I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



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

1. ZALU NOSAUKUMS

Idefirix 11 mg pulveris infiiziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra flakona ir 11 mg imlifidazes (imlifidase), kas, izmantojot rekombinanto DNS tehnologiju, ir
iegiita Escherichia coli §tinas.

P&c sagatavoSanas un atSkaidiSanas katrs ml koncentrata satur 10 mg imlifidazes.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Pulveris infuziju $kiduma koncentrata pagatavosanai (pulveris koncentrata pagatavosanai).

Pulveris ir balta masa.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Idefirix ir indic@tas desensibilizacijas terapijai pieaugusiem nieru transplantatu pacientiem ar augstu
sensibilizacijas Itmeni un pozitivu individualo saderibu pret pieejamu mirusu donoru. Idefirix lietoSana
ir jarezerve pacientiem, kuriem, visticamak, nevar veikt transplantaciju pieejamas nieru pieskirSanas
sistémas ietvaros, taja skaita prioritates programmas ietvaros pacientiem ar augstu sensibilizacijas
Iimeni.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Terapija ir janozZime un jauzrauga arstiem-specialistiem ar pieredzi imiinsupresivas terapijas
izmantoS$ana un sensibiliz€tu nieru transplantatu pacientu arstésana.

Imlifidazi drikst lietot tikai slimnica.

Devas

Deva ir atkariga no pacienta kermena masas (kg). Ieteicama deva ir 0,25 mg/kg, ko ievada ka
vienreizgju devu, velams 24 stundu laika pirms transplantacijas. Vairumam pacientu individualas
saderibas parveidei pietiek ar vienu devu, bet nepiecie$amibas gadijuma otru devu var ievadit

24 stundu laika p&c pirmas devas.

P&c arsteSanas ar imlifidazi individualas saderibas parveide no pozitivas uz negativu ir jaapstiprina
pirms transplantacijas (skatit 4.4. apakSpunktu).

Lai samazinatu infiizijas izraisito reakciju risku, ir janozime premedikacija ar kortikosteroidiem un
antihistamina lidzekliem saskana ar transplantacijas centra standarta praksi.
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Ta ka elpcelu infekcijas ir visbiezak sastopamas infekcijas pacientiem ar hipogammaglobulinémiju,
standarta terapijai ir japievieno 4 ned&lu profilaktiska peroralu, visu elpcelu patogenus aptverosu
antibiotiku lietosana (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ar imlifidazi arstétiem pacientiem papildus jasanem apriipes standarta indukcijas T §tnu skaitu
samazinosi Iidzekli ar B §tinu skaitu samazinoSiem lidzekliem vai bez tiem (skatit 5.1. apakSpunktu),

proti, imlifidaze nenovérs apriipes standarta imiinsupresivas terapijas nepiecieSamibu.

Ipasas pacientu grupas

Gados vecdki pacienti
Dati par lietoSanu pacientiem, kas vecaki par 65 gadiem, ir ierobeZoti, bet nav pieradijumu, kas
liecina, ka Siem pacientiem ir nepiecieSama devas pielagosana.

Aknu darbibas traucejumi
Imlifidazes lietoSanas drosums un efektivitate, lietojot pacientiem ar videji smagiem vai smagiem
aknu darbibas traucg€jumiem, nav pieraditi. Dati nav pieejami.

Pediatriskd populacija
Imlifidazes droSums un efektivitate, lietojot berniem un pusaudziem 0—18 gadu vecuma, nav pieraditi.

Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Idefirix ir paredzetas intravenozai lietoSanai tikai péc sagatavoSanas un atSkaidiSanas.

Visa pilnigi atskaidita infuzija ir jaievada 15 minaSu laika, izmantojot infiizijas komplektu un sterilu,

ieks&ju, apirogénu filtru ar zemu olbaltumvielu piesaisti (poru izmérs 0,2 um). Lai nodro§inatu pilnu

devas ievadiSanu, ieteicams péc ievadiSanas izskalot intravenozo sistému ar infuzijas Skidrumu.

Infuizijas skiduma neizlietoto dalu neglabajiet atkartotai lietoSanai.

Noradijumus par zalu sagatavosanu un atSkaidiSanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apak$punkta.

4.3. Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.

- Esosa nopietna infekcija.

- Trombotiska trombocitopéniska purpura (TTP). Pacientiem ar $o asins traucg€jumu var biit
seruma slimibas attistibas risks.

4.4. TIpaSi bridinajumi un piesardziba lietosana

Ar infuziju saistitas reakcijas

Klmiskos pétijumos saistiba ar imlifidazes ievadiSanu ir zinots par reakcijam, kas saistitas ar infiiziju
(skatit 4.8. apakSpunktu). Ja pacientam rodas nopietna alergiska vai anafilaktiska reakcija,
nekavéjoties japartrauc imlifidazes terapija un jasak piemerota terapija. Ar infiiziju saistitas vieglas vai
vidgji smagas reakcijas, kas rodas imlifidazes terapijas laika, var kontrol&t, slaicigi partraucot infliziju
un/vai ievadot zales, piem&ram, antihistamina lidzeklus, pretdrudza lidzeklus un kortikosteroidus.
Partrauktu infuziju var atsakt, kad simptomi ir mazinajusies.



Infekcija un infekcijas profilakse

Nieru transplantacijas gadijuma esoSas smagas, jebkadas izcelsmes (bakteriju, virusu vai sénisu)
infekcijas tiek uzskatitas par kontrindikaciju, un ir labi jakontrol€ hroniskas infekcijas, piemeram,
HBYV vai HIV. Janem véra IgG 1slaiciga samazinasanas, lietojot imlifidazi. Hipogammaglobulingmijas
pacientiem visbiezakas ir elpcelu infekcijas. Tapéc papildus apriipes standartam, kas attiecas uz nieru
transplantaciju kopuma (pret Pneumocystis carinii, citomegalovirusu un mutes dobuma candida),
visiem pacientiem ir 4 ned€las jasanem ar1 profilaktiski peroralas, visus elpcelu patogénus aptverosas
antibiotikas. Ja pacientam kada iemesla d€l nav veikta transplantacija péc imlifidazes terapijas,
joprojam janozimé profilaktiska peroralu, visu elpcelu patogénus aptverosa antibiotiku lietosana 4
nedglas.

