ANNESS 1

SOMMARJU TAL-KARATTERISTICI TAL-PRODOTT



vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. I1-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif
ghandhom jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

REKAMBYS 600 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi 1-medi¢ina bil-mod
REKAMBYS 900 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi 1-medi¢ina bil-mod
2.  GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kunjett ta’ 2 mL
Kull kunjett fih 600 mg rilpivirine

Kunjett ta’ 3 mL
Kull kunjett fih 900 mg rilpivirine

Ghal-lista shiha ta’ ec¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA

Suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
Suspensjoni minn bajda sa ofwajt.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

REKAMBYS flimkien ma’ injezzjoni ta’ cabotegravir, huwa indikat ghat-trattament ta’ infezzjoni bil-
virus tat-tip 1 tal-immunodefi¢jenza umana (HIV-1, human immunodeficiency virus type 1) f’adulti u
adolexxenti (b’eta ta’ mill-inqas 12-il sena u li jiznu tal-inqas 35 kg) 1i jkunu immunosoppressi b’mod
virologiku (RNA ta’ HIV-1 <50 kopja/mL) fuq regimen stabbli ta’ antiretrovirali minghajr xhieda ta’
rezistenza virali attwali jew fil-passat u l-ebda falliment virologiku b’sustanzi tal-klassi tal-inibitur
non-nucleoside ta’ reverse-transcriptase (NNRTI, non-nucleoside reverse transcriptase inhibitor) u
tal-inibitur ta’ integrase (INI, integrase inhibitor) (ara sezzjonijiet 4.2, 4.4 u 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

It-terapija ghandha tigi ordnata minn tabib b’esperjenza fl-immaniggjar ta’ infezzjoni tal-HIV. Kull
injezzjoni ghandha tinghata minn professjonist tal-kura tas-sahha.

Qabel jinbeda REKAMBYS, il-professjonist tal-kura tas-sahha ghandu jaghzel b’attenzjoni
pazjenti li jagblu mal-iskeda mehtiega ta’ injezzjoni u jaghti parir lill-pazjenti dwar 1-
importanza li jZomm mal-visti skedati ghall-ghoti tad-doza biex tghin halli tinzamm is-
soppressjoni virali u jitnaqqas ir-riskju li I-virus jerga' lura mill-gdid u li jkun hemm Zzvilupp
possibbli ta’ rezistenza assoc¢jat ma’ dozi magbuza.

Wara t-twaqqif ta> REKAMBYS flimkien ma’ injezzjoni ta’ cabotegravir, huwa essenzjali li jigi
adottat regimen antiretrovirali alternattiv, kompletament soppressiv mhux aktar minn xahar
wara l-ahhar injezzjoni ta’ kull xahar ta> REKAMBYS jew xahrejn wara l-ahhar injezzjoni ta’
kull xahrejn ta> REKAMBYS (ara sezzjoni 4.4).




Ghandha tigi kkonsultata I-informazzjoni dwar kif ghandha tigi ordnata injezzjoni ta’ cabotegravir
ghad-doza rrakkomandata.

Pozologija

REKAMBYS jista’ jinbeda bi trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni jew minghajha
(direttament ghall-injezzjoni).

Il-professjonist tal-kura tas-sahha u I-pazjent jistghu jiddeciedu li juzaw pilloli ta’ rilpivirine bhala
trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjonijiet ta’ REKAMBYS biex tigi assessjata t-tolerabilita
(ara Tabella 1), jew sabiex jipprocedi direttament ghat-terapija b’ REKAMBYS (ara Tabelli 2 u 3,
ghar-rakkomandazzjonijiet dwar l-ghoti tad-doza kull xahar u kull xahrejn, rispettivament).

Adulti u adolexxenti (b’eta ta’ mill-ingas 12-il sena u li jiznu tal-ingas 35 kg)

Trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni

Meta jintuza ghat-trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni gabel jinbeda REKAMBY'S,
ghandhom jittiehdu pilloli rilpivirine mill-halq, flimkien ma’ pilloli cabotegravir mill-halq, ghal
madwar xahar (mill-anqas 28 jum) biex tigi stmata t-tollerabilita ghal rilpivirine u cabotegravir. Pillola
wahda ta’ 25 mg rilpivirine ghandha tittieched ma’ ikla flimkien ma’ pillola wahda ta’ 30 mg
cabotegravir darba kuljum (ara Tabella 1).

