I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



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

1. ZALU NOSAUKUMS

Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

1 ml §kiduma satur 700 vienibas ikodeka insulina (insulinum icodecum)* un 2 mg semaglutida
(semaglutidum)*.

Katra pildspalvveida pilnslirce satur 300 vienibas ikodeka insulina un 0,86 mg semaglutida 0,43 ml
Skiduma.

Katra pildspalvveida pilnslirce satur 700 vienibas ikodeka insulina un 2 mg semaglutida 1 ml skiduma.
Katra pildspalvveida pilnslirce satur 1 050 vienibas ikodeka insulina un 3 mg semaglutida 1,5 ml
Skiduma.

10 devu soli satur 10 vienibas ikodeka insulina un 0,029 mg semaglutida.

* Jegiits no Saccharomyces cerevisiae ar rekombinantas DNS tehnologijas palidzibu.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Skidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé (FlexTouch).

Dzidrs, bezkrasains vai gandriz bezkrasains izotonisks skidums ar pH aptuveni 7,4.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Kyinsu ir paredzets nepietiekami kontroléta 2. tipa cukura diab&ta arsté€Sanai pieaugusajiem, kuri lieto
bazalo insulinu vai glikagonam lidziga peptida-1 (GLP-1) receptoru agonistus, ka papildinajums dictai
un fiziskam aktivitatem papildus iekskigi lietojamam zalém diabgéta arst€Sanai.

P&tfjuma rezultatus attieciba uz kombinacijam, ietekmi uz glike€mijas kontroli un petitajam
populacijam skatit 4.4., 4.5. un 5.1. apakSpunkta.

4.2. Devas un lietoSanas veids
Devas

Kyinsu tiek ievadits subkutani vienu reizi nedgla.
Kyinsu ir paredzets lietot taja pasa nedelas diena. Kyinsu var ievadit jebkura diennakts laika.

Kyinsu ievada ka devu solus.
Desmit (10) devu soli satur 10 vienibas ikodeka insultna un 0,029 mg semaglutida.
Devu skaititajs uz pildspalvveida Slirces parada devu solu skaitu.



Maksimala ieteicama ned€las deva ir 350 devu soli, t. i., 350 vienibas ikodeka insulina un 1 mg
semaglutida.

Kyinsu jalieto atbilstosi katra pacienta individualajam vajadzibam. Glikémijas kontroli ieteicams
optimizgt, pielagojot devu, pamatojoties uz pasuzraudzitu glikozes koncentraciju plazma tuksa dasa.

Kyinsu ilga eliminacijas pusperioda d€] devas pielagoSana nav ieteicama akitas slimibas laika, ka ar
tad, ja pacienti veic Tslaicigas izmainas fizisko aktivita$u limeni vai ierastaja uztura. Sadas situacijas
pacienti jainstru€ konsultgties ar savu veselibas apriipes specialistu, lai sapemtu papildu noradijumus
par citiem piem&rojamiem pielagojumiem, pieméram, glikozes uznemsanu vai izmainam citas glikozes
Iimeni pazeminos$as zal&s.

Kyinsu lietosanas uzsaksana

Arste3ana ar bazalo insulinu vai GLP-1 receptoru agonistu japartrauc pirms Kyinsu lieto§anas
uzsaksanas. leteicama Kyinsu sakuma deva ir 40 devu soli (40 vienibas ikodeka insultna un 0,114 mg
semaglutida), kam seko individualas devas pielagosana reizi nedela. Parejas laika un turpmakajas
nedglas ieteicams biezi kontrolét glikozes Iimeni.

Pievienojot Kyinsu arsté$anai ar sulfonilurinvielas atvasinajumiem, jaapsver sulfonilurinvielas
atvasinajumu lietoSanas partraukSana vai devas samazinasSana.

Pareja no ikdienas bazald insulina vai ikdienas GLP-1 receptoru agonista
Parejot no ikdienas bazala insulina vai ikdienas GLP-1 receptoru agonista, arst€Sana ar Kyinsu jauzsak
nakamaja diena pec pedgjas ievaditas ieprieksgja ikdienas reZima devas (skatit 4.4. apakSpunktu).

Parejot no ikdienas bazala insulina uz Kyinsu, var apsvert citu zalu diab€ta arstéSanai pielagoSanu.
Ripigi jauzrauga glikozes koncentracija asinis (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pareja no vienreiz nedéla lietojama bazala insulina

Nayv pieredzes par pareju no vienreiz ned€la lietojama bazala insulina uz Kyinsu lieto§anu. Parejot no
vienreiz nedéla lietojama bazala insulina, arst€Sanas ar Kyinsu uzsaksanas laiks janosaka, pamatojoties
uz pacienta glikozes Iimeni plazma tuksa diisa vienu nedélu p&c pedgjas vienreiz nedela lietojama
bazala insulina ievaditas devas.

Pareja no vienreiz nedéla lietojama GLP-1 receptoru agonista

Parejot no vienreiz nedéla lietojama GLP-1 receptoru agonista, arstéSana ar Kyinsu jasak vienu nedélu
péc ieprieksgjas vienreiz nedéla lietojama GLP-1 receptoru agonista terapijas pedgjas ievaditas devas.

Devas titrésana

Kyinsu jalieto atbilstosi katra pacienta individualajam vajadzibam.

Glikemijas kontroli ieteicams optimizet, pielagojot devu, reizi ned€la, pamatojoties uz glikozes limeni

plazma tuksa dasa (skatit 5.1. apakSpunktu).

Devas pielagosana javeic, pamatojoties uz pasuzraudzitu glikozes koncentraciju tuksa diisa titréSanas
diena un divas ieprieksgjas dienas.

Izlaista deva

Ja deva tiek izlaista, ta jaievada pec iesp&jas atrak. Vel 3 dienu laika p&c izlaistas devas pacients var
atsakt sakotngjo devu ievadiSanas grafiku reizi nedéla.

Ja ir pagajusas vairak neka 3 dienas, izlaista deva ir jaievada p&c iespgjas atrak. Devu ievadiSanas
grafiks reizi ned€la p&c tam tiks mainits uz ned€las dienu, kura tika ievadita izlaista deva. Ja sakotngja



reizi nedgla ievadiSanas diena ir jasaglaba, laiku starp turpmakam devam var secigi pagarinat, lai
beigas iegiitu to pasu ievadiSanas dienu.

Ipasas populdcijas

Gados vecaki cilvéki
Gados vecakiem pacientiem devas pielago$ana nav nepiecieSama (skatit 5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem devas pielagoSana nav nepiecieSama

(skatit 5.2. apakSpunktu). Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem ieteicams biezak uzraudzit
glikozes Itmeni.

Kyinsu nav ieteicams lietot pacientiem ar terminalu nieru slimibu, jo dati par semaglutida
monokomponentu ir ierobezoti (skatit 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem devas pielagoSana nav nepiecieSama

(skatit 5.2. apakSpunktu). Pacientiem ar aknu darbibas trauc€jumiem ieteicams biezak uzraudzit
glikozes Itmeni.

Pieredze par Kyinsu lietoSanu pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem ir ierobeZota.
Arstgjot Sos pacientus ar Kyinsu, jaievéro piesardziba.

Pediatriskd populacija
Kyinsu droSums un efektivitate, lietojot berniem un pusaudziem vecuma lidz 18 gadiem, nav pieradita.

Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Tikai subkutanai lieto$anai.

Kyinsu nedrikst ievadit intravenozi, jo tas var izraisit smagu hipoglik&miju.

Kyinsu nedrikst ievadit intramuskulari, jo tas var mainit uzstksanos.

Kyinsu nedrikst lietot insulina infiizijas stiknos.

Kyinsu nedrikst ievilkt no pildspalvveida pilnslirces kartridza $lirc€ (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Kyinsu ievada subkutani injekcijas veida augsstilba, augSdelma vai védera siena. Injekcijas vietas
vienmer jamaina taja pas$a apvidi, lai mazinatu lipodistrofijas un adas amiloidozes risku
(skatit 4.4. apakSpunktu).

Pacientiem janorada vienmér lietot jaunu adatu. Pildspalvveida pilnslirces adatu atkartota lietoSana
palielina adatu nosprostosanas risku, kas var izraisit nepietiekamu devas ievadiSanu. Ja adatas ir
nosprostojusas, pacientiem jaievero lictoSanas noradijumos sniegtas norades lictosanas instrukcijas
beigas (skatit 6.6. apakSpunktu).

Kyinsu ir pieejams pildspalvveida pilnslirce.
Devu skaititajs parada injicgjamo Kyinsu devu solu skaitu.

Devas parrekinasana nav nepiecieSama.

Kyinsu pildspalvveida pilnslirces var nodrosinat §adas devas:

o pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml tilpumu nodrosina 10-300 devu solus viena injekcija
ar 10 devu soliem;

o pildspalvveida pilnslirce ar 1 ml tilpumu nodrosina 10-350 devu solus viena injekcija
ar 10 devu soliem;

o pildspalvveida pilnslirce ar 1,5 ml tilpumu nodrosina 10-350 devu solus viena injekcija

ar 10 devu soliem.

Sikaku informaciju pirms ievadiSanas skatit 6.6. apaks$punkta.



4.3. Kontrindikacijas
Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.
4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un s@rijas
numurs.

Visparigi
Kyinsu nedrikst lietot pacientiem ar 1. tipa cukura diab&tu vai diabé&tiskas ketoacidozes arstésanai.

Nav terapeitiskas pieredzes par pacientiem ar [V funkcionalas klases sastréguma sirds mazspg&ju pec
Nujorkas Sirds asociacijas (New York Heart Association jeb NYHA) klasifikacijas.

Hipoglikémija

Hipoglikémija var rasties, ja Kyinsu deva ir lielaka neka nepiecieSams
(skatit 4.5., 4.8. un 4.9. apaksSpunktu).
Maltites trikums vai neplanota, smaga fiziska slodze var izraisit hipoglikémijas risku.

Smaga hipoglik€mija var izraisit bezsamanu un/vai krampjus, ka art var izraisit slaicigus vai
pastavigus smadzenu darbibas trauc€jumus vai pat navi.

Hipoglikémijas simptomi parasti rodas peksni. Tie var but auksti sviedri, v€sa, bala ada, nogurums,
nervozitate vai trice, trauksme, neparasts nogurums vai vajums, apjukums, griitibas koncentréties,
miegainiba, parmerigs izsalkums, redzes izmainas, galvassapes, slikta dGisa un sirdsklauves.

Pacientiem, kuru glikozes Iimena asinis kontrole ir ievérojami uzlabojusies (piem&ram, pastiprinot
arst€Sanu), var rasties izmainas parastajos hipoglike€mijas bridinajuma simptomos, un vini attiecigi
jainforme@. Pacientiem ar ilgstosu cukura diab&tu parastie hipoglikémijas bridinajuma simptomi var
izzust.

Faktori, kas palielina jutibu pret hipoglik€miju, prasa 1pasi ripigu uzraudzibu. Tie ietver fiziskas
aktivitates izmainas, di€tas izmainas vai izlaistas maltites, alkohola lietoSanu, vienlaicigu arstéSanu ar
dazam citam zalém (skatit 4.5. apakSpunktu), slimibu, paaugstinatu jutibu pret insulinu (piemé&ram,
noversot stresa faktorus vai mainot kermena masu), izmainas injekcijas zona un noteiktus
nekompensetus endokrinas sist€mas traucgjumus.

Bazalo insulu ilgstosa iedarbiba var aizkavet atveselosanos no hipoglik€mijas. P&c hipoglikémijas
epizodes sakuma pacientam ieteicams ripigi merit glikozes [imeni asints 11dz atveseloSanas bridim.

Kunga un zarnu trakta nevélamas blakusparadibas

GLP-1 receptoru agonistu, piem&ram, semaglutida, kas ir Kyinsu monokomponents, lictosana var bt
saistita ar kunga un zarnu trakta blakusparadibam (skatit 4.8. apakSpunktu). Tas janem véra, arstgjot
pacientus ar nieru darbibas trauc€jumiem, jo slikta diiSa, vemS$ana un caureja var izraisit dehidrataciju,
kas var izraisit nieru darbibas pasliktinasanos. Pacienti jainformée par iesp&jamo dehidratacijas risku
saistiba ar kunga un zarnu trakta blakusparadibam un javeic piesardzibas pasakumi, lai izvairitos no
Skidruma zuduma.



Aspiracija saistiba ar visparéjo anestéziju vai dzilu sedaciju

Ir zinots par plausu aspiracijas gadijumiem pacientiem, kuri sanem GLP-1 receptoru agonistus un
kuriem veic vispargjo anest€ziju vai dzilu sedaciju. Tap&c pirms procediiru veiksSanas ar vispargjo
anestéziju vai dzilu sedaciju janem véra lielaks kunga satura atlikuma risks, ko izraisa aizkavéta kunga
iztukSoSanas (skatit 4.8. apakSpunktu).

Hiperglikémija

Hiperglikémijas notikumu biezums, lietojot Kyinsu, bija lielaks neka, lietojot glargina insulinu
kombinacija ar asparta insulinu (attiecigi 4,1 %, salidzinot ar 1,2 %) un, lietojot ikodeka insulmu
(attiecigi 4,2 %, salidzinot ar 2,6 %). Lietojot Kyinsu, lielaka dala hiperglikémijas gadijumu tika zinoti
pirmo 12 arsteSanas nedelu laika. Pacientiem, kuri ieprieks tika arstéti ar lielakam pirmspétijuma
bazala insulina devam (> 40 V) un kuriem bija augstaks sakumstavokla glikozeta hemoglobina Aj.
(HbA ) limenis (> 8,5 %), glikozes koncentracijas palielingjums plazma tuksa diisa pirmajas divas
nedglas pec Kyinsu lietoSanas uzsaksanas bija Iidz 3 mmol/l, p&c tam §is vertibas saka samazinaties,
atgriezoties sakumstavokla [iment 7.-9. nedgla un sasniedzot glikémijas mérki

(< 7,2 mmol/l) 14.-17. nedela. ArsteSanas uzsaksanas laika riipigi jauzrauga pacienta glikozes Itmenis
asinis. Sakotngja glikozes Itmena paaugstinasanas plazma tuksa disa izzudis pec nepartrauktas
titréSanas (skatit 4.2. apakSpunktu).

Neatbilstosas zalu diabéta arst€Sanai devas un/vai lietoSanas partraukSana var izraisit hiperglik€miju
un, iesp&jams, diab&tisko ketoacidozi. Turklat vienlaiciga slimiba, Tpasi infekcijas, var izraisit
hiperglikémiju un tadgjadi palielinat nepiecieSamibu p&c diabéta arst€Sanas.

Parasti pirmie hiperglikémijas simptomi pakapeniski attistas dazu stundu vai dienu laika. Tie ietver
slapes, biezaku uring€sanu, sliktu disu, vemsanu, miegainibu, pietvikusu, sausu adu, sausu muti,
apetites zudumu, ka arT acetona smaku elpa. Nearsteta hiperglikémija galu gala var izraisit diabgtisko
ketoacidozi, kas ir potenciali letala. Smagas hiperglikémijas gadijuma jaapsver atras darbibas insulina
ievadiSana.

Akuts pankreatits

Lietojot GLP-1 receptoru agonistus, tostarp semaglutidu, ir noverots akiits pankreatits

(skatit 4.8. apakSpunktu). Pacienti jainforme par akiita pankreatita raksturigajiem simptomiem. Ja ir
aizdomas par pankreatitu, Kyinsu licto$ana japartrauc; ja apstiprinats, Kyinsu lictoSanu nedrikst atsakt.
ArstEjot pacientus ar pankreatitu anamnézg, jaievero piesardziba.

