbats 80 (E 433)

Saharoze
Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma del §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C).

Nesasaldet.

Uzglabat pilnslirci vai pildspalvveida pilnslirci originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Zales var iznemt no ledusskapja un uzglabat originalaja iepakojuma istabas temperatira (lidz 30 °C)
vienu periodu, kas neparsniedz 7 dienas. Zales nedrikst atkartoti ievietot uzglabasanai ledusskapi.
Pirms beidzas uzglabasanas periods istabas temperatiira, zales ir jaizlieto vai jaizmet.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pilnslirce
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Katra kastite ir viena vienreizgjas devas pilnslirce (1. klases stikls) ar virzula aizbazni (hlorbutila
elastomérs) un nertisgjosa térauda 27. izmera ' collas adata ar adatas aizsargu (termoplastisks
elastomérs).

Katra pilnslirce satur 1 ml §kiduma injekcijam.

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé

Hympavzi 150 mg skidums injekcijam pildspalvveida pilnslirc€ ir pieejams iepakojuma ar

1 vienreizgjas devas pilnslirci un multipaka ar 4 vienreiz&jas devas pilnslircém (4 iepakojumi ar

1 pildspalvveida pilnslirci).

Slirce pildspalvveida pilnslirces iek§pusé ir izgatavota no 1. klases stikla, un tai ir virzula aizbaznis
(hlorbutila elastom&rs) un nertisjosa térauda 27. izméra ¥ collas adata ar adatas aizsargu
(termoplastisks elastomers).

Katra pildspalvveida pilnslirce satur 1 ml $kiduma injekcijam.

Visi iepakojuma lielumi tirgh var nebiit pieejami.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par riko$anos

Sis zales ir paredzétas tikai vienreizgjai lieto$anai.

Nekratit.

Ertakai injic€Sanai laujiet zalem sasilt Iidz istabas temperatiirai, atstajot tas iepakojuma uz 15 lidz
30 mintitém un pasargajot no tieSas saules gaismas.

Pirms lietosanas vizuali parbaudiet skidumu. Hympavzi ir dzidrs un bezkrasains lidz gaisi dzeltens
Skidums. Nelietojiet zales, ja tas ir dulkainas, tumsi dzeltenas vai satur pleksnes vai dalinas.

Plasaki noradijumi par zalu sagatavoSanu un lietoSanu ir sniegti lietoSanas instrukcija un sadala
“Lietos$anas noradijumi”.

Hympavzi nesatur konservantus, tadel neizlietota zalu dala ir jaizmet.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

1. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija
8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam piln$lirce
EU/1/24/1874/001

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé
EU/1/24/1874/002 1 pildspalvveida pilnslirce
EU/1/24/1874/003 4 pildspalvveida pilnslirces
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9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2024. gada 18. novembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng
https://www.ema.europa.eu.
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11 PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJS UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja nosaukums un adrese

Wyeth BioPharma

Division of Wyeth Pharmaceuticals LLC
One Burtt Road

Andover, MA 01810

ASV

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit | pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesniegsanas 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 ipasniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinojums 6 ménesu laika péc registracijas apliecibas pieskirsanas.

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

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas ipasniekam javeic nepieciesamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozZimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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. Papildu riska mazinasanas pasakumi

Pirms Hympavzi laiSanas tirgli katra dalibvalsti registracijas apliecibas Tpasnickam (RAI) ir javienojas
ar valsts kompetento iestadi par pacienta kartites saturu un formatu, taja skaita par sazinas lidzekliem
un izplatiSanas veidiem.

o Pacienta kartite ir paredzgta, lai informé&tu pacientus par droSu marstacimaba lietosanu un par
svarigiem riskiem, kas saistiti ar marstacimabu. Ar pacienta kartiti jaiepazistina ari pacienta
citi veselibas apriipes specialistiem (VAS), lai informé&tu VAS par pacienta arstéSanu ar
marstacimabu un trombembolisku notikumu risku.

RAI janodros$ina, ka katra dalibvalsti, kura Hympavzi tiek tirgots, visiem VAS un
pacientiem/apripétajiem, kuri varétu parakstit, lietot vai uzraudzit Hympavzi ievadisanu, ir pieejama
Pacienta kartite/viniem ta tiek izsniegta. Pacienta kartite tiks tulkota vietgja valoda, lai nodro$inatu, ka
VAS un pacienti izprot ierosinatos piesardzibas pasakumus.

Pacienta kartite:

e ir paredzgta, lai informé&tu pacientus par dro$u marstacimaba lietoSanu un par svarigiem
riskiem, kas saistiti ar marstacimabu;

e pacientam vienmér jauzrada pacienta kartite arstam vai medmasai, dodoties uz viziti vai
verSoties pec palidzibas neatlickamas medicinas nodala;

e ir paredzeta, lai informetu veselibas apriipes specialistus, ka pacients tiek arstets ar
marstacimabu;

e atgadina pacientiem par trombembolijas risku, arst€joties ar marstacimabu;

e atgadina pacientam, kad un ka vinam javersas pec mediciniskas palidzibas, ja rodas jebkadi
simptomi, kas liecina par trombembolisku notikumu;

e atgadina pacientiem, kad un ka zinot par nozZimigam trombembolijas pazimém un
simptomiem;

e satur marstacimaba parakstitaja un arkartas kontaktpersonu kontaktinformaciju.
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pilnslircé
marstacimab

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

Viena pilnslirce satur 150 mg marstacimaba 1 ml skiduma.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Dinatrija edetats, L-histidins, L-histidina monohidrohlorids, polisorbats 80, saharoze, tidens injekcijam

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam
1 pilnslirce
1ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai.
Nekratit.
Pirms lieto$anas izlasiet lietosanas instrukciju.

Pacelt Seit, lai atvertu.

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
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9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

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

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1874/001

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Hympavzi 150 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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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PILNSLIRCES MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hympavzi 150 mg skidums injekcijam
marstacimab
s.C.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1ml

6. CITA

Uzglabat ledusskapi.
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE (VIENS IEPAKOJUMS)

1. ZALU NOSAUKUMS

Hympavzi 150 mg §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé
marstacimab

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

Viena pildspalvveida pilnslirce satur 150 mg marstacimaba 1 ml skiduma.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Dinatrija edetats, L-histidins, L-histidina monohidrohlorids, polisorbats 80, saharoze, tidens injekcijam

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam
1 pildspalvveida pilnslirce
1ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai.
Nekratit.
Pirms lieto$anas izlasiet lietosanas instrukciju.

Pacelt Seit, lai atvertu.

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
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9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

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

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1874/002

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Hympavzi 150 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

MULTIPAKAS KASTITE (AR BLUE BOX)

1. ZALU NOSAUKUMS

Hympavzi 150 mg §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé
marstacimab

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

Viena pildspalvveida pilnslirce satur 150 mg marstacimaba 1 ml skiduma.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Dinatrija edetats, L-histidins, L-histidina monohidrohlorids, polisorbats 80, saharoze, idens injekcijam

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam
Multipaka: 4 (4 iepakojumi ar 1 pildspalvveida pilnslirci) 1 ml pildspalvveida pilnslirces

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Subkutanai lietosanai.
Nekratit.
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.

Pacelt Seit, lai atvértu.

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

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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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

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/24/1874/003

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Hympavzi 150 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

MULTIPAKAS IEKSEJA KASTITE (BEZ BLUE BOX)

1. ZALU NOSAUKUMS

Hympavzi 150 mg §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé
marstacimab

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

Viena pildspalvveida pilnslirce satur 150 mg marstacimaba 1 ml skiduma.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Dinatrija edetats, L-histidins, L-histidina monohidrohlorids, polisorbats 80, saharoze, idens injekcijam

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 pildspalvveida pilnslirce

1ml

Multipakas sastavdala, nedrikst pardot atseviski.

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-)

Subkutanai lietoSanai.
Nekratit.
Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

Pacelt Seit, lai atvertu.