Tabella1 Skeda tal-Ghoti ta’ Doza Orali b’Introduzzjoni ghall-Injezzjoni
Trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni

Medic¢ina Ghal xahar (mill-anqas 28 jum), segwit mill-Injezzjoni tal-Bidu®
Rilpivirine 25 mg darba kuljum mal-ikel

Cabotegravir | 30 mg darba kuljum

& ara Tabella 2 ghall-iskeda tal-ghoti tad-doza tal-injezzjoni ta’ kull xahar u Tabella 3 ghall-iskeda tal-ghoti tad-doza tal-
injezzjoni ta’ kull xahrejn.

Ghoti tad-doza ta’ kull xahar

Injezzjoni tal-bidu (900 mg ekwivalenti ghal 3 mL)

Fl-ahhar jum tat-terapija antiretrovirali attwali jew tal-ghoti mill-halq b’introduzzjoni ghall-injezzjoni,
id-doza tal-bidu ta’ injezzjoni ta’ rilpivirine rrakkomandata hija injezzjoni wahda ta’ 900 mg gol-
muskoli.

Injezzjoni ta’ tkomplija (600 mg ekwivalenti ghal 2 mL)

Wara l-injezzjoni tal-bidu, id-doza tal-injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ rilpivirine rrakkomandata hija
injezzjoni wahda ta’ 600 mg kull xahar gol-muskolu. Il-pazjenti jistghu jinghataw injezzjonijiet sa

7 ijiem qabel jew wara d-data skedata tal-injezzjoni ta’ kull xahar.

Tabella 2 Skeda rrakkomandata ghall-ghoti tad-dozi ta’ injezzjoni gol-muskolu kull xahar

Injezzjoni tal-bidu Injezzjonijiet ta’ kontinwazzjoni
P Ibda l-injezzjoni fl-ahhar jum jew
rodott o .. sl .
Mediéinali tat-terapija ART kurrenti jew Xahar wara l-injezzjoni tal-bidu u
tat-trattament orali b’introduzzjoni kull xahar minn hemm ’il quddiem
ghall-injezzjoni (jekk uzat)
Rilpivirine 900 mg 600 mg
Cabotegravir 600 mg 400 mg

Ghoti tad-doza ta’ kull xahrejn

Injezzjonijiet tal-Bidu —xahar boghod minn xulxin (900 mg ekwivalenti ghal 3 mL)

Fl-ahhar jum tat-terapija antiretrovirali attwali jew tat-trattament mill-halq b’introduzzjoni ghall-
injezzjoni, id-doza inizjali ta’ injezzjoni ta’ rilpivirine rrakkomandata hija injezzjoni wahda ta’ 900 mg
gol-muskoli.




Xahar wara, ghandha tinghata t-tieni injezzjoni ta’ 900 mg gol-muskoli. Il-pazjenti jistghu jinghataw
it-tieni injezzjoni ta’ 900 mg sa 7 ijiem qabel jew wara d-data skedata ghall-ghoti tad-doza.

Injezzjonijiet ta’ kontinwazzjoni — xahrejn boghod minn xulxin (900 mg ekwivalenti ghal 3 mL)
Wara l-injezzjonijiet tal-bidu, id-doza tal-injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ rilpivirine rrakkomandata
hija injezzjoni wahda ta’ 900 mg gol-muskolu moghtija kull xahrejn. Il-pazjenti jistghu jinghataw
injezzjonijiet sa 7 ijiem qabel jew wara d-data skedata tal-injezzjoni ta’ kull xahrejn.