Diabétiska retinopatija

Pacientiem ar diab&tisku retinopatiju, kas tiek arsteta ar insulinu un semaglutidu, ieprieks ir noverots
paaugstinats diabétiskas retinopatijas komplikaciju risks. Tade] pacienti ar diab&tisko retinopatiju
anamngz@ rupigi jauzrauga un jaarste saskana ar kliniskajam vadlinijam. Strauja glikozes kontroles
uzlabo$anas ir saistita ar parejosu diabé&tiskas retinopatijas pasliktinasanos (skatit 4.8. apakSpunktu),
bet citus mehanismus nevar izsleégt. Nav pieredzes ar Kyinsu pacientiem ar nekontrol&tu un potenciali
nestabilu diab&tisku retinopatiju vai makulopatiju, un tade] Siem pacientiem Kyinsu nav ieteicams.

Par pacientiem bez diab&tiskas retinopatijas sakumstavoklt skatit 4.8. apaksSpunkta.

Paaugstinatas jutibas reakcijas

Tilitéja tipa alergiskas reakcijas pret ikodeka insulina vai semaglutidu var biit potenciali dzivibai
bistamas.

Kyinsu kliniskajos p&tijumos pacientiem, kas arsteti ar Kyinsu, zinots par paaugstinatas jutibas
reakcijam (skatit 4.8. apakSpunktu).



Lipodistrofija un adas amiloidoze (reakcijas injekcijas vieta)

Pacientiem janorada veikt nepartrauktu injekcijas vietas rotaciju, lai mazinatu lipodistrofijas un adas
amiloidozes attistibas risku (skatit 4.8. apakSpunktu). P&c insulina injekcijam injekcijas vietas, kuras ir
§1s nevélamas blakusparadibas, pastav potencials aizkavétas insulina uzsiikSanas un glikémijas
kontroles pasliktinasanas risks. Ir zinots, ka peks$nas izmainas injekcijas vieta uz neskartu vietu izraisa
hipoglikémiju. P&c injekcijas vietas mainas no skartas vietas uz neskarto vietu ieteicams kontrolet
glikozes Itmeni asinis, un var apsvert zalu diabé&ta arst€sanai devas pielagosanu.

Pioglitazona un insulina zalu kombinacija

Lietojot pioglitazonu kombinacija ar insulinu, ir zinots par sirds mazspgjas gadijumiem, Tpasi
pacientiem ar sastréguma sirds mazspgjas attistibas riska faktoriem. Tas japatur prata, ja tiek apsverta
arst€Sana ar pioglitazonu un Kyinsu kombinaciju. Ja tiek izmantota kombinacija, pacientiem janovero
sastréguma sirds mazspgjas, kermena masas picauguma un tiiskas pazimes un simptomi. Pioglitazona
lietoSana japartrauc, ja rodas kardialo simptomu pasliktinasanas.

IzvairiSanas no zalu lietoSanas kladam

Pacienti ir jainforme, ka pirms katras injekcijas vienmer japarbauda pildspalvveida pilnslirces etikete,
lai izvairitos no nejausas Kyinsu un citu injic€jamu diab&ta zalu sajaukSanas.

Pacientiem vizuali japarbauda iestatito devu soli pildspalvveida pilnslirces devu skaititaja. Pacientiem,
kuri ir neredzigi vai kuriem ir slikta redze, ir janorada vienmér sanemt palidzibu no citas personas,

kurai ir laba redze un kura ir apmacita pildspalvveida pilnslirces lietoSana.

Lai izvairitos no devu lietosanas klidam un iesp&jamas pardoz€sanas, pacienti un veselibas apripes
specialisti nekad nedrikst lietot §lirci zalu panemsanai no pildspalvveida pilnSlirces kartridza.

Ja adatas ir nosprostojusas, pacientiem jaievero lietoSanas noradijumos sniegtas norades lietoSanas
instrukcijas beigas.

Pareja no citam injicejamam zalem diabéta arstésanai uz vienreiz nedela lietojamu Kyinsu

Parejot no citam injicjamam zalém diab&ta arstésanai, zalu lietoSanas kliidas var rasties, piem&ram,
pardoz&sanas vai devu lieto$anas kliidu veida. Sis kliidas var izraisit hipoglikémijas, hiperglikémijas
vai kunga un zarnu trakta blakusparadibas. Pacientiem, kuri pariet no ikdienas vai citam vienreiz
nedgla injicgjamam zalém diab&ta arsteSanai, ir janorada parbaudit, vai vini reizi nedgla injicg pareizo
parakstito devu. Pacientiem, kuri nav parliecinati par pareizo devu, ir janorada konsultéties ar savu
veselibas apriipes specialistu, lai sanemtu papildu noradijumus.

Imiingenitate

Kyinsu ievadiSana var izraisit antivielu veidoSanos pret ikodeka insulinu un/vai semaglutidu. Retos
gadijumos $adu antivielu klatblitnes gadijuma var biit nepiecieSama Kyinsu devas piclagoSana, lai
korigétu hiperglikémijas vai hipoglikémijas tendenci (skatit 5.1. un 5.2. apak$§punktu).

Natrija saturs

=

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir “natriju nesaturo$as”.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi
Kliiskie p&tijumi par iesp&amo zalu, uztura vai alkohola mijiedarbibu ar Kyinsu nav veikti.

Mijiedarbiba ar citam zaleém, kas noteikta, lietojot ikodeka insulina un semaglutida
monokomponentus, ir aprakstita talak.



Ikodeka insulins

Ir zinams, ka vairakas zales mijiedarbojas ar glikozes metabolismu.

Vielas, kuras var samazinat nepieciesamibu péc insulina

Zales diabéta arstéSanai, GLP-1 receptoru agonisti, sulfonilurinvielas atvasinajumi,
monoaminoksidazes inhibitori (MAQO-inhibitori), béta blokatori, angiotensinu konvertgjo$a enzima
(AKE) inhibitori, salicilati, anaboliskie steroidi un sulfonamidi.

Vielas, kuras var palielinat nepieciesamibu péc insulina

Iekskigi lietojamie kontracepcijas lidzekli, tiazidi, glikokortikoidi, vairogdziedzera hormoni,
simpatomimétiskie I1dzekli, augSanas hormons un danazols.

Oktreotids/lanreotids var vai nu palielinat, vai samazinat nepiecieSamibu péc insulina.
Alkohols var pastiprinat vai samazinat insultna hipoglike€misko iedarbibu.

Beta blokatori var masket hipoglik€mijas simptomus.

Semaglutids

Semaglutids var aizkavét kunga iztuk§oSanos un potenciali ietekmét vienlaikus iek$kigi lietojamo zalu
uzsiikSanos. Semaglutida iesp&jama ietekme uz vienlaikus iekskigi lietojamo zalu uzsuksanos tika
pétita lidzsvara stavokla koncentracija, lietojot 1 mg semaglutida .

Pamatojoties uz novertetajam zalem (varfarinu vai citus kumarina atvasinajumus, paracetamolu,
iekskigi lietojamus kontracepcijas Iidzeklus, atorvastatiu, digokstnu un metforminu), kltniski
nozimiga zalu mijiedarbiba ar semaglutidu netika noverota. Tadgel, lietojot §is zales vienlaikus ar
semaglutidu, devas pielagoSana nav nepieciesama.

o Varfarins un citi kumarina atvasinajumi: uzsakot arst€Sanu ar semaglutidu pacientiem, kuri lieto
varfarinu vai citus kumarina atvasinajumus, ieteicams bieZi uzraudzit starptautisko normaliz&to
attiecibu (international normalised ratio jeb INR). Semaglutids nemainija R- un S-varfarina
kopgjo iedarbibu vai Crax pec vienreizgjas varfarina devas (25 mg) un varfarina
farmakodinamiska iedarbiba, kas novértéta, izmantojot starptautisko normaliz&to attiecibu
(INR), kliniski nozimiga veida netika ietekmé&ta. Tomer vienlaikus lietojot acénkumarolu un
semaglutidu, ir zinots par INR samazinaSanas gadijumiem.

o Paracetamols: semaglutids aizkavé kunga iztukSosanas atrumu, ka novertéts, nosakot
paracetamola farmakokingtiku standartizetas &dienreizes testa laika. P&c vienlaicigas 1 mg
semaglutida lietoSanas paracetamola AUCo-6omin un Cimax Samazinajas attiecigi par 27 %
un 23 %. Kopgja paracetamola iedarbiba (AUCo-sn) netika ietekm@ta. Lietojot semaglutidu,
kliniski nozimiga ietekme uz paracetamolu netika novérota. Lictojot kopa ar semaglutidu,
paracetamola devas pielagoSana nav nepiecieSama.

o Iekskigi lietojamie kontracepcijas lidzekli: nav paredzams, ka semaglutids samazinas iekskigi
lietojamo kontracepcijas Iidzeklu efektivitati, jo semaglutids nemainija etinilestradiola un
levonorgestrela kopgjo iedarbibu kliniski nozZimiga Iiment, lietojot iekskigi lietojamas
kontracepcijas kombingtas zales (0,03 mg etinilestradiola/0,15 mg levonorgestrela) vienlaikus ar
semaglutidu. Etinilestradiola iedarbiba netika ietekméta; levonorgestrela iedarbibai lidzsvara
stavokla koncentracija tika noverots 20 % palielinajums. Cpax netika ietekméts nevienam no
savienojumiem.



. Atorvastatins: semaglutids nemainija atorvastatina kop&jo iedarbibu p&c vienreiz&jas
atorvastatina (40 mg) devas ievadiSanas. Atorvastatina Cmax samazinajas par 38 %. Tika
noveértets, ka tas nav kliniski nozimigi.

o Digoksins: semaglutids nemainTja digoksina kopgjo iedarbibu vai Cmax pEc vienreizgjas
digoksina devas (0,5 mg).

o Metformins: semaglutids nemainija metformina kopgjo iedarbibu vai Cmax pec 500 mg devas
divreiz diena 3,5 dienu laika.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriuti

Dati par Kyinsu ietekmi uz fertilitati, griitniecibu un baro$anu ar kriiti nav pieejami.
Talak ir noraditi bridinajumi un piesardzibas pasakumi, kas noteikti monokomponentiem.

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietem reproduktiva vecuma arsteéSanas ar Kyinsu laika un lidz 2 méneSiem péc arstéSanas beigam
jalieto efektiva kontracepcijas metode.

Gritnieciba

Nav kliniskas pieredzes par ikodeka insulina lietoSanu griitniecém. Reprodukcijas pétijumos ar
dzivniekiem ar ikodeka insulinu nav atklata nekada ietekme uz embriotoksicitati un teratogenitati.

Dati par semaglutida licto$anu griitniecém ir icrobezoti. Reprodukcijas pétijumos ar dzivniekiem ar
semaglutidu ir pieradita reproduktiva toksicitate (skatit 5.3. apakSpunktu).

Tapéc, nemot vera atrades dzivniekiem par semaglutida lietoSanu un ierobezotu kltnisko pieredzi,
Kyinsu nevajadzgtu lietot griitniecibas laika.

Ja paciente plano griitniecibu vai iestajas griitnieciba, Kyinsu lietoSana japartrauc.
Kyinsu lictosana japartrauc vismaz 2 ménesus pirms planotas griitniecibas ilga eliminacijas pusperioda
del (skatit 5.2. apakSpunktu).

BaroSana ar kraiti

Nav zinams, vai ikodeka insulins izdalas cilvéka piena. Pieejamie farmakodinamiskie/toksikologiskie
dati Zurkam liecina par ikodeka insulina izdaliSanos piena. Nevar izslegt risku
jaundzimusajiem/zidainiem.

Laktgjosam zurkam semaglutids izdalijas piena. Nevar izsl€gt risku ar krtiti barotam b&rnam.

Tapec, nemot vera atradi par monokomponentiem laktgjosam zurkam, Kyinsu nav ieteicams barosanas
ar krati laika.
Fertilitate

Ikodeka insulina ietekme uz fertilitati cilvékiem nav zinama. Reproduktivitates petjjumi ar
dzivniekiem ar ikodeka insulinu nav atklajusi nekadu nevelamu ietekmi uz fertilitati.

teviniem. Zurku matitém, lietojot devas, kas saistitas ar matites kermena masas zudumu, tika novérota
estrala cikla ilguma palielina$anas un neliela ovulaciju skaita samazinasanas (skatit 5.3. apakSpunktu).



4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Kyinsu neietekmé vai nenozimigi ietekme sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.
Hipoglikémijas, hiperglikémijas vai, piem&ram, redzes traucgjumu rezultata var pasliktinaties pacienta
sp€ja koncentréties un reaggét. Tas var radit risku situacijas, kad §Ts sp&jas ir ipasi svarigas (pieméram,
transportlidzekla vadiSana vai mehanismu apkalpoSana).

Pacientiem jaiesaka ieverot piesardzibas pasakumus, lai izvairitos no hipoglikémijas transportlidzekla
vadiSanas laika. Tas ir Tpasi svarigi tiem, kuriem ir samazinata vai zudusi sp€ja sajust hipoglikémijas
bridinajuma pazimes vai kuriem biezi ir hipoglikémijas epizodes. Sados apstaklos jaapsver
transportlidzekla vadiSanas lietderiba.

4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Kopuma ikodeka insulina/semaglutida drosuma profils atbilda monokomponentu droSuma profilam.
Visbiezak zinotas nevélamas blakusparadibas arstésanas ar ikodeka insulinu/semaglutidu laika ir
hipoglikémija un kunga un zarnu trakta trauc&jumi, tostarp 20,1% gadijumos slikta dtisa un 13,8%
gadijumos caureja (skatit apakSpunktu “Atsevisku nevélamu blakusparadibu apraksts”).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Ikodeka insulina/semaglutida kltniskas izstrades programma bija ieklauti 1 325 ar ikodeka
insulinu/semaglutidu arstéti pacienti no 3.a fazes kliniskajiem pétijumiem, kur katrs no tiem
ilga 52 nedglas.

Nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar ikodeka insulinu/semaglutidu, kas iegiitas kliniskajos
petijumos, ir noraditas talak esosaja tabula. Nevélamas blakusparadibas ir kodetas atbilstosi
velamajiem jeédzieniem (preferred term, PT) saskana ar MedDRA organu sisteému klasifikaciju (system
organ class, SOC) un tiek uzraditas péc biezuma, pamatojoties uz 3.a fazes kliniskajiem pétijumiem.
Nevelamo blakusparadibu biezums ir izteikts $adas kategorijas: loti biezi (> 1/10); biezi (> 1/100 Iidz
< 1/10); retak (> 1/1 000 Iidz < 1/100); reti (> 1/10 000 Iidz < 1/1 000); loti reti (< 1/10 000) un nav
zinams (nevar noteikt p&c pieejamiem datiem). Katra sastopamibas biezuma grupa nevélamas
blakusparadibas sakartotas to nopietnibas samazinasanas seciba.

1. tabula. Nevelamas blakusparadibas

MedDRA Loti biezi Biezi Retak Reti Nav zinams
organu
sistemu
klasifikacija
Imiinas Paaugstinata Anafilaktiska
sistémas jutibal reakcija’
traucgjumi
Vielmainas un |Hipoglikémija |Samazinata
uztures €stgriba
traucgjumi
Nervu sistémas Galvassapes Disgeizija
traucgjumi Reibonis
Acu bojajumi Diabgtiskas
retinopatijas
komplikacijas?
Sirds funkcijas Palielinats
traucgjumi sirdsdarbibas
atrums®
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MedDRA Loti biezi Biezi Retak Reti Nav zinams
organu
sistemu
klasifikacija
Kunga un Slikta dasa Vemsana Akiits Zarnu
zarnu trakta Caureja Sapes védera* pankreatits nosprostojums®
traucgjumi Veédera Aizkaveta
uzpu$anas kunga
Aizcietéjums iztuk$osanas’
Dispepsija
Gastrits
Gastroezofageala
atvilna slimiba
(GERD)
Eruktacija
Meteorisms
Aknu un zults Zultsakmenu
izvades slimiba
sistémas
trauc&jumi
Adas un Lipodistrofija | Angioedema®
zemadas audu Adas
bojajumi amiloidoze
Vispargji Nogurums Reakcija
traucgjumi un injekcijas
reakcijas vieta®
ievadiSanas Periferiska
vieta tuska®
Izmekl&jumi Paaugstinats
lipazes Iimenis’
Paaugstinats
amilazes [imenis’

! Grupéts jedziens, kas ietver nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar paaugstinatas jutibas reakcijam,
piemeéram, izsitumiem.