Imlifidazes un T $tinu skaitu samazino$a indukcijas terapijas izmantoSana ar atminas B $iinu skaitu

samazino$u terapiju vai bez tas var paaugstinat dzivu novajinatu vakcinu un/vai latentas tuberkulozes
reaktivacijas risku.

Vakcinacijas

Ta ka IgG Itmenis péc arstéSanas ar imlifidazi ir pazeminats, pastav risks, ka vakcinas aizsardziba var
1slaicigi samazinaties 1idz 4 ned€lam péc arst€Sanas ar imlifidazi.

Antivielu mediéta treme (AMR — antibody mediated rejection)

AMR var rasties donoru specifisko antivielu (DSA) atkartotas paradiSanas rezultata. Pacientiem ar |oti
augstu DSA Iimeni pirms transplantacijas ir lielaka agrinas AMR iesp&jamiba, kuras dél ir
nepiecieSama iejaukSanas. Lielakajai dalai pacientu kliniskajos p&tijumos bija DSA atkartota
paradiSanas, kas maksimumu sasniedza 7-21. diena p&c imlifidazes terapijas, un AMR radas aptuveni
30 % pacientu. Visi pacienti ar AMR kliniskajos p&ttjumos tika sekmigi kontrol&ti ar standarta apriipes
terapiju. DSA atkartotas raSanas un paaugstinata AMR riska gadijuma pacientiem ar augstu
sensibilizacijas Itmeni ir nepiecieSams arsts ar ieprieks€ju pieredzi sensibilizétu pacientu arst€sana,
resursi un gataviba, lai diagnostic€tu un arstetu akiitu AMR saskana ar standarta klinisko praksi.
Pacientu arst€sana ir jaieklauj antivielu pret HLA un seruma vai plazmas kreatinina ripiga kontrole,
ka arT gataviba veikt biopsiju, ja ir aizdomas par AMR.

Pacienti ar pozitivu T Stnu komplementa atkarigas citotoksicitates (CDC — complement-dependent
cytotoxicity) individualas saderibas raudzi

Pieredze par pacientiem ar apstiprinatu pozitivu T $tinu CDC individualas saderibas raudzi pirms
arst€Sanas ar imlifidazi ir ierobezota (skatit 5.1. apakSpunktu).

Imiingenitate
Paredzams, ka antiimlifidazes antivielu (ADA) iesp&ama ietekme uz otras imlifidazes devas, ko
ievada 24 stundu laika péc pirmas devas, efektivitati un drosumu , biis nenozimiga, jo ADA

veido$anas, reag€jot uz pirmo devu, vél nav sakusies.

Individualas saderibas parveides apstiprinajums

Katrai klinikai ir jaievéro tas standarta protokols individualas saderibas parveides no pozitivas uz
negativu apstiprinaSanai. Ja tiek izmantota komplementa atkariga citotoksicitates individuala saderiba
(CDCXM - complement-dependent cytotoxicity crossmatch), lai izvairitos no viltus pozitiviem
rezultatiem, janem vera turpmak noraditais: [gM ir jabit inaktivetam, lai var€tu specifiski novertet [gG
citotoksisko sp&ju. Jaizvairas no cilvéka antiglobulina (AHG) izmantoSanas. Ja tas tiek izmantots,
jaapstiprina, ka AHG ir versts pret IgG Fc dalu un ne pret Fab dalu. Pret Fab dalu versta AHG
izmantoSana nelauj pareizi nolasit CDCXM ar imlifidazi arstétam pacientam.



Antivielas saturoSas zales

Imlifidaze ir cisteinproteaze, kas specifiski saske] IgG. Ta rezultata IgG saturoSas zales var tikt
inaktivetas, ja tas ievada kopa ar imlifidazi. Antivielas saturoSas zales, ko Skel imlifidaze, ir (bet ne
tikai) baziliksimabs, rituksimabs, alemtuzumabs, adalimumabs, denozumabs, belatacepts, etanercepts,
truSa imtinglobulins pret cilvéka timocitiem (rATG) un intravenozais imiinglobulins (IVIg)
(ieteicamos laika intervalus starp imlifidazes un antivielas saturoSo zalu ievadiSanu skatit

4.5. apakspunkta).

IVIg var saturét neitraliz€josas antivielas pret imlifidazi, kas var inaktivet imlifidazi, ja IVIg ievada
pirms imlifidazes (skatit 4.5. apaksSpunktu).

Natrija saturs

.=

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, - biitiba tas ir “natriju nesaturosas”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zaléem un citi mijiedarbibas veidi

Imlifidaze specifiski saskel IgG; sugu specifiskums izraisa visu cilvéka un trusa IgG apaksklasu
degradaciju. Ta rezultata cilveka vai trusa IgG saturoSas zales var tikt inaktivetas, ja tas ievada kopa ar
imlifidazi. Antivielas saturoSas zales, ko Skel imlifidaze, ir (bet ne tikai) baziliksimabs, rituksimabs,

alemtuzumabs, adalimumabs, denozumabs, belatacepts, etanercepts, rATG un IVIg.

Imlifidaze nenoarda zirga imtinglobulinu pret cilvéka timocitiem, un laika intervals starp ievadiSanu
nav jaievero. Imlifidaze ieteicamaja deva neskel ekulizumabu.