Tabella3 Skeda rrakkomandata ghall-ghoti tad-dozi ta’ injezzjoni gol-muskolu kull
xahrejn

Injezzjonijiet tal-bidu Injezzjonijiet ta’ kontinwazzjoni

Ibda l-injezzjoni fl-ahhar jum jew
Prodott tat-terapija AR”l.“ k,lfrrenti j ew

Medic¢inali tat-tra.tta.tmeflt O.I'i.lll b m.troduzzwnl

ghall-injezzjoni (jekk uzat). Xahar

Xahrejn wara l-ahhar injezzjoni tal-
bidu u kull xahrejn minn hemm ’il

wara, ghandha tinghata t-tieni quddiem
injezzjoni tal-bidu.
Rilpivirine 900 mg 900 mg
Cabotegravir 600 mg 600 mg

Rakkomandazzjonijiet ghall-Ghoti tad-Dozi Meta Tagleb Minn Injezzjonijiet Kull Xahar ghal
Injezzjonijiet Kull Xahrejn

I1-pazjenti li jaqilbu minn skeda ta’ injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ darba fix-xahar ghal skeda ta’
injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ kull xahrejn ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda ta’ 900 mg ta’
REKAMBYS gol-muskoli xahar wara l-ahhar doza tal-injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ 600 mg
REKAMBYS imbaghad 900 mg kull xahrejn wara dan.

Rakkomandazzjonijiet ghall-Ghoti tad-Dozi Meta Tagleb Minn Injezzjonijiet Kull Xahrejn ghal
Injezzjonijiet Kull Xahar

Pazjenti li jaqilbu minn skeda ta’ injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ kull xahrejn ghal skeda ta’
injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ kull xahar ghandhom jir¢ievu injezzjoni wahda ta’ 600 mg ta’
REKAMBYS gol-muskoli xahrejn wara l-ahhar doza ta’ injezzjoni ta’ kontinwazzjoni ta’ 900 mg
REKAMBYS imbaghad 600 mg kull xahar wara dan.

Dozi magbuza

Pazjenti i jagbzu vista ghall-injezzjoni ghandhom jergghu jigu evalwati b’mod kliniku biex jigi
accertat li t-tkomplija mill-gdid tat-trattament hija xierqa. Ara Tabella 4 u 5 ghal
rakkommandazzjonijiet dwar ghoti tad-doza wara injezzjoni magbuza.

Injezzjoni ta’ kull xahar magbuza (Ghoti ta’ Dozi mill-Halq biex Jiehdu Post sa 2 Injezzjonijiet
Konsekuttivi ta’ Kull Xahar)

Jekk pazjent jippjana li jagbez injezzjoni skedata b’aktar minn 7 ijiem, tista’ tintuza terapija kuljum
mill-halq (pillola wahda ta’ rilpivirine [25 mg] u pillola wahda ta’ cabotegravir [30 mg]) biex tiechu
post sa 2 visti konsekuttivi ghal injezzjoni ta’ kull xahar. Hemm data limitata dwar bridging orali
b’terapija antiretrovirali (ART, antiretroviral therapy) ohra soppressiva ghalkollox (fil-bi¢¢a 1-kbira
bbazata fuq INI), ara sezzjoni 5.1.

L-ewwel doza tat-terapija mill-halq ghandha tittiched xahar (+ 7 ijiem) wara l-ahhar dozi ta’
injezzjonijiet ta” REKAMBYS u cabotegravir. L-ghoti tad-dozi tal-injezzjoni ghandu jerga’ jitkompla
fl-istess jum li fih jintemm I-ghoti ta’ kuljum tad-dozi mill-halq, kif irrakkomandat f’Tabella 4.

F’kaz 1i jkun irid jigi kopert perjodu ta’ aktar minn xahrejn, jigifieri, jingabzu aktar minn zewg
injezzjonijiet ta’ kull xahar, ghandu jinbeda regimen alternattiv mill-halq xahar (£ 7 ijiem) wara 1-
ahhar injezzjoni ta’ REKAMBYS.



Tabella 4 Rakkomandazzjonijiet dwar l-ghoti tad-doza ta> REKAMBYS wara injezzjonijiet
maqbuza jew terapija orali ghall-pazjenti fuq ghoti ta’ doza ta’ injezzjoni kull

xahar
Zmien mill-ahhar Rakkomandazzjoni
injezzjoni
< xahrejn: Kompli bl-iskeda ta’ injezzjoni ta’ 600 mg kull xahar mill-aktar fis
possibbli.
> xahrejn: Erga’ ibda mill-gdid lil pazjent fuq id-doza ta’ 900 mg, u mbaghad
kompli segwi l-iskeda ta’ injezzjoni ta’ 600 mg kull xahar.