2 Grupéts jedziens, kas ietver nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar diab&tisku retinopatiju.

3 Grupéts jedziens, kas ietver nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar sirdsdarbibas atruma palielina$anos.
4 Grupéts jedziens, kas ietver nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar sipém vedera.

5 Grupéts jedziens, kas ietver nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar reakcijam injekcijas vieta.

¢ Grupéts jedziens, kas ietver nevélamas blakusparadibas, kuras saistitas ar perifero tasku.

"Nevélamas blakusparadibas, kuras novérotas 3.a fazes p&tljumos ar monoterapiju ar subkutani ievaditu
semaglutidu.

8 No pécregistracijas nevélamo blakusparadibu zinojumiem par monoterapiju ar subkutani ievaditu semaglutidu.

Atsevi$ku nevélamu blakusparadibu apraksts

Hipoglikemija

3.a fazes klmiskajos petijumos ar ikodeka insulinu/semaglutidu smaga hipoglikémija tika defineta ka
hipoglikémija, kas saistita ar smagiem kognitiviem traucg€jumiem, kuriem nepiecieS§ama ar¢ja palidziba
atveselosanas noliika, un kliski nozimiga hipoglikémija tika definéta ka glikozes Itmena asinis
vértiba plazma zem 54 mg/dl (3,0 mmol/l).

Pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kuri ieprieks tika arstéti ar bazalo insulinu, to pacientu Tpatsvars,
kuri zinoja par smagam vai kltiski nozimigam hipoglik&€mijas epizodem, bija 7,1 % salidzinajuma
ar 20,8 % (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar ikodeka insulinu) un 10,0 % salidzinajuma
ar 58,5 % (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar bazala-bolus insulina reZimu). Pacientiem
ar 2. tipa cukura diab&tu, kuri iepriek$ arstéti ar GLP-1 receptoru agonistiem, to pacientu Ipatsvars,
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kuri zino par smagam vai kltniski nozZimigam hipoglikémijas epizodeém, bija 3,5 % salidzinajuma
ar 3,8 % (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar subkutani ievaditu semaglutidu).

Pacientiem ar 2. tipa cukura diab@tu, kuri ieprieks tika arsteti ar bazalo insulinu, aprékinatais smagu
vai kliniski nozimigu hipoglikémijas epizozu biezums iedarbibas pacientgados (patient years of
exposure, PYE) bija 0,153 salidzindjuma ar 0,68 (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar
ikodeka insulinu) un 0,257 salidzinajuma ar 2,18 (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar
bazala-bolus insulina reZimu). Pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kuri ieprieks tika arsteti ar GLP-
1 receptoru agonistiem, aprekinatais smagu vai klniski nozimigu hipoglikémijas epizozu biezums
iedarbibas pacientgados (PYE) bija 0,04 salidzinajuma ar 0,033 (ikodeka insulins/semaglutids
salidzinajuma ar subkutani ievaditu semaglutidu).

Nevélamas kunga un zarnu trakta blakusparadibas

3.a fazes kliniskajos pétijumos slikta dusa radas 20,1 %, caureja 13,8 %, vemsSana 9,1 % pacientu, kuri
tika arstéti ar ikodeka insulinu/semaglutidu.

Pacientiem, kuri ieprieks tika arst&ti ar GLP-1 receptoru agonistiem, to pacientu Tpatsvars, kuri zinoja
par sliktu dtsu, bija 11,7 %, lietojot ikodeka insulinu/semaglutidu, salidzinot ar 11,5 %, lietojot
subkutani ievaditu semaglutidu, caureja bija 11,1 %, salidzinot ar 12,4 %, un vemsana bija

attiecigi 5,3 %, salidzinot ar 6,5 %. Pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kuri ieprieks tika arstéti ar
bazalo insulinu, to pacientu Ipatsvars, kuri zinoja par sliktu disu, lietojot ikodeka
insulinu/semaglutidu, bija 23,8 %, salidzinot ar 3,9 %, lietojot ikodeka insulinu, caureja bija 15,8 %,
salidzinot ar 7,3 %, un vemsana bija attiecigi 10,6 %, salidzinot ar 2,6 %. To pacientu Ipatsvars, kuri
zinoja par sliktu dasu, bija 21,8 %, lietojot ikodeka insulinu/semaglutidu, salidzinot ar 2,4 %, lietojot
bazala-bolus insulina reZimu, caureja bija 12,6 %, salidzinot ar 5,5 %, un vemsana bija

attiecigi 10,0 %, salidzinot ar 2,7 %.

Lielaka dala notikumu bija viegli vai vid&ji smagi, vidgjais ilgums bija 2-4 dienas, un laika gaita
zinojumi par notikumiem samazinajas. Nevélamas blakusparadibas izraisja arstéSanas pilnigu

partrauksanu 2,5 %, lietoSanas partrauksanu uz laiku 1,7 % un devas samazinasanu 4,2 % pacientu.

Diabeétiskas retinopatijas komplikacijas

2 gadus ilga kliniskaja p&tijuma ar subkutani ievaditu semaglutidu novéroja 3 297 pacientus ar 2. tipa
cukura diabgtu, kuri paklauti paaugstinatam kardiovaskularo slimibu riskam, ilgi slimo ar cukura
diabétu un kuriem ir slikti kontroléts glikozes limenis asinis. Saja pétfjuma zinotie diabétiskas
retinopatijas komplikaciju notikumi vairak radas ar semaglutidu (3%) arstétiem pacientiem neka
placebo grupa (1,8%). To novéroja ar insulinu arstetiem pacientiem ar jau zinamu diabgtisko
retinopatiju. ArsteSanas rezultatu atSkiriba tika novérota agrini un pastavéja visa pétijuma laika.

3.a fazes ikodeka insulina/semaglutida p&tijjumos ar 52 ned€lu arst€sanas ilgumu, kura

piedalijas 2 637 pacienti ar ilgstosu 2. tipa cukura diab&tu, blakusparadibas, kas saistitas ar diab&tisko
retinopatiju tika zinotas 9,3 % dalibnieku, kuri arsteti ar ikodeka insulinu/semaglutidu, un 8,1 %
dalibnieku, kuri arstéti ar salidzinajuma zalém. Pacientiem bez diab&tiskas retinopatijas sakumstavoklIt
diabégtiskas retinopatijas notikumi 52. nedgla tika noveroti 5,2% ikodeka insultna/semaglutida grupa
un 3,8% salidzinajuma zalu grupa. Lielaka dala notikumu bija viegli vai vid&ji smagi bez
pazim&m/simptomiem, tika konstateti acu izmekl&juma petijuma beigas.

Adas un zemdadas audu bojajumi

Injekcijas vieta var rasties lipodistrofija (tostarp lipohipertrofija, lipoatrofija) un adas amiloidoze, kas
var aizkavét lokalo insulina uzsiikSanos. Pastaviga injekcijas vietas maina noteikta injicéSanas apvidi
var palidzgt samazinat vai noverst $adu reakciju rasanos (skatit 4.4. apakSpunktu).
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Palielinats sirdsdarbibas atrums

Lietojot GLP-1 receptoru agonistus, ir noverots palielinats sirdsdarbibas atrums. Divos no 3.a fazes
petijumiem populacija, kas ieprieks nebija lietojusi semaglutidu, aprékinatas vidgjas pulsa izmainas,
lietojot ikodeka insulinu/semaglutidu, bija attiecigi 1,59 sitieni minate, salidzinot ar -0,12 sitieniem
miniité (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar ikodeka insulinu) un 1,11 sitieni minGtg,
salidzinot ar 0,67 sitieniem miniit€ (ikodeka insulins/semaglutids salidzinajuma ar bazala bolusa
insulina rezimu). 3.a fazes petijuma, kura ikodeka insulins/semaglutids tika salidzinats ar semaglutidu,
tika konstatetas aprekinatas videjas izmainas pulsa -1,11 sitieni miniité ikodeka insultna/semaglutida
un -0,40 sitieni mintt€ semaglutida gadijuma.

Zino$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 ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinosSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Hipoglikémija un kunga un zarnu trakta blakusparadibas var attistities, ja pacientam tiek ievaditas
vairakas Kyinsu devas neka nepiecieSams.

Hipoglikémija var attistities secigos posmos:

o vieglas hipoglikémijas epizodes var arstet, iekskigi lietojot glikozi vai citus cukuru saturoSus
produktus. Tap&c pacientam ieteicams vienmer n€sat Iidzi cukuru saturosus produktus;
o smagas hipoglikémijas epizodes, kuras pacients nespgj sevi arstet, var arstet ar glikagonu, ko

intramuskulari, subkutani vai intranazali ievada apmacita persona, vai ar glikozi, ko intravenozi
ievada veselibas apriipes specialists. Glikoze jaievada intravenozi, ja 10 lidz 15 mintsu laika
pacients nereagé uz glikagonu. Atgiistot samanu, pacientam ieteicams iekskigi lietot
oglhidratus, lai noverstu recidivu.

Kunga un zarnu trakta blakusparadibu gadijuma jauzsak atbilstoSa arstéSana atbilstosi pacienta
kliniskajam pazimém un simptomiem. Var biit nepiecieSams ilgsto$i noveérot un arstét kunga un zarnu
trakta simptomus, nemot vera semaglutida aptuveni 1 nedelu ilgo eliminacijas pusperiodu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: zales diabéta arst€Sanai, ilgstoSas darbibas insulini un to analogi
injekcijam,

ATK kods: A10AES7

Darbibas mehanisms

Ikodeka insulins/semaglutids apvieno divas aktivas vielas ar savstarp&ji papildino$iem darbibas
mehanismiem, lai uzlabotu glikémijas kontroli: ikodeka insulinu, bazala insulia analogu, un
semaglutidu, GLP-1 receptoru agonistu.

Tkodeka insulins

Ikodeka insulina 1€no un stabilo glikozes Itmeni pazeminoSo iedarbibu nosaka ta saistiSanas ar
albuminu, ka arT samazinata piesaistiSanas pie insulina receptora un samazinatais klirenss. Ikodeka
insulina pagarinatais eliminacijas pusperiods atspogulo asinsritg un intersticialaja telpa radusos
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ikodeka insulina depo, no kura ikodeka insulins 1€ni un pastavigi izdalas un specifiski saistas ar
insulina receptoru. Kad ikodeka insulins saistas ar cilvéka insulina receptoru, tam ir tada pati
farmakologiska iedarbiba ka cilvéka insulinam.

Insulina, tostarp ikodeka insulina, pamatdarbiba ir glikozes metabolisma reguléSana. Insulins un ta
analogi pazemina glikozes ITmeni asinis, aktivjot specifiskus insulina receptorus, lai stimul&tu
glikozes uznemsanu periferajos audos, 1pasi skeleta muskulos un taukaudos, ka art kavetu glikozes
veido$anos aknas. Insulins arT inhibg lipolizi un proteolizi un uzlabo olbaltumvielu sintézi.

Semaglutids

Semaglutids ir GLP-1 analogs ar 94 % sekvences Iidzibu cilveka GLP-1. Semaglutids darbojas ka
GLP-1 receptoru agonists, kas selektivi saistas ar GLP-1 receptoru, kas ir dabiska GLP-1 mérkis, un
aktive to.

GLP-1 ir fiziologisks hormons, kam ir vairakas darbibas glikozes un apetites regulé$ana, ka ari sirds
un asinsvadu sistema. Glikozes un apetites ietekme tiek TpaSi medita caur GLP-1 receptoriem
aizkunga dziedzerT un smadzengés.

Semaglutids samazina glikozes [imeni asinis no glikozes atkariga veida, stimulgjot insulina sekréciju
un samazinot glikagona sekreciju, ja glikozes ltmenis asinis ir augsts. Glikozes ltmena pazeminaSanas
asinis mehanisms ietver ari nelielu kunga iztukSoSanas aizkavésanos agrina pécésanas faze.
Hipoglikémijas laika semaglutids samazina insulina sekréciju un neietekmé glikagona sekréciju.

Semaglutids samazina kermena masu un kermena tauku masu, samazinot uznemtas energijas
daudzumu, kas ietver vispar€ju samazinatu apetiti. Turklat semaglutids mazina veélmi p&c partikas
produktiem ar augstu tauku saturu.

GLP-1 receptori tiek ekspreseti arT sird1, asinsvados, imtnsisteémas audos un nierés. Semaglutida
darbibas mehanisms, visticamak, ir daudzfaktoru. NetieSo ietekmi norada semaglutida labveliga
ietekme uz plazmas lipidiem, pazeminats sistoliskais asinsspiediens un samazinats iekaisums
kltiskajos petijumos, bet, visticamak, ir iesaistita ari tieSa ietekme. P&tijumos ar dzivniekiem
semaglutids kave aterosklerozes attistibu, noversot aterosklerotiskas pangas progresé$anu un mazinot
iekaisumu panga.

Klmiskie dati paradija, ka semaglutids samazinaja albuminiiriju pacientiem ar nieru slimibu.

Farmakodinamiska iedarbiba

Tkodeka insulins/semaglutids

Ikodeka insulina un semaglutida kombinacijas ietekme uz ikodeka insulina/semaglutida
farmakodinamiku nav pétita kliniska farmakologijas pétjjuma.

Kliniska efektivitate un droSums

Ikodeka insulina/semaglutida droSums un efektivitate tika novértéta tris starptautiskos, randomizétos,
aktivi kontrol&tos, paral€lu grupu 3. fazes kliniskajos p&tijumos. Tr1s kliniskajos p&tijumos
(COMBINE 1-3) galvenais merkis bija glikeémijas kontroles novertgjums, ko merija ar HbA|.
izmainam no sakumstavokla Iidz 52. nedélai. Sie pétijumi tika veikti ar dazadam pacientu populacijam
ar 2. tipa cukura diabgtu, ko defingja saskana ar vinu ieprieksgjo diabgta arstéSanas terapiju.
Salidzinajuma arst€Sana sastaveja no vienreiz nedela lietojama ikodeka insulina (COMBINE 1),
subkutani lietojama semaglutida 1 mg (COMBINE 2) un bazala-bolus rezZima, kas sastavéja no
glargina insulina 100 vienibas/ml un asparta insulina (COMBINE 3).

Visos 3.a fazes kliniskajos pétijumos ikodeka insulina/semaglutida sakuma deva bija 40 devu soli

(atbilst 40 ikodeka insulina vienibam un 0,114 mg semaglutida), un devas titr&ja reizi ned€la ar
+/- 10 devu soliem, iev@rojot titréSanas rezimu (skatit 2. tabulu).
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2. tabula. Ikodeka insulina/semaglutida titréSanas reZims pétijumos COMBINE 1-3

Glikozes Iimenis plazma tuk$a dasa Devas pielagoSana
Izmantojama vertiba mmol/l mg/dl Devu soli
Zemakais glikozes
limenis plazma tuksa <44 <80 -10
dasa
Vidgjais glikozes 4,4-7,2 80-130 0
limenis pl_avz_ma tuksa >72 > 130 +10
diasa

3. fazes klmiskajos petijumos devas pielagosana balstijas uz tris pirmsbrokastu pasuzraudzitas
glikozes koncentracijas plazma (self-measured plasma glucose, SMPG) vidgjas vertibas, kas tika
meéritas titréSanas diena un divas ieprieksgjas dienas.

3. fazes klmiskie péttjumi ar 2. tipa cukura diabgta pacientiem lava saglabat pasreizgjo neinsulina
terapiju diabgta arstéSanai tada pasa devas ltmeni, iznemot glinidus, sulfonilurinvielas atvasinajumus
un dipeptidilpeptidazes 4 (DPP-4) inhibitorus, kuru lietoSana tika partraukta.

