IIIIIIIIII



vSTm zaleém tiek piem&rota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificet jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Veselibas apripes specialisti tiek liigti zinot par jebkadam
iesp&jamam nevélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALU NOSAUKUMS

Trogarzo 200 mg koncentrats infuziju $kiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra ampula (1,33 ml §kiduma) satur 200 mg ibalizumaba (ibalizumab).

Ibalizumabu iegiist peles mielomas nesekretgjosas (NS0) §tinas ar rekombinanto DNS@&

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta. /

3. ZALUFORMA \$

. co o « . . _ L 2
Koncentrats infuziju $kiduma pagatavosanai (sterils koncentrats). J \6

Bezkrasains 1idz gaisi dzeltens, dzidrs lidz nedaudz opalescgjoss G ums.
4. KLINISKA INFORMACIJA &é

4.1. Terapeitiskas indikacijas A

Trogarzo kombinacija ar citiem pretretrovirusu H@n ir indic&ts pieaugusu pacientu arst€sanai,
kuri ir inficéti ar multirezistentu HIV-1 infekgiju riem citadi nav iesp&jams izveidot supresivu
pretvirusu shemu (skatit 5.1. apakSpunktu).

4.2. Devas un lietoSanas veids, \,6
Arste3ana jauzsak arstam ar pi%&l infekcijas arstéSana.

Devas
Ieteicama ibalizuma@a ir viena piesatino$a deva — 2000 mg, p&c tam uzturosa deva — 800 mg ik

peéc 2 nedelam. @
Ja ﬁrstéj( arsts konstate, ka pacientam saistiba ar virusu slodzes samazinasanu nav papildu
klmigkais ms, jaapsver ibalizumaba terapijas partrauksana; skatit 5.1. apakSpunktu.

Ja 3 dienas vai ilgak par planoto devas ievadi$anas dienu ir izlaista ibalizumaba uzturosa
deva (800 mg), p&c iespgjas atrak ir jaievada piesatinosa deva (2000 mg). Tad péc 2 nedélam jaatsak
uzturosa deva (800 mg).

Gados vecaki cilvéeki
Ibalizumaba lieto$anas droSums un efektivitate gados vecakiem pacientiem (> 65 gadi) nav
noskaidroti.

Pediatriska populacija
Ibalizumaba lietosanas droSums un efektivitate, lietojot pacientiem Iidz 18 gadu vecumam, lidz §im
nav pieradita. Dati nav pieejami.



LietoSanas veids

Intravenozai lietoSanai
Atskaidits ibalizumaba Skidums jaievada veselibas apriipes specialistam.

Ibalizumabs jaievada intravenozas infuzijas veida. Ibalizumabu nedrikst ievadit ka intravenozu
trieciendevu vai bolus injekciju.

Pirmas infiizijas (piesatinosa deva) ievadiSanas ilgums nedrikst biit mazaks par 30 miniitém. Ja nav
radusas ar infuziju saistitas blakusparadibas, turpmako infliziju (uzturo$as devas) ilgumu var samazinat
11dz ne mazak par 15 mindit€m.

P&c infuzijas pabeigsanas izskalojiet ar 30 ml natrija hlorida 9 mg/ml (0,9 %) injekciju élgidm%

tas pabeigSanas. Ja rodas atbildes reakcija, infuzija japartrauc un javeic atbilstosa erapija.
Profilaktisku medikamentu lietoSana pirms katras infiizijas nav pamatota. Ja paci ar infuziju
saistttu blakusparadibu, pec tam noverosanas laiku p&c infuzijas var samazinat \( nitem.

Visi pacienti vismaz pirmas infuzijas laika ir janovéro ibalizumaba ievadiSanas laika yn 1 pec
dieni

Ieteikumus par zalu atSkaidiSanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta. 6
2
4.3. Kontrindikacijas J \

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apaképl@ titajam paligvielam.

NV

Izsekojamiba
Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, S %stré lietoto zalu nosaukums un s€rijas numurs.

4.4. TIpasi bridinajumi un piesardziba lieto$ana

Imunas rekonstitiicijas iekaisuma sindr IRI

P S . &
HIV inficétiem pacientiem, kurie

&kot kombing&to pretretrovirusu terapiju (combination
antiretroviral therapy — CART ¥

ags imundeficits, var paradities ickaisuma reakcija uz
asimptomatiskiem vai esosie [liniskajiem patog€najiem mikroorganismiem. Iekaisuma reakcija
var izraistt smagu klinisk kli vai simptomu pastiprinasanos. Parasti §adas reakcijas ir novérotas
dazu pirmo ned€lu vaignénesu laika peéc CART uzsaksanas. Atbilstosi §adu reakciju piemeri ir
citomegalovirusu izfais#§tiklenes iekaisums, generalizétas un/vai vietéjas mikobaktériju izraisitas

IS jirovecii pneimonija. Visi iekaisuma simptomi ir jaizverte, un

infekcijas un Pn
nepieciesa k ma jaording arstésana. Par IRIS zinots 2 cilvekiem no 153, kas arstéti ar
ibalizu 3. fazes kliniskajos pétijumos (skatit 4.8. apakSpunktu).

Paligviélasar zinamu iedarbibu

Ibalizumabs satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra 2000 mg piesatinosaja deva vai 800 mg
uzturosaja deva; biitiba tas ir “natriju nesaturosas”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas petijumi nav veikti. Nemot véra ibalizumaba darbibas mehanismu un mérka
pastarpinatu zalu izvietojumu, nav paredzams, ka ibalizumabs radis farmakokingtisko zalu
mijiedarbibu ar citam zalem.



4.6. Fertilitate, grutnieciba un barosana ar krati

Sievietes reproduktiva vecuma

Sievietem reproduktiva vecuma arstésanas laika ir ieteicams izmantot efektivu kontracepcijas metodi.
Griitnieciba

Nav datu par ibalizumaba lietoSanu griitniecém.

Dzivnieku pétijumi nav pietiekami, lai noteiktu reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

Cilveka imiinglobulins (IgG) Skérso placentas barjeru. Ibalizumabu nav ieteicams lietot gritnigetbas
laika.

BaroSana ar kruti / \%

Nav zinams, vai ibalizumabs/metaboliti izdalas mates piena. Ir zinams, ka cilvé @lobuﬁns

izdalas mates piena pirmajas dienas pec piedzimsanas un driz p&c tam ta kon ija pazeminas, 11dz
ar to $aja 1saja perioda nevar izslegt risku ar kriiti barotiem zidainiem, gﬁd', abu nedrikst lietot
baroSanas ar kriti laika. J

Lai izvairitos no HIV parneSanas zidainim, sievietém ar HIV nav iet @ s barot bérnu ar kriiti.