Injezzjoni ta’ kull xahrejn magbuza (Ghoti ta’ Dozi mill-Halg biex Jiehdu Post Injezzjoni 1 ta’ kull

Xahrejn)

Jekk pazjent jippjana li jabez vista ghal injezzjoni skedata b’aktar minn 7 ijiem, tista’ tintuza terapija
kuljum mill-halq (pillola wahda ta’ rilpivirine [25 mg] u pillola wahda ta’ cabotegravir [30 mg]) biex
tiehu post vista ghal injezzjoni ta’ ‘kull xahrejn’. Hemm dafa limitata dwar bridging orali b’ART ohra
soppressiva ghalkollox (fil-bi¢ca 1-kbira bbazata fuq INI), ara sezzjoni 5.1.

L-ewwel doza tat-terapija mill-halq ghandha tinghata madwar xahrejn (£7 ijiem) wara I-ahhar dozi tal-
injezzjonijiet ta” REKAMBYS u cabotegravir. L-ghoti tad-dozi tal-injezzjoni ghandu jerga’ jitkompla
fl-istess jum li fih jintemm I-ghoti ta’ kuljum tad-dozi mill-halq, kif irrakkomandat f’Tabella 5.

F’kaz 1i jkun irid jigi kopert perjodu ta’ aktar minn xahrejn, jigifieri, tinqabez aktar minn injezzjoni
wahda ta’ ‘kull xahrejn’, ghandu jinbeda regimen alternattiv mill-halq xahrejn (+ 7 ijiem) wara l-ahhar
injezzjoni ta’ REKAMBYS.

Tabella 5 Rakkomandazzjonijiet dwar l-ghoti tad-doza ta> REKAMBYS wara injezzjonijiet
magqgbuza jew terapija orali ghall-pazjenti fuq ghoti ta’ doza ta’ injezzjoni kull

xahrejn
Vista tal- Zmien mill- Rakkomandazzjoni (I-injezzjonijiet kollha huma 3 mL)
Injezzjoni ahhar
Magbuza injezzjoni
Injezzjoni 2 < xahrejn Kompli bl-injezzjoni ta’ 900 mg kemm jista’ jkun malajr u
kompli bl-iskeda ta’ injezzjoni ta’ kull xahrejn.
> xahrejn Erga’ ibda lill-pazjent mill-gdid fuq id-doza ta’ 900 mg,
segwita mit-tieni doza tal-bidu ta’ 900 mg xahar wara.
Imbaghad segwi l-iskeda ta’ injezzjoni ta’ kull xahrejn.
Injezzjoni 3 jew | <3 xhur Kompli bl-injezzjoni ta’ 900 mg kemm jista’ jkun malajr u
wara kompli bl-iskeda ta’ injezzjoni ta’ kull xahrejn.
> 3 xhur Erga’ ibda lill-pazjent mill-gdid fuq id-doza ta’ 900 mg,
segwita mit-tieni doza tal-bidu ta’ 900 mg xahar wara.
Imbaghad segwi l-iskeda ta’ injezzjoni ta’ kull xahrejn.

Popolazzjonijiet spec¢jali

Anzjani

Hemm informazzjoni limitata dwar 1-uzu ta” REKAMBYS f’pazjenti b’eta > 65 sena. Ma huwa
mehtieg l-ebda aggustament fid-doza ta” REKAMBY'S f’pazjenti akbar fl-eta (ara sezzjonijiet 5.1
us.2).

Indeboliment tal-kliewi

Ma huwa mehtieg 1-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment hafif jew moderat tal-
kliewi. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi jew b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju, il-
kombinazzjoni ta” REKAMBY'S ma’ inibitur gawwi ta’ CYP3A ghandha tintuza biss jekk il-
beneficcju jkun akbar mir-riskju. Individwi bi stima tat-tnehhija tal-kreatinina ta’

<50 mL/min/1.73 m? ma gewx inkluzi fl-istudji ta’ Fazi 3. Ma hija disponibbli l-ebda data f individwi



li jkunu ged jir¢ievu d-dijalisi ghalkemm mhumiex mistennija differenzi fil-farmakokinetika f*din il-
popolazzjoni (ara sezzjoni 5.2).