Pareja no bazald insulina: ikodeka insulins/semaglutids, salidzinot ar vienreiz nedela lietojamu
bazalo ikodeka insulinu (péetijums 4591 — COMBINE 1)

Tika veikts 52 ned€lu ilgs randomizgts, atklats kliniskais p&tijums ar pacientiem, kuriem 2. tipa cukura
diabéts nebija pietickami kontrol&ts ar bazalo insulinu, un kuri tika nejausinati iedaliti ikodeka
insulina/semaglutida vai ikodeka insulina grupa, visi ar (93,6 %) vai bez (6,4 %) iekskigi lietojamam
zalem diabgta arst€Sanai. Sakumstavokli pacientiem vidgjais diab&ta ilgums bija 15,34 gadi, vidgjais
HbA | bija 8,22 % un vid&jais KMI bija 29,90 kg/m?.

P&tfjuma galvenie rezultati ir paraditi 1. att€la un 3. tabula.

HbA . asinis (%)
(Ow/[ouru) SIUISE *1yqE]

Laiks kop$ randomizacijas (ned€las)

Ikodeka insulins/ Ikodeka
semaglutids insulins
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Kermena masa (kg)
(setrorewn) esewr BUAULIDY]

Laiks kop§ randomizacijas (nedélas)

Ikodeka insulins/ Ikodeka
semaglutids insulins

Vidgja vertiba (simbols) + vidgjas vertibas standartkluida (klidu stabini).

1. attéls. HbA,. vidéjas izmainas arstéSanas nedélas (augs$a) un kermena masas vidéjas izmainas
arstesanas nedélas (apaksa) - COMBINE 1

3. tabula. Atklata (52 nedélu ilga) kliniska pétijuma rezultati, salidzinot vienreiz nedéla
lietojamo ikodeka insulinu/semaglutidu ar vienreiz nedela lietojamo ikodeka insulinu
dalibniekiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kas netiek pietiekami kontroléts ar ikdienas bazalo
insulinu - COMBINE 1

Ikodeka Ikodeka insulins
insulins/semaglutids
N (pilna analizes kopa) 646 645
HbA 1. (%)
Sakumstavoklis (vidgja vertiba) 8,22 8,22
P&tijuma beigas” 6,67 7,33
Izmainas no sakumstavokla 52. nedela” -1,55 -0,89
Paredzama atskiriba [95 % TI] -0,66 [-0,76; -0,57]*
Pacienti (%), kuri sasniedza HbA1. merkus
<7 % bez 2. vai 3. pakapes hipoglikémijas un bez 55,7 10,2
kermena masas pieauguma
Paredzamo izredzu attieciba [95 % TI] 11,1[8.22; 15,17°
Glikoze plazma tuksa dasa (TDG) (mmol/l)
P&tfjuma beigas” 6,92 7,06
Izmainas no sakumstavokla 52. nedéla” -1,68 -1,54
Paredzama atskiriba [95 % TI] -0,14[-0,38; 0,101°
Laiks diapazona 3,9-10,0 mmol/l (70-180 mg/dl) (%)
48.-52. nedéla” 73,3 | 61.8
Paredzama atskiriba [95 % TI] 11,5[9,35; 13,7]>¢
Kermena masa (kg)
Sakumstavoklis (vidgja vertiba) 83,67 85,26
Izmainas no sakumstavokla 52. nedela” -3,70 1,89
Paredzama atskiriba [95 % TI] -5,59 [-6,14; -5,04]*
Hipoglikémijas epizoZu raditaji iedarbibas pacientgados (PYE)"
2. vai 3. pakape (% pacientu”) 7,1 20,8
Hipoglikémijas raditajs 0,153 0,68
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Ikodeka Ikodeka insulins
insulins/semaglutids
Paredzamo raditaju attieciba [95 % TI] 0,22 [0,14; 0,36]*
Iknedelas bazala insulina deva (V)
50.-52. nedzla (vidgja vertiba)® 182 | 355
Paredzama atskiriba [95 % TI] -172 [-190; -155]°

PYE = iedarbibas pacientgadi

“Mazako kvadratu (least squares, LS) videja vertiba

2 Kontroléts daudzveidibai.

Nav kontroléts daudzveidibai.

°11,5 % atbilst aptuveni 166 mintiteém, kas pavaditas diapazona robezas diena.

Pareja no GLP-1 receptoru agonista: ikodeka insulina/semaglutida, salidzinot ar GLP-1 receptoru
agonistu (petijums 4592 — COMBINE 2)

52 ned€lu randomizeta, atklata kliniskaja petijuma ikodeka insulma/semaglutida droSums un
efektivitate tika salidzinata ar semaglutida reizi nedgla droSumu un efektivitati pacientiem ar 2. tipa
cukura diab&tu, kuriem bija nepietickama glikémijas kontrole, lietojot GLP-1 receptoru agonistu.
Petfjuma tika noverteta abu arstésanu efektivitate ar (95,6 %) vai bez (4,4 %) iekskigi lietojamam
zalem diabgta arst€Sanai. Sakumstavokli pacientiem vidgjais diab&ta ilgums bija 12,64 gadi, vidgjais
HbA | bija 8,0 % un vidgjais KMI bija 31,11 kg/m?.
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Laiks kop$ randomizacijas (nedélas)

Ikodeka insulins/semaglutids Semaglutids 1,0 mg

Vidgja veértiba (simbols) + vidgjas vertibas standartkltida (kliidu stabini).

2. attels HbA . vidéjas izmainas arstéSanas nedélas (augs$a) un kermena masas vidéjas izmainas
arsteSanas nedélas (apaksa) - COMBINE 2

4. tabula. Atklata (52 nedelu ilga) kliniska petijuma rezultati, salidzinot vienreiz nedela
lietojamo ikodeka insulinu/semaglutidu ar vienreiz nedela lietojamo semaglutidu
dalibniekiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kas netiek pietiekami kontroléts ar GLP-1 receptoru
agonistu — COMBINE 2

Ikodeka Semaglutids 1 mg
insulins/semaglutids
N (pilna analizes kopa) 342 341
HbA . (%)
Sakumstavoklis (vidgja vertiba) 8,07 7,93
P&tfjuma beigas” 6,65 7,10
Izmainas no sakumstavokla 52. nedéla” -1,35 -0,90
Paredzama atskiriba [95 % TI] -0,44 [-0,56; -0,33]*
Pacienti (%), kuri sasniedza HbA1. mérkus
<7 % bez 2. vai 3. pakapes hipoglikémijas un bez | 30,2 40,5
kermena masas pieauguma 52. nedgla*
Paredzamo izredzu attieciba [95 % TI] 0,64 [0,46; 0,88]°
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Ikodeka Semaglutids 1 mg
insulins/semaglutids
Glikoze plazma tuksa dasa (TDG) (mmol/l)
P&tijuma beigas” 6,98 8,05
Izmainas salidzinajuma ar sakumstavokli® | -2,48 -1,41
Paredzama atSkiriba [95 % TI] -1,07 [-1,37; -0,76]°
Kermena masa (kg)
Sakumstavoklis (vidgja vertiba) 87,58 90,82
Izmainas no sakumstavokla 52. nedela” 0,84 -3,70
Paredzama atskiriba [95 % TI] 4,54 [3,84; 5,23]°
Hipoglikémijas epizoZu raditaji iedarbibas pacientgados (PYE)"
2. vai 3. pakape (% pacientu”) 3,5 3,8
Hipoglikémijas raditajs 0,0399 0,0334
Paredzamo raditaju attieciba [95 % TI] 1,20 [0,53; 2,69]°

PYE = iedarbibas pacientgadi.
“Mazako kvadratu (LS) vidgja vertiba
2 Kontroléts daudzveidibai.

®Nav kontrol&ts daudzveidibai.

Pareja no insulina reZima, tostarp bazala insulina: ikodeka insulina/semaglutida, salidzinot ar
bazalo-bolus rezZimu (petijums 4593 — COMBINE 3).

Tika veikts 52 nedélu randomizgts, atklats kliniskais pétijums ar pacientiem, kuriem 2. tipa cukura
diabgts nebija pietickami kontrol&ts ar bazalo insultnu, un kuri tika nejausinati iedaliti ikodeka
insulina/semaglutida vai bazala-bolus insulina rezZima grupa, visi ar (95,3 %) vai bez (4,7 %) iekskigi
lietojamam zalem diabéta arstéSanai. Bazalais-bolus insulina reZims sastav&ja no ikdienas bazala
insulina (glargima insulina 100 vienibas/ml) kombinacija ar bolus insuliu (asparta insulinu).
Sakumstavokli pacientiem vidgjais diab&ta ilgums bija 14,42 gadi, vid€jais HbA . bija 8,30 % un
vidgjais KMI bija 30,39 kg/m?.

P&tfjuma galvenie rezultati ir paraditi 3. att€la un 5. tabula.

HbA . asinis (%)
(Tow/jouru) sIuIse °'yqH

Laiks kop§ randomizacijas (ned¢las)

Ikodeka Glargina insulins +
insulins/semaglutids asparta insulins

19



Kermena masa (kg)
(setiorewr) esew eUOULIOY]

Laiks kops randomizacijas (nedglas)

Ikodeka Glargina insulins +
insulins/semaglutids asparta insulins

Vidgja vertiba (simbols) + vidgjas vertibas standartkltida (kliidu stabini).

3. attels. HbA . vidéjas izmainas arstéSanas nedélas (aug$a) un kermena masas vidéjas izmainas
arsteSanas nedélas (apaksa) - COMBINE 3

5. tabula. Atklata (52 nedelu ilga) kliniska pétijuma rezultati, salidzinot vienreiz nedéla
lietojamo ikodeka insulinu/semaglutidu ar reizi diena lietojamo glargina insulinu kombinacija
ar asparta insulinu dalibniekiem ar 2. tipa cukura diabétu, kas netiek pietiekami kontroléts ar
ikdienas bazalo insulinu — COMBINE 3

Ikodeka Bazala-bolus insulina reZims
insulins/semaglutids
N (pilna analizes kopa) 340 339
HbA . (%)
Sakumstavoklis (vidgja vertiba) 8,30 8,29
P&tfjuma beigas” 6,83 6,89
Izmainas no sakumstavokla 52. nedela” | -1,47 -1,40
Paredzama atskiriba [95 % TI] -0,06 [-0,22; 0,09]*
Pacienti (%), kuri sasniedza HbA1. mérkus
<7 % bez 2. vai 3. pakapes hipoglikémijas un | 50,1 5,95
bez kermena masas pieauguma*
Paredzamo izredzu attieciba [95 % TI] 15,9 [9,75; 25,8]°
Glikoze plazma tuksa dasa (TDG) (mmol/l)
P&tijuma beigas” 7,12 7,10
Izmainas no sakumstavokla 52. nedela” | -1,56 -1,58
Paredzama atskiriba [95 % TI] 0,02 [-0,34; 0,38]°
Laiks diapazona 3,9-10,0 mmol/l (70-180 mg/dl) (%)
48.-52. nedéla” 68,6 | 66,4
Paredzama atskiriba [95 % TI] 2,21 [-0,86; 5,271 ¢
Kermena masa (kg)
Sakumstavoklis (vidgja vertiba) 85,32 86,22
Izmainas no sakumstavokla 52. nedéla” | -3,56 3,16
Paredzama atskiriba [95 % TI] -6,72 [-7,58; -5,86]°
Hipoglikémijas epizoZu raditaji iedarbibas pacientgados (PYE)"
2. vai 3. pakape (% pacientu”) 10,0 58,5
Hipoglikémijas raditajs 0,257 2,18
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Ikodeka Bazala-bolus insulina reZims
insulins/semaglutids
Paredzamo raditaju attieciba [95 % TI] 0,12 [0,08; 0,171°
Iknedelas insulina deva (kopa) (V)
50.—52. nedgla (vidgja vértiba)” 196 | 466°
Paredzama atskiriba [95 % TI] -270 [-303; -236]°

PYE = iedarbibas pacientgadi.

“Mazako kvadratu (LS) vidgja vertiba

2 Kontroléts daudzveidibai. Lidzvertibas starpiba 0,3 % punkti.

bKontroléts daudzveidibai.

¢Nav kontroléts daudzveidibai.

42,21 % atbilst aptuveni par 31 miniti vairak pavadits diapazona katru dienu.
¢Kopgja iknedelas insulina deva salidzinajuma zalém ietvéra bolus un bazalo insulmu.

Sirds un asinsvadu iznakumi SUSTAIN programmd (semaglutids)

Nav veikti sirds un asinsvadu iznakumu klniskie pétijumi ar ikodeka insulinu/semaglutidu.
Semaglutida, ikodeka insula/semaglutida monokomponenta, ietekme uz sirds un asinsvadu
notikumiem picaugusajiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kuriem bija diagnostic&ta sirds un asinsvadu
(cardiovascular, CV) slimiba vai CV slimibas risks, tika novértéta pétijuma SUSTAIN 6 (sirds un
asinsvadu iznakumu pétijums ar reizi nedéla subkutani lietojamu semaglutidu).

Petfjums SUSTAIN 6 bija 104 nedelu ilgs placebo kontroléts, dubultakls petijums, kura

piedalijas 3 297 pacienti ar 2. tipa cukura diab&tu ar augstu sirds un asinsvadu slimibu risku. Sie
pacienti tika randomizgti vai nu subkutani lietojama 0,5 mg semaglutida reizi ned€la, subkutani
lietojama 1 mg semaglutida reizi nedgla, vai atbilstosa placebo sanemsanai papildus standarta apriipei,
kas notika turpmakos 2 gadus.

Petfjuma populacija tika sadalita atbilstosi vecumam: 1 598 pacientu (48,5%) bija >65 gadus veci, 321
pacients (9,7%) bija >75 gadus vecs un 20 pacientu (0,6%) bija >85 gadus veci. P&tijuma 2 358
pacientiem bija normala nieru darbiba vai viegli nieru darbibas traucgumi, 832 pacientiem bija vidgji
smagi nieru darbibas trauc€jumi, bet 107 pacientiem bija smagi vai terminali nieru darbibas
trauc&jumi. P&tTjuma bija 61% virieSu ar vidgjo vecumu 65 gadi un vidgjo KMI 33 kg/m?. Vidgjais
cukura diabgta ilgums bija 13,9 gadi.

Primarais mérka krit€rijs bija laiks no randomizacijas 1idz pirmajam nopietnam nevélamam

kardiovaskularam notikumam (NNKN): kardiovaskularu notikumu izraisita nave, neletals miokarda
infarkts vai neletals insults (4. attels).
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Riska attiectba Semaglutids Placebo

(95% T1) N (%) N (%)
PAK 1648 (100) 1649 (100)
Primarais mérka kriterijs - NNKN —e—i 0,74 (0,58- 0,95) 108 (6,6) 146 (8,9)
NNKN komponenti
Kardiovaskularu notikumu izraisita nave —a—] 0,98 (0,65-1,48) 44 (2,7) 46 (2,8)
Neletals insults ] 0,61(0,38-0,99) 27 (1,6) 44 (2,7)
Neletals miokarda infarkts F—e—r 0,74 (0,51-1,08) 47 (2,9) 64(3,9)
Citi sekundarie merka kriteriji
Jebkada célona izraisita nave —te— 1,05 (0,74-1,50) 62 (3,8) 60 (3,6)
T I
0,2 1 5
Semaglutids paraks Placebo paraks

4. attels. Metaanalizes diagramma (forest plot): laika analize Iidz pirmajam kombinéta iznakuma
gadijumam, ta komponenti un jebkada c€lona izraisita nave (SUSTAIN 6)

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atbrivojusi no pienakuma iesniegt p&tijumu rezultatus par ikodeka
insulinu/semaglutidu visas pediatriskas populacijas apaksgrupas 2. tipa cukura diab&tam (informaciju
par lietoSanu berniem skatit 4.2. apakSpunkta).