Fertilitate
Dati par ibalizumaba iedarbibu uz cilveéka fertilitati nav pieejami.
4.7. letekme uz speju vadit transportlidzek!u@kalpot mehanismus

Ibalizumabs méreni ietekmé sp&ju vadit transpartlidzeklus un apkalpot mehanismus. Arstésanas laika
ar ibalizumabu zinots par reiboni, nelabymau, nogurumu un galvassapém (skatit 4.8. apakSpunktu).

Pacientiem, kuriem rodas Sie simptomnai, ka ieverot piesardzibu, vadot transportlidzeklus vai
apkalpojot mehanismus, [idz sim &1 1nas.

4.8. Nevélamas blakus@

DroSuma profila kopsavilkums
Visbiezak zi ot&arﬁdibas bija izsitumi (9,2 %), caureja (3,9 %), reibonis (3,9 %), galvassapes
,9

(3,9 %), y(t %), nogurums (2,0 %) un vems3ana (2,0 %).

paradibu saraksts tabulas veida

lakusparadibu saraksts tabulas veida ir sniegts 1. tabula. Sastopamibas biezums: loti biezi
iezi (no >1/100 Iidz <1/10), retak (no >1/1000 lidz <1/100), reti (no >1/10 000 Iidz <1/1000),
loti reti (<1/10 000) un nav zinams (nevar noteikt pec pieejamajiem datiem). Katra sastopamibas
biezuma grupa nevélamas blakusparadibas ir noraditas to smaguma pakapes samazinajuma seciba.

1. tabula. Ar ibalizumabu saistito nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Organu sistému Klasifikacija Nevélamo blakusparadibu biezums*
Imiinas sistémas traucgjumi Paaugstinata jutiba, imiinas rekonstitiicijas Retak
iekaisuma sindroms (skatit turpmak un
4.4. apakSpunktu)

Nervu sist€mas traucgjumi Reibonis, galvassapes, parestezija Biezi
Trice Retak




Organu sistému Kklasifikacija Nevélamo blakusparadibu biezums*

Sirds funkcijas traucgumi Ventrikularas ekstrasistoles, patologiska Retak
elektrokardiogramma

Asinsvadu sistémas traucgjumi Hipertensija, labila hipertensija, ortostatiska Retak
hipotensija

Kunga-zarnu trakta traucgumi Caureja, nelabums, vem3ana BieZi
Sausa mute Retak

Adas un zemadas audu bojajumi | Izsitumi**, dermatits, sausa ada BieZi
Papulas, nieze, mezglaina eritéma Retak

Vispargji trauc€jumi un Nogurums BieZi

reakcijas ievadiSanas vieta Karstuma sajiita Retak

Traumas, saindéSanas un ar Kontiizija Retak

manipulacijam saistitas

komplikacijas

TMB-202 (n = 113) un 3. fazes pétijuma TMB-301 (n = 40), ka ari uz vismaz 48 ned€lu dro§uma datiem,no

”~
* Biezums tika aprékinats, pamatojoties uz 24 nedélu drosuma datiem no 153 cilvékiem, kuri tika iesaistiti 2.b fa thma
i 1em
pétijuma TMB-301, kuri tika ieklauti paplasinatas pieejamibas pétjjuma TMB-311. (
r

**K op€jais termins §adiem terminiem: izsitumi, eritematozi izsitumi, generalizéti izsitumi, makula i, makulopapulari

izsitumi, niezo§i izsitumi un papulari izsitumi.

Atsevi§ku nevélamo blakusparadibu apraksts . 6\
Izsitumi J \

Izsitumi bija biezi sastopami. Parasti izsitumi paradijas agri (t. I.,.1= u laika pec pirmas
| @1
a
s)

ibalizumaba devas), tie bija vieglas vai vidgjas intensitates u edélu laika, turpinot lietot
ibalizumabu. Ja rodas izsitumi, ieteicams noverot pacientu uflyv 1bas gadijuma sakt simptomatisku
terapiju (pieméram, lietot kortisteroidus un/vai antihistaATna zZ

Kliniska pétijluma 2.b un 3. fazé vienam no 153 cilf€kiem Tadas smagi izsitumi (nebija nopietni). Sim
cilvekam ibalizumaba terapijas dazados laikos bija 1du izsitumu blakusparadibas, tostarp

1 gadijums makularu izsitumu, 1 gadijums g tu izsitumu un 6 gadijumi makulopapularu
izsitumu. Reaggjot uz Siem gadijumiem, netika Weikti nekadi pasakumi saistiba ar ibalizumabu.

Imiinas rekonstitiicijas iekaisumwsir% RIS)

Diviem no 153 cilvekiem attstij unas rekonstitiicijas iekaisuma sindroms (IRIS; skatit

4.4. apakSpunktu), kas attieci s ka progresgjosas multifokalas leikoencefalopatijas (smagas)
un kriptokoku adas infekcija as) saasinasanas. Abiem cilveékiem partrauca ibalizumaba terapiju.

Paaugstinata jutiba

Ir zinas par vienu ilvékiem ar paaugstinatu jutibu (alergisku reakciju) 21. diena (t. i., 7 dienas
pec ibalizumab uzijas). Tade] tika partraukta ibalizumaba lietoSana.

Imun e%

Vigiemy153%itvekiem, kas piedalijas 2.b un 3. fazes kliniskajos p&tijumos, visa vinu dalibas laika tika

parbauditasinti-ibalizumaba IgG antivielu klatbiitne. Tikai vienam cilvekam konstatgja

umaba antivielas. Cilvékam nebija blakusparadibu, kas saistitas ar pozitivu imunogenitates
rezultatu. Cilvéks sanéma ibalizumaba terapiju vel 1,5 gadus, tad to brivpratigi partrauca ar
nenosakamu virusu slodzi (< 50 kopijas/ml).

Laboratorisko raditdju novirzes
Cilvekiem ar esoSu nieru slimibu, nieru slimibas riska faktoriem un/vai cilvékiem, kuri vienlaikus
lietoja nefrotoksiskas zales, biezi notika 3. pakapes kreatinina [imena paaugstinasanas.