Indeboliment tal-fwied

Ma huwa mehtieg 1-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment minn hafif jew moderat tal-
fwied (puntegg A jew B ta’ Child-Pugh), izda hija rrakomandata 1-kawtela f’pazjenti b’indeboliment
moderat tal-fwied. Ma hija disponibbli I-ebda data f’pazjenti b’indeboliment sever tal-fwied (puntegg
C ta’ Child-Pugh); ghalhekk REKAMBY'S mhuwiex irrakkomandaa f’dawn il-pazjenti (ara

sezzjoni 5.2).

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ REKAMBYS fit-tfal li ghandhom inqas minn 12-il sena u adolexxenti li

jiznu inqas minn 35 kg ghandhom ma gewx determinati s’issa. M’hemm l-ebda data disponibbli.

Metodu ta’ kif ghandu jinghata

Biex jintuza gol-muskolu.

Ghandu jkun hemm attenzjoni biex tigi evitata injezzjoni bi zball ta” REKAMBYS go vina.
Is-suspensjoni ghandha tigi injettata bil-mod (ara sezzjoni 4.4).

Qabel I-ghoti, il-kunjett ta” REKAMBYS ghandu jingieb f’temperatura ambjentali.

REKAMBYS ghandu jinghata minn professjonist tal-kura tas-sahha. Ghal istruzzjonijiet dwar I-ghoti,
ara “Instruzzjonijiet dwar 1-Uzu” fil-fuljett ta’ taghrif. Dawn l-istruzzjonijiet ghandhom jigu segwiti
bir-reqqa meta tkun ged tipprepara s-suspensjoni ghall-injezzjoni biex tevita li jkun hemm tnixxija.

REKAMBYS ghandu jinghata dejjem flimkien ma’ injezzjoni ta’ cabotegravir. Injezzjonijiet ta’
REKAMBYS u cabotegravir ghandhom jinghataw f’postijiet gluteali separati tal-injezzjoni waqt
l-istess vista. L-ordni li fiha jinghataw l-injezzjonijiet mhijiex importanti.

Meta jaghti REKAMBYS, il-professjonist tal-kura tas-sahha ghandu jqis 1-indi¢i tal-massa tal-gisem
(BMI) tal-pazjent biex jaccerta ruhu li I-labra hija twila bizzejjed biex tilhaq il-muskolu tal-gluteu. II-
pakkett fih labra 1 tal-injezzjoni (ara sezzjoni 6.5).

II-kunjett ghandu jinzamm sod u jithawwad bis-sahha ghal 10 sekondi shah. Il-kunjett ghandu jinqaleb
ta’ taht fuq u s-suspensjoni li tkun iffurmat mill-gdid ghandha tigi ¢¢ekjata. Hija ghandha tidher
uniformi. Jekk is-suspensjoni ma tkunx uniformi, il-kunjett ghandu jerga’ jithawwad mill-gdid. Huwa
normali li tara bziezaq zghar tal-arja.

L-injezzjonijiet ghandhom jinghataw goz-zoni ventrogluteali (rrakkomandat) jew dorsogluteali.
4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe sustanza mhux attiva elenkata fis-
sezzjoni 6.1.

REKAMBYS m’ghandux jinghata flimkien mal-prodotti medicinali li gejjin, minhabba li jista’ jsehh
tnaqqis sinifikanti fil-kon¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-plasma (minhabba induzzjoni tal-enzimi
CYP3A), li jista’ jwassal ghal tnaqqis fl-effett terapewtiku ta” REKAMBY'S (ara sezzjoni 4.5):

- l-antikonvulsivi carbamazepine, oxcarbazepine, phenobarbital, phenytoin

- l-antimikobatteri¢i rifabutin, rifampicin, rifapentine

- il-glukokortikojd sistemiku dexamethasone, hlief bhala trattament b’doza wahda

- St John’s wort (Hypericum perforatum).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu



Riskju ta’ rezistenza wara t-twaqqif tat-trattament

Biex jitnaqqas ir-riskju li tizviluppa rezistenza virali huwa essenzjali li jigi adottat regimen
antiretrovirali alternattiv, kompletament soppressiv mhux aktar tard minn xahar wara l-ahhar
injezzjoni ta’ kull xahar ta’ REKAMBYS jew xahrejn wara l-ahhar injezzjoni ta’ kull xahrejn
ta’ REKAMBYS.