Imunogenitate

Pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu arst€Sana ar ikodeka insulinu/semaglutidu izraisja antivielu pret
zaleém (anti-drug antibody, ADA) veido$anos gan pret subkutani ievadito ikodeka insulinu, gan pret
semaglutidu. Ieprieks ar insulinu nearstétiem pacientiem 68,2 % izveidojas antivielas pret ikodeka
insulinu (COMBINE 2). Pacientiem, kuri ieprieks tika arstéti ar insulinu, 72,5 % izveidojas antivielas
pret ikodeka insulinu (COMBINE 1). Lielakajai dalai pacientu, kuriem konstat€ja antivielas pret
ikodeka insulinu, bija ar1 krusteniska reakcija pret cilvéka insulinu. ADA titri sasniedza maksimumu
agrini pec 6 — 10 arst€Sanas nedelam un pec tam samazinajas.

Izskatijas, ka ikodeka insulina antivielas nav saistitas ar paaugstinatu reakcijas injekcijas vieta,
paaugstinatas jutibas vai hipoglike€mijas epizozu risku. lerobezota gadijumu skaita d€l nevar izdarit
konkr&tus secinajumus par korelaciju starp antivielu titru izmainam no sakumstavokla un efektivitates
parametriem. Tomer 26 nedélu imunogenitates atrades ikodeka insulina kliniskas attistibas programma
neuzradija korelaciju starp ikodeka insulina antivielu izmainam un efektivitates parametriem.

Antivielu pret semaglutidu veidoSanas, arst&jot ar ikodeka insultnu/semaglutidu, tika konstatgta reti, jo
tikai 1,4 % veidojas antivielas pret semaglutidu, kuras parsvara bija Tslaicigi sastopamas. Gadijumu
skaits bija parak mazs, lai var€tu pienacigi novertet saistibu ar efektivitates un droSuma parametriem.
Subkutani lietojama semaglutida kliniskas attistibas programma netika konstatéta ietekme uz
semaglutida iedarbibu, HbA . vai semaglutida droSuma profilu un nebija acimredzama saistiba ar
imunogenitates izraisitam nevélamam blakusparadibam.

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas

Talak ir noraditas ikodeka insulina/semaglutida farmakokingtiskas Ipasibas, ja vien nav noradits, ka
iesniegtie dati ir saistiti ar ikodeka insulia vai semaglutida ievadiSanu atseviski.

22



Ikodeka insulina/semaglutida farmakokingtiskais profils atbilst devas ievadiSanai reizi ned€la, un
ikodeka insultna un semaglutida kliniska lidzsvara stavokla koncentracija tiek sasniegta
péc 3 — 4 nedelu ievadisanas reizi nedéela.

ADA iedarbiba netiek uzskatita par kliniski nozZimigu semaglutida vai ikodeka insulina
farmakokingtikai.

UzsiikSanas

Kliniskajos farmakologijas p&tijumos ikodeka insulina un semaglutida kopgja iedarbiba (relativa
biopieejamiba) netika ietekmeta klmiski nozimiga veida, lietojot to ka ikodeka insulinu/semaglutidu,
salidzinot ar atsevisSku ikodeka insulina un semaglutida ievadiSanu.

P&c ikodeka insulina/semaglutida ievadiSanas un atseviskas ikodeka insulina ievadiSanas netika
noverotas kliniski nozimigas atSkiribas aprékinataja maksimalaja koncentracija un laika Iidz
maksimalajai ikodeka insulina koncentracijai.

Semaglutida maksimala koncentracija bija augstaka (Iidz 2 reizém pé&c vienas devas un novertéta
ka 1,5 reizes augstaka Iidzsvara stavokla koncentracija), un laiks Iidz maksimalajai koncentracijai
radas agrak péc ikodeka insulia/semaglutida ievadisanas, salidzinot ar atsevisku semaglutida
ievadiSanu.

Izkliede

Ikodeka insulins un semaglutids plasi saistas ar plazmas olbaltumvielam (> 99 % abiem).

Biotransformacija

Ikodeka insulina degradacija ir lidziga cilvéka insulina degradacijai; visi radusies metaboliti ir
neaktivi.

Semaglutids tiek plasi metabolizéts peptidu pamatvirknes proteolitiskas SkelSanas un seciga
taukskabju sanu k&des beta oksidacijas procesa. Semaglutida metabolisma ir paredzama enzima
neitralas endopeptidazes (NEP) iesaistiSanas.

Eliminacija

Ikodeka insulina un semaglutida eliminacijas pusperiods ir aptuveni 1 nedg€la pec subkutanas
ievadiSanas.

Kliiskaja petijuma ar vienu radioaktivi iezZimé&ta semaglutida subkutanu devu tika konstatéts, ka ar
semaglutidu saistita materiala galvenie izdalisanas celi bija ar urinu un fécém; aptuveni 2/3 ar
semaglutidu saistita materiala izdalijas ar urinu un aptuveni 1/3 ar fécém. Aptuveni 3 % devas tika
izvaditi neskarta semaglutida veida ar urtnu. Pacientiem ar 2. tipa cukura diab&tu semaglutida klirenss
bija aptuveni 0,05 1/h. Ar eliminacijas pusperiodu aptuveni 1 ned€la, semaglutids biis atrodams
asinsrite apméram 5 ned€las p&c pedgjas devas.

Linearitate/nelinearitate

Ikodeka insulina iedarbiba palielinas proporcionali ikodeka insulina/semaglutida devai petijuma devu
diapazona (40 — 350 V). Semaglutida iedarbiba palielinas aptuveni proporcionali ikodeka
insulina/semaglutida devai p&tijuma devu diapazona (0,1 — 1 mg).
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Ipasas populacijas

Vecums, dzimums un etniska izcelsme

Vecumam (22 — 87 gadi), dzimumam, rasei (balta, melna vai afroamerikanu, kiniesu, japanu un cita
aziatu) un etniskajai piederibai (spanu vai latinamerikanu, nav spanu vai nav latrnamerikanu) nebija
kliiski nozimigas ietekmes uz insulina ikodeka/semaglutida farmakokingtiku, pamatojoties uz
populacijas farmakokiné&tikas analizes rezultatiem.

Nieru darbibas traucéjumi

Kopuma, pamatojoties uz populacijas farmakokinétikas analizi, tick saglabatas ikodeka insulina un
semaglutida farmakokingtiskas Ipasibas pec ikodeka insulina/semaglutida ievadiSanas un nav klrniski
nozimigas atskiribas starp dalibniekiem ar normalu nieru darbibu un pacientiem ar nieru darbibas
traucgjumiem, lai gan pieredze pacientiem ar terminalu nieru slimibu ir ierobezota.

Tkodeka insulins
Nav ikodeka insulina farmakokin&tikas atskiribu starp veseliem dalibniekiem un pacientiem ar nieru
darbibas trauc€jumiem.

Semaglutids

Nieru darbibas traucgjumi neietekmé semaglutida farmakoking&tiku klmniski nozimiga veida.

Tas tika pieradits ar vienu 0,5 mg subkutani ievaditu semaglutida devu pacientiem ar dazadam nieru
darbibas traucgjumu pakapem (viegliem, vid€ji smagiem, smagiem vai pacientiem dializes laika),
saltdzinot ar dalibniekiem ar normalu nieru darbibu. Tas tika pieradits ar1 dalibniekiem ar 2. tipa
cukura diab&tu un nieru darbibas traucgjumiem, pamatojoties uz datiem no 3.a fazes kliniskajiem
pétijumiem, lai gan pieredze pacientiem ar terminalu nieru slimibu bija ierobeZota.

Aknu darbibas traucejumi

Tkodeka insulins
Nav ikodeka insulina farmakokin&tikas atskiribas starp veseliem dalibniekiem un pacientiem ar aknu
darbibas trauc€jumiem.

Semaglutids

Aknu darbibas trauc€jumi neietekmé semaglutida iedarbibu. Semaglutida farmakokinétika tika
noverteta pacientiem ar dazadam aknu darbibas trauc€jumu pakapem (viegliem, vidgji smagiem,
smagiem), salidzinot ar dalibniekiem ar normalu aknu darbibu kliska p&tijuma ar vienu 0,5 mg
subkutani ievaditu semaglutida devu.

5.3. Prekliiskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartpetijumos iegttie dati par ikodeka insulina/semaglutida atkartotu devu
toksicitati neliecina par TpasSu risku cilvekam.

Tkodeka insulins

Nekliniskajos standartpétijumos iegutie dati par monokomponenta ikodeka insulina farmakologisko
drosumu, atkartotu devu toksicitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati neliecina par Tpasu risku
cilvekam. Mitoggna attieciba pret ikodeka insulina metabolisko iedarbibu ir salidzinama ar cilveéka
insulina [imeni.

Semaglutids
Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par monokomponenta semaglutida farmakologisko

droSumu, atkartotu devu toksicitati vai genotoksicitati neliecina par 1pasu risku cilvekam.

Grauzgjiem noverotie neletalie vairogdziedzera C §tinu audzgji ir GLP-1 receptoru agonistu klases
efekts. 2 gadu kancerogenitates petijumos ar zurkam un pelém semaglutids izraisija vairogdziedzera
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C stinu audzgjus kliniski nozimigas iedarbibas gadijuma. Netika nov&roti citi ar arstéSanu saistiti
audzgji. Grauzgju C $tnu audzg&jus izraisa negenotoksisks, specifisks GLP-1 receptoru medicts
mehanisms, pret kuru grauzgji ir 1pasi jutigi. Ta nozimigumu cilvékiem uzskata par zemu, bet to nevar
pilniba izslegt.

Zurku fertilitates pétijumos semaglutids neietekm&ja parodanas spgju vai fertilitati tviniem. Zurku
matitém tika noverots estrala cikla ilguma pieaugums un neliela corpora lutea (ovulaciju) skaita
samazinasanas, lietojot devas, kas saistitas ar matites kermena masas zudumu.

Embrija un augla attistibas petijumos ar Zurkam semaglutids izraisija embriotoksicitati zemakas ka
kliniski nozimigas devas. Semaglutids izraisTja ieveérojamu matites kermena masas samazinasanos un
embriju izdzivosanas un augSanas samazinasanos. Tika noverotas biitiskas embriju skeleta un
visceralas anomalijas, tostarp ietekme uz garo kaulu, ribu, skriemelu, astes, asinsvadu un smadzenu
ventrikulu attistibu. Mehanismu novertgjumi liecinaja, ka embriotoksicitate ietvéra no GLP-

1 receptoriem atkarigus baribas vielu piegades trauc€jumus embrijam caur Zurkas dzeltenuma maisu.
Sugu atskiribu dél dzeltenu maisa anatomija un funkcija, ka art GLP-1 receptoru ekspresijas trilkuma
del primatu, kas nav cilvekveidigie primati, placenta, Sis mehanisms, visticamak, nav nozimigs
cilvekiem. Tomgr tieSu semaglutida iedarbibu uz augli nevar izslegt.

Attistibas toksicitates pétijumos ar truSiem un Cynomolgus pértikiem, lietojot kliniski nozimigas
devas, tika nov@rota griitniecibas partrauk$anas un neliela augla patologijas gadijumu sastopamibas
paaugstinasanas. Rezultati sakrita ar ievérojamu matites kermena masas zudumu lidz 16 %. Nav
zinams, vai §T ietekme ir saistita ar samazinatu matites partikas patérinu ka tieSu GLP-1 iedarbibu.

Cynomolgus sugas pértikiem pécdzemdibu perioda tika novértéta augsana un attistiba. Mazuli péc
piedzims$anas bija nedaudz mazaki, bet laktacijas perioda tie pieauga.

Juvenilam zurkam semaglutids izraisija aizkavetu dzimumbriedumu gan té€viniem, gan matit€m. S1
aizkav€sanas neietekméja neviena dzimuma auglibu un reproduktivo sp&ju, ka art matisu sp&ju
saglabat grisnibu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Cinka acetats

Glicerins (E 422)

Fenols

Metakrezols

Natrija hlorids

Natrija hidroksids (pH pielagosanai) (E 524)
Salsskabe (pH pielagosanai) (E 507)

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalem.

Kyinsu nedrikst pievienot infiizijas skidrumiem.

25



6.3. Uzglabasanas laiks
3 gadi.

Deriguma termin$ péc pirmas pildspalvveida Slirces atvérSanas

P&c pirmas atversanas vai, ja zales tiek n€satas l1dzi ka rezerves zales, tas var uzglabat ne ilgak ka:

o 6 nedglas (Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml skidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé
(0,43 ml));
o 8 nedelas (Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml $skidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé

(1,5 ml un 1 ml)).
Uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Var uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).
Uzglabat pildspalvveida §lirci ar uzliktu uzgali, lai pasargatu no gaismas.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Pirms pirmas atvér$anas

Uzglabat ledusskapi (2°C — 8°C).
Nesasaldét. Nenovietot saldeéSanas elementa tuvuma.
Uzglabat pildspalvveida §lirci ar uzliktu uzgali, lai pasargatu no gaismas.

P&c pirmas atverSanas vai, ja tiek nésatas 11dzi ka rezerves zales

Uzglabasanas nosactjumus pec zalu pirmas atverSanas skatit 6.3. apakSpunkta.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

0,43 ml, 1 ml vai 1,5 ml skiduma kartridza (I tipa stikls) ar virzuli (hlorbutila) un laming&tu gumijas
loksni (brombutila), kas ievietots daudzdevu vienreizgjas lietosanas pildspalvveida pilnslircg, kas
izgatavota no polipropiléna, polioksimetileéna, polikarbonata-akrilnitrila butadiéna stirola un
akrilnitrila butadi€na stirola.

Pildspalvveida pilnslirci ir paredzets izmantot ar 30G, 31 G un 32G vienreizlietojamam adatam, kas
nav garakas par 8§ mm.

Pildspalvveida §lirces korpuss ir zal§, un pildspalvveida §lirces etikete ir roza krasa ar zilas krasas
lauku, kura izcelts zalu stiprums. Argjais iepakojums ir roza krasa ar zilas krasas lauku, kura noradits

zalu stiprums.

Iepakojumu lielumi

Kyinsu pildspalvveida pilnslirce, kas satur 300 vienibas ikodeka insulina un 0,86 mg
semaglutida 0,43 ml Skiduma

o 1 pildspalvveida pilnslirce bez adatam.

o 1 pildspalvveida pilnslirce ar 6 vienreizlietojamam NovoFine Plus adatam.

Kyinsu pildspalvveida pilnslirce, kas satur 700 vienibas ikodeka insulina un 2 mg semaglutida 1 ml
Skiduma

o 1 pildspalvveida pilnslirce bez adatam.

. 1 pildspalvveida pilnslirce ar 9 vienreizlietojamam NovoFine Plus adatam.
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Kyinsu pildspalvveida pilnslirce, kas satur 1 050 vienibas ikodeka insulina un 3 mg semaglutida
1,5 ml skiduma

o 1 pildspalvveida pilnslirce bez adatam.

o 1 pildspalvveida pilnslirce ar 9 vienreizlietojamam NovoFine Plus adatam.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos
Sis zales ir paredzétas lietosanai tikai vienai personai.

Kyinsu nedrikst lietot, ja Skidums nav dzidrs un bezkrasains vai gandriz bezkrasains.
Kyinsu nedrikst lietot, ja tas ir bijis sasalis.

Pirms katras injekcijas vienm@r ir japiestiprina jauna adata.

Adatas nedrikst lietot atkartoti. Adatas jaizmet uzreiz pec lietoSanas.

Ja adatas ir nosprostojusas, pacientiem jaievero lictosanas noradijumos sniegtas norades lictosanas
instrukcijas beigas.

Stkakus lietoSanas noradijumus skatit lietoSanas instrukcijas beigas.

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

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKS

Novo Nordisk A/S

Novo Alle 1

DK-2880 Bagsvaerd

Danija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

EU/1/25/1992/001

EU/1/25/1992/002

EU/1/25/1992/003

EU/1/25/1992/004

EU/1/25/1992/005

EU/1/25/1992/006

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.cu/en.
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DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVO VIELU RAZOTAJS UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivo vielu razotaja nosaukums un adrese

Novo Nordisk A/S
Hallas Alle 1
DK-4400 Kalundborg
Danija

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Danija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Recepsu zales.

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

So zalu periodiski atjaunojamo drosuma 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 p&c registracijas apliecibas pieskirsanas.