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
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9.  IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldget.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZ_LIETp_TAS _ZA_LES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1874/003

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Hympavzi 150 mg

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PILDSPALVVEIDA PILNSLIRCES MARKEJUMS

| 1. ZALUNOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Hympavzi 150 mg skidums injekcijam
marstacimab
Subkutanai lietoSanai

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1ml

6. CITA

Uzglabat ledusskapi.
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pilnslircé
marstacimab

vgim zalem tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jiis varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
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! Iesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums vai Jiisu apripé eso$am bérnam. Nedodiet tas citiem. Tas var
nodarit launumu pat tad, ja Siem cilvékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas ar1 uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Hympavzi un kadam nolikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Hympavzi lictoSanas
Ka lietot Hympavzi

lespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Hympavzi

Iepakojuma saturs un cita informacija

IZEENCNS

1. Kas ir Hympavzi un kadam noliikkam to lieto

Hympavzi satur aktivo vielu marstacimabu. Marstacimabs ir monoklonala antiviela — proteina veids,
kur$ atpazist un saistas pie noteikta mérka kerment, kuru sauc par audu faktora cela inhibitoru (tissue
factor pathway inhibitor- TFPI).

Hympavzi ir zales, ko lieto, lai novérstu vai samazinatu asino$anu pacientiem no 12 gadu vecuma ar
kermena masu vismaz 35 kg, kuriem ir:

o A hemofilija (iedzimts VIII faktora deficits):
o kuriem nav attistijusies VI1I faktora inhibitori smagas slimibas gadijuma (V111 faktora
lIimenis asinis zemaks par 1%); vai
o kuriem ir attistijusies V111 faktora inhibitori;
. B hemofilija (iedzimts IX faktora deficits):
o kuriem nav attistijusies IX faktora inhibitori smagas slimibas gadijuma
(IX faktora Itmenis asinis zemaks par 1%); vali
o kuriem ir attistijusies IX faktora inhibitori.

A hemofilija ir iedzimti asins rec€sanas traucgjumi, ko izraisa V11 faktora trikums. B hemofilija ir
iedzimti asins recésanas trauc&jumi, ko izraisa IX faktora trikums. VIII faktors un IX faktors ir
proteini, kas nepiecieSami, lai asinis var€tu sarecét un apstadinat jebkuru asinosanu. Daziem
pacientiem ar hemofiliju var veidoties VIII vai IX faktora inhibitori (antivielas asinis, kas iedarbojas
pret VI faktoru vai IX faktoru aizvietojosam zalém un traucg to pareizu darbibu).

Hympavzi aktiva viela marstacimabs atpazist un saistas pie TFPI — proteina, kas nover§ parmerigu
asins recé$anu. Saistoties pie TFPI, marstacimabs pavajina ta darbibu, tadgjadi veicinot trombina
(proteina, kam ir iz8kiro$a nozime asins recéSana traumas vai kermena bojajuma gadijuma)
veidoSanos. Tas palidz paaugstinat asins rec€Sanu un apturét asinoSanu pacientiem ar hemofiliju.
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2. Kas Jums jazina pirms Hympavzi lieto§anas

Nelietojiet Hympavzi §ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret marstacimabu vai kadu citu (6. punkta min&to) So zalu sastavdalu. Ja
neesat dro$s, vai Jums ir alergija, pirms Hympavzi lietoSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu
vai medmasu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Hympavzi lietosanas konsultgjieties ar arstu.

Pirms Hympavzi lietoSanas sakSanas ir loti svarigi konsultéties ar arstu par citu V111 faktora un
IX faktora zalu vai “apejo$as aktivitates lidzekla™ lietoSanu (zales, kas palidz asinim sarecét, tacu
darbojas citadi neka Hympavzi), lietojot Hympavzi. Tas ir tapéc, ka Hympavzi lietoSanas laika var
biit nepiecieSams veikt VIII un IX faktora zalu vai apejosas aktivitates lidzekla terapijas
izmainas. Apejosas aktivitates lidzeklu pieméri ir aktivéta protrombina kompleksa koncentrats
(activated prothrombin complex concentrate — aPCC) un rekombinantais FVIla (rFVI1la). Lietojot
Hympavzi, Jums var bat jalieto VIII faktora vai X faktora zales vai apejosas aktivitates lidzekli, lai
arstetu spontanas asinosanas epizodes. Rupigi ieverojiet veselibas apriipes specialista noradijumus par
$o zalu lietosanas laiku un metodi, lietojot Hympavzi.

Asins recekli (trombemboliski notikumi)

Hympavzi uzlabo asins recé$anu un var izraisit asins receklu veido$anos asinsvados (ta sauktos
trombemboliskos notikumus). Asins recekli var biit dzivibai bistami. Izstastiet arstam, ja Jums kadreiz
ir bijusi asins recekli vai Jums ir stavokli, kas paaugstina to veidosanas risku. Izstastiet, ja Jums:

e kadreiz ir bijusi koronaro artériju slimiba (sirds slimiba, ko izraisa sirds muskuli apgadajoso
asinsvadu sasaurinasanas vai nosprostosanas);

e kadreiz ir bijusi is€miska slimiba (samazinata asins pliisma asinsvadu saSaurinasanas vai
nosprostosanas del);

e kadreiz ir bijusi asins recekli vénas vai artérijas;

e ir genctiska saslimSana, kas palielina asins receklu veido$anas risku (pieméram, Leidena V
faktors);

e ilgstosi esat guloss, ierobezots kustiba vai nevarat staigat;

ir aptaukosanas (liekais svars);

esat smeketajs;

Sobrid ir nopietna infekcija;

Sobrid ir sepse (asins saindésanas);

Sobrid ir trauma vai ievainojumi;

Sobrid ir audzgjs;

ir javeic operacija.

Partrauciet lietot Hympavzi un nekavéjoties konsultgjieties ar arstu, ja ievérojat jebkadus
iespgjamu asins receklu simptomus, ietverot §adas blakusparadibas:

pietikums vai sapes rokas vai kajas;

roku vai kaju apsartums vai krasas zudums;
elpas trikums;

sapes kritis vai muguras augsdala;

atra sirdsdarbiba;

asinu atkleposana;

sTbona sajuta;
galvassapes;

sejas nejutigums;

acu sapes vai pietukums;
redzes traucgjumi.

Alergiskas reakcijas

Cilvekiem, kuri lieto Hympavzi, novérota alergiska reakcija. Partrauciet Hympavzi lieto§anu un
nekavgjoties meklgjiet medicinisko palidzibu, ja Jums rodas jebkadi iesp&jamas smagas alergiskas
reakcijas simptomi, tostarp:
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e izsitumi, natrene, vispargja nieze; e apgriitinata elposana vai ri8ana;
e sgjas, lupu, meles vai rikles pietukums; e reibonis.

Bérni lidz 12 gadu vecumam
Hympavzi nedrikst lietot bérniem 1idz 1 gada vecumam, un tas nav ieteicams bérniem lidz 12 gadu
vecumam. So zalu droSums un ieguvumi $aja populacija vél nav zinami.

Citas zales un Hympavzi
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zaleém, kuras lietojat, peédgja laika esat lietojis vai vargtu
lietot.

Griitnieciba, kontracepcija un baroSana ar kriti
Ja esat sieviete reproduktiva vecuma, Jums jaizmanto efektiva kontracepcijas metode arst€Sanas ar
Hympavzi laika un vismaz 1 ménesi péc pédgjas injekcijas.

Ja Jus esat gritniece, ja domajat, ka Jums vargtu but griitnieciba, vai planojat griitniecibu, pirms $o
zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu. Arsts apsvers Hympavzi lietosanas ieguvumu, salidzinot to ar
risku Jasu nedzimusajam b&rnam.

Ja barojat bérnu ar kriiti, konsultgjieties ar arstu par to, vai nepiecieSams partraukt baroSanu ar kriiti
vai Hympavzi lietoSanu. Jisu arsts izvertés ar Hympavzi lietoSanu saistitos ieguvumus, salidzinot tos
ar ieguvumiem zidainim, kuru barojat ar kriti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana
Hympavzi neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Hympavzi satur polisorbatu 80
Sis zales satur 0,2 mg polisorbata 80 katra ml. Polisorbati var izraisit alergiskas reakcijas. Pastastiet
arstam, ja Jums ir alergijas.