ZinoS§ana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek lugti zinot par



jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sist€mas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana

Ibalizumaba pardoze$anai antidots nav zinams. Pardozesanas gadijuma pacientam ieteicams noverot
nevelamo blakusparadibu pazimes vai simptomus un vajadzibas gadijuma jauzsak simptomatiska
arst€Sana. Vajadzibas gadijuma javeic standarta atbalsta pasakumi, ieskaitot dzivibai svarigo pazimju
uzraudzibu, ka arT pacienta kliniska stavokla noverosanu.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: sisteémiski lietojamie pretvirusu [idzekli, citi pretvirusu Hdzek@,%

kods: JO5AX23 \
/

Darbibas mehanisms @
Ibalizumabs ir humaniz&ta imtinglobulina monoklonala G Kklases 4. apakéti%&x antiviela un CD4

2. domena virzits HIV-1 inhibitors. Ibalizumabs nelauj HIV-1 inficét €D linas, piesaistoties
CD4 2. doménam un iejaucoties p&cpievienosanas darbibas, kas vajiddai -1 virusa dalinu
iekliiSanai saimnieksiinas, un noversot virusa parnesanu, kas notiek nas sapliiSanas rezultata.

Epitopu karte€Sanas p&tijumi liecina, ka ibalizumabs piesaista jas epitopam, kas primari
atrodas CD4 receptora arpusiiinas dalas 2. doména. Sis epitops ir Bovietots uz CD4 virsmas pretgji
vietai 1. doména, kas nepiecieSama MHC II klases moleKulu saistiSanai ar CD4, un tapéc tas netraucé
CD4 medigtajam imtinfunkcijam. &

Ibalizumabs ir aktivs pret HIV-1 M grupas izo
pret HIV-1, kas ir izturigs pret paslaik apstipsi
pretretrovirusu aktivitate pret R5 tropisku, X4 t

, B, C, D, E vai O apakstipi). Tas ir arT aktivs
pretretrovirusu zaleém, un tam piemit
isku un duali tropisku HIV-1.

Fenotipa un genotipa testu rezultgfi n€li par krustenisko rezistenci starp ibalizumabu un kadu no
apstiprinatajam pretretrovirusu zﬁl& gm.

Rezistence

Vairumam cilvéku, kurier&oloéiska mazspgja, ir noverota samazinata ibalizumaba uzné&miba, par
ko liecina maksimal centualas inhibicijas (MP]) samazina$anas, un to var saistit ar genotipiskam
izmainam HIV- a odesanas seciba, kuru rezultata tiek zaudetas potencialas N saistitas
glikozilacijaSyyi NGS) gp120 V5 cilpa. Ibalizumaba rezistences attistibas gadijumos nav
gaidama dibilsto8a atlikust iedarbiba. Mazaka ibalizumaba uznémiba tika atklata vairumam pacientu,
pétijuma lidz 24. ned¢lai bija virologiska mazspgja.

Mazaka ibdlizumaba uznemiba nemaina citu apstiprinatu lidzeklu uzn€mibu un neizraisa no CD4
neatkarfgu virusu izolatu selekciju.

Kliniska efektivitate un droSums

Petijjums TMB-301

3. fazes pétijums TMB-301 bija vienas grupas, daudzcentru klinisks petijums, kas tika veikts

40 nopietnu arstésanu pieredz&jusiem HIV inficétiem cilvékiem ar multirezistentu HIV-1. Cilvekiem
virusu slodzei bija jabit virs 1000 kopijam/ml, un jabit dokumentgtai rezistencei pret vismaz vienam
pretretrovirusu zalém no trim pretretrovirusu zalu klasém, kas izmérita ar rezistences test€Sanu.
Cilvekiem vismaz 6 meénesus bija jabit arsteétiem ar pretretrovirusu lidzekliem, un terapijai bija jabut
neveiksmigai, vai ar tiem nesen bijusi neveiksmiga terapija (t. i., p€d€jo 8 nedelu laika).



Petijumu veidoja trTs atseviski posmi.

o Kontroles periods (0. diena — 6. diena): cilvékiem novéroja pasreiz&jo neveiksmigo terapiju
vai vini nesanéma terapiju, ja tiem bija neveiksmiga terapija un ta tika partraukta 8 nedelu
laika pirms turpmaka skrininga. Tas bija novérosanas periods, lai noteiktu sakotn&jo
HIV virusu slodzi.

e Funkcionalas monoterapijas periods (7. diena — 13. diena): visi cilvéki 7. diena sanéma 2000
mg ibalizumaba piesatino3o devu. Cilvékiem ar neveiksmigu pretretrovirusu terapijas shemu
turpindja neveiksmigo shemu un papildus deva ibalizumaba piesatino$o devu. Sis periods bija
paredzgts ibalizumaba virologiskas aktivitates noteikSanai.

e UzturoSais periods (14. diena — 25. nedéla): ArsteSanas perioda 14. diena primarajam mérka
krit€rijam noveért&ja virusu slodzi un péc tam optimiz&ja fona sheému, lai ieklautu vismaz
vienas zales, pret kuru cilvéka viruss bija uznémigs. Bija atlauts izmantot petamas zalgs®ka
optimizetas fona shémas (OBR) sastavdalu. Sakot ar 21. dienu, ik p&c divam nedéla %
25. nedélai ievadija ibalizumaba 800 mg uzturo3o devu. Saja perioda bija jan sa\%
ibalizumaba virologiskas nomaksanas drosums un ilgums, kad to lieto koﬁa&
shému.

imiZetu fona

Lielaka dala pétijuma TMB-301 cilveku bija viriesi (85 %), baltie (55 %) un&ﬂé no 23 lidz

65 gadiem (vidgjais (standarta novirze) vecums — 50,5 (11,0) gadu). Sgko% .—maks.) virusu
slodzes un CD4" T $anu skaita mediana bija attiecigi 35 350 (304-743 ijas/ml un 73 (0-676)
$tinas/mm?®. Cilveki bija pieredzgjusi nopietnu arstésanu — pirms p (&s petijuma 53 %
dalibnieku bija arsteti ar 10 vai vairak pretretrovirusu zaleém; 98 & | bija arsteti ar NRTIL, 98 %
—arPIl, 80 % —ar NNRTI, 78 % —ar INSTI, 30 % — ar gp41 s ibitoriem un 20 % — ar
CCRS ko-receptoru antagonistiem.

Primarais efektivitates mérka kriterijs bija to cilvéku %ij a, kuriem virusu slodze samazinajas par
> 0,5 logig no “funkcionalas monoterapijas periodas#msak lidz beigam, salidzinot ar to cilvéku
proporciju, kuriem virusu slodze samazinajas par %gm no “kontroles perioda” sakuma lidz
beigam, ka noradits iepriekS. Primara mérka iritSsija"analizes rezultati ir paraditi turpmak 2. tabula.