1. tabula.  Antivielu saturoSu zalu ievadiSanas ieteicamie laika intervali pec imlifidazes

ievadiSanas
Zales Ieteicamais laika intervals péc 0,25 mg/kg imlifidazes
ievadiSanas
zirgu imiinglobulins pret cilveka Nav nepiecieSams laika intervals (var lietot vienlaicigi ar
timocitiem, ekulizumabs imlifidazi)
intravenozais imtinglobulins (IVIg) 12 stundas
alemtuzumabs, adalimumabs, 4 dienas

baziliksimabs, denosumabs,
etanercepts, rituksimabs

truSa imtinglobulins pret cilvéka 1 nedela
timocitiem (rATG), belatacepts

Turklat IVIg var satur@t neitraliz€josas antivielas pret imlifidazi, kas var inaktivet imlifidazi, ja IVIg
ievada pirms imlifidazes. Pirms imlifidazes ievadiSanas pacientiem, kurus arsté ar IVIg, janem véra
IVIg eliminacijas pusperiods (3—4 nedglas). Kliiskajos petijumos [VIg neievadija 4 ned€lu laika
pirms imlifidazes infuzijas.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un barosana ar kriiti
Griitnieciba

Datu par imlifidazes lietoSanu griitniecibas laika nav, jo gritnieciba ir kontrindikacija nieru
transplantacijai.

P&tTjumi ar truSiem neuzrada tieSu vai netieSu imlifidazes kaitigu ietekmi saistttu ar embrija/augla
attistibu (skatit 5.3. apakSpunktu).

Piesardzibas noluka velams izvairities no Idefirix lietoSanas griitniecibas laika.



BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai imlifidaze izdalas mates piena. Nevar izsleégt risku ar kriiti barotam zidainim.
BaroSana ar kriti ir japartrauc pirms Idefirix iedarbibas.

Fertilitate

Specifiski fertilitates un postnatalas attistibas p&tijumi nav veikti (skatit 5.3. apakSpunktu).
4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Neattiecas.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Klmiskajos pétijumos visbiezakas nopietnas blakusparadibas bija pneimonija (5,6%) un sepse (3,7%).
Visbiezakas blakusparadibas bija infekcijas (16,7%) (taja skaita pneimonija (5,6%), urincelu infekcija
(5,6%) un sepse (3,7%)), sapes infuzijas vieta (3,7%), ar infuziju saistitas reakcijas (3,7%),
paaugstinats alanTnaminotransferazes limenis (3,7%), paaugstinats aspartataminotransferazes limenis
(3,7%), mialgija (3,7%), galvassapes (3,7%) un pietvikums (3,7%).

Nevélamo blakusparadibu uzskaitijums tabulas veida

Saja apak$punkta aprakstitas nevélamas blakusparadibas tika noteiktas kliniskajos pétfjumos (N = 54).
Blakusparadibas uzskaititas atbilstosi MedDRA organu sistému klasifikacijai un biezuma kategorijai.
Sastopamibas biezuma kategorijas defingtas sadi: loti biezi (>1/10), biezi (no >1/100 lidz <1/10), retak
(no >1/1000 I1idz <1/100), reti (no >1/10 000 lidz <1/1000), loti reti (<1/10 000) un nav zinami (nevar
noteikt pec pieejamajiem datiem).



2. tabula.

Nevelamas blakusparadibas

MedDRA organu sistemu
klasifikacija

Nevelama blakusparadiba/
BieZums

Loti biezi

Biezi

Infekcijas un infestacijas

Baktgriju un virusu
infekcija

Védera dobuma infekcija
Adenovirusa infekcija
Infekcija katetra ievietoSanas
vieta

Infekcija

Gripa

Parvovirusa infekcija
Pneimonija

P&coperacijas briices infekcija
Sepse

Augsgjo elpcelu infekcija
Urincelu infekcija

Briices infekcija

Asins un limfatiskas sistémas
traucéjumi

Anémija

Imiinas sistémas traucejumi

Transplantata treme

Nervu sistemas traucéjumi

Posturals reibonis
Galvassapes

Acu bojajumi

Skléras asinoSana
Redzes traucg&jumi

Sirds funkcijas traucejumi

Sinusa tahikardija

sistemas bojajumi

Asinsvadu sistémas Pietvikums

traucejumi Hipertensija
Hipotensija

ElpoSanas sistémas Aizdusa

traucéjumi, kraskurvja un

videnes slimibas

Adas un zemadas audu Izsitumi

bojajumi

Skeleta-muskulu un saistaudu Mialgija

Vispareji traucéjumi un
reakcijas ievadiSanas vieta

Karstuma sajiita
Sapes inflizijas vieta

Izmeklejumi

Paaugstinats
alantnaminotransferazes (ALAT)
limenis

Paaugstinats
aspartataminotransferazes
(ASAT) Iimenis

Traumas, saindéSanas un ar
manipulacijam saistitas
komplikacijas

Ar infuziju saistitas reakcijas




Atsevi$ku nevélamo blakusparadibu apraksts

Infekcijas

Klmiskajos pétijumos infekcija bija 16,7% pacientu. Devinas infekcijas bija nopietnas un izvertetas ka
saistitas ar imlifidazi kliniskos pétijumos, no kuram piecas sakas 30 dienu laika p&c imlifidazes
terapijas. Astonu no 9 saistitajam nopietnajam infekcijam ilgums bija mazaks par 30 dienam. Nopietnu
vai smagu infekciju sastopamiba un raksturs (taja skaita infekcijas ierosinatajs) neatskiras no ta, kas
tika noverots pacientiem ar nieru transplantatu kopuma (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Ar infuziju saistitas reakcijas

Par reakcijam, kas saistitas ar infiiziju, taja skaita aizdusu un pietvikumu, tika zinots 5,6% pacientu, un
vienas no tam rezultata tika partraukta imlifidazes infuzija, un pacientam netika veikta transplantacija.
Iznemot vienu vieglu izsitumu gadijumu, visas ar infuziju saistitas reakcijas sakas imlifidazes infuzijas
diena un izzuda 90 minGsu laika (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Mialgija
Kliniskajos p&tijumos par mialgiju zinots 2 pacientiem (3,7%). Vienam no pacientiem bija smaga

mialgija bez muskulu bojajuma atrades.