Hympavzi satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 1 ml, — butiba tas ir

=

natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Hympavzi

Jsu arstésana tiks uzsakta arsta uzraudziba, kurs ir kvalificéts apripét pacientus ar hemofiliju.
Vienmer lietojiet §1s zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam vai
farmaceitam.

Jusu veselibas apriipes sniedz&js sniegs noradijumus par pasreizgjas arste€Sanas partraukSanu, parejot
no zalém uz faktora bazes vai bez faktora bazes, ka arT no apejosas aktivitates lidzekliem uz
Hympavzi. Ja nezinat, ka rikoties, sazinieties ar veselibas apriipes sniedzgju.

Ja esat smagi slims vai Jums gaidama liela operacija, izstastiet veselibas apriupes sniedzgjam, ka
lietojat Hympavzi.

RegistréSana
Katru reizi, kad lietojat Hympavzi, pierakstiet zalu nosaukumu un sérijas numuru.

Ka lietot Hympavzi

e Hympavzi ievada ka injekciju zem adas (subkutana injekcija). Neinjicgjiet to véna vai muskulr.

e Lai injekcija buitu pattkamaka, Hympavzi pirms lietosanas var laut uzsilt istabas temperatiira,
atstajot tas iepakojuma uz 15 1idz 30 mintiteém un izvairoties no tieSas saules gaismas. Hympavzi
nedrikst sildit nekada cita veida. Pieméram, nesildiet to karsta tident vai mikrovilnu krasni.
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Pirms piln§lirces pirmas lietosanas reizes arsts, medmasa vai farmaceits Jums un/vai Jisu apriipétajam
paradis, ka injicét Hympavzi. Ja Hympavzi injicéjat Jis pats vai to injiceé Jiisu apriipétajs, Jums
vai Jiisu aprupétajam ir rapigi jaizlasa un jaievero detalizétie lietoSanas noradijumi $is
instrukcijas otra puse.

Kur injicét Hympavzi

e Arsts vai medmasa paradis Jums un/vai Jiisu apriipétajam, kuras kermena vietas drikst injicét
Hympavzi. Labaka vieta, kur ievadit Hympavzi, ir védera apvidus vai augsstilbs. Injekcijas
augsSdelma drikst ievadit tikai apriipétdjs, arsts, medmasa vai farmaceits.

e Katru reizi, kad tiek ievadita injekcija, mainiet injekcijas vietu kermen.

e Japilnas devas ievadiSanai nepiecieSama vairak neka viena injekcija, katra injekcija jaievada cita
injekcijas vieta.

o Jalietojat citas zales, kas ir jainjic€ zem adas, Sts zales ir jaievada cita injekcijas vieta.

Cik daudz Hympavzi jalieto

Arstesana saksies ar piesatinoS$o devu un turpinasies ar uzturoo devu, kas tiek ievadita reizi nedéla.

e Piesatinosa deva (lielaka sakuma deva, lai atri palielinatu zalu Iimeni organisma): ieteicama deva
ir 300 mg.

e Uzturosa deva: ieteicama deva ir 150 mg.

Sis zales jalieto vienu reizi nedela (jebkura dienas laika), taja pasa diena katru nedélu.

Jums ir japieraksta, kura nedelas diena lietojat Hympavzi, lai palidz&tu atcergties injicet $is zales vienu
reizi nedela.

Atkariba no Jasu reakcijas uz Hympavzi arsts péc nepiecieSamibas var mainit uzturos$o devu,
neparsniedzot maksimalo 300 mg reizi nedgla.

Lietosana pusaudZiem

Hympavzi var lietot pusaudziem no 12 gadu vecuma. Pusaudzis var patstavigi injicgt zales ar
nosacijumu, ka tam piekrit pusaudZa arsts vai medmasa un vecaks vai apripétajs, ka ari pacients ir
apmacits to darft.

Ja esat lietojis Hympavzi vairak neka noteikts

Ja esat lietojis Hympavzi vairak neka noteikts, nekavéjoties pastastiet par to arstam. Jums var rasties
blakusparadibu, tadu ka asins receklu, risks un var biit nepiecieSama mediciniska palidziba. Vienmer
lietojiet Hympavzi tiesi ta, ka teicis arsts, un, ja neesat dross, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.

Ja esat aizmirsis lietot Hympavzi

e Ja esat aizmirsis lietot paredzeto devu, injicgjiet izlaisto devu, cik driz vien iesp&jams lidz dienai,
kad planota nakama deva. Tad turpiniet injicét zales atbilstosi grafikam. Neinjic&jiet dubultu devu,
lai aizvietotu aizmirsto devu.

e Jaesat aizmirsis divas planotas devas péc kartas (tas ir, ja kop$ pédgjas injekcijas pagajusas vairak
neka 13 dienas), pec iesp&jas atrak sazinieties ar arstu un jautajiet, ka rikoties.

e Janeesat parliecinats, ka rikoties, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

Ja partraucat lietot Hympavzi
Nepartrauciet Hympavzi lietosanu, ieprieks nekonsultgjoties ar arstu. Ja partrauksiet lietot Hympavzi,

Jiis iesp&jams Vvairs nebiisiet pasargats pret asinosanu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautdjiet arstam, farmaceitam vai medmasai.
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4, Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Nopietnas blakusparadibas

Hympavzi var izraisit niezi (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 10), kas var biit smaga.
Nekavejoties sazinieties ar arstu, ja Jums ir smagi izsitumi, daZi izsitumi var biit nopietni. Nelietojiet
Hympavzi atkartoti, kamér neesat konsult&jies ar arstu par izsitumiem.

Hympavzi var izraisit asins receklu veidoSanos (trombemboliju) (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam
no 100). Ja ievérojat jebkadas pazimes vai simptomus, kas liecina par iesp&jamu asins recekli,
partrauciet lietot Hympavzi un nekavgjoties sazinieties ar arstu. Sarakstu ar iesp&jamiem asins recekla
(trombemboliska notikuma) simptomiem skatiet 2. punkta “Kas Jums jazina pirms Hympavzi
lietoSanas”.

Citas blakusparadibas
Pastastiet arstam, medmasai vai farmaceitam, ja Jums ir kada no $im blakusparadibam.

Loti biezi (var rasties vairak neka 1 cilvekam no 10):
e reakcija vieta, kur ievadita injekcija (taja skaita, nieze, pietikums, apsartums, sapes, zilumi,
asinosana vai sacietéjumi).

Biezi (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 10):
e galvassapes;

e paaugstinats asinsspiediens;

e nieze.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sisteémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jis varat palidzet nodroSinat daudz plasaku
informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Hympavzi

Uzglabat §ts zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz pilnslirces etiketes un iepakojuma pec
“EXP”. Deriguma termins$ attiecas uz noraditad menesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C). Nesasaldgt.

Uzglabat pilnslirci originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Hympavzi var iznemt no ledusskapja un originalaja iepakojuma uzglabat istabas temperattira (Iidz

30 °C) lidz 7 dienam. P&c uzglabasanas istabas temperatiira nelieciet Hympavzi atpakal ledusskapi. Ja
Hympavzi uzglabats istabas temperatitira vairak neka 7 dienas, izmetiet to, pat ja tas satur nelietotas
zales.

Nekratit.

Pirms lietoSanas iznemiet Hympavzi no ledusskapja. Ertakai injic&$anai Hympavzi pirms lieto$anas

var laut sasilt istabas temperatiira, atstajot tas iepakojuma uz 15 Iidz 30 minGtém un pasargajot N0
tiesas saules gaismas.
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Pirms za]u lietoSanas parbaudiet, vai Skiduma nav dalinu un tas nav zaudgjis krasu. Ja ievérojat, ka
zales ir dulkainas, tumsi dzeltenas vai tajas ir pleksnes vai dalinas, nelietojiet tas.

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

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Hympavzi satur

- Aktiva viela ir marstacimabs (marstacimab).