2. tabula. To cilvéku proporcija, kuri irusu slodze samazinajas par > 0,5 logio kontroles un
funkcionalas monotergpi' da beigas

veku proporcija, kuriem virusu slodze
samazinajas par > 0,5 logio 95 % TI*
\ N =40

Kontroles perioda beigasN 1/40 (3%) 0,06 %, 13 %

Funkcionalas mopotefapijas 33/40 (83%)** 67 %, 93 %
perioda beigas

virusu sfodze 25. ned€la samazinajas par > 2 logio. No sakotng&ja stavokla lidz 25. ned€lai novéroja
CD4" T sinu vidgja skaita palielinaanos par 62 §inam/mm?® (ITT analize). 25. nedélas rezultati ir
paraditi 3. tabula. Cilveki ar pamata CD4 skaitu < 50 §inas/mm? retak sasniedza HIV-1 RNS <
200 kopijas/ml (vai < 50 kopijas/ml) neka subjekti ar > 50 §tinam/mm?.

3. tabula. Virologiska atbildes reakcija 25. nedéla péc sakotngja CD4 Sunu skaita, rezistence
pret integrazes inhibitoriem un visparéejais jutibas raditajs (OSS)” pétijuma TMB-301

Cilveku skaits, kuri Cilveku skaits, kuri
sasniedza sasniedza
<50 HIV-1 RNS kopijas/ml | <200 HIV-1 RNS kopijas/ml
(n/N) (n/N)




Virologiska atbildes reakcija

17/40 (43%)

20/40 (50%)

CD4 §iinu skaits (Stinas/mm?®)

Ar INSTI rezistenci

11/27 (41%)

<50 3/17 (18%) 4/17 (24%)

50-200 6/10 (60%) 7/10 (70%)

> 200 8/13 (62%) 9/13 (69%)
HIV-RNS (kopijas/ml)

< 100 000 16/33 (48%) 19/33 (58%)

> 100 000 1/7 (14%) 1/7 (14%)
Rezistence

12/27 (44%)

Bez INSTI rezistences 6/13 (46%) 8/13 (62%)
0SS
0 1/5 (20%) 1/5 (20%)
1 5/12 (42%) @.
2 9/18 (50%)
3 1/3 (33%)
4 112 (50%)

* OSS norada pilniba aktivo zalu skaitu cilvéka optimiz&taja fona sheéma (Optimized BackgfSun

pamatojoties gan uz pasreiz€jiem, gan pieejamajiem vesturiskajiem rezistences testa r 1em. Bija nepiecieSams pieradit
zalu uznémibu gan ar genotipa, gan fenotipa testiem, ja test€Sana ar abam meto@€prbija tehniski iespéjama. Pieméram,

OSS 2 norada, ka testétais HIV-1 izolats bija pilniba jutigs pret divam zalém ogtl % fona shéma.

Petijums TNX-355.03
Petijums TNX-355.03 bija daudzcentru, nejausinats, dubultmaskets, placebo kontroléts, daudzdevu,
a&v

3 grupu drosuma un efektivitates petijums ar 82 cilveékiem, kuri inficeti ar HIV-1 un kuriem bija

pasreiz€ja neveiksmiga vai bija bijusi neveiksmig ' a pretretrovirusu terapija. Visiem
cilvékiem bija OBR un 1 no $adam shémam: parmajflugdintravenozas (i. v.) 15 mg/kg ibalizumaba un
placebo infiizijas katru ned€lu pirmajam 9 de 1d7 8. nedélas vizitei), péc tam 15 mg/kg

ibalizumaba i. v. infuzijas ik p&c 2 ned€lam (A'grupa); 10 mg/kg ibalizumaba i. v. infuzijas katru
ned€lu pirmajam 9 devam (lidz 8. nedé izitei), péc tam 10 mg/kg ibalizumaba i. v. infazijas ik péc
2 nedélam (B grupa); vai placebo‘i. @s katru ned€lu pirmajam 9 devam (lidz 8. ned&las
vizitei), pec tam placebo i. v. infuzijashik pec 2 nedelam (placebo grupa). Pacienti visas tris grupas
sanéma ar1 OBR. Sakot ar 16. Z&) acebo grupas pacientiem, kuriem bija virologiska mazspgja,
bija iespgja ik péc 2 nedela @5 mg/kg atklata mark&juma ibalizumaba un/vai pariet uz jaunu
OBR. Pacientiem A un B%, uriem bija virologiska mazspéja, bija iesp&ja pariet uz jaunu OBR.

Otraja nedgla vidgjafi slodzes samazinasanas A grupa bija 0,87 logio kopijas/ml, B grupa —
1,15 logio kopija@ acebo grupa — 0,38 logio kopijas/ml (p = 0,003 pret A grupu, p < 0,001 pret
B grupu).

LidzJ%6. r@ tas ir, pirms iesp&jamas placebo grupas pacientu parejas uz 15 mg/kg ibalizumaba
ikipe ede]am un/vai OBR mainas visiem pacientiem, virusu slodzes vid€jais samazinajums

A grupa bija 1,07 logio kopijas/ml, B grupa — 1,33 logio kopijas/ml un placebo grupa — 0,26 logio

j I (p = 0,002 pret A grupu, p < 0,001 pret B grupu).

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentura atliek pienakumu iesniegt pétijumu rezultatus par Trogarzo viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apaksgrupas HIV-1 infekcijas arstéSanai (informaciju par lietoSanu bérniem
skatit 4.2. apakSpunkta).



5.2. Farmakokinétiskas ipasibas
UzstikSanas

Ieverojot ieteikto devu shemu (vienreizgja 2000 mg piesatinosa deva, p&c tam uzturosa deva 800 mg ik
péc 2 nedélam), ibalizumaba koncentracija péc pirmas 800 mg uztuross devas sasniedza lidzsvara
stavokli ar vidéjo minimalo koncentraciju virs 30 pg/ml visa dozéSanas intervala. Laika mediana lidz
maksimalas koncentracijas seruma (Tmax) SasniegSanai 2000 mg un 800 mg devai ir attiecigi 1 stunda
un 10 miniites. Ibalizumabu ievada i. v. inflizijas veida. Biopieejamiba p&c definicijas ir 100 %.

Izkliede

Ibalizumaba izkliedes tilpums ir aptuveni 4,8 1, kas ir salidzinams ar asinsvadu telpu, pamatoj@u

veikto populacijas farmakokingétisko analizi.
Biotransformacija / \%

Atseviski metabolisma pétijumi netika veikti, jo ibalizumabs ir olbaltumviela. P
ibalizumabs sadalisies mazos peptidos un atseviskas aminoskabeés.