ZinoSana par iespéjamam nevelamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iespg&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Pieredzes par devam, kas parsniedz ieteicamas devas, nav. Pardozésanas gadijuma pacients ir ripigi
jakontrol@ un jaarsté simptomatiski.

Specifiska antidota nav, bet IgG zudumu var atjaunot, ievadot IVIg.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: iminsupresivie lidzekli, selektivie imtinsupresivie lidzekli, ATK kods:
LO4AAA41.

Darbibas mehanisms

Imlifidaze ir cisteinproteaze, kas iegiita no Streptococcus pyogenes iminglobulina G (IgG)
degradgjosa fermenta, kas saskel visu cilvéka IgG apaksgrupu smagas kédes, bet ne citus
imiinglobulinus. IgG saSkelSana izraisa no Fc atkarigo efektoru funkciju noverSanu, taja skaita CDC
un no antivielas atkarigo §tinu medi&to citotoksicitati (ADCC). Saskelot visu IgG, imlifidaze pazemina
DSA limeni, tadgjadi nodrosinot transplantaciju.

Farmakodinamiska iedarbiba

Klmiskie pétijumi pieradija, ka [gG tiek saskelts dazu stundu laika péc imlifidazes 0,25 mg/kg
ievadiSanas. Nav novérota agrina IgG paaugstinaSanas plazma, ko izraisa nesaSkelta IgG reflukss no
ekstravaskulara nodalijuma, noradot, ka imlifidaze skel ne tikai plazmas IgG, bet visu IgG kopumu,



taja skaita ekstravaskularo IgG. Endogéna IgG atjaunoSanas sakas 1-2 nedglas p&c imlifidazes
ievadiSanas un turpinas nakamajas nedelas.

Janem vera, ka turbidimetrijas/nefelometrijas metodes, ko parasti izmanto kopgjiem IgG merjjumiem
slimnicas, neatskir dazadus IgG fragmentus, kas rodas p&c arst€Sanas ar imlifidazi, un tade] nav

izmantojamas arstéSanas efekta noveértésanai.

Kliniska efektivitate un droSums

Trijos atklatos, vienas grupas, kliniskajos peétijumos, kas ilga 6 ménesus, tika verteti imlifidazes ka
pirmstransplantacijas terapijas doz€Sanas sh€émas efektivitate un droSums, lai samazinatu donora
specifisko IgG un lautu transplantatu kandidatiem ar augstu sensibilizacijas Iimeni veikt nieru
transplantaciju. Transplantacija tika veikta 46 pacientiem 20—73 gadu vecuma, visiem viniem tika
diagnosticéta nieru slimiba terminala stadija (ESRD — end-stage renal disease) un veikta dialize

(21 (46%) sieviete un 25 (54%) viriesi). Visi pacienti bija sensibilizéti, 41 (89%) bija augsta
sensibilizacija (cPRA > 80%), no tiem 33 (72%) cPRA bija > 95%. Visiem pacientiem, kuriem pirms
arst€Sanas bija pozitiva individuala saderiba, ta tika parveidota uz negativu 24 stundu laika. FKFD
modelésana liecinaja, ka 2 stundas pec 0,25 mg/kg imlifidazes ievadiSanas individualas saderibas
raudze var kliit negativa 96% pacientu un p&c 6 stundam individualas saderibas raudzes rezultats var
klut negativs vismaz 99,5% pacientu. Visi 46 pacienti pec 6 ménesiem bija dzivi, nieru transplantata
dzivildze bija 93%. Nieru darbiba tika atjaunota lidz paredzamajam diapazonam pacientiem p&c nieru
transplantacijas, un 90% pacientu aprékinatais glomerularas filtracijas atrums péc 6 meénesiem bija >
30 ml/min/1,73 m>.

Petijuma 03 tika noverteti imlifidazes droSums un efektivitate dazadas devu shemas pirms nieres
transplantacijas pacientiem ar ESRD. Desmit pacienti tika arstéti ar vienu 0,25 (n=5) vai 0,5 (n=5)
mg/kg imlifidazes devu, un viniem tika veikta transplantacija. Septini pacienti bija DSA pozitivi, un

6 pacientiem pirms imlifidazes terapijas bija pozitiva individuala saderiba. Visiem 7 pacientiem DSA
samazinajas, un péc arsté$anas visas pozitivas individualas saderibas kluva negativas. Visiem

10 pacientiem tika veikta sekmiga transplantacija, un niere pec 6 ménesiem funkciongja. Astoniem no
10 pacientiem bija eGFR > 30 ml/min/1,73 m?. Pacienti sanéma imiinsupresivu terapiju, taja skaita
kortikosteroidus, kalcineirina inhibitoru, mikofenolata mofetilu un IVIg. P&tjjuma laika tris pacientiem
bija AMR, kas neizraisija transplantata zaudejumu.

Pétijuma 04 tika noverteti imlifidazes efektivitate un droSums pacientiem ar augstu HLA
sensibilizaciju. 17 pacienti tika iesaistiti un arstéti ar vienreizgju devu — 0,24 mg/kg. Pirms
imlifidazes terapijas 15 (88%) pacienti bija DSA pozitivi un 14 (82 %) pacientiem bija pozitiva
individuala saderiba. Visiem pacientiem DSA tika pazeminatas Iidz transplantacijai piepemamam
limenim, un visiem pacientiem tika veikta transplantacija dazu stundu laika p&c imlifidazes terapijas.
16 no 17 pacientiem pé€c 6 meéneSiem bija funkciong€josa niere, bet 15 (94%) pacientiem bija

eGFR >30 ml/min/1,73 m?. Diviem pacientiem bija AMR, kas neizraisija transplantata zaudéjumu.
Pacienti san@ma imiinsupresivu terapiju, taja skaita kortikosteroidus, kalcineirina inhibitoru,
mikofenolata mofetilu, alemtuzumabu un IVIg.