- Citas sastavdalas ir dinatrija edetats, L-histidins, L-histidina monohidrohlorids, polisorbats 80
(E 433), saharoze, tidens injekcijam (skatiet 2. punktu “Hympavzi satur polisorbatu 80 un
“Hympavzi satur natriju”).

Hympavzi ar€jais izskats un iepakojums
Hympavzi ir dzidrs, bezkrasains lidz gaisi dzeltens Skidums injekcijam (injekcija) pilnslircg.
Katra Hympavzi iepakojuma ir 1 piln§lirce.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgija

RazZotajs

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas TpaSnicka
viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 5 251 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Boarapust Magyarorszag

[atizep JlrokcemOypr CAPJI, Kinon Bwirapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2 970 4333 Tel.: + 36 1 488 37 00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. sr.o0. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf.. +45 44 20 11 00 Tel: +31 (0)800 63 34 636
Deutschland Norge

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

Tel: +49 (0)30 550055-51000 TIf: +47 67 52 61 00
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Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E\LGda
Pfizer EALGc A.E.
TnA: +30 210 6785800

Espafia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.0.0.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: +1800 633 363 (toll free)

Tel: +44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Pfizer EXAGg A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22817690

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: + 371670 35 775

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: + 421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng

https://www.ema.europa.eu.
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LIETOSANAS NORADIJUMI
Hympavzi ir 150 mg $kidums injekcijam pilnslirce

Sajos lietoSanas noradijumos sniegta informacija par Hympavzi injic€Sanu.

Pirms Hympavzi pilnslirces lietoSanas un katru reizi, kad sanemat jaunas devas recepti, riipigi izlasiet
Sos lietosanas noradijumus, jo tajos var biit jauna informacija.

Jasu arsts, medmasa vai farmaceits pirms pirmas lietoSanas reizes Jums vai Jisu apripétajam paradis,
ka pareizi sagatavot un injicét Hympavzi devu.

Neinjicgjiet zales sev vai kadam citam, pirms Jums ir paradits, ka injicet Hympavzi.
Svariga informacija

o Katra Hympavzi pilnslirce ir pilnslirce ar vienu devu (3ajos lietoSanas noradijumos saukta par
“Slirci”’). Hympavzi pilnslirce satur 150 mg Hympavzi injicé$anai zem adas (subkutani).

¢ Neinjicejiet Hympavzi véna vai muskuli.

e Nekratiet Hympavzi.

e Lai palidz&tu atcergties, kad jainjicé Hympavzi, varat to ieprieks atzimét sava kalendara. Piezvaniet
arstam, medmasai vai farmaceitam, ja Jums vai Jisu apriipetajam ir kadi jautajumi par pareizu
Hympavzi injicéSanas tehniku.

Ka uzglabat Hympavzi

o Nelietotu Hympavzi uzglabajiet ledusskapi temperatiira no 2 °C Iidz 8 °C. Nesasaldét Hympavzi.
Uzglabajiet Hympavzi originalaja iepakojuma, lai pasargatu to no tieSas gaismas.

e Ja nepiecieSsams, Hympavzi 7 dienas var uzglabat originalaja iepakojuma istabas temperatiira lidz
30 °C. Nelietojiet Hympavzi, ja tas uzglabats arpus ledusskapja ilgak neka 7 dienas. lzmetiet
(likvidgjiet) jebkuru Hympavzi, kas uzglabats istabas temperatiira ilgak neka 7 dienas.

o Nelietojiet péc deriguma termina beigam, kas uzdrukats uz Hympavzi pilnslirces.

o Uzglabajiet Hympavzi un visas citas zales bérniem nepieejama vieta.

Hympavzi injicé$anai nepiecieSamie piederumi
Uz tiras, lidzenas virsmas nolieciet $adus piederumus:
e 1 Hympavzi pilnslirce;

1 spirta salvete (nav ieklauta);

L
o 1 vates vai marles tampons (nav ieklauts);
o 1 tvertne asiem priekSmetiem §lirces izmeSanai (nav ieklauta).

Vienmér turiet Hympavzi pilnslirci pie korpusa, lai novérstu bojajumus.
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Hympavzi pilnslirce PIRMS lietoSanas:

Adatas uzgalis Korpuss Virzula kats
|
I ' '
¢ I ]
Markejums Eeta!a satverSanai
ar pirkstiem

Hympavzi pilnslirce PEC lieto$anas:
Adata

=

Pelékais virzula aizbaznis

LIl
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SagatavoSanas darbibas

1. darbiba — sagatavoS$anas

Iznemiet $lirci no iepakojuma un sargajiet to no tieSas saules gaismas.

Parliecinieties, ka uz iepakojuma un §lirces mark&juma ir redzams uzraksts Hympavzi.

Parbaudiet, vai slircei nav redzamu bojajumu, pieméram, plaisu vai noplides.

Nomazgajiet un noslaukiet rokas.

Nenonemiet adatas uzgali, kamer neesat sagatavojies injekcijai.

Izmetiet (likvidgjiet) Slirci, ja ta ir bojata vai ja $lirce vai kastite, kura atrodas Slirce, ir nokritusi

ZEeme.

Nelietojiet slirci, ja:

o tairuzglabata tiesa gaisma. Paklausana istabas gaismai devas sagatavoSanas un injic€Sanas
laika ir pielaujama;

o tair sasald@ta vai atkauséta vai ta ir atradusies arpus ledusskapja ilgak neka 7 dienas.

Nekratiet $lirci. Kratisana var bojat Hympavzi.

Piezime. Lai injekcija biitu patikamaka, laujiet Slircei Sasilt 11dz istabas temperatiirai, atstajot to
iepakojuma uz 15 lidz 30 mintitém un pasargajot no tieSas saules gaismas.

Nelietojiet nekadus citus panémienus slirces uzsildisanai, pieméram, $lirces sildiSana mikrovilnu
krasni vai karsta tiden.
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2. darbiba — parbaudiet deriguma terminu (EXP)

2. Parbaudiet deriguma
darbiba LU=

e Parbaudiet deriguma terminu (EXP), kas uzdrukats uz §lirces mark&juma.
o Nelietojiet, ja deriguma termins ir beidzies.
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3. darbiba — parbaudiet zales

o Viegli sasveriet $lirci uz priek$u un atpakal.
e Raipigi apskatiet zales §lirce.

o Zalém ir jabut dzidram un bezkrasainam lidz gaisi dzeltenam.

o Nelietojiet slirci, ja zales ir dulkainas, tumsi dzeltenas, tajas ir pléksnes vai dalinas.
Piezime. Ir pielaujami, ja §lirce redzat vienu vai vairakus burbuliSus.

Ja Jums ir jebkadi jautajumi par zalém, konsultéjieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu.

47



4. darbiba — izvélieties un notiriet injekcijas vietu

Vedera
apvidus:
izvelieties vietu ne tuvak

ka 5 cm attaluma no
nabas

Augsdelms:
5 el tikai arsts, medmasa,
Augsstilbs farmaceits vai apriipétajs

\,

o Izvélieties injekcijas vietu uz vedera vai augsstilba, ja vien arsts, medmasa vai farmaceits nav
ieteicis citu vietu. Hympavzi var injicét art aug8delma, tacu to drikst darft tikai arsts, medmasa,
farmaceits vai apripétajs. [zvelieties vietu ne tuvak ka 5 cm attaluma no nabas.

e Mainiet injekcijas vietu katru reizi, kad injicgjat Hympavzi. Jus varat izmantot to pasu kermena
apvidu, ta¢u noteikti izv€l&ties citu injekcijas vietu $aja apvida.

o Nomazgajiet injekcijas vietu ar ziepeém un @ideni vai notiriet to ar spirta salveti, ja ta ir ertak.

o Laujiet vietai noziit. Nepieskarieties notiritajai injic€Sanas vietai, nevédiniet t0 un nepiitiet uz
tas.

o Neinjicejiet Hympavzi vietas, kur ir kauli vai kur adai ir zilumi, apsartumi, ta strst (ir jutiga) vai ir
cieta. Izvairieties no injic€$anas vietas, kur ir rétas vai strijas.

e Neinjicéjiet Hympavzi véna vai muskuli.

e Neinjicejiet Hympavzi cauri drébém.