Jekk jigi suspettat falliment virologiku, ghandu jigi adottat regimen alternattiv mill-aktar fis possibbli.

Il-karatteristika tal-injezzjoni ta’ rilpivirine li tahdem fit-tul

Fdalijiet ta’ koncentrazzjonijiet ta’ rilpivirine jistghu jibqghu fi¢-¢irkulazzjoni sistemika tal-pazjenti
ghal perjodi twal (sa 4 snin £’xi whud mill-pazjenti) u ghandhom jitqiesu mat-twaqqif ta’
REKAMBYS (ara sezzjonijiet 4.5, 4.6, 4.7, 4.9).

Fatturi fil-linja bazi assoc¢jati ma’ falliment virologiku

Qabel wiehed jibda’ r-regimen, ghandu jitqies li analizi b’hafna varjabbli tindika li kombinazzjoni ta’
mill-inqas 2 mill-fatturi 1i gejjin fil-linja bazi jistghu jkunu asso¢jati ma’ zieda fir-riskju ta’ falliment
virologiku: mutazzjonijiet arkivjati ta’ rezistenza ghal rilpivirine, sottotip A6/A1 ta’ HIV-1, jew

BMI > 30 kg/m?. Data disponibbli tissuggerixxi li falliment virologiku jsehh iktar ta” spiss meta dawn
il-pazjenti jkunu ttrattati skont l-iskeda ta’ dozagg ta’ kull xahrejn meta mgabbla mal-iskeda ta’
dozagg ta’ kull xahar. F’pazjenti bi storja tat-trattament mhix kompluta jew mhux certa minghajr
analizi ta’ rezistenza qabel it-trattament, hija rrakkomandata l-kawtela fil-prezenza jew ta’ BMI

> 30 kg/m? jew inkella sottotip A6/A1 ta’ HIV-1 (ara sezzjoni 5.1).

Reazzjonijiet wara l-injezzjoni

Ghoti ac¢cidentali go vina jista’ jwassal ghal AEs minhabba koncentrazzjonijiet gholja b’mod
temporanju fil-plazma. Fl-istudji klini¢i gew irrappurtati reazzjonijiet ta’ wara l-injezzjoni serji
f’minuti wara l-injezzjoni ta’ rilpivirine. Dawn l-avvenimenti inkludew sintomi bhal qtugh ta’ nifs,
bronkospazmu, agitazzjoni, ugigh fl-addome, raxx/urtikarja, sturdament, fwawar, gharagq, titrix fil-
halq, bidliet fil-pressjoni tad-demm, u wgigh (ez., fid-dahar u s-sider). Dawn l-avvenimenti kienu rari
hafna u bdew jghaddu f’minuti wara l-injezzjoni. Ftit mill-pazjenti r¢ivew trattament sintomatiku,
skont id-diskrezzjoni tat-tabib li tahom it-trattament.

Segwi l-Istruzzjonijet dwar 1-Uzu b’attenzjoni meta tipprepara u taghti REKAMBYS (ara
sezzjoni 4.2). Osserva l-pazjenti ghal ftit hin (madwar 10 minuti) wara l-injezzjoni. Jekk pazjent ikollu
reazzjoni wara l-injezzjoni, immonitorja u ttratta skont kif ikun indikat b’mod kliniku.