Eliminacija J ’\6
P&c ibalizumaba vienreizgjas 10 un 25 mg/kg devas klirenss ir no 0, ,36 ml/h/kg, eliminacijas
pusperiods ir attiecigi 37,8 un 64,1 stundas. Eliminacija ir nelin@n riga no koncentracijas.

Q farmakokinétika devu diapazona

iski nozimigu devu 800-2000 mg amplitiida,
1 palielinajas, turprett laukums zem

Linearitate/nelinearitate

Ibalizumabam, ko ording ka vienu Iidzekli, piemit
0,3-25 mg/kg. P&c ibalizumaba ievadiSanas, lietoj
maksimala koncentracija seruma (Cmax) pro

koncentracijas-laika liknes (AUC) palielinajas Vajrak neka proporcionali devai. Sada nelineara ietekme
uz klirensu ir raksturiga monoklonala ivielam, kuru mérkis ir $inu virsmas molekulas, pieméram,
CD4. Sadas Tpasibas ir raksturiga \ﬁti as (ierobezotas jaudas) eliminacijas kingtikai.

Ipasas populacijas %

Populacijas farmakokinétis alize tika veikta, lai izpétitu izveleto kovariatu (vecums, kermena

masa, dzimums, sakg#fiejais CD4" $iinu skaits) potencialo ietekmi uz ibalizumaba farmakokingtiku.

Rezultati liecina %Jmaba koncentracija samazinas, palielinoties kermena masai. Kermena

masas diapa plilacijas farmakokin&tikas modeli bija loti Saurs, un kermena masas ietekmi nevar

precizi n@ mer maz ticams, ka iedarbiba ietekmés virologisko iznakumu, un devas pielagosanai
a

nav
Nieru as traucéjumi

Oficiali petijumi netika veikti, lai parbauditu nieru darbibas traucgjumu ietekmi uz ibalizumaba

farmakokingtiku. Nav paredzams, ka nieru darbibas traucgjumi ietekmes ibalizumaba farmakokingtiku.

Aknu darbibas trauc&jumi

Oficiali p&tijumi netika veikti, lai parbauditu aknu darbibas traucgjumu ietekmi uz ibalizumaba
farmakokingtiku. Nav paredzams, ka aknu darbibas trauc&jumi ietekmées ibalizumaba farmakokinetiku.

Pediatriska populacija

Ibalizumaba farmakokinétika bérniem nav novértéta.



Gados vecaki cilveki

Ibalizumaba farmakokinétika geriatriskiem pacientiem (= 65 gadu vecumam) ir ierobezota (n = 5).
Rezultati ir l1dzigi pieauguso populacijai (2 18 Iidz 65 gadu vecumam), tom&r konkreti secinajumi nav
iespgjami.

5.3. Prekliiskie dati par droSumu

Nekliniskajos standartp&tijumos iegitie dati no in vitro un in vivo droSuma novert&jumiem neliecina
par 1pasu risku cilvekam.

Reproduktiva un attistibas toksicitate 6

Ar krabjédajmakakiem tika veikts pirmsdzemdibu un pecdzemdibu attistibas petijums?
matiteém no 20. lidz 22. grisnibas dienai lidz dzemdibam lietoja ibalizumabu ar 1
devu (aptuveni 22 devas uz dzivnieku). ST deva tika ievadita, jo ta ir vismaz 10 rei 18laka par
aprékinato brivo klinisko AUC un Cmax 800 mg Q2W devai. Griisni pértiki ecnacgji labi
panesa ibalizumabu, kad tika veikts vértejums 180 + 2 dienas péc dzemdiba ja ar ibalizumabu
saistitas nelabvgligas ietekmes (matei, auglim vai mazulim), lietojot 1 (nenovérojamas
nelabvéligas ietekmes limenis (No-Observed-Adverse-Effect Lev ). Lai arT CD4+ §iinas
arstétu matisu mazuliem uz laiku tika nomaktas BD14-91 grupa sal @ juma ar kontroles grupu,

turpmakas ietekmes uz mazulu imiinkompetenci nebija. STs iet ¥67ihe attieciba uz cilveka
griitniecibu un zidiSanu joprojam nav zinama. ST p&tjjuma ap§ta enoverotas nelabveligas ietekmes
limenis (NOAEL) iedarbibai uz attistibu bija 110 mg/kg.

Genotoksicitate, iespéjama kancerogenitate @A
ti.

Genotoksicitates un kancerogenitates pétTjqu

6. FARMACEITISKA INFORMAGIJA

6.1. Paligvielu saraksts ’\K
Saharoze %
Natrija hlorids A

Polisorbats 80
Histidins
Salsskabe (pH p@) 1)

Udens injek&

P
1 etjjumu trikuma de] §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zaleém, iznemot
6.6. apaksSpunkta mingtas.

6.3. Uzglabasanas laiks

Neatvérta ampula

5 gadi

AtSkaidits Skidums

Ja atSkaidito ibalizumaba Skidumu neievada nekavgjoties, tas jauzglaba temperatiira lidz +25° C lidz
4 stundam vai ledusskapi (no +2 lidz +8° C) lidz 24 stundam. Ja atSkaidits ibalizumaba $kidums tika
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uzglabats ledusskapi, tad pirms ievadi$anas tam jaatrodas istabas temperatiira (no +20° C lidz +25° C)
vismaz 30 minites, bet ne ilgak ka 4 stundas.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Uzglabat un transportét atdzesétu (2 lidz 8° C).
Nesasaldet.

Flakonu uzglabat argja karba, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus péc zalu atSkaidisanas skatit 6.3 apakSpunkta.

6.5. lepakojuma veids un saturs 6
2 ml flakons (I klases borsilikata stikls), kas noslégts ar aizbazni (butilkaucuks) u?r@inija

vacinu. @
Iepakojuma 2 flakoni. 56
m

6.6. IpaSi noradijumi attieciba uz atkritumu likvideéSanu un c1ta

Pirms ievadiSanas zales ir jaapskata, lai parbauditu, vai tajas nav % tas nav mainijusas krasu.
Flakoni, kas satur neatskaiditu ibalizumabu, vai infiiziju maisi skaiditu ibalizumabu, ir
jalikvidg, ja Skidums ir dulkains, ja ir izteikta krasas mama a ir redzamas dalinas.