Pétijuma 06 tika novertéti imlifidazes efektivitate un droSums DSA eliminacija un pozitivas
individualas saderibas parversana par negativu pacientiem ar augstu sensibilizacijas Itmeni, tadgjadi
laujot veikt transplantaciju. Visi iesaistitie pacienti bija nieru transplantata gaidiSanas saraksta, un
pirms ieklausanas p&tijuma viniem bija pozitiva individuala saderiba ar pieejamo donoru (taja skaita
2 pacienti ar apstiprinatu pozitivu T §tinu CDC individualas saderibas raudzi). 18 pacienti sanéma
pilnu 0,25 mg/kg imlifidazes devu, no tiem 3 sanéma 2 devas ar 12-13 stundu starplaiku, ka rezultata
IgG tika saskelta un pozitiva individuala saderiba parveidojas par negativu visiem pacientiem. 57%
analizéto pacientu individualas saderibas parveide notika 2 stundu laika, bet 82% — 6 stundu laika.
Visiem pacientiem tika veikta sekmiga transplantacija, un 16 (89%) bija funkciong&josa niere pec

6 ménesiem (taja skaita 2 pacientiem ar apstiprinatu pozitivu T §tinu CDC individualas saderibas
raudzi). 15 (94%) pacientiem bija eGFR >30 ml/min/1,73 m?. Pacienti sanéma iminsupresivu terapiju,
taja skaita kortikosteroidus, kalcineirina inhibitoru, mikofenolata mofetilu, rituksimabu, IVIg un

9



alemtuzumabu vai zirga imiinglobulinu pret cilvéka timocitiem. Septiniem pacientiem bija aktiva
AMR, un v&l vienam pacientam bija subkliniska AMR, kas neizraisija transplantata zaudgjumu.

Gados vecaki cilveki

Tr1s pacienti vecuma no 65 gadiem un vecaki kliniskajos petijumos sanéma imlifidazi pirms nieru
transplantacijas. Siem pacientiem droSuma un efektivitates rezultati atbilda rezultatiem kopgja
pétijuma populacija, vertgjot péc pacientu un transplantatu dzivildzes, nieru darbibas un akiitas tremes.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atlick pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus imlifidazei viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apaksgrupas nieru transplantacijas gadijuma (informaciju par lietoSanu
berniem skatit 4.2. apakSpunkta).

Sis zales ir registrétas “ar nosacijumiem”. Tas nozZimg, ka ir sagaidami papildu dati par §tm zalém.
Eiropas Zalu agentiira vismaz ik gadu parbaudis jauniegiito informaciju par §im zalém un vajadzibas
gadijuma atjauninas $o zalu aprakstu.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Imlifidazes farmakokingtika bija salidzinama veseliem cilvékiem un pacientiem ar ESRD. Imlifidazes
iedarbiba proporcionali palielinajas p&c vienreizgjas devas 0,12—0,50 mg/kg kermena masas
intravenozas 15 mintiSu inflizijas.

Imlifidazes maksimala koncentracija (Cmax) tika noverota infuzijas laika vai driz pec tas, bet péc

0,25 mg/kg devas lietosanas ta bija 5,8 (4,2-8,9) ug/ml. Imlifidazes eliminacijai bija raksturiga
sakotngja izkliedes faze, kuras vid€jais eliminacijas pusperiods bija 1,8 (0,6-3,6) stundas, un lénaka
eliminacijas faze ar videjo eliminacijas pusperiodu 89 (60-238) stundas. Vidgjais zalu klirenss (CL)
bija 1,8 (0,6-7,9) ml/h/kg, un izkliedes tilpums (V) bija 0,20 (0,06-0,55) 1/kg eliminacijas fazes laika.

5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos ar truSiem un suniem iegiitie dati par atkartotu devu toksicitati un par
embrija-augla attistibu trusiem neliecina par Tpasu risku cilvékiem. Sakara ar atro un plaso antivielu
pret imlifidazi attistibu un saistito toksicitati pec atkartotas ievadiSanas p&tjjumi par fertilitati un
agrinu embrija attistibu nav iesp&jami. Atkartotu devu toksicitates petijumos netika noverota toksiska
ietekme uz reproduktivajiem organiem, bet imlifidazes iesp&jama ietekme uz virieSu un sievieSu
reproduktivajiem organiem netika pilniba izvertéta. Peétijumi par prenatalo vai postnatalo toksicitati
nav veikti. Genotoksicitates pétijumi nav veikti, jo aktiva viela ir proteIns un maz ticams, ka ta
mijiedarbojas tiesi ar DNS vai citu hromosomu materialu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Mannits

Polisorbats 80

Trometamols

Dinatrija edetata dihidrats

Salsskabe (pH regulésanai)

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém, iznemot 6.6. apakSpunkta minétas.
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6.3. Uzglabasanas laiks

Neatverts flakons

18 ménesi

Pec sagatavoSanas

Sagatavotais Skidums nekavgjoties japarvieto no flakona uz inflizijas maisinu.

Péc atSkaidiSanas

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika p&c sagatavoSanas un atSkaidiSanas ir pieradita
24 stundas 2—8 °C temperatiira un 4 stundas 25 °C temperatiira $aja perioda.

No mikrobiologiska viedokla, ja vien sagatavoSanas un at$kaidiSanas metode nenovérs mikrobu
piesarnojuma risku, zales jaizlieto nekavgjoties.