Kardjovaskulari

REKAMBYS ghandu jintuza b’kawtela meta jinghata flimkien ma’ prodott medicinali b’riskju
maghruf ta’ Torsade de Pointes. B’dozi aktar minn dawk terapewti¢i (75 u 300 mg darba kuljum),
rilpivirine mill-halq kien assocjat ma’ titwil tal-intervall QTc tal-elettrokardjogramma (ECG) (ara
sezzjonijiet 4.5, 4.8 u 5.2). Rilpivirine mill-halq bid-doza rrakkomandata ta’ 25 mg darba kuljum
mhuwiex assocjat ma’ effett rilevanti b’mod kliniku fuq il-QTc. Kon¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-
plazma wara injezzjonijiet ta” REKAMBY'S huma kumparabbli ma’ dawk prezenti matul l-istess
terapija b’rilpivirine mill-halq.

Koinfezzjoni b’ HBV/HCV

Pazjenti b’koinfezzjoni tal-epatite B gew eskluzi mill-istudji b’ REKAMBYS. Mhuwiex rakkomandat
li wiehed jibda REKAMBYS f’pazjenti b’koinfezzjoni bl-epatite B. F’pazjenti koinfettati bl-epatite B
li kienu ged jir¢ievu rilpivirine mill-halq, l-in¢idenza ta’ Zidiet fil-livelli tal-enzimi tal-fwied kienet

oghla minn f’pazjenti li kienu ged jir¢ievu rilpivirine mill-halq li ma kinux koinfettati bl-epatite B. It-




tobba ghandhom jirreferu ghal-linji gwida attwali ghall-immaniggjar tal-infezzjoni tal-HIV f’pazjenti
koinfettati bil-virus tal-epatite B.

Hija disponibbli data limitata f"pazjenti b’konifezzjoni bl-epatite C. F’pazjenti koinfettati bl-epatite C
li jkunu ged jir¢ievu rilpivirine mill-halg, l-in¢idenza ta’ zidiet fil-livelli tal-enzimi tal-fwied kienet
oghla minn f’pazjenti li kienu ged jir¢ievu rilpivirine mill-halq li ma kinux koinfettati bl-epatite C. L-
esponiment farmakokinetiku ta’ rilpivirine mill-halq u mill-vini f’pazjenti koinfettati kien kumparabbli
ma’ dak ta’ pazjenti minghajr koinfezzjoni bl-epatite C. Monitoragg tal-funzjoni tal-fwied hija
rrakkomandata f’pazjenti b’koinfezzjoni bl-epatite C.

Interazzjonijiet ma’ prodotti medic¢inali ohra

REKAMBYS m’ghandux jinghata ma’ prodotti medicinali antivirali ohra, hlief ghal injezzjoni ta’
cabotegravir ghat-trattament tal-infezzjoni tal-HIV-1 (ara sezzjoni 4.5).

Tqala

Hemm data limitata dwar REKAMBYS f’nisa tqal. REKAMBY'S mhuwiex rrakkomandat waqt it-
tqala hlief jekk il-benefi¢¢ju mistenni jkun akbar mir-riskju possibbli. Esponiment aktar baxxi ghal
rilpivirine mill-halq kienu osservati meta rilpivirine 25 mg ittiched darba kuljum matul it-tqala. F1-
istudji ta’ Fazi 3 b’rilpivirine mill-halq, esponiment iktar baxx ghal rilpivirine, jixbah dak li deher
wagqt it-tqala, kien assocjat ma’ zieda fir-riskju ta’ falliment virologiku, ghalhekk l-ammont virali
ghandu jigi mmonitorjat mill-qrib. B’mod alternattiv, jista’ jitqies 1i wiehed jagleb ghal regimen ichor
ta’” ART (ara sezzjonijiet 4.6, 5.1 u 5.2).