Ibalizumabu ievada intravenozi (i. v.) péc atbilstosa %1 skaita atSkaidiSanas ar 250 ml natrija
hlorida 9 mg/ml (0,9 %) skidumu injekcijam. Skatigtege esoSaja 4. tabula noradito atbilsto$o
flakonu skaitu, kas nepiecieSams 2000 mg pieséti@evas un 800 mg uzturo$as devas
sagatavoSanai.

4, tabula. Ieteicama ibalizumaba (@n flakonu skaits viena ievadiSanas reize

Ibalizumaba deva Ibalizumaba flakoni
(kopgjais izvilkSanas tilpums)
Piesatinosa deva — 2000 10 flakoni (13,3 ml)

Uzturosa deva — 800 n% 4 flakoni (5,32 ml)

Ibalizumaba koncen fﬁzuas Skiduma pagatavoSanai jasagatavo veselibas apripes specialistam,

izmantojot turpr@ titas aseptikas metodes.
akona vacinu un noslaukiet flakonu ar spirta salveti.

%azna centru flakona ievietojiet sterilu §lirces adatu un izvelciet 1,33 ml no katra

fl (PIEZIME: flakona var palikt neliels skiduma atlikums; neizlietoto dalu likvidgjiet),
upsparvietojiet 250 ml intravenozu infuziju maisa ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida skidumu
jekeijam. Ibalizumaba infliziju §kiduma pagatavosanai nedrikst izmantot citus intravenozi
lietojamus skidinatajus.

e P&c atskaidiSanas ibalizumaba Skidums jaievada nekavgjoties.

o Likvidgjiet dalgji izlietotus vai tuksus ibalizumaba flakonus un neizlietota atSkaidita
ibalizumaba $kiduma dalu saskana ar vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Theratechnologies Europe Limited

4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV 24, Trija
Talr.: 00800 08250830

Talr.: +49 (0) 30 3119 6151
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medinfo.eu@theratech.com

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)
EU/1/19/1359/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2019. gada 26. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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A. RAZOTAJS(-1), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas razotaja nosaukums un adrese

WuXi Biologics Co, Ltd.
108 Meiliang Road
MaShan Binhu District

Wuxi Jiangsu, 214092

Kina 6

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese /
MIAS Pharma Limited @
Suite 2 Stafford House, Strand Road K
Portmarnock, Co. Dublin, D13 H525 \
Irija . g

J \
B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS MI VAI
IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobeZojumiem (skatit I piel@: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

O

C. CITI REGISTRACIJAS NOSAC&I UN PRASIBAS
. K
o Periodiski atjaunojama@na zinojums

So zalu periodiski atjaunojanto droSuma zinojumu iesnieg§anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauce u un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD

saraksta), kas saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajo atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

iecibas Tpasniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais droSuma
zinoj énesu laika péc registracijas apliecibas pieskirSanas.

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

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas TpaSniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjaunotajos apstiprinatajos RPP.
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Atjauninats RPP jaiesniedz:

e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistéma, jo Ipasi tad, ja sanemta jauna informacija, kas
var biitiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances vai riska

mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.

o Saistibas veikt pécregistracijas pasakumus

Registracijas apliecibas Ipasnickam noteikta laika perioda javeic turpmak noraditie pasakumi.

Apraksts

ildes termins

P&cregistracijas efektivitates petijums (PAES):

Lai vairak raksturotu ibalizumaba efektivitati kombinacija ar citam pretr

citadi nav iesp&jams izveidot surpresivu pretvirusu lidzeklu shé

X\

zalem tadu pieauguso arsteianai, kas inficéti ar multirezistentu HIV-1 u, kurai
‘1&@

apliecibas Tpasniekam javeic un jaiesniedz pétijuma rezultati, pﬁ

Gala zinojuma
iesnieg3ana:
2026. gada
31. oktobris

izstradajuma registracijas datiem. Sis pétijums javeic saske{
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARBA (2 flakoni pa 200 mg)

1. ZALU NOSAUKUMS

Trogarzo 200 mg koncentrats infliziju $kiduma pagatavosanai
Ibalizumab

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

Katrs flakons satur 200 mg ibalizumaba. %
V/

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Saharoze

Niitrija hlorids . 6
Polisorbats 80 J \
Histidins

Salsskabe @

Udens injekcijam

4. ZALU FORMA UN SATURS A
‘

Koncentrats infuziju skiduma pagatavosanai

2 flakoni

5.  LIETOSANAS UN IEVAI AS VEIDS(-1)

Pirms lietoSanas izlasiet liet
Intravenozai lietoSanai.

Tikai vienreizgjai lie‘w“@ai.

AJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
MA VIETA

iem neredzama un nepieejama vieta.

’ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat un transportét atdzesetu.
Nesasaldeét.
Flakonu uzglabat argja karba, lai pasargatu no gaismas.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Theratechnologies Europe Limited %
4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24

Trija | | é$®

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

J r~ 4
EU/1/19/1359/001 Q‘

13.  SERIJAS NUMURS

Lot @

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA e "

92

I 15. NORADIJUMI PAR ANU

| 16. INFORMAC%RAILA RAKSTA

Pamatqums\@tsta nepiemérosanai ir apstiprinats.

LS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitfKods, kura ieklauts unikals identifikators.

| 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC:
SN:
NN:
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA 1ZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Trogarzo 200 mg sterils koncentrats
Ibalizumab
i V.

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS )
7,

EXP

4, SERIJAS NUMURS ¢

é@""

5.  SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENTBKU%WS
200 mg ®

6. CITA INFORMACIJA ;
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Trogarzo 200 mg koncentrats infuziju Skiduma pagatavosanai
Ibalizumab

vﬁim zalem tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi bus iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par $o zalu droSumu. Jis varat palidz&t, zinojot par jebkadam novérotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

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

- Saglabajiet $o instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiegd8 ari
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu. %

Saja instrukcija varat uzzinat: /

Kas ir Trogarzo un kadam noltikam to lieto

Kas Jums jazina pirms Trogarzo lietoSanas \&

Ka lietot Trogarzo .
Iesp&jamas blakusparadibas J
Ka uzglabat Trogarzo \

Iepakojuma saturs un cita informacija
Kas ir Trogarzo
Trogarzo satur aktivo vielu ibalizumabu. Tas ir r@veids, kuru sauc par monoklonalu antivielu,
un tas var piesaistities konkrétam merkim keuyiie s pieder zalu grupai, ko sauc par pretretrovirusu
lidzekliem.

o E

1. Kas ir Trogarzo un kadam noliikkam to lieto :

Kadam noliikkam Trogarzo liet %
Trogarzo lieto pieaugusajiem, lai 5& V infekciju, kas ieprieks nav reagg€jusi uz vairakiem
HIV arstésanas veidiem.