48



5. darbiba — nonemiet uzgali

5.
darbiba

\J

1

Turiet §lirci pie korpusa.

Uzmanigi taisna virziena nonemiet adatas uzgali.

Nekavgjoties ievietojiet adatas uzgali asiem priek§metiem paredzéta atkritumu tvertng. Jums to
vairs nevajadzes.

Nepieskarieties adatai un nelaujiet tai pieskarties nevienai virsmai.

Piezime. Ir normali, ja adatas gala paradas dazi zalu pilieni.

Uzmanibu! Lai izvairttos no nejausas savainosanas ar adatu, rikojieties ar §lirci uzmanigi.
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Injicésanas darbibas

6. darbiba — ieduriet adatu

leduriet adatu

o Arikski un pirkstiem saspiediet adu, lai izveidotu stingru virsmu.
e Pilniba ieduriet adatu ada 45° lenki, ka paradits attela.

Turiet adu saspiestu visas injekcijas laika.

Uzmanibu! Ja pardomajat un pec adatas iedurSanas ada v€laties injicét zales citur, Jums jaizmet
(jalikvidg) Slirce un janem jauna Hympavzi pilnslirce.
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7. darbiba — injicgjiet zales

e Ar lénu, vienmérigu spiedienu nospiediet virzula katu lidz galam, lidz $lirces korpuss ir tukss.

Piezime. P&c virzula kata nospiesanas lidz galam un pirms adatas izvilkSanas no adas ieteicams 1&ni
aizskaifit [1dz 5.
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8. darbiba — izvelciet adatu

8. :
Sniiiba Izvelciet adatu

e lzvelciet adatu no adas tada pasa lenki, kada to iedurat.

Piezime. Ja ieverojat uz adas nelielu zalu pilienu, nakamreiz, injic€jot zales, nogaidiet mazliet ilgak un
tikai tad izvelciet adatu.
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9. darbiba — parbaudiet Slirci

Al Parbaudiet Slirci

o Parbaudiet $lirci, lai parliecinatos, ka pel€kais virzula aizbaznis ir paraditaja pozicija.

Ja pelékais virzula aizbaznis nav noraditaja pozicija, tas nozimé, ka nav sanemta pilna zalu
deva. Zvaniet arstam, medmasai vai farmaceitam, lai sanemtu palidzibu.

Nekad neievadiet adatu vélreiz.

Neinjicgjiet citu devu.
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10. darbiba — apriipe péc injekcijas

Apripe péc injekcijas

e Jaredzat asins pilienu, ar tiru vates vai marles tamponu viegli piespiediet uz injekcijas vietas un
paturiet dazas sekundes.
e Neberzgjiet So vietu.

Piezime. Ja asinosana nebeidzas, sazinieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu.
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11. darbiba — atkritumu likvidéSana

e levietojiet izlietoto §lirci asiem priekSmetiem paredzéta tvertng, ka noradijis arsts, medmasa vai
farmaceits un atbilstosi vietgjiem veselibas un droSuma noteikumiem.

Nekad nelieciet uzgali atpakal uz adatas.

e Neizmetiet §lirces majsaimniecibas atkritumos.
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Hympavzi 150 mg §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslirce
marstacimab

vgim zalem tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jiis varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
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! Iesp&jams, ka vélak to vajadzes parlasit.

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums vai Jiisu apripé eso$am bérnam. Nedodiet tas citiem. Tas var
nodarit launumu pat tad, ja Siem cilvékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas ar1 uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Hympavzi un kadam nolikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Hympavzi lictoSanas
Ka lietot Hympavzi

lespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Hympavzi

Iepakojuma saturs un cita informacija

IZEENCNS

1. Kas ir Hympavzi un kadam noliikkam to lieto

Hympavzi satur aktivo vielu marstacimabu. Marstacimabs ir monoklonala antiviela— proteina veids,
kur$ atpazist un saistas pie noteikta mérka kermeni, kuru sauc par audu faktora cela inhibitoru (tissue
factor pathway inhibitor- TFPI).

Hympavzi ir zales, ko lieto, lai novérstu vai samazinatu asino$anu pacientiem no 12 gadu vecuma ar
kermena masu vismaz 35 kg, kuriem ir:

o A hemofilija (iedzimts VIII faktora deficits):
o kuriem nav attistijusies VI1I faktora inhibitori smagas slimibas gadijuma (VIII
faktora Iimenis asinis zemaks par 1%); vai
o kuriem ir attistijusies V111 faktora inhibitori;
. B hemofilija (iedzimts IX faktora deficits):
o kuriem nav attistijusies IX faktora inhibitori smagas slimibas gadijuma (IX faktora
ITmenis asinis zemaks par 1%); vai
o kuriem ir attistijusies IX faktora inhibitori.

A hemofilija ir iedzimti asins rec€Sanas traucgjumi, ko izraisa V1| faktora trikums. B hemofilija ir
iedzimti asins recéSanas trauc&umi, ko izraisa IX faktora trikums. VIII faktors un IX faktors ir
proteini, kas nepieciesami, lai asinis var€tu sarecét un apstadinat jebkuru asinosanu. Daziem
pacientiem ar hemofiliju var veidoties VIII vai 1X faktora inhibitori (antivielas asinis, kas iedarbojas
pret VI faktoru vai IX faktoru aizvietojosam zalém un traucg to pareizu darbibu).

Hympavzi aktiva viela marstacimabs atpazist un saistas pie TFPI — proteina, kas nover§ parmerigu
asins rec€Sanu. Saistoties pie TFPIL, marstacimabs pavajina ta darbibu, tadgjadi veicinot trombina
(proteina, kam ir izSkiro$a nozime asins recéSana traumas vai kermena bojajuma gadijuma)
veidoSanos. Tas palidz paaugstinat asins recéSanu un apturét asinoSanu pacientiem ar hemofiliju.

56



2. Kas Jums jazina pirms Hympavzi lieto§anas

Nelietojiet Hympavzi §ados gadijumos:

- ja Jums ir alergija pret marstacimabu vai kadu citu (6. punkta min&to) So zalu sastavdalu. Ja
neesat dro$s, vai Jums ir alergija, pirms Hympavzi lietoSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu
vai medmasu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Hympavzi lietosanas konsultgjieties ar arstu.

Pirms Hympavzi lietoSanas sakSanas ir loti svarigi konsultéties ar arstu par citu V111 faktora un
IX faktora zalu vai “apejo$as aktivitates lidzekla™ lietoSanu (zales, kas palidz asinim sarecét, tacu
darbojas citadi neka Hympavzi), lietojot Hympavzi. Tas ir tapéc, ka Hympavzi lietoSanas laika var
biit nepiecieSams veikt VIII un IX faktora zalu vai apejosas aktivitates lidzekla terapijas
izmainas. Apejosas aktivitates lidzeklu pieméri ir aktivéta protrombina kompleksa koncentrats
(activated prothrombin complex concentrate-aPCC) un rekombinantais FVIla (rFV1la). Lietojot
Hympavzi, Jums var bat jalieto VIII faktora vai X faktora zales vai apejosas aktivitates lidzekli, lai
arstetu spontanas asinosanas epizodes. Rlipigi ieverojiet veselibas apriipes specialista noradijumus par
$o zalu lietosanas laiku un metodi, lietojot Hympavzi.