Ja tas netiek izlietotas nekavéjoties, par uzglabasanas apstakliem atbildigs ir lietotajs. Skidums
jauzglaba sargajot no gaismas.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2—8 °C).

Nesasaldgt.

Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus pec zalu sagatavoSanas vai atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

Idefirix tiek piegadatas flakona (I klases stikls) ar aizbazni (no brombutilgumijas) un nonemamu blivi
(aluminija).

Iepakojuma ir 1 flakons vai 2 x 1 flakons.
6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Pulvera sagatavoSana

Idefirix flakona ievadiet 1,2 ml sterila fidens injekcijam, cenSoties virzit Gideni pret stikla sienu, nevis
pulvert.

N T

putu veidosanas iesp&jamibu. Tagad flakons satur 10 mg/ml imlifidazes, un no ta var izvilkt Iidz
1,1 ml skiduma.

Sagatavotajam Skidumam jabut dzidram un bezkrasainam. Nelietojiet, ja taja ir dalinas vai $kidumam
ir maintta krasa. Sagatavoto Skidumu no flakona ieteicams nekavgjoties parnest uz infiizijas maisu.

Infuziju §kiduma sagatavoSana

Leénam pievienojiet pareizo sagatavota imlifidazes Skiduma daudzumu infuzijas maisina, kas satur
50 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida $kiduma. Vairakas reizes apgrieziet otradi inflizijas maisinu, lai
pilniba sajauktu Skidumu. Infuzijas maisins ir jasarga no gaismas. Jaizmanto infuzijas komplekts ar
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sterilu iek$&ju, apirogénu filtru ar zemu olbaltumvielu piesaisti (poru izmérs 0,2 um). Plasakai
informacijai par lietoSanu skatit 4.2. aoakSpunkta.

Pirms lieto$anas vizuali japarbauda, vai infuziju $kidums nesatur dalinas vai nav mainijis krasu. Ja
noverojat dalinas vai krasas izmainas, izmetiet Skidumu.

Likvidésana

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

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Zviedrija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/20/1471/001

EU/1/20/1471/002

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Pirmas registracijas datums: 2020. gada 25. augusts
P&dgjas parregistracijas datums: 2022. gada 15. jilijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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IT PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-
I), 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

IPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS
ZALEM, KAS REGISTRETAS AR NOSACIJUMIEM
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A. BIOLOGISKI AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) razotaja(-u) nosaukums un adrese

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Lietuva

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

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Lietuva

Propharma Group The Netherlands B.V.

Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Niderlande

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas sérijas izlaidi, nosaukums
un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apak$punkts).

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

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Regulas
(EK) Nr. 507/2006 9. panta, un attiecigi registracijas apliecibas TpaSniekam jaiesniedz periodiski
atjaunojamais droSuma zinojums reizi 6 ménesos.

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 Tpasnickam 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. modult ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.
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Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiras pieprasijuma;

e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances

vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

. Saistibas veikt pécregistracijas pasakumus

Registracijas apliecibas TpaS$niekam noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi.

transplantacija. Registracijas apliecibas pa$niekam ir javeic prospektivs 5 gadus
ilgs novéro$anas pagarinajuma p&tijums un jaiesniedz ta rezultati.

Apraksts Izpildes
termins

Pécregistracijas efektivitates petijums (PAES): lai turpinatu pétit ilgtermina 2030. gada

transplantata dzivildzi pacientiem, kuriem p&c Idefirix ievadiSanas ir veikta nieru | decembris

E. TPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,

KAS REGISTRETAS AR NOSACIJUMIEM

Ta ka &7 ir registracija ar nosacTjumiem un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14-a pantu, RAI

noteiktaja laika posma japabeidz §adi pasakumi:

individudlo saderibu ar pieejamo miruso donoru, RAT ir javeic kontroléts, atklats
pecregistracijas petijums, lai noteiktu 1 gada transplantata dzivildzes raditaju
nieru transplantata pacientiem ar pozitivu individualo saderibu ar miruso donoru
pec desensibilizacijas ar imlifidazi.

Apraksts Izpildes
termin$

Lai apstiprinatu Idefirix ilgtermina efektivitati pieaugusiem nieru transplantacijas | 2023. gada

pacientiem ar augstu sensibilizacijas Iimeni un pozitivu individualo saderibu ar decembris

pieejamo miruso donoru, RAI ir jaiesniedz prospektiva, ilgtermina noverosanas

petijuma rezultati, lai novertetu transplantata ilgtermina dzivildzi pacientiem, kuri

ir arstéti ar imlifidazi pirms nieru transplantacijas.

Lai apstiprinatu Idefirix ilgtermina efektivitati un droSumu pieaugusiem nieru 2025. gada

transplantacijas pacientiem ar augstu sensibilizacijas [imeni un pozitivu decembris
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III PIELIKUMS

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

KARTONA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Idefirix 11 mg pulveris infliziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
imlifidase

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

Katrs flakons satur 11 mg imlifidazes.
P&c sagatavoSanas katrs ml koncentrata satur 10 mg imlifidazes.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Mannits, polisorbats 80, trometamols, dinatrija edetata dihidrats un salsskabe.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiiziju Skiduma koncentréta pagatavoSanai.
1 flakons
2 flakoni

S. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai péc sagatavoSanas un atSkaidisanas.
Pirms sagatavo$anas un lietosanas izlasiet licto$anas instrukciju.

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

Derigs lidz

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi.
Nesasaldet.
Uzglabat originalaja 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

Hansa Biopharma AB

220 07 Lund, Zviedrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/20/1471/001
EU/1/20/1471/002
13. SERIJAS NUMURS
Serija
‘ 14. IZSNIEGSANAS KARTIBA
‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU
‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiem&rosSanai ir apstiprinats.

| 17.

UNIKALS IDENTIFIKATORS — 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

| 18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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DATI, KAS OBLIGATI JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Idefirix 11 mg pulveris koncentrata pagatavosanai
imlifidase
Lv.