Jasu arsts Jums ir izraksﬁ%garzo, lai palidzetu kontrolet HIV infekciju.

Trogarzo lieto komb%? ar citam zaleém.
To lieto kopa ar @ zalém, ko sauc par pretretrovirusu lidzekliem.
0

jas
asins §tnas, ko sauc par CD4 jeb T Stunam. Trogarzo piesaistas CD4 receptoram un
nelduj 1tit asins $tinas un tas inficet. Tas samazina virusa daudzumu asinis un uztur to zema
ITment. ¢jadi palidz kermenim palielinat CD4 $tnu skaitu asinis. CD4 §iinas ir balto asins $tinu tips,
kas ir n0zimigs, lai palidzetu kermenim cinities ar infekciju.

2. Kas Jums jazina pirms Trogarzo lietoSanas

Jis nedrikstat lietot Trogarzo $ados gadijumos:
- ja Jums ir alergija pret ibalizumabu vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu sastavdalu.

Ja neesat parliecinats(-a), konsult&jieties ar arstu vai medmasu, pirms lietot Trogarzo.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Noverojiet blakusparadibas

Trogarzo var izraisit nopietnas blakusparadibas, par kuram Jums nekavégjoties jainforme arsts vai
medmasa. To skaita var biit:

e jaunas infekcijas pazimes (imiinas rekonstitlicijas iekaisuma sindroms — IRIS).
Nekavgjoties pastastiet arstam vai medmasai, ja rodas kads no iepriekSmingtajiem simptomiem
(plasaku informaciju skatit 4. punkta “Nopietnas blakusparadibas”).

Bérni un pusaudzi

Nedodiet §is zales berniem un pusaudziem, kas jaunaki par 18 gadiem. Saja vecuma grupa Trogarzo
nav petits.

Citas zales un Trogarzo 6
Pastastiet arstam par visam zaleém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu lietov®

Griitnieciba 7,
Ja JUs esat griitniece, ja domajat, ka Jums varétu biit griitnieciba, vai planojat grij 1bil, pirms S0
zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu. \

Ja Jums var iestaties griitnieciba Trogarzo lictosanas laika, Jums ir jali® %kontracepﬁvﬁ
barjermetode (piemé&ram, prezervativs) kopa ar citam kontracepcijas i & , tostarp iekskigi
lietojamiem (tabletém) vai cita veida hormonalas kontracepcijas lidzekligm (piem&ram, implantiem,
injekcijam), lai izsargatos no griitniecibas.

BaroSana ar kruati

Sievietem, ar HIV nav ieteicams barot bérnu ar kriiti, jo:érnam ar mates pienu var tikt nodota HIV
infekcija. Nav zinams, vai Trogarzo var izdalities mate a.

Ja barojat b&rnu ar kriiti vai domajat par baroSanu %i, tas péc iesp€jas atrak ir jaapspriez ar
arstu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehani
Nevadiet transportlidzekli un neaBka ji
pietiekami labi. Trogarzo liet0§ana&

(nelabums) vai noguruma sajat
mehanismus.

Trogarzo ir zems nﬁtrija$rs

Ibalizumabs satur m, ar 1 mmol natrija (23 mg) katra deva; butiba tas ir

u apkalposana

ehanismus p&c Trogarzo ievadiSanas, ja nejltaties
lakusparadibas ir galvassapes, reibonis, slikta daisa

ietekmét jiisu sp&ju vadit transportlidzekli vai apkalpot

=

natriju nesaturosas”.

3. Ka garzo
Tregarzo sanemsit pieredzgjusa arsta vai medmasas uzraudziba.
Trogarzo lieto kombinacija ar citam zal€m, ko sauc par pretretrovirusu lidzekliem.

Cik daudz Trogarzo sanemsit

Trogarzo ieteicama deva ir:

e vienreizgja 2000 mg deva pirmaja reizg,

e tad 800 mg uzturosa deva ik péc 2 nedélam.

Pirms lietoSanas Trogarzo pievienos pilinaSanas (infuzijas) maisinam, kas satur natrija hlorida

(fiziologisko) skidumu.
Lai iegiitu nepiecieSsamo devu, biis nepieciesams vairak neka viens Trogarzo flakons.
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Ka Jius sanemsit Trogarzo
Jums véna 15 1idz 30 minii$u laika ievadis pilienus (infiziju). Arsts vai medmasa uzraudzis Jis
Trogarzo infiizijas laika un kadu laiku p&c infuzijas.

Jair izlaista Trogarzo deva

o Irloti svarigi, lai Trogarzo ievaditu ik p&c 2 ned€lam, ka noradijis arsts.

e Nemainiet Trogarzo infuziju vai citu pretretrovirusu zalu lietoSanas grafiku bez konsultésanas ar
arstu.

e Janokavgjat tik§anos, nekavgjoties jautajiet savam arstam, kad ieplanot nakamas devas
sanemsanu.

Ja partraucat lietot Trogarzo

Turpiniet sanemt Trogarzo infuzijas, 11dz arsts Jums liks tas partraukt. Ja partraucat infuzijas
arsteésana rodas partraukums, HIV virusa limenis asinis var sakt paaugstinaties. Tas ir maza ‘%
iespgjams, ja Trogarzo sanemat regulari un bez partraukumiem arstésana.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautdjiet arstam vai medmasai. @

4. Iesp€jamas blakusparadibas \K

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ar1 .56 31\% paradas.

Nopietnas blakusparadibas

Ja Jums rodas kada no turpmak min&tajam nopietnam blakuspa@ avgjoties konsultgjieties ar

arstu vai medmasu:

e jaunas infekcijas pazimes, izmainas imiinsistéma — var notikt, kad sakat lietot HIV terapijas zales.
Jisu imiinsistéma var klut specigaka un sakt cinTtQinfekcijém, kas jiisu organisma ir bijusas
sleptas ilgu laiku (to sauc par imiinas rekonstitjeijas fekaisuma sindromu (IRIS)). Noverojiet, vai
péc Trogarzo sanemsanas nerodas jaunas infeazimes; tas dazadam personam var atskirties
atkariba no sléptas infekcijas veida, un to, a var but drudzis, galvassapes, apgriitinata elposana,
sapes kungi, kleposana un palielinati dziedzgri (mezgli un uztikumi kermeni, kakla, padusg vai
cirksni);

o alergiska reakcija (paaugstin{ca jtt

Citas blakusparadibas @
Ja noverojat kadu no turpr& ingfajam blakusparadibam, sazinieties ar arstu vai medmasu.
Biezi (var skart lidz 10 cilvekiem):
e adas izsitumi %
e cau r@t @
ta %elabums) vai vemsana,

e galvassapes,

e nogurums,
e sausa ada,
e dermatits — ekzémas paveids ar sausu, niezoSu adu,

e sapes un nejutigums rokas, pedas vai kajas.