Asins recekli (trombemboliski notikumi)

Hympavzi uzlabo asins recé$anu un var izraisit asins receklu veido$anos asinsvados (ta sauktos
trombemboliskos notikumus). Asins recekli var biit dzivibai bistami. Izstastiet arstam, ja Jums kadreiz
ir bijusi asins recekli vai Jums ir stavokli, kas paaugstina to veidosanas risku. Izstastiet, ja Jums:

e kadreiz ir bijusi koronaro artériju slimiba (sirds slimiba, ko izraisa sirds muskuli apgadajoso
asinsvadu sasaurinasanas vai nosprostosanas);

e kadreiz ir bijusi is€miska slimiba (samazinata asins pliisma asinsvadu saSaurinasanas vai
nosprostosanas del);

e kadreiz ir bijusi asins recekli vénas vai artérijas;

ir genétiska saslimsana, kas palielina asins receklu veidosanas risku (pieméram, Leidena V

faktors);

ilgstosi esat guloss, ierobezots kustiba vai nevarat staigat;

ir aptaukos$anas (liekais svars);

esat smeketajs;

Sobr1d ir nopietna infekcija;

Sobrid ir sepse (asins saindéSanas);

Sobrid ir trauma vai ievainojumi;

Sobrid ir audzgjs;

ir javeic operacija.

Partrauciet lietot Hympavzi un nekavéjoties konsultgjieties ar arstu, ja ievérojat jebkadus
iespgjamu asins receklu simptomus, ietverot §adas blakusparadibas:

gibona sajita;
galvassapes;

sejas nejutigums;

acu sapes vai pietikums;
redzes traucgjumi.

pietikums vai sapes rokas vai kajas;

roku vai kaju apsartums vai krasas zudums;
elpas trikums;

sapes kritis vai muguras augsdala;

atra sirdsdarbiba;

asinu atklepoSana;

Alergiskas reakcijas

Cilvekiem, kuri lieto Hympavzi, novérota alergiska reakcija. Partrauciet Hympavzi lieto$anu un
nekavéjoties meklgjiet medicinisko palidzibu, ja Jums rodas jebkadi iesp&jamas smagas alergiskas
reakcijas simptomi, tostarp:
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e izsitumi, natrene, visparéja nieze; e apgritinata elpoSana vai riSana;
e sgjas, lupu, meles vai rikles pietukums; e reibonis.

Bérni lidz 12 gadu vecumam
Hympavzi nedrikst lietot bérniem Iidz 1 gada vecumam, un tas nav ieteicams bérniem lidz 12 gadu
vecumam. So zalu droSums un ieguvumi $aja populacija vél nav zinami.

Citas zales un Hympavzi
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zale€m, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai vargtu
lietot.

Griitnieciba, kontracepcija un baroSana ar kriti
Ja esat sieviete reproduktiva vecuma, Jums jaizmanto efektiva kontracepcijas metode arsté€Sanas ar
Hympavzi laika un vismaz 1 ménesi péc pedgjas Hympavzi injekcijas.

Ja Jus esat griitniece, ja domajat, ka Jums vargtu bt griitnieciba, vai planojat griitniecibu, pirms So
zalu lietoSanas konsult&jieties ar arstu. Arsts apsvers Hympavzi lietosanas ieguvumu, salidzinot to ar
risku Jasu nedzimu$ajam b&rnam.

Ja barojat bérnu ar kriiti, konsultgjieties ar arstu par to, vai nepiecieSams partraukt baroSanu ar kruti
vai Hympavzi lietoSanu. Jiisu arsts izvertes ar Hympavzi lietoSanu saistitos ieguvumus, salidzinot tos
ar ieguvumiem zidainim, kuru barojat ar kriti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoS$ana
Hympavzi neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Hympavzi satur polisorbatu 80
Sts zales satur 0,2 mg polisorbata 80 katra ml. Polisorbati var izraisit alergiskas reakcijas. Pastastiet
arstam, ja Jums ir alergijas.

Hympavzi satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 1 ml, — butiba tas ir

=

natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Hympavzi

Jsu arstésana tiks uzsakta arsta uzraudziba, kurs ir atbilstosi kvalificéts, lai apriipétu pacientus ar
hemofiliju. Vienmer lietojiet $is zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Jusu veselibas apriipes sniedzgjs sniegs noradijumus par pasreizgjas arstesanas partrauksanu, parejot
no zalém uz faktora bazes vai bez faktora bazes, ka ari no apejosas aktivitates lidzekliem uz
Hympavzi. Ja nezinat, ka rikoties, sazinieties ar veselibas apriipes sniedzgju.

Ja esat smagi slims vai Jums gaidama liela operacija, izstastiet veselibas apriupes sniedzgjam, ka
lietojat Hympavzi.

RegistréSana
Katru reizi, kad lietojat Hympavzi, pierakstiet zalu nosaukumu un s€rijas numuru.

Ka lietot Hympavzi

e Hympavzi ievada ka injekciju zem adas (subkutana injekcija). Neinjicgjiet to véna vai muskulT.

e Lai injekcija butu pattkamaka, Hympavzi pirms lietoSanas var laut uzsilt istabas temperatira,
atstajot tas iepakojuma uz 15 lidz 30 miniitém un izvairoties no tieSas saules gaismas. Hympavzi
nedrikst sildit nekada cita veida. Piemé&ram, nesildiet to karsta tident vai mikrovilnu krasni.
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Pirms pildspalvveida pilnslirces pirmas lietoSanas reizes arsts, medmasa vai farmaceits Jums paradis,
ka injicét Hympavzi. Ja Hympavzi injicéjat Jis pats vai to injicé Jusu aprapétajs, Jums vai Jasu
aprupétajam ir rapigi jaizlasa un jaievéro detalizétie lietoSanas noradijumi §is instrukcijas otra
puse.

Kur injicét Hympavzi

e Arsts vai medmasa paradis Jums un/vai Jiisu apriipétajam, kurds kermena vietas drikst injicét
Hympavzi. Labaka vieta, kur ievadit Hympavzi, ir védera apvidus vai augsstilbs. Injekcijas séza
drikst veikt tikai apriipétajs, arsts, medmasa vai farmaceits.

o Katru reizi, kad tiek ievadita injekcija, mainiet injekcijas vietu kerment.

e Japilnas devas ievadiSanai nepiecieSama vairak neka viena injekcija, katra injekcija jaievada cita
injekcijas vieta.

e Jalietojat citas zales, kas ir jainjic€ zem adas, §1s zales ir jaievada cita injekcijas vieta.

Cik daudz Hympavzi jalieto

ArstéSana saksies ar piesatino$o devu un turpinasies ar uzturo$o devu, kas tick ievadita reizi nedéla.

e Piesatinosa deva (lielaka sakuma deva, lai atri palielinatu zalu ITmeni organisma): ieteicama deva
ir 300 mg.

e Uzturosa deva: ieteicama deva ir 150 mg.

Sis zales jalieto vienu reizi nedela (jebkura dienas laika), taja pasa diena katru nedélu.

Jums ir japieraksta, kura ned€las diena lietojat Hympavzi, lai palidz&tu atcergties injicet §is zales vienu
reizi nedela.

Atkariba no Jiisu reakcijas uz Hympavzi arsts péc nepiecieSamibas var mainit uzturo$o devu,
neparsniedzot maksimalo 300 mg reizi nedela.

Lietosana pusaudZiem

Hympavzi var lietot pusaudZziem no 12 gadu vecuma. Pusaudzis var patstavigi injicét zales ar
nosacijumu, ka tam piekrit pusaudza arsts vai medmasa un vecaks vai apriipétajs, ka ar pacients ir
apmacits to darft.

Ja esat lietojis Hympavzi vairak neka noteikts

Ja esat lietojis Hympavzi vairak neka noteikts, nekavgjoties pastastiet par to arstam. Jums var rasties
blakusparadibu, tadu ka asins receklu, risks un var biit nepiecieSama medicniska palidziba. Vienmer
lietojiet Hympavzi tiesi ta, ka teicis arsts, un, ja neesat dross, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai
medmasu.