2.  LIETOSANAS VEIDS

Intravenozai lietoSanai pec sagatavoSanas un atSkaidiSanas.

3. DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz

4. SERIJAS NUMURS

Serija

S. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

11 mg

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Idefirix 11 mg pulveris infuziju Skiduma koncentrata pagatavoSanai
Imlifidase

vgim zaleém tiek piem&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bis iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jus varat palidzgt, zinojot par jebkadam noveérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

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

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

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iesp&jamam
blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukeija varat uzzinat:

1. Kas ir Idefirix un kadam noliikam tas lieto
2. Kas Jums jazina pirms Idefirix ievadiSanas
3. Ka lietot Idefirix

4. lespgjamas blakusparadibas

5. Kauzglabat Idefirix

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Idefirix un kadam nolikam tas lieto

Idefirix satur aktivo vielu imlifidazi, kas pieder zalu grupai, ko sauc par imtinsupresantiem. To ievada
pirms nieres transplantacijas, lai imiina sist€ma (organisma aizsargspgjas) neatgriistu ziedoto nieri.

Idefirix darbojas, organisma noardot antivielu, ko sauc par imtnglobulinu G (IgG) un kas ir iesaistita
“sveSu” vai kaitigu vielu noardisana.

Imlifidaze ir bakterijas Streptococcus pyogenes olbaltumviela.

2. Kas Jums jazina pirms Idefirix ievadiSanas

Jums nedrikst ievadit Idefirix $ados gadijumos:

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

- ja Jums ir smaga infekcija;

- ja Jums ir asinsrades traucg€jums, ko sauc par trombotisko trombocitopénisko purpuru (TTP), ka
rezultata visa organisma mazajos asinsvados veidojas asins recekli.

Bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Infuzijas reakcijas

Idefirix satur olbaltumvielu, un daziem cilvékiem tas var izraisit alergiskas reakcijas. Jiis sanemsiet
zales alergiskas reakcijas riska mazinasanai. Ja infuzijas (“pilinasanas”) laika Jums rodas jebkadi
alergiskas reakcijas simptomi, pieméram, izteikti izsitumi, elpas trikums, karstuma sajita, pietvikums,
tad inftziju var bt japalénina vai japartrauc. Kad Sie simptomi izztd vai stavoklis uzlabojas, infuziju
var turpinat.

Infekcijas
IgG ir svarigs aizsardzibai pret infekcijam, un, ta ka Idefirix saskel IgG, Jiis sanemsiet antibiotikas, lai
mazinatu infekciju risku.
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Antivielu pastarpinata atgriiSana (AMR — antibody mediated rejection)
JGsu organisms izstradas jaunas IgG antivielas, kas var uzbrukt transplantétajai nierei. Arsts JUs ripigi
kontrolgs, un Jiis sanemsiet zales atgriSanas riska mazinasanai.

Bérni un pusaudzi
Nedodiet §is zales beérniem un pusaudziem Iidz 18 gadu vecumam, jo tas nav pétitas $aja vecuma
grupa.

Citas zales un Idefirix
Pastastiet arstam par visam zalém, ko lietojat, pedgja laika esat lietojis vai var&tu lietot. Idefirix var
ietekme@t dazu zalu iedarbibu, un tam, iesp&jams, ir japielago deva.

Ta ka Idefirix saskel IgG, tad IgG saturosas zales var neiedarboties, ja tas lieto vienlaicigi ar Idefirix.

Tas attiecas uz $adam zalém:

- baziliksimabs (lieto nieru transplantatu atgriiS$anas novérsanai);

- rituksimabs (lieto, lai arst€tu vézi, piem&ram, nehodzkina limfomu un hronisku limfoleikozi, un
iekaisigas slimibas, piem&ram, reimatoido artritu);

- alemtuzumabs (lieto multiplas sklerozes veida arstéSanai);

- adalimumabs (lieto, lai arsttu iekaisigas slimibas, piemeéram, reimatoido artritu, ankilozgjoso
spondilitu, psoriazi, Krona slimibu un ¢ilaino kolitu);

- denosumabs (lieto osteoporozes arsteéSanai);

- belatacepts (lieto nieru transplantatu atgriSanas noversanai);

- etanercepts (lieto iekaisigu slimibu, pieméram, reimatoida artrita, psoriatiska artrita,
ankilozg&josa spondilita un psoriazes) arst€Sanai;

- trusu imiinglobulins pret cilvéka timocttiem (rATG) (lieto nieru transplantatu atgriiSanas
profilaksei);

- intravenozais imainglobulins (IVIg) (lieto, lai paaugstinatu patologiski zemu imtanglobulina
Iimeni asinis vai arstétu iekaisigas slimibas, piemeéram, Gijéna-Baré sindromu, Kavasaki slimibu
un hronisku iekaisigu demielinizgjoso polineiropatiju).

Griitnieciba un baroSana ar kruti
Idefirix liectoSana grutniecibas laika nav ieteicama.
Sazinieties ar savu arstu, ja domajat, ka Jums var biit iestajusies griitnieciba.

Nav zinams, vai Idefirix izdalas mates piena. Ja Jus arste ar Idefirix, Jiis nedrikstat barot bernu ar

kriti.

Idefirix satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, butiba tas ir

o=

natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Idefirix

Idefirix izrakstis arsts ar pieredzi nieru transplantacija, un tas ir paredzetas lietoSanai slimnica. Zales
tiks ievaditas véna infiizijas veida aptuveni 15 minisu laika.

Veselibas apriipes specialists aprékinas pareizo devu pec Jisu kermena masas. Idefirix parasti ievada
ka vienreiz€ju devu, bet arsts var izlemt ievadit otru devu pirms transplantacijas.

Informacija veselibas apriipes specialistiem par Idefirix devas aprékinasanu, sagatavosanu un infiiziju
ir sniegta §1s instrukcijas beigas.