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

o 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:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sistéma, jo Ipasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekm&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu
(farmakovigilances vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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. Papildu riska mazinasanas pasakumi

Pirms zalu laiSanas tirgi registracijas apliecibas ipasniekam janodro$ina izglitojosa
rokasgramata, kas paredz&ta visiem pacientiem, kuri tiks arstéti ar Kyinsu. Izglitojosas
rokasgramatas mérkis ir palielinat inform&tibu un aprakstit galvenos lietoSanas punktus, lai
samazinatu zalu kludu risku sajauksanas d€] un parejas laika no citam injic€jamam zalém
diabgta arsté$anai uz vienu reizi nedéla ievadamu Kyinsu pieaugusajiem ar 2. tipa cukura
diabetu.

Izglitojosaja rokasgramata ir ietverta informacija un noradijumi, kas saistiti ar Sadiem galvenajiem
elementiem.

Zalu kludu gadijuma, parejot no citam injicEjamam zalem diab&ta arsteSanai:

o noradijumi, kuros minéts, ka Kyinsu devas pielagoSana atskiras no citam injicgjamam zalém
diabéta arstéSanai;

o noradijumi stingti ieverot iknedelas devu rezimu, ka noradijis veselibas apripes specialists;

o noradijumi parbaudit, cik devu soli tika izveleti pirms ned€las devas injic€Sanas;

o noradijumi vienmér lietot devas displeju un devas raditaju, lai izvel€tos devu. Neskaitiet

pildspalvveida §lirces klikskus, lai izvEl&tos devu.

Zalu kludas sajauksanas dél:
o noradijumi vienmer parbaudit zalu etiketi pirms katras injekcijas, lai izvairitos no nejausas
Kyinsu un citu injicgjamu zalu diab&ta arstéSanai sajaukSanas.

Registracijas apliecibas Tpasniekam pirms izglitojosas rokasgramatas izplatiSanas dalibvalsti javienojas

ar katras dalibvalsts kompetento iestadi par izglitojosas rokasgramatas galigo saturu kopa ar
komunikacijas planu.
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA

31



A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KASTITE

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml §kidums injekcijam pildspalvveida pilnslircé
insulinum icodecum/semaglutidum

‘ 2. AKTIVO VIELU NOSAUKUMI UN DAUDZUMI

1 ml skiduma satur 700 vienibas ikodeka insulina un 2 mg semaglutida.

Katra pildspalvveida pilnslirce satur 300 vienibas ikodeka insulina un 0,86 mg semaglutida 0,43 ml
Skiduma.

Katra pildspalvveida pilnslirce satur 700 vienibas ikodeka insulina un 2 mg semaglutida 1 ml skiduma.
Katra pildspalvveida pilnslirce satur 1 050 vienibas ikodeka insulina un 3 mg semaglutida 1,5 ml
Skiduma.

10 devu soli satur 10 vienibas ikodeka insulina un 0,029 mg semaglutida.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Cinka acetats, glicerins, fenols, metakrezols, natrija hlorids, natrija hidroksids (pH pielagoSanai),
salsskabe (pH pielagosanai), tidens injekcijam. Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam
FlexTouch

1 x 0,43 ml pildspalvveida pilnslirce

1 x 0,43 ml pildspalvveida pilnslirce ar 6 vienreizlietojamam adatam
1 x 1 ml pildspalvveida pilnslirce

1 x 1 ml pildspalvveida pilnslirce ar 9 vienreizlietojamam adatam

1 x 1,5 ml pildspalvveida pilnslirce

1 x 1,5 ml pildspalvveida pilnslirce ar 9 vienreizlietojamam adatam

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS

Pirms licto$anas izlasiet lictoSanas instrukciju.
subkutanai lietoSanai

reizi nedela

Pildspalvveida §lirce parada devu solus.
Viena devas iedala atbilst 10 devu soliem.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Lietot tikai caurspidigu, bezkrasainu vai gandriz bezkrasainu skidumu.
LietoSanai tikai vienai personai.

Katrai injekcijai izmantot jaunu adatu.

Adatas nav ieklautas iepakojuma.

8. DERIGUMA TERMINS

EXP/
P&c pirmas atversanas: izlietot 6 nedelu laika (pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml)
P&c pirmas atversanas: izlietot 8 nedelu laika (pildspalvveida pilnslirces ar 1 ml un 1,5 ml)

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi (2°C - 8°C).
Nesasaldét.

P&c pirmas atverSanas:

uzglabat temperattira Iidz 30°C.

Var uzglabat ledusskapi (2 C — 8°C).

Uzglabat pildspalvveida slirci ar uzliktu uzgali, lai pasargatu no gaismas.

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

P&c katras injekcijas izmetiet adatu, ievérojot droSibas nosacijumus.

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Danija

34




12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURI

EU/1/25/1992/001 1 pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml bez adatam

EU/1/25/1992/002 1 pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml ar 6 vienreizlietojamam adatam
EU/1/25/1992/003 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1 ml bez adatam

EU/1/25/1992/004 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1 ml ar 9 vienreizlietojamam adatam
EU/1/25/1992/005 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1,5 ml bez adatam

EU/1/25/1992/006 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1,5 ml ar 9 vienreizlietojamam adatam

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Kyinsu

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikalais 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

PILDSPALVVEIDA SLIRCES ETIKETE

‘ 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml §kidums injekcijam
insulinum icodecum/semaglutidum

FlexTouch

S.C.

2. LIETOSANAS VEIDS

subkutanai lietoSanai
reizi nedela

3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

4, SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

0,43 ml
1 ml
1,5 ml

6. CITA

Novo Nordisk A/S
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml $kidums injekcijam pildspalvveida pilnslirce
insulinum icodecum/semaglutidum

vSTm zaleém tiek piemerota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus 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 vajadz€s parlasit.

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

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

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas ar1 uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Kyinsu un kadam noliikam tas lieto
Kas Jums jazina pirms Kyinsu lietoSanas
Ka lietot Kyinsu

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Kyinsu

Iepakojuma saturs un cita informacija

OB W

1. Kas ir Kyinsu un kadam nolikam tas lieto

Kyinsu ir zales diab&ta arsteSanai, kas satur divas aktivas vielas:

o ikodeka insultnu: aizvietojosu insulinu, kas darbojas tapat ka dabigi razotais insulins, bet
darbojas ilgaku laiku. Tas palidz kontrol&t cukura [imeni asinis Jiisu organisma;
o semaglutidu: vielu, kas organisma darbojas ka hormons GLP-1. Tas pazemina cukura limeni

asinis, kad tas ir parak augsts.

Kyinsu lieto, lai kontrolgtu augstu cukura Itmeni asinis picaugusajiem ar 2. tipa cukura diab&tu, kuri
netiek kontrol&ti ar bazalo insulinu vai glikagonam lidzigu peptidu 1 (GLP-1). Kyinsu lieto kopa ar
diétu, fiziskam aktivitateém un iekskigi lietotam zaleém diabéta arstéSanai.

2. Kas Jums jazina pirms Kyinsu lietoSanas
Nelietojiet Kyinsu $ados gadijumos:
. ja Jums ir alergija pret ikodeka insulinu, semaglutidu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu

sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Kyinsu lietoSanas konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, ja:

. Jums ir 1. tipa diab&ts — stavoklis, kad Jisu organisma neveidojas pietickami daudz insulina;

J Jums ir diabgtiska ketoacidoze — cukura diab&ta komplikacija, kas rada parmerigu skabes
daudzumu asins;

J Jums ir zems cukura [imenis asinis. Tas var rasties, ja Jusu Kyinsu deva ir parak liela, ja esat

izlaidis maltiti, vai esat veicis jebkadu neplanotu un smagu fizisko slodzi — ievérojiet ieteikumus
§ts lietoSanas instrukcijas beigas sadala “Parak zems cukura Iimenis asinis (hipoglike€mija)”’;

o Jums ir augsts cukura Iimenis asinis — iev&rojiet ieteikumus §1s lietoSanas instrukcijas beigas
sadala “Parak augsts cukura [imenis asinis (hiperglikémija)”;
o Jums ir smaga sirds mazspgja;
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o Jus lietojat pioglitazonu. Ja pioglitazons tiek lietots kopa ar insulinu, tam ir japievers 1pasa
uzmaniba — skatit talak esoSo sadalu “Citas zales un Kyinsu”;

o Jums ir problémas ar acim. Pe€k$na cukura Iimena asinis kontroles uzlaboSanas var izraisit
Tslaicigu diabétiskas acu retinopatijas pasliktinasanos. Sis acu stavoklis var izraisit redzes
zudumu un aklumu cilvékiem ar diab&tu. Ja Jums ir acu problémas, konsultgjieties ar arstu.

Parliecinieties, ka lietojat pareizas zales. Pirms katras injekcijas vienmér parbaudiet pildspalvveida
Slirces etiketi, lai izvairTtos no Kyinsu sajauksanas ar citam zalém. Lietotajiem, kuri ir neredzigi vai
kuriem ir slikta redze, jasanem palidziba no personas ar labu redzi, kas ir apmacita lietot
pildspalvveida pilnslirci.

Kyinsu terapijas laika konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, ja Jums ir:

o stipras un pastavigas sapes veédera apvida. Tas var liecinat par aizkunga dziedzera iekaisumu
(ak@itu pankreatttu);
o Skidruma zudums no organisma (dehidratacija), pieméram, vemsanas un caurejas gadijuma. Ir

svarigi dzert daudz Skidrumu, it Tpasi pirmajas arst€Sanas nedelas ar Kyinsu. Tas ir Tpasi svarigi,
ja jums ir nieru darbibas trauc&jumi;

o adas izmainas injekcijas vieta. Injekcijas vieta ir regulari jamaina, lai palidz&tu noverst izmainas
zemadas taukaudos. Sadas izmainas ietver adas sabiezéSanu vai sarausanos, vai izcilnus zem
adas. Kyinsu var nedarboties loti labi, ja injic€jat izcilna zona (skatit 3. punktu “Ka lietot
Kyinsu”). Sazinieties ar savu arstu, ja paslaik injic€jat izcilna zona, pirms sakat injicet cita vieta.
Arsts var ieteikt riipigat parbaudit cukura [Tmeni asinis un pielagot Kyinsu devu vai citas diabéta
zales.

Pareja no citam injicgjamam zalém diabéta arsteéSanai

Ir svarigi vienmer parbaudit, vai injic€jat parakstito devu, parejot no ikdienas vai citam vienu reizi
nedgla injicgjamam zalém diabgéta arst€Sanai uz vienu reizi nedela lietojamam Kyinsu. Vienmér
ieverojiet arsta ieteikumus par injicgjamo zalu daudzumu (skattt 3. punktu). Ja Jums ir neskaidribas
par Kyinsu lietosanu, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Uzturs vai Skidrums ieklust plausas anest&zijas laika

Daziem pacientiem, kuri lieto tadas zales ka semaglutids (viena no Kyinsu aktivajam vielam),
vispargja anestezija vai dzila sedacija ir bijusas problémas ar kungi eso$a uztura vai skidruma
iekltiSanu plausas. Pirms Jums veic proceduru, kurai nepiecieSama vispargja anestezija vai dzila
sedacija, pastastiet veselibas apriipes specialistam, ka Jus lietojat Kyinsu.

Antivielas pret Kyinsu
ArstgSana ar Kyinsu var izraisit antivielu veidoSanos pret insulinu vai GLP-1 hormonu organisma. Loti
retos gadijumos var biit nepiecie$ams mainit Jisu Kyinsu devu.

Bérni un pusaudzi
Nelietojiet §1s zales berniem un pusaudziem lidz 18 gadu vecumam. Nav pieredzes, lietojot Kyinsu
§aja vecuma grupa.

Citas zales un Kyinsu
Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai par visam zaleém, kuras lietojat, p&d&ja laika esat lietojis
vai varétu lietot. Dazas zales ietekm@ cukura ITmeni asinis, kas var nozimét, ka Kyinsu deva jamaina.

Ja Jus lietojat bazaloe insulinu vai GLP-1 receptoru agonistu terapiju, pirms Kyinsu lietoSanas
uzsaksanas konsultgjieties ar arstu, kad Jums japartrauc bazala insulina un GLP-1 receptoru agonistu
terapija.

Talak ir uzskaititas visbiezak sastopamas zales, kas var ietekmét Jiisu arstésanu ar Kyinsu.

Jums var bt nepiecieSama mazaka Kyinsu deva, ja Js lietojat:
o citas zales cukura diabéta arst€Sanai (iekskigi vai injicgjot);
o sulfanilamidus — bakterialu infekciju arstésanai,
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o anaboliskos steroidus (pieméram, testosteronuy);

o béta blokatorus — augsta asinsspiediena, sirds slimibu vai citu slimibu arsté$anai. Sis zales var
apgriitinat zema cukura ltmena asinis bridinajuma pazimju atpazisanu (skatit informaciju §Ts
lietoSanas instrukcijas beigas pievienotaja sadala “Parak zema cukura [imena asinis bridinajuma

pazimes”);

o acetilsalicilskabi un zales, ko sauc par “salicilatiem” — sapju un viegla drudza arsté$anai,

o monoaminoksidazes inhibitorus — depresijas vai Parkinsona slimibas arsteéSanai;

. angiotensina konvertgjosa enzima inhibitorus — dazu sirds problému vai augsta asinsspiediena
arstésanai.

Sis zales var samazinat glikozes [Tmeni asinTs (izraisit hipoglikémiju), ja tas lieto kopa ar Kyinsu.

Jums var biit nepiecieSama lielaka Kyinsu deva, ja lietojat:

danazolu - zales, kas ietekm€ ovulaciju;

iekskigi lietojamos kontracepcijas Iidzeklus;

vairogdziedzera hormonus — vairogdziedzera problému arsteésanai;

aug8anas hormonu — augSanas hormona deficita arstéSanai;

glikokortikoidus (pieméram, kortizonu) — iekaisuma arstésanai;

simpatomimétiskos Iidzeklus, pieméram, epinefrinu (adrenalinu), salbutamolu vai

terbutalinu — astmas arstéSanai;

. tiazidus — augsta asinsspiediena arstéSanai vai, ja Jiisu organisma uzkrajas parak daudz tidens
(Cidens aizture).

Sis zales var paaugstinat glikozes limeni asinis (izraisit hiperglikémiju), ja tas lieto kopa ar Kyinsu.

Varfarins un citas [1dzigas zales, kuras lieto iekskigi, lai samazinatu asins recéSanu. Jums var bt
nepiecieSamas biezas asins analizes, lai parbauditu, cik atri Jisu asinis sarecg.

Oktreotids un lanreotids — akromegalijas, retas slimibas, kas saistita ar parmerigu augsanas hormona
daudzumu, arsteésanai. Tie var paaugstinat vai pazeminat cukura ltmeni asins.

Pioglitazons — iekskigi lietojamas zales 2. tipa cukura diab&ta arst€Sanai. Daziem pacientiem ar
ilgstosu 2. tipa cukura diabgtu, sirds slimibam vai iepriek$&ju insultu radas sirds mazspgja, lietojot
pioglitazonu un insulinu. Nekavgjoties informéjiet savu arstu par sirds mazspgjas pazimém, pieméram,
elpas trukumu, nogurumu, skidruma aizturi, kermena masas picaugumu, potisu pietikumu.

Kyinsu kopa ar alkoholu
Ja lietojat alkoholu, cukura Itmenis asinis var paaugstinaties vai pazeminaties. Laika, kad lietojat
alkoholu, Jums japarbauda cukura limenis asinis biezak neka parasti.

Griitnieciba un barosana ar Kkriti

Sis zales nedrikst lietot griitniecibas laika, jo nav zinams, vai tas ietekmé nedzimusu bérnu. Tadgl] $o
zalu lietoSanas laika ieteicams lietot efektivu kontracepciju. Ja planojat griitniecibu, parrunajiet ar
arstu, ka maintt arst€Sanu, jo Jums japartrauc So zalu lietoSana vismaz 2 ménesus ieprieks.