Ja esat aizmirsis lietot Hympavzi

e Ja esat aizmirsis lietot paredz&to devu, injicgjiet izlaisto devu, cik driz vien iesp&jams lidz dienai,
kad planota nakama deva. Tad turpiniet injicet zales atbilstosi grafikam. Neinjicgjiet dubultu devu,
lai aizvietotu aizmirsto devu.

e Jaesat aizmirsis divas planotas devas p&c kartas (tas ir, ja kop$ pedgjas injekcijas pagajusas vairak
neka 13 dienas), sazinieties ar arstu, cik driz vien iesp&jams, un jautajiet, ka rikoties.

e Janeesat parliecinats, ka rikoties, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

Ja partraucat lietot Hympavzi
Nepartrauciet Hympavzi lietoSanu, iepriek$ nekonsult€joties ar arstu. Ja partrauksiet lietot Hympavzi,

Jiis iespgjams Vvairs nebiisiet pasargats pret asinosanu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.
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4, Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Nopietnas blakusparadibas

Hympavzi var izraisit niezi (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 10), kas var biit smaga.
Nekavejoties sazinieties ar arstu, ja Jums ir smagi izsitumi, daZi izsitumi var biit nopietni. Nelietojiet
Hympavzi atkartoti, kamér neesat konsult&jies ar arstu par izsitumiem.

Hympavzi var izraisit asins receklu veidoSanos (trombemboliju) (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam
no 100). Ja ievérojat jebkadas pazimes vai simptomus, kas liecina par iesp&jamu asins recekli,
partrauciet lietot Hympavzi un nekavgjoties sazinieties ar arstu. Sarakstu ar iesp&jamiem asins recekla
(trombemboliska notikuma) simptomiem skatiet 2. punkta “Kas Jums jazina pirms Hympavzi
lietoSanas”.

Citas blakusparadibas
Pastastiet arstam, medmasai vai farmaceitam, ja Jums ir kada no $im blakusparadibam.

Loti biezi (var rasties vairak neka 1 cilvekam no 10):
e reakcija vieta, kur ievadita injekcija (taja skaista, nieze, pietukums, apsartums, sapes, zilumi,
asino$ana vai sacietéjumi).

Biezi (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 10):
e galvassapes;

e paaugstinats asinsspiediens;

e nieze.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jus varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sisteémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jis varat palidzet nodroSinat daudz plasaku
informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Hympavzi

Uzglabat §ts zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz pildspalvveida pilnslirces etiketes un
kastites pec “EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita meénesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C — 8 °C). Nesasaldgt.

Uzglabat pildspalvveida pilnslirci originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Hympavzi var iznemt no ledusskapja un originalaja iepakojuma uzglabat istabas temperattira (Iidz

30 °C) lidz 7 dienam. P&c uzglabasanas istabas temperatiira nelieciet Hympavzi atpakal ledusskapi. Ja
Hympavzi uzglabats istabas temperatitira vairak neka 7 dienas, izmetiet to, pat ja tas satur nelietotas
zales.

Nekratit.

Pirms lietoSanas iznemiet Hympavzi no ledusskapja. Ertakai injicé$anai Hympavzi pirms lieto$anas

var laut sasilt istabas temperatiira, atstajot tas iepakojuma uz 15 Iidz 30 minGtém un pasargajot N0
tiesas saules gaismas.
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Pirms za]u lietoSanas parbaudiet, vai Skiduma nav dalinu un tas nav zaudgjis krasu. Ja ievérojat, ka
zales ir dulkainas, tumsi dzeltenas vai tajas ir ple€ksnes vai dalinas, nelietojiet tas.

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

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Hympavzi satur

- Aktiva viela ir marstacimabs (marstacimab).

- Citas sastavdalas ir dinatrija edetats, L-histidins, L-histidina monohidrohlorids, polisorbats 80
(E 433), saharoze, tidens injekcijam (skatiet 2. punktu “Hympavzi satur polisorbatu 80 un
“Hympavzi satur natriju”).

Hympavzi ar€jais izskats un iepakojums

Hympavzi ir dzidrs, bezkrasains lidz gaisi dzeltens §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslirce.
Hympavzi 150 mg $kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircg ir pieejams iepakojuma ar 1 pilnslirci
un multipaka ar 4 pilnslircém (4 iepakojumi ar 1 pildspalvveida pilnslirci).

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas TpaSnieks
Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgija

Razotajs

Pfizer Manufacturing Belgium NV
Rijksweg 12

2870 Puurs-Sint-Amands

Belgija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, liidzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
viet&jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 5 251 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Boarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJIL, Knon benrapus Pfizer Kft.

Ten.: +359 2 970 4333 Tel.: + 36 1488 37 00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.o0. Vivian Corporation Ltd.
Tel: +420 283 004 111 Tel: +356 21344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer bv

TIf.: +4544 20 11 00 Tel: +31 (0)800 63 34 636
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Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E)Mada
Pfizer EALGc A.E.
TnA: +30 210 6785800

Espafia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.0.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: +1800 633 363 (toll free)

Tel: +44 (0)1304 616161

Island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog
Pfizer EXAGg A.E. (Cyprus Branch)
TnA: +357 22817690

Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: + 371670 35775

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: + 421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

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

https://www.ema.europa.eu.
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LIETOSANAS NORADIJUMI
Hympavzi 150 mg Skidums injekcijam pildspalvveida pilnslirce

Sajos lietosanas noradijumos sniegta informacija par Hympavzi injicésanu.

Pirms Hympavzi pildspalvveida pilnslirces lietoSanas un katru reizi, kad sanemat jaunas devas recepti,
rupigi izlasiet $os lietoSanas noradijumus, jo tajos var bt jauna informacija.

Jusu arsts, medmasa vai farmaceits pirms pirmas lietosanas reizes Jums vai Jiisu apriipetajam paradis,
ka pareizi sagatavot un injicét Hympavzi devu.

Neinjicgjiet zales sev vai kadam citam, pirms Jums ir paradits, ka injicét Hympavzi.

Svariga informacija

Katra Hympavzi pildspalvveida pilnslirce ir pildspalvveida pilnslirce ar vienu devu (Sajos
lictoSanas noradijumos saukta par “pildspalvveida pilnslirci”). Hympavzi pildspalvveida pilnslirce
satur 150 mg Hympavzi injicé$anai zem adas (subkutani).

Neinjicejiet Hympavzi véna vai muskuli.

Nekratiet Hympavzi.

Lai palidz&tu atceréties, kad jainjice Hympavzi, varat to ieprieks atzimét sava kalendara. Piezvaniet
arstam, medmasai vai farmaceitam, ja Jums vai Jisu apriipetajam ir kadi jautajumi par pareizu
Hympavzi injicéSanas tehniku.

Ka uzglabat Hympavzi

Nelietotu Hympavzi uzglabajiet ledusskapi temperatiira no 2 °C lidz 8 °C. Nesasaldét Hympavzi.
Uzglabajiet Hympavzi originalaja iepakojuma, lai pasargatu to no tieSas gaismas.

Ja nepiecieSams, Hympavzi 7 dienas var uzglabat originalaja iepakojuma istabas temperatiira 1idz
30 °C. Nelietojiet Hympavzi, ja tas uzglabats arpus ledusskapja ilgak neka 7 dienas. lzmetiet
(likvidgjiet) jebkuru Hympavzi, kas uzglabats istabas temperatiira ilgak neka 7 dienas.
Nelietojiet p&c deriguma termina beigam, kas uzdrukats uz Hympavzi pildspalvveida pilnslirces.
Uzglabajiet Hympavzi un visas zales bérniem nepieejama vieta.

Hympavzi injicé$anai nepiecieSamie piederumi

Uz tiras, lidzenas virsmas nolieciet $adus piederumus:

1 Hympavzi pildspalvveida pilnslirce;

1 spirta salvete (nav ieklauta);

1 vates vai marles tampons (nav ieklauts);

1 tvertne asiem priekSmetiem pildspalvveida §lirces izmeSanai (nav ieklauta).
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Hympavzipildspalvveidapilnslirce PIRMS lietoSanas:

I Atblokéts adatas o Deriguma
Vacins alzsargs Lodzins termins
' B
h
Adatas |
uzgalis Adala Devas stiprums

(adatas aizsarga)

Hympavzipildspalvveida pilnslirce PEC lietoSanas:

= D

Blokéts adatas Dzeltena josla lodzina

aizsargs Virzulis
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SagatavoSanas darbibas

1. darbiba — sagatavoS$anas

Iznemiet pildspalvveida pilnslirci no iepakojuma un sargajiet to no tieSas saules gaismas.