Ja esat lietojis Idefirix vairak, neka noteikts

Infuzijas laika un p&c tas Js ripigi kontrol€s. Veselibas apriipes specialisti parbaudis, vai nav
blakusparadibu.
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4. Iespejamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Nekavéjoties pastastiet arstam, ja Jums rodas kaut kas no turpmak mineta:

- infekcijas pazimes, pieméram, drudzis, drebuli, klepus, vajums vai slikta vispargja passajiita
(loti biezi — var skart vairak neka 1 no 10 pacientiem);

- infuzijas reakcijas pazimes, pieméram, izteikti izsitumi, elpas trikums, karstuma sajiita,
pietvikums (biezi — var rasties Iidz 1 no 10 pacientiem);

- muskulu sapes vai nogurums (mialgijas simptomi) (biezi — var rasties 1idz 1 no 10 cilvékiem).

Citas blakusparadibas ir $adas.

Biezi (var rasties [idz 1 no 10 cilvékiem):

- infekcijas: plausu infekcija (pneimonija), asins infekcijas (sepse), védera dobuma infekcija,

augsgjo elpcelu infekcija, adenovirusa infekcija, parvovirusa infekcija, urincelu infekcija, gripa,

briicu infekcija, pecoperacijas bricu infekcija, katetra vietas infekcija;

transplantata atgriiSana (IgG antivielas méginas atgriist donora nieri, un Jiis varat izjust

vispargju diskomfortu);

- augsts vai zems asinsspiediens (zema asinsspiediena simptoms var biit reibonis, augsta
asinsspiediena simptoms var biit galvassapes);

- mazs eritrocitu skaits (anémija);

- reibonis, mainot kermena stavokli, pieméram, pieceloties kajas;

- galvassapes;

- asinsvada plisums acT;

- redzes pasliktinasanas;

- palielinats sirdsdarbibas atrums;

- sapes inflizijas vieta;

- paaugstinats aknu fermentu [imenis (redzams asins analiz€s).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iesp&jamajam
blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V pielikuma min€to nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.
5. Ka uzglabat Idefirix

Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta. Idefirix tiek glabatas slimnicas aptieka.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&juma un flakona aiz “EXP”.
Deriguma termin$ attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2—8 °C). Nesasaldét. Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika p&c sagatavoSanas un atSkaidiSanas ir pieradita
24 stundas 2—-8 °C temperatiird un 4 stundas 25 °C temperatiira $aja perioda.

Nelietot $Ts zales, ja p&c sagatavoSanas noverojat dalinas vai krasas izmainas.

Neizmetiet zales kanalizacija. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, ko vairs nelietojat. Sie pasakumi
palidzgs aizsargat vidi.
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6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Idefirix satur

- Aktiva viela ir imlifidaze. Katrs flakons satur 11 mg imlifidazes. P&c sagatavoSanas katrs ml
koncentrata satur 10 mg imlifidazes.

- Citas sastavdalas ir mannits, polisorbats 80, trometamols, dinatrija edetata dihidrats un salsskabe
(pH regulésanai). Skatit 2. punktu “Idefirix satur natriju”.

Idefirix aréjais izskats un iepakojums

- Idefirix tiek piegadatas stikla flakona, kas satur pulveri infuziju $kiduma koncentrata
pagatavosanai (pulveri koncentratam). Pulveris ir balta liofilizeéta masa.

- Iepakojuma ir 1 vai 2 flakoni.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Zviedrija

RazZotajs

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Lietuva

Propharma Group The Netherlands B.V.
Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Niderlande

Si lietoSanas instrukcija pedgjo reizi parskatita

Sis zales ir registrétas “ar nosacijumiem”. Tas nozimé, ka ir sagaidami papildu dati par §im zalem.
Eiropas Zalu agentlira vismaz reizi gada parbaudis visu jauniegiito informaciju par §im zalém un
vajadzibas gadijuma atjauninas So lietosanas instrukciju.

Citi informacijas avoti
Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné:
http://www.ema.europa.cu

Talak sniegta informacija paredzeta tikai veselibas apriipes specialistiem.

Pulvera sagatavoSana
Idefirix flakona ievadiet 1,2 ml sterila @idens injekcijam, cenSoties virzit Gideni pret stikla sienu, nevis
pulvert.

N T

putu veidosanas iesp&jamibu. Tagad flakons satur 10 mg/ml imlifidazes, un no ta var izvilkt lidz
1,1 ml skiduma.

Sagatavotajam Skidumam jabut dzidram un bezkrasainam. Nelietojiet, ja taja ir dalinas vai skidumam
ir maintta krasa. Sagatavoto Skidumu no flakona ieteicams nekavgjoties parnest uz infiizijas maisu.
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Infiiziju Skiduma sagatavoSana

Lénam pievienojiet pareizo sagatavota imlifidazes Skiduma daudzumu infuzijas maisina, kas satur

50 ml 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida $kiduma. Vairakas reizes apgrieziet otradi infuzijas maisinu, lai
pilniba sajauktu Skidumu. Infuzijas maisins ir jasarga no gaismas.

Pirms lietosanas vizuali japarbauda, vai infuziju $kidums nesatur dalinas vai nav mainijis krasu. Ja
noverojat dalinas vai krasas izmainas, izmetiet Skidumu.

IevadiSana

Visa pilnigi atSkaidita infiizija ir jaievada 15 miniiSu laika, izmantojot infiizijas komplektu un sterilu
ieksgju, apirogénu filtru ar zemu olbaltumvielu piesaisti (poru izmers 0,2 um). Infiizijas beigas
intravenozas sist€mas skalosana ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida $kidumu nodroSina to, ka pacients
sanem pilnu devu. Neizlietoto infuzijas $kidumu nedrikst glabat vélakai izmantoSanai.
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