Retak (var rasties 1idz 1 no 100 cilvekiem):

e trice,
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e reibonis, gibonis vai sajita, ka gibsiet, pieceloties kajas,
e sausa mute,

e karstuma sajiita,

e plankumi vai pietakums,

e adas nieze vai adas bojajumi,

e zilumu veidoSanas,

e sirdsdarbibas traucgjumi,

e paaugstinats asinsspiediens vai biezas asinsspiediena izmainas.
Redzams parbaudes:

e patologiski rezultati sirds elektriskas aktivitates testos (elektrokardiogramma). @
su.

Ja noverojat kadu no ieprieks mingtajam blakusparadibam, sazinieties ar arstu vai @

Zinosana par blakusparadibam
Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai & Jl'as attiecas ar1 uz

iesp&jamam blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Ji wot par blakusparadibam ar1
tieSi, izmantojot V pielikuma minéto nacionalas zinoSanas sistéma @ aktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jus varat palidz&t nodrosSinat daudz plasaku i par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Trogarzo A

Uzglabat §1s zales beérniem neredzama un nepiee'a@té.

Nelietot $is zales péc deriguma termina beigamykas noradits uz flakona etiketes un karbas pec “EXP”.
Deriguma termins$ attiecas uz noradita eSa pedgjo dienu.

Uzglabit ledusskapi (2 lidz 8° C)f\&
Nesasaldet. @
Uzglabat originalaja ieéakoju a, lai pasargatu no gaismas.

6. Iepakoju@ un cita informacija
Ko Tro xl

la ir ibalizumabs.

kons (1,33 ml §kiduma) satur 200 mg ibalizumaba.

paligvielas ir saharoze, natrija hlorids (sk. 2. punktu “Trogarzo ir zems natrija saturs”),
isorbats 80, histidins, salsskabe, idens injekcijam.

Trogarzo arejais izskats un iepakojums
Trogarzo ir bezkrasains Iidz gaisSi dzeltens, dzidrs 1idz nedaudz opalescgjoss koncentrats inftziju
Skiduma pagatavo3anai (sterils koncentrats), un taja nav redzamu dalinu.

Iepakojuma ir 2 stikla flakoni.

Registracijas apliecibas ipasnieks un razZotajs
Theratechnologies Europe Limited

4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV 24, Irija
Talr.: 00800 08250830
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Talr.: +49 (0) 30 3119 6151
medinfo.eu@theratech.com

Si lieto$anas instrukcija pedéjo reizi parskatita {GGGG. gada ménesi}.
Citi informacijas avoti

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

Talak sniegta informacija paredzgta tikai veselibas apripes specialistiem. 6

Lieto$anas veids %
Intravenozai lietoSanai /@\

Atskaidits ibalizumaba Skidums jaievada veselibas apriipes specialistam. x

Ibalizumabs jaievada intravenozas infuzijas veida. Ibalizumabu nedrikst i intravenozu

trieciendevu vai bolus injekciju . J

Pirmas infuzijas (piesatinosas devas) ievadiSanas ilgums nedriks s par 30 minditém. Ja nav
radusas ar infliziju saistitas blakusparadibas, turpmako infuizij 058§ devas) ilgumu var samazinat
lidz ne mazak par 15 miniateém.

Pé&c inflizijas pabeigSanas izskalojiet ar 30 ml natrija IQ@ 9 mg/ml (0,9 %) injekciju skidumu.

Visi pacienti ir janoveéro 1 stundu péc ibalizumab@?éanas péc vismaz pirmas infiizijas. Ja rodas
reakcija, inflizija ir japartrauc un javeic atbilst@s ciniska terapija. Profilaktiska zalu lietoSana
pirms katras infiizijas nav nepiecieSama. Ja pacigntam nav ar infuziju saistitu blakusparadibu,
novérosanas laiku p&c infiizijas var Vél@\azinﬁt lidz 15 minatém.

u pl

Noradijumi par ibalizumaba atskdi rms lietoSanas

Ibalizumabu ievada intraven
hlorida 9 mg/ml (0,9 %) inj
nepiecieSams 2000 mg pi

¥ pec atbilstosa flakonu skaita atSkaidiSanas ar 250 ml natrija
KIdumu. Skatiet turpmak noradito atbilstoSo flakonu skaitu, kas
§as devas un 800 mg uzturosas devas sagatavo3anai.

izumaba deva un flakonu skaits viena ievadiSanas reizé

umaba deva Ibalizumaba flakoni
(kopéjais izvilkSanas tilpums)
eva — 2000 mg 10 flakoni (13,3 ml)
eva — 800 mg 4 flakoni (5,32 ml)

Ibalizumaba koncentrats infiizijas Skidumam jasagatavo profesionalam medicinas darbiniekam,
izmantojot turpmakas aseptikas metodes.

¢ Nonemiet no flakona nonemamo vacinu un noslaukiet ar spirta salveti.
Caur aizbazna centru flakona ievietojiet sterilu $lirces adatu un izvelciet 1,33 ml no katra
flakona (PIEZIME: flakona var palikt neliels atlikums; neizlietoto dalu likvidgjiet), un
parvietojiet 250 ml intravenozu infliziju maisina ar 9 mg/ml (0,9 %) natrija hlorida injekciju
Skidumu. Ibalizumaba infiiziju skiduma pagatavosanai nedrikst izmantot citus intravenozus
atSkaiditajus.

e P&c atskaidisanas ibalizumaba skidums jaievada nekavgjoties.

o Likvidgjiet dalgji izlietotus vai tukSus ibalizumaba flakonus un neizlietota atSkaidita
ibalizumaba $kiduma porcijas saskana ar vietg€jam prasibam.
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Piesardzibas pasakumi pirms zalu lietoSanas vai riko$anas ar tam

Pirms ievadiSanas zales ir jaapskata, lai parbauditu, vai tajas nav dalinu un tas nav mainijusas krasu.
Flakoni, kas satur neatskaiditu ibalizumabu, vai infuziju maisi, kas satur atSkaiditu ibalizumabu, ir
jalikvidg, ja skidums ir dulkains, ja ir izteikta krasas maina vai ja taja ir redzamas dalinas.
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