Parliecinieties, ka uz iepakojuma un pildspalvveida pilnslirces mark&uma ir redzams uzraksts

Hympavzi.

Parbaudiet, vai pildspalvveida pilnslircei nav redzamu bojajumu, pieméram, plaisu vai nopliides.

Nomazgajiet un noslaukiet rokas.

Nenonemiet vacinu, kamer neesat sagatavojies injekcijai.

Izmetiet (likvidé&jiet) pildspalvveida pilnslirci, ja ta ir bojata vai ja pildspalvveida pilnslirce vai

kastite, kura atrodas pildspalvveida pilnslirce, ir nokritusi zeme.

Nelietojiet pildspalvveida pilnslirci, ja:

o tairuzglabata tiesa gaisma. Paklausana istabas gaismai devas sagatavosanas un injicéSanas
laika ir pielaujama;

o tair sasald@ta vai atkauséta vai ta ir atradusies arpus ledusskapja ilgak neka 7 dienas.

Nekratiet pildspalvveida pilnslirci. KratiSana var bojat Hympavzi.

Piezime. Lai injekcija biitu patikamaka, laujiet pildspalvveida pilnslircei sasilt lidz istabas
temperatiirai, atstajot to iepakojuma uz 15 lidz 30 min@it€ém un sargdjot no tiesas saules gaismas.

Nelietojiet nekadus citus panémienus pildspalvveida pilnslirces uzsildisanai, pieméram,
pildspalvveida pilnslirces sildisana mikrovilnu krasni vai karsta tident.
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2. darbiba — parbaudiet deriguma terminu (EXP)

M Parbaudiet deriguma
darbiba LU =0

Lot
EXP

. A

e Parbaudiet deriguma terminu (EXP), kas uzdrukats uz pildspalvveida pilnslirces mark&juma.
o Nelietojiet, ja deriguma termins ir beidzies.
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3. darbiba — parbaudiet zales

e Rupigi apskatiet zales cauri pildspalvveida pilnslirces lodzinam.
o Zalém ir jabut dzidram un bezkrasainam lidz gaisi dzeltenam.
o Nelietojiet pildspalvveida pilnslirci, ja zales ir dulkainas, tumsi dzeltenas, tajas ir pleksnes vai
dalinas.
Piezime. Ir pielaujams, ja lodzina redzat burbuliSus.

Ja Jums ir jebkadi jautajumi par zalem, konsultgjieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu.
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4. darbiba — izvélieties un notiriet injekcijas vietu

Vedera
apvidus:
izvélieties vietu ne tuvak’

ka 5 cm attaluma no
nabas

Seza:
tikai arsts, medmasa,
farmaceits vai aperétéjs/

Augsstilbs

o Izvelieties injekcijas vietu uz védera vai aug$stilba, ja vien arsts, medmasa vai farmaceits nav
ieteicis citu vietu. Hympavzi var injicét arT s€za, tacu to drikst darft tikai arsts, medmasa, farmaceits
vai apriupétajs. [zvelieties vietu ne tuvak ka 5 cm attaluma no nabas.

e Mainiet injekcijas vietu katru reizi, kad injicgjat Hympavzi. Jis varat izmantot to pasu kermena
apvidu, tacu noteikti izv€lieties citu injekcijas vietu $aja apvida.

o Nomazgajiet injekcijas vietu ar ziep€m un fideni vai notiriet to ar spirta salveti, ja ta ir ertak.
Laujiet vietai nozit. Nepieskarieties notiritajai injic€$anas vietai, nevédiniet to un nepiitiet uz
tas.

o Neinjicejiet Hympavzi vietas, kur ir kauli vai kur adai ir zilumi, apsartumi, ta strst (ir jutiga) vai ir
cieta. Izvairieties no injic€Sanas vietas, kur ir rétas vai strijas.

o Neinjic€jiet Hympavzi véna vai muskuli.

Neinjicejiet Hympavzi cauri drébem.
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5. darbiba — noskriivejiet vacinu

Noskravéjiet vacinu

e Pagrieziet un nopemiet vacinu.

o Nekavgjoties ievietojiet vacinu asiem priekSmetiem paredzéta atkritumu tvertng. Jums to vairs
nevajadzes.

Piezime.
o Irnormali, ja adatas gala paradas dazi zalu pilieni.
o Adatas uzgalis p&c vacina nonemsanas paliks vacina.

Uzmanibu! Ar pildspalvveida pilnslirci rikojieties uzmanigi, jo taja ir adata.

Nelieciet un nespiediet roku pie adatas aizsarga. Ta jiis varat savainoties ar adatu.
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Injicésanas darbibas
6. darbiba — injicgjiet zales
6- L L] - -
darbibaBl (G IE# L1

Stingri piespiediet

: — = . 1..2..3..4.5 |

o Piespiediet pildspalvveida pilnslirci stingri pie adas 90° lenki un turpiniet spiest, lidz injekcija ir
pabeigta (7. darbiba). Kad injekcija sakas, Jiis dzirdesiet 1. klikski.

e Turpiniet spiest pildspalvveida pilnslirci pie adas, kamér lodzina parvietojas dzeltena josla. Kad
injekcija ir gandriz pabeigta, Js dzirdésiet 2. klikski.

o Kad saklausat 2. klikski, lenam skaitiet lidz 5, lai parliecinatos, ka sanemat pilnu devu.

Nenonemiet pildspalvveida pilnSlirci no adas, kamér neesat lénam izskaitijis lidz 5 péc 2. klikSka
saklausiSanas un kamér dzeltena atzime nav pilniba aizpildijusi lodzinu.

Piezime. PiespieZot pildspalvveida pilnslirci, adata ieduras ada. Arsts, medmasa vai farmaceits var
ieteikt injic€Sanas laika viegli saspiest adu.

Piezime. Ja nesadzirdat klikski, piespieZot pildspalvveida pilnslirci pie adas, méginiet piespiest
stingrak. Ja joprojam nevarat uzsakt injekciju, nemiet jaunu Hympavzi pildspalvveida pilnslirci.

Uzmanibu! Ja pardomajat un péc adatas iedurSanas ada vélaties injicét zales citur, Jums jaizmet
(jalikvidg) pildspalvveida pilnslirce un janem jauna Hympavzi pildspalvveida pilnslirce.
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7. darbiba — nonemiet pildspalvveida pilnslirci

Nonemiet pildspalvveida
pilnslirci

o Nonemiet pildspalvveida pilnslirci no adas.
o Jaieverojat uz adas nelielu zalu pilienu, nakamreiz, injic€jot zales, nogaidiet mazliet ilgak un
tikai tad nonemiet pildspalvveida pilnslirci.

Piezime. Nonemot pildspalvveida pilnslirci no adas, adata tiks automatiski nosegta un adatas aizsargs
fiksesies vieta.

Pildspalvveida pilnSlirci nevar lietot atkartoti.
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8. darbiba — parbaudiet lodzinu

Parbaudiet lodzinu

e Parbaudiet lodzinu, lai parliecinatos, ka ir injicétas visas zales.

Ja dzeltena josla neatrodas noraditaja pozicija, tas nozimé, ka nav sanemta pilna zalu deva.
Zvaniet arstam, medmasai vai farmaceitam, lai sanemtu palidzibu.

Neinjic€jiet citu devu.
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9. darbiba — apriipe péc injekcijas

Aprupe péc injekcijas

e Jaredzat asins pilienu, ar tiru vates vai marles tamponu viegli piespiediet uz injekcijas vietas un
paturiet dazas sekundes.
e Neberzgjiet So vietu.

Piezime. Ja asinosana nebeidzas, sazinieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu.
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10. darbiba — atkritumu likvidéSana

Atkritumu
likvidésana

o levietojiet izlietoto pildspalvveida pilnslirci asiem priek§metiem paredzeta atkritumu tvertng, ka
noradijis arsts, medmasa vai farmaceits un atbilsto$i vietgjiem veselibas un droSuma noteikumiem.
o Neizmetiet pildspalvveida pilnslirces majsaimniecibas atkritumos.
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