Nav zinams, vai §Ts zales izdalas kriits piena un nav iesp&jams izsleégt risku beérnam. Tapec Kyinsu nav
ieteicamas baroSanas ar kriiti laika. Arsts izlems, vai Jums japartrauc arsté$ana ar §im zalém vai
barosana ar kriiti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Maz ticams, ka Kyinsu ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus, bet tas maina
cukura Iimeni asinis. Parak zems vai parak augsts cukura Itmenis asinis var ietekméet Jiisu spgju vadit
transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus. Tas var arT samazinat Jasu sp&ju koncentréties vai reagét,
kas var radit bistamibu Jums vai citiem. Vaicajiet arstam vai medmasai noradijumus, ja:

. Jums biezi ir zems cukura ITmenis asinis;

. Jums ir griiti atpazit zemu cukura Itmeni asinis.
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Kyinsu satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir

=

natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Kyinsu

Vienmeér lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet arstam,
farmaceitam vai medmasai.

Kyinsu ievada vienu reizi nedéla.

o Injicgjiet Kyinsu taja pasa ned¢las diena. Lai palidzetu Jums atcergties injicét §is zales tikai
vienu reizi nedela, ieteicams kalendara atziméet izveleto nedelas dienu.

o Jus varat lietot zales jebkura diennakts laika.

Cik daudz injicet

Jusu arsts kopa ar Jums izlems:

o cik daudz Kyinsu Jums biis nepiecieSams katru nedelu;

o kad parbaudit cukura Iimeni asinTs;

o kad Jums jamaina deva — Jusu arsts var mainit devu, pamatojoties uz cukura Iimeni asinis;

o vai Jusu arst€Sana japielago, lictojot citas zales.

Maksimala ieteicama nedglas deva ir 350 devu soli.

Ka Kyinsu tiek ievadits
Kyinsu ir pildspalvveida pilnslirce ar devas pielagosanu.
. Kyinsu ievada injekcijas veida zem adas (subkutana injekcija). Neinjicgjiet to véna vai muskuli.

0 Labakas injekcijas vietas ir augsstilbi, augSdelmi vai védera prieksgja dala.

0 Mainiet injekcijas vietu katru reizi, lai samazinatu izcilnu un iedobumu veidosanos
ada risku (skatit 2. un 4. apak$punktu).

0 Katrai injekcijai vienmér izmantojiet jaunu adatu. Adatu atkartota lietosana palielina
adatas nosprostosanas risku, izraisot neprecizu devu. P&c katras lietoSanas reizes
izmetiet adatu, ieverojot drosibas nosacijumus.

0 Lai izvairitos no devu lietoSanas klidam un iesp&jamas pardozesanas, Skidumu no
pildspalvveida $lirces nedrikst izvilkt ar §lirci.

. Kyinsu lieto ka “devu solus”. Devu skaititajs uz pildspalvveida §lirces parada devu solu skaitu.
. Kyinsu pildspalvveida pilnslirces var nodrosinat §adas devas:
- pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml tilpumu var nodrosinat no 10 Iidz 300 devu soliem
viena injekcija ar 10 devu solu palielinajumu;
- pildspalvveida pilnslirce ar 1 ml tilpumu var nodro$inat no 10 lidz 350 devu soliem viena
injekcija ar 10 devu solu palielinajumu;
- pildspalvveida pilnslirce ar 1,5 ml tilpumu var nodrosinat no 10 lidz 350 devu soliem
viena injekcija ar 10 devu solu palielinajumu.
. 10 devu soli satur 10 vienibas ikodeka insultna un 0,029 mg semaglutida.

Pirms zalu injic€Sanas vienméer parbaudiet pildspalvveida §lirces etiketi, lai parliecinatos, ka lietojat
pareizo pildspalvveida §lirci.

Ja esat akls vai Jums ir griitibas nolasit devas displeju uz pildspalvveida pilnslirces, Jis nedrikstat
lietot So pildspalvveida pilnslirci bez palidzibas. Sanemiet palidzibu no personas ar labu redzi, kura ir
apmacita lietot pildspalvveida pilnslirci.

Pirms Kyinsu pirmas lietoSanas reizes arsts vai medmasa paradis, ka veikt injekciju.

Uzmanigi izlasiet sadalu “LietoSanas noradijumi” §1s lietoSanas instrukcijas otra pus€ un lietojiet
pildspalvveida $lirci, ka aprakstits.
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Nelietojiet Kyinsu $ados gadijumos:

. insulina infuzijas stiknos;
o ja pildspalvveida §lirce ir bojata vai nav pareizi uzglabata (skatit 5. punktu);
o ja ir redzamas dalinas — Skidumam jabiit dzidram un bezkrasainam.

Ja Jums ir nieru vai aknu darbibas traucéjumi
Jums var biit nepiecieSams biezak parbaudit cukura Iimeni asinis. Konsultgjieties ar arstu par devas
izmainam.

Ja esat lietojis Kyinsu vairak neka noteikts

Jaisu cukura limenis asinis var pazeminaties vai Jums var bt slikta diiSa vai vemsSana. Ja glikozes
limenis asinis kliist zems, skatiet ieteikumus §1s lietoSanas instrukcijas beigas sadala “Parak zems
cukura Iimenis asinis (hipoglikémija)”.

Ja esat aizmirsis lietot Kyinsu

o Ja ir pagajusas 3 dienas vai mazak, kop$ paredzetas Kyinsu injekcijas, injicgjiet, tiklidz
atceraties. P&c tam injic&jiet nakamo devu parastaja injekcijas diena.
. Ja ir pagajusas vairak neka 3 dienas, kops paredzetas Kyinsu injekcijas, injicgjiet, tiklidz

atceraties. Nakama Kyinsu deva jainjic€ vienu nedelu péc izlaistas devas ievadisanas. Ja vElaties

atgriezties pie ierastas ievadiSanas dienas, varat to darit, vienojoties ar arstu, pagarinot laiku
starp nakamajam devam.

Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Kyinsu

Nepartrauciet Kyinsu lietoSanu bez arsta piekriSanas. Ja Jus partraucat lietot Kyinsu, Jusu cukura
limenis asinis var paaugstinaties (hiperglikémija) un Jums var attistities ketoacidoze. Skatiet
ieteikumus §Ts lietosanas instrukcijas beigas sadala “Parak augsts cukura limenis asinis
(hiperglikemija)”.

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

4, Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Nopietnas blakusparadibas

. Zems cukura ITmenis asinis (hipoglikeémija) — loti biezi (var skart vairak
neka 1 no 10 cilvekiem)
- Zems cukura ltmenis asinis var biit loti nopietns.
- Ja cukura Itmenis asinis pazeminas parak daudz, Jus varat zaudet samanu.
- Nopietns zems cukura [imenis asinis var izraisit smadzenu bojajumus un var bt dzivibai

bistams.

Ja Jums ir zema cukura limena asinis pazimes, nekavgjoties méginiet paaugstinat glikozes
[imeni asinis (skatiet padomu sadala “Parak zems cukura limenis asints (hipoglikémija)” $is
lietoSanas instrukcijas beigas).

. Acu tiklenes bojajumi (diabétiskas retinopatijas komplikacijas), kas var izraisit redzes
problémas — biezi (var skart Iidz 1 no 10 cilvékiem)
Pastastiet arstam, ja arst€Sanas laika ar §Tm zalém Jums rodas acu problémas, pieméram, redzes
izmainas.

o Adas izmainas injekcijas vieta (lipodistrofija, adas amiloidoze) — reti (var skart
Iidz 1 no 1000 cilvekiem)
Ja §is zales injic&jat parak biezi viena un taja pasa vieta:
- ada var sarauties vai sabiezét;
- saciet€jumus zem adas var izraisit arT proteina, ko sauc par amiloidu, uzkrasanas.
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Sis zales var nedarboties loti labi, ja injicgjat izcilna, adas sarau$anas vai sabiez&juma zona.
Mainiet injekcijas vietu ar katru injekciju, lai palidz&tu noverst §is adas izmainas.

. Smagas alergiskas reakcijas (anafilaktiskas reakcijas) — reti (var skart
lidz 1 no 1000 cilvékiem)
Jums nekavéjoties jasanem mediciniska palidziba un nekavgjoties jainforme arsts, ja Jums
paradas tadi simptomi ka elposanas traucjumi, sejas, liipu, mé&les un/vai rikles pietiikums ar
riSanas trauc€jumiem un paatrinata sirdsdarbiba.

Citas blakusparadibas

Loti bieZi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvekiem)
o nelabums (slikta dasa);
o caureja.

Biezi (var skart I1dz 1 no 10 cilvékiem)

paaugstinatas jutibas reakcijas, pieméram, izsitumi vai nieze;
samazinata &stgriba;

galvassapes;

reibonis;

atra sirdsdarbiba;

vemsSana;

vedera sapes;

vedera uzpiiSanas (izpleSanas);

aizciet&jums;

gremosanas traucgjumi (dispepsija);

kunga iekaisums (gastrits);

reflukss vai grémas (gastroezofageala atvilpa slimiba);
atraugas;

vedera uzpiiSanas (meteorisms);

nogurums;

aizkunga dziedzera enzimu limena paaugstinasanas.

Retak (var skart 1idz 1 no 100 cilvékiem)

izmainas €diena vai dz€riena gar$a (disgeizija);

aizkunga dziedzera ickaisums (akiits pankreatits);

aizkavéta kunga iztukSoSanas;

zultsakmeni (holelitiaze);

reakcijas injekcijas vieta;

pietikums skidruma aiztures dgl, it Tpasi potisu un pedu (periferiska tiiska).

Nav zinams (biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem)
o zarnu nosprostojums;
o sejas, lupu, méles un/vai rikles pietikums ar apgritinatu risanu (angioedéma).

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas

arT uz iespgjamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Juis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinoSanas sisteémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzét nodro$inat daudz plasaku
informaciju par So zalu droSumu.
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5. Ka uzglabat Kyinsu
Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz pildspalvveida §lirces mark&juma un
kastites pec “EXP”. Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa p€dgjo dienu.

Pirms pirmas atvérSanas

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Nesasaldet. Nenovietot saldésanas elementa tuvuma.

Uzglabat pildspalvveida slirci ar uzliktu uzgali, lai pasargatu no gaismas.

Péc pirmas atverSanas vai, ja tiek nesatas lidzi ka rezerves zales
Jus varat uzglabat Kyinsu pildspalvveida pilnslirci istabas temperatiira (Iiddz 30°C) vai ledusskapi
(2°C - 8°C) lidz:
o 6 nedelam (pildspalvveida pilnslirce 0,43 ml);
vai
o 8 nedelam (pildspalvveida pilnslirces 1 ml un 1,5 ml).

Nelietojiet $ts zales, ja pamanat, ka $kidums nav dzidrs un bezkrasains vai gandriz bezkrasains.
Nelietojiet §ts zales, ja tas ir bijusas sasalusas.

Vienmer uzglabajiet pildspalvveida slirci ar uzliktu uzgali, kad to nelietojat, lai pasargatu no gaismas.
Sis zales ir paredzétas lietosanai tikai vienai personai.

Pirms katras injekcijas vienmer ir japiestiprina jauna adata.

Adatas nedrikst lietot atkartoti. Adatas jaizmet uzreiz p&c lietoSanas.

Ja adatas ir nosprostojusas, Jums jaievero lietoSanas noradijumos sniegtas norades $is lietoSanas
instrukcijas beigas.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzgs aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Kyinsu satur
o Aktivas vielas ir ikodeka insulins un semaglutids. Katrs ml $kiduma satur 700 vienibas ikodeka
insulina un 2 mg semaglutida.
- Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml (0,43 ml) satur 300 vienibas ikodeka insulina
un 0,86 mg semaglutida.
- Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml (1 ml) satur 700 vienibas ikodeka insulina un 2 mg
semaglutida.
- Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml (1,5 ml) satur 1050 vienibas ikodeka insulina un 3 mg
semaglutida.

o Citas sastavdalas ir cinka acetats, glicerins (E 422), fenols, metakrezols, natrija hlorids, natrija
hidroksids (pH pielagosanai) (E 524), salsskabe (pH pielagosanai) (E 507) un tdens injekcijam
(skatit 2. punktu “Kyinsu satur natriju”).

Kyinsu aréjais izskats un iepakojums
Kyinsu ir dzidrs un bezkrasains vai gandriz bezkrasains $kidums injekcijam pildspalvveida pilnslirce.

Pildspalvveida pilnslirci ir paredzets izmantot ar 30G, 31G un 32G vienreizlietojamam adatam, kas
nav garakas par 8§ mm.
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Argjais iepakojums ir roza krasa ar zilas krasas lauku, kura noradits zalu stiprums. Pildspalvveida
Slirces korpuss ir zals, pildspalvveida Slirces etikete ir roza krasa ar zilas krasas lauku, kura izcelts zalu
stiprums.

Iepakojumu lielumi

o Iepakojuma ir 1 pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml (bez adatam).

o Iepakojuma ir 1 pildspalvveida pilnslirce ar 0,43 ml (ar 6 vienreizlietojamam NovoFine Plus
adatam).

o Iepakojuma ir 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1 ml (bez adatam).

o Iepakojuma ir 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1 ml (ar 9 vienreizlietojamam NovoFine Plus
adatam).

o Iepakojuma ir 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1,5 ml (bez adatam).

o Iepakojuma ir 1 pildspalvveida pilnslirce ar 1,5 ml (ar 9 vienreizlietojamam NovoFine Plus
adatam).

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebit pieejami.

Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs
Novo Nordisk A/S

Novo Alle 1

2880 Bagsvaerd

Danija

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.cu.
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HIPOGLIKEMIJA UN HIPERGLIKEMIJA

Vispareja ietekme no diabéta arsteSanas
Parak zems cukura Itmenis asinis (hipoglikeémija)
Tas var rasties, ja Jis:

° dzerat alkoholu;

. lietojat parak daudz Kyinsu;

. vingrojiet vairak neka parasti;

° €dat parak maz vai izlaizat malfiti.

Parak zema cukura limena asinis bridinajuma pazimes — tas var rasties peksni:
galvassapes;

atra sirdsdarbiba;

slikta duisa vai loti liels izsalkums;

auksti sviedri vai vésa, bala ada;

1slaicigas redzes izmaina;

trice vai nervozitates sajiita, vai bazas;

neparasts nogurums, vajuma un miegainibas sajiita;

neskaidra runa, apjukuma sajiita, griitibas koncentréties.

Ko darit, ja Jums ir parak zems cukura Iimenis asinis

. Ediet glikozes tabletes vai citu uzkodu ar augstu cukura saturu, pieméram, saldumus,
cepumus vai auglu sulu (vienmér katram gadijumam nésajiet lidzi glikozes tabletes vai
uzkodu ar augstu cukura saturu).

o Ja iesp€jams, izmériet cukura Itmeni asinis un atpiitieties. Jums var biit nepiecieSams izmerit
cukura [tmeni asinis vairak neka vienu reizi. Tas ir tapec, ka cukura [imena asinis uzlaboSanas
var nenotikt uzreiz.

o P&c tam pagaidiet, [idz ir izzudusSas parak zema cukura [imena asinis pazimes vai cukura
limenis asinis ir normalizgjies. P&c tam turpiniet lietot insulinu ka parasti.

Kas citiem jadara, ja Jus zaudejat samanu
Pastastiet visiem, ar ko pavadat laiku, ka Jums ir cukura diab@ts. Pastastiet viniem, kas var notikt, ja
cukura Itmenis asinis kliist parak zems, ieskaitot samanas zuduma risku.

Informgjiet vinus, ka, ja Jiis zaud&jat samanu, viniem ir javeic $adas darbibas:

o japagriez Jis uz saniem,;

. nekavejoties jamekl€ mediciniska palidziba;

o vini nedrikst dot Jums nekadu &dienu vai dzerienu, jo Jiis varat aizrities.

Juis varat atrak atgfities no samanas zuduma, ja tiek ievadits glikagons. To var ievadit tikai kads,
kurs zina, ka to lietot.

o Ja Jums ievada glikagonu, Jums biis nepiecieSams cukurs vai salda uzkoda, tiklidz
atgiisieties.
o Ja Jums nebiis atbildes reakcijas uz glikagonu, Jums bis jaarstgjas slimnica.

Ja stipri zems cukura Iimenis asinis netiek arstets laika gaita, tas var izraisit smadzenu bojajumus.
Tie var bt Tslaicigi vai ilgsto$i. Tie var pat izraisit navi.
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Konsultejieties ar arstu, ja:

. Jasu cukura [imenis asinis bija tik zems, ka Jiis zaudgjat samanu;
. esat lietojis glikagonu;
. Jums ir bijis parak zems cukura Iimenis asinis dazas reizes p&déja laika.

Tas ir tapec, ka var biit nepiecieSams mainit Jisu Kyinsu injekciju devu, uzturu vai fiziskas
aktivitates.

Parak augsts cukura Iimenis asinis (hiperglikémija)

Tas var rasties, ja Jiis:

dzerat alkoholu;

Jums ir infekcija vai drudzis;

neesat lietojis pietickami daudz Kyinsu;

€dat vairak vai vingrojat mazak neka parasti;

turpinat lietot mazak Kyinsu neka nepieciesams;

aizmirstat lietot Kyinsu vai partraucat lietot Kyinsu, nekonsultgjoties ar arstu.

Bridinajuma pazimes par parak augstu cukura Itmeni asinis — tas parasti paradas pakapeniski:

slapju sajuta;

pietvikusi vai sausa ada;

gstgribas zudums;

miegainiba vai nogurums;

biezaka urinéSana;

sausa mute vai auglaina (acetona) elpa;

slikta diiSa vai vemsSana.

Tas var bt loti nopietna stavokla pazimes, ko sauc par ketoacidozi. Tas ir skabes uzkrasanas asinis,
jo organisms noarda taukus, nevis cukuru. Ja to nearste, tas var izraisit diabétisko komu un galu gala
navi.

Ko darit, ja Jums ir parak augsts cukura Iimenis asinis:

o parbaudiet cukura [imeni asinis;
. parbaudiet, vai Jiisu urina vai asinis nav ketonu;
o nekavgjoties meklgjiet medicinisko palidzibu.
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LietoSanas noradijumi

Pirms sakat lietot adatu un Kyinsu pildspalvveida §lirci, vienmér riipigi izlasiet Sos noradijumus
un konsult&jieties ar arstu, medmasu vai farmaceitu par to, ka pareizi injicet Kyinsu.

Kyinsu ir vienreizgjas lietoSanas pildspalvveida pilnslirce, kas satur ikodeka insulina un semaglutida
Skidumu injekcijam (700 vienibas + 2 mg)/ml.

Kyinsu ievada ka devu solus.

Pildspalvveida Slirce nodrosina devas ar 10 devu soliem.

Ar vienu injekciju pildspalvveida pilnslirce var nodrosinat devas:

- no 10 devu soliem, kas atbilst 10 vienibam ikodeka insulina + 0,029 mg semaglutida;
- lidz 350 devu soliem, kas atbilst 350 vienibam ikodeka insulina + 1 mg semaglutida

Neveiciet devas parveidosanu. Nolasitie devu soli ir vienadi ar skaitli, kas noradits uz devu
skaititaja.

Vienmer saciet, parbaudot pildspalvveida Slirces etiketi, lai parliecinatos, ka ta satur Kyinsu
(700 vienibas + 2 mg)/ml.

Pildspalvveida §lirci ir paredzets izmantot ar 30G, 31G un 32G vienreizlietojamam adatam, kas nav
garakas par § mm.

Injekcija reizi nedela

Kyinsu pildspalvveida §lirce

Lidzu, nemiet vera: pildspalvveida $lirce var atskirties no attéla redzama pildspalvveida §lirces
parauga. Sie noradijumi attiecas uz visam Kyinsu pildspalvveida §lircem.

Devas Devas
EXP: skaititajs  selektors
P}ldflfalvve'da . Pildspalvveida ¢ e Devas
pilnslirces uzgalis pilnslirces logs

raditajs  Spiedpoga

Kyinsu FlexTouch

Par Jusu adatam

Katrai injekcijai vienmer izmantojiet jaunu adatu. Parbaudiet plismu, ka aprakstits sadala
“2. darbiba”, un katrai injekcijai izmantojiet jaunu adatu. Vienmér nonemiet adatu péc
katras lietoSanas reizes.

NovoFine Plus adata (piemeérs)
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Argjais Tek3gjais Papira

Adata

adatas uzgalis adatas uzgalis aizsarguziime

1. darbiba. Sagatavojiet pildspalvveida Slirci ar jaunu adatu

Parbaudiet nosaukumu un koncentraciju uz pildspalvveida
Slirces etiketes, lai parliecinatos, ka pildspalvveida §lirce satur
Kyinsu (700 vienibas + 2 mg)/ml.

Nonemiet pildspalvveida Slirces uzgali. Skatit A. att€lu.

Vienmér parbaudiet, vai Skidums pildspalvveida $lircé ir
dzidrs un bezkrasains vai gandriz bezkrasains.

Apskatiet pildspalvveida Slirces logu. Ja skidums izskatas
dulkains vai satur dalinas, pildspalvveida §lirci nedrikst lietot.
Skatiet B. attelu.

Katrai injekcijai vienmer izmantojiet jaunu adatu.
Parbaudiet, vai nav bojata papira aizsarguzlime un argjais
adatas uzgalis. Ja pamanat jebkadus bojajumus, tas var
ietekmét sterilitati. Izmetiet adatu un izmantojiet jaunu.
Iznemiet jaunu adatu un noplésiet papira aizsarguzlimi.
Nepievienojiet pildspalvveida §lircei jaunu adatu, kamer
neesat gatavs veikt injekciju. Skatiet C. att€lu.

Uzspiediet adatu taisni uz pildspalvveida Slirces. Pagrieziet,
Iidz ta ir cieSi pievilkta. Skatiet D. att€lu.
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Adatai ir divi uzgali. Jums ir janonem abi uzgali. Ja esat
aizmirsis nonemt abus uzgalus, Jiis nevar€siet injicet zales.

Nonemiet adatas ar€jo uzgali un paturiet to lietoSanai
velak. Pec injekcijas Jums tas biis nepiecieSams, lai drosi
nonemtu adatu no pildspalvveida §lirces. Skatiet E. attelu.

Nonemiet adatas iekS€jo uzgali un izmetiet to. Skatiet

F. attelu.

Adatas gala var paradities Skiduma piliens. Tas ir normali, tacu
pirms katras injekcijas Jums joprojam ir japarbauda skiduma
plusma. Skatiet “2. darbibu”.

Nekada gadijuma nelietojiet saliektu vai bojatu adatu.

2. darbiba. Parbaudiet plismu pirms katras injekcijas

Pirms katras injekcijas vienmer parbaudiet plismu. Tas
palidz Jums nodrosinat, ka Jiis sanemsiet pilnu Kyinsu devu.
Pagrieziet devas selektoru pulkstenraditaju kustibas virziena,
lidz redzat pirmo atzimi (10 devu solus) uz devas skaititaja.
Skatiet G. attelu.

Parliecinieties, ka atzime sakrit ar devas raditaju. Skatiet
H. attelu.

Izveleti 10
devu soli
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° Turiet pildspalvveida pilnslirci ar adatu uz augsu.

. Nospiediet un turiet devas spiedpogu, lidz devas displeja ir
redzams -0~ . -0~ ir jasakrit ar devas raditaju.

. Adatas gala jabit redzamam $kiduma pilienam. Sis piliens
norada, ka pildspalvveida §lirce ir gatava liectoSanai. Skatiet
L. attelu.

. Ja piliens neparadas, parbaudiet plusmu velreiz. Tas jadara
tikai seSas reizes kopuma.

° Ja joprojam nav piliena, iesp&jams, ka Jums ir

nosprostojusies adata. Nomainiet adatu, ka aprakstits
sadalas “5. darbiba” un “1. darbiba”.

. P&c tam v&lreiz parbaudiet plasmu.
. Nelietojiet pildspalvveida Slirci, ja Skiduma piliens joprojam
neparadas.

3. darbiba. Iestatiet savu devu

. Parbaudiet, vai devas raditajs ir iestatits uz “0-. Skatiet J. attelu.

. Pagrieziet devas selektoru, lai izvEletos paredz€to devu, ka
noradijusi medmasa vai arsts. Devu skaititajs rada devu, kas
sastadita devu solos.

. Skaitli, kas noraditi uz devas skaititaja, noradis Jums devu.

. Pildspalvveida Slirce nodrosina devas ar 10 devu soliem,
kas nozimé, ka devu var palielinat par 10 devu soliem viena
reize.

. Katru reizi, pagriezot devas selektoru, var dzirdet klikski.
Neiestatiet devu, saskaitot dzirdeto kliksku skaitu.

. Ja izv€laties nepareizu devu, varat pagriezt devas selektoru uz

prieksu vai atpakal 11idz pareizajai devai.

° Kad deva sakrit ar devas raditaju, Jiis esat izvélgjies savu devu.
Parliecinieties, ka esat izvélejies paredzéeto devu.
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° Attelos paraditi pieméri, ka pareizi izvéléties devu. Skatiet
K. attelu. K
. Ja devas displejs partrauc darboties, pirms sasniedzat nozZimeto
devu, skatiet sadalu “Vai Jums ir pietiekami daudz zalu?”
talak $ajos noradijumos. o
Izveleti 70
devu soli
Izveleti 270
devu soli
Izvelieties savu injekcijas vietu
. Izvelieties injekcijas vietu védera (saglabajiet 5 cm attalumu no
nabas), augsstilbos vai augsdelmos. Augidelmi
. Jis varat injic@t viena un taja pasa kermena zona katru nedglu, Veders
bet parliecinieties, ka neinjic€jat taja pasa vieta, kas tika
izmantota p&dgjai injekcijai. Augstilbi
4. darbiba. Injicgjiet savu devu
. Pilniba ievietojiet adatu ada. Skatiet L. attlu.
. Parliecinieties, ka varat redzet devas displeju. Neaizsedziet L

devas displeju un nepieskarieties tam ar pirkstiem. Tas var
partraukt injekciju.
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Nospiediet un turiet nospiestu devas spiedpogu, Iidz devas
displeja ir redzams 0~

Turpiniet turét devas spiedpogu nospiestu ar adatu ada un
lenam skaitiet Iidz 6. -0~ ir jasakrt ar devas raditaju. Skatiet
M. attelu. Kad devas skaititajs atgriezas uz “0~, var dzirdét vai
sajust klikski.

Skaitiet lenam
1-2-3-4-5-6

Iznemiet adatu no adas, péc tam varat atlaist devas
spiedpogu. Skatiet N. attélu.

Ja adata tiek iznemta agrak, no adatas gala var nakt Skiduma
plisma un pilna deva netiks ievadita.

Ja injekcijas vieta paradas asinis, viegli piespiediet injekcijas
vietu, lai aptur€tu asinosanu.

P&c injekcijas adatas gala var bt redzams skiduma piliens. Tas
ir normali un neietekmé Jiisu devu.

ol

. darbiba. Péc injekcijas

Uzmanigi ievietojiet adatas galu adatas areja uzgali uz
Iidzenas virsmas, nepieskaroties adatai vai arejam adatas
uzgalim. Skatiet O. attelu.

Kad adata ir nosegta, uzmanigi uzspiediet adatas ar¢jo
uzgali Iidz galam. Adatas neparklasana ar aréjo adatas uzgali
var izraisit adatas diiriena ievainojumus.
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. Atskriivéjiet adatu un uzmanigi izmetiet to, ka noradijis arsts,
medmasa, farmaceits vai vietgjas atbildigas iestades. Skatiet

P. attelu.

. Nekad neméginiet uzlikt atpakal adatas ieks€jo uzgali uz
adatas. JUs varat sevi sadurt ar adatu.

. Vienmeér nonemiet un izmetiet adatu talit pec katras

injekcijas, lai novérstu adatas nosprostosanos,
piesarnojumu, infekciju un neprecizu devu ievadiSanu.

. Nekad neuzglabajiet pildspalvveida Slirci ar pievienotu
adatu.

. Uzlieciet pildspalvveida slircei uzgali p&c katras lietoSanas
reizes, lai pasargatu skidumu no gaismas. Skatiet Q. attelu.

° Kad pildspalvveida §lirce ir tuksa, izmetiet to bez adatas, ka
noradijis arsts, medmasa, farmaceits vai viet&jas atbildigas
iestades.

. LietoSanas instrukciju un tukso kastiti var izmest

majsaimniecibas atkritumos.

Vai Jums ir pietiekami daudz zalu?

o Ja devas displejs partrauc darboties, pirms iestatiSanas laika
sasniedzat Jums noziméto devu, nav pietickami daudz zalu, lai
sanemtu pilnu devu. Devu displeja redzamais skaitlis ir
pildspalvveida Slirce atlikusais zalu daudzums.

e Ja Jums ir nepiecieSams vairak zalu, neka atlicis
pildspalvveida Slircg, devu var sadalit starp divam
pildspalvveida slircem. Parliecinieties, ka devas sadaliSanas
gadijuma to apréekinat pareizi. Ja Jums ir Saubas, izmetiet izlietoto
pildspalvveida §lirci un lietojiet pilnu devu ar jaunu
pildspalvveida §lirci.

e Ja devu sadalisiet nepareizi, Jus injicesiet parak maz vai
parak daudz zalu, kas var izraisit parak augstu vai parak
zemu cukura [imeni asinis.

Piemérs.
NepiecieSamas 100
devas, devas
displejs apstajas
pie 70 devu soliem.
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& Svariga informacija

Adatas ir paredzétas tikai vienreizéjai lietoSanai. Nekad nelietojiet adatas atkartoti, jo
tas var izraisit adatas nosprosto$anos, piesarnojumu, infekciju, zalu nopliidi un neprecizas
devas ievadiSanu.

Rikojieties uzmanigi ar pildspalvveida Slirci. Nesaudziga apieSanas vai nepareiza
lietoSana var izraisit nepareizu devu, kas var izraisit parak augstu vai parak zemu
cukura [imeni asinis.

Apriipétajiem, rikojoties ar adatam, jabiit loti uzmanigiem, lai novérstu nejausas adatas
diiriena traumas un infekciju.

Nelietojiet So pildspalvveida slirci bez palidzibas, ja esat akls vai Jums ir slikta redze un
nevarat ieveérot Sos noradijumus. Sanemiet palidzibu no cilvéka ar labu redzi, kurs ir
apmacits lietot Kyinsu pildspalvveida §lirci.

Vienmer glabajiet pildspalvveida $lirci un adatas citiem, ipasi bérniem, neredzama un
nepieejama vieta.

parak augstu vai parak zemu cukura Iimeni asinis.

Ja lietojat vairak neka viena veida injicéjamas zales, ir loti svarigi pirms lietoSanas
parbaudit pildspalvveida Slirces etiketes nosaukumu un koncentraciju.

Nekada gadijuma nedodiet pildspalvveida §lirci vai adatas citiem cilvekiem.

Pildspalvveida Slirces kopSana

Nesasaldéjiet Kyinsu. Nelietojiet Kyinsu, ja tas ir bijis sasalis. Izmetiet pildspalvveida
Slirci.

Nenometiet pildspalvveida §lirci vai nedauziet to pret cietam virsmam.

Izvairieties paklaut Kyinsu tieSai saules gaismai.

Sargajiet Kyinsu no karstuma, mikrovilnu krasnim un no gaismas.

Nemeéginiet salabot pildspalvveida Slirci vai to izjaukt.

Nepaklaujiet pildspalvveida §lirci puteklu, netirumu vai $kidruma iedarbibai.
Pildspalvveida Slirci nedrikst mazgat, meércet vai ieellot. To var tirTt ar maigu mazgaSanas
lidzekli uz samitrinatas dranas.

Lai iepazitos ar pildspalvveida §lirces uzglabasanas nosacijumiem, skatiet §is lietoSanas
instrukcijas aizmuguréjo dalu.
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