Sindromu ta’ riattivazzjoni immuni

F’pazjenti infettati bl-HIV b’immunodefi¢jenza severa fiz-zmien meta tinbeda terapija retrovirali ta’
kombinazzjoni (CART, combination antiretroviral therapy), tista’ ssehh reazzjoni inffammatorja ghal
patogeni opportunisti¢i minghajr sintomi jew residwi u tikkawza kondizzjonijiet klini¢i setji, jew
aggravar tas-sintomi. B’mod tipiku, reazzjonijiet bhal dawn gew osservati fi zmien l-ewwel ftit
gimghat jew xhur mill-bidu ta’ CART. Ezempji rilevanti huma cytomegalovirus retinitis, infezzjonijiet
mikobatteri¢i mifruxa u/jew fokali, u pulmonite b’Pneumocystis jirovecii. Kwalunkwe sintomu
inflammatorju ghandu jigi evalwat u fejn ikun mehtieg ghandu jinbeda trattament. Disturbi
awtoimmuni (bhall-marda ta’ Graves u epatite awtoimmuni) wkoll gew irrappurtati li jsehhu fl-
ambjent ta’ rikostituzzjoni immuni, madankollu, z-zmien ghall-bidu taghhom huwa aktar varjabbli u
dawn l-avvenimenti jistghu jsehhu diversi xhur wara I-bidu tat-trattament.

Infezzjonijiet opportunistici

[I-pazjenti ghandhom jinghatalhom parir li REKAMBYS jew kwalunkwe terapija antiretrovirali ohra
ma tfejjagx l-infezzjoni tal-HIV u li huma xorta jistghu jizviluppaw infezzjonijiet opprotunistici u
kumplikazzjonijiet ohra tal-infezzjoni tal-HIV. Ghalhekk il-pazjenti ghandhom jibqghu taht
supervizjoni clinika mill-qrib minn tobba b’esperjenza fit-trattament ta’ dan il-mard asso¢jat mal-HIV.

Eccipjenti

Din il-medi¢ina fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull injezzjoni, jigifieri essenzjalment
‘hielsa mis-sodium’.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

REKAMBYS, flimkien ma’ injezzjoni ta’ cabotegravir, qieghed biex jintuza bhala regimen komplut
ghat-trattament tal-infezzjoni tal-HIV-1 u m’ghandux jinghata flimkien ma’ prodotti medi¢inali
antiretrovirali ohra ghat-trattament tal-HIV-1. Ghalhekk, informazzjoni dwar interazzjonijiet bejn
medi¢ina u ohra ma’ prodotti medic¢inali antiretrovirali ohra mhijiex provduta. Mill-perspettiva ta’



interazzjonijiet bejn il-medi¢ini, m’hemmx limitazzjonijiet dwar l-uzu ta’ prodotti medi¢inali
antiretrovirali ohra wara li jitwaqqaf REKAMBYS.

Ghat-trattament orali b’rilpivirine b’introduzzjoni ghall-injezzjoni u f’kaz 1i minflok dozi maqbuza
jittiehed trattament orali b’rilpivirine, irreferi ghal-SmPC tal-pillola ta’ rilpivirine mill-halq ghal

informazzjoni dwar interazzjonijiet bejn il-medicini.

Prodotti medic¢inali 1i jaffettwaw l-esponiment ghal rilpivirine

Rilpivirine huwa metabolizzat primarjament mi¢-¢itokrom P450 (CYP)3A. Prodotti medi¢inali li
jinducu jew jinibixxu CYP3A jistghu ghalhekk jaffettwaw it-tnehhija ta’ rilpivirine (ara sezzjoni 5.2).
L-ghoti fl-istess waqt ta’ rilpivirine u prodotti medic¢inali li jindu¢u CYP3A gew osservati li jnaqqsu 1-
kon¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-plazma, li jistghu jnaqqsu l-effett terapewtiku ta’ rilpivirine.
L-ghoti fl-istess waqt ta’ rilpivirine u prodotti medi¢inali li jinibixxu CYP3A gew osservati li jzidu 1-
koncentrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-plazma.

Meta jkun ged jintuza rilpivirine mill-halq, l-inibituri tal-pompa tal-protoni huma kontraindikati (ara I-
SmPC tal-pillola ta’ rilpivirine, sezzjoni 4.3).

Prodotti medicinali li jigu affettwati mill-uzu ta’ rilpivirine

Rilpivirine x’aktarx m’ghandux effett rilevanti b’mod kliniku fuq l-esponiment ta’ prodotti medicinali
metabolizzati mill-enzimi CYP.

Rilpivirine jinibixxi l-glikoproteina P in vitro (ICso huwa 9.2 uM). Fi studju kliniku, rilpivirine mill-
halq (25 mg darba kuljum) m’affetwax b’mod sinifikanti I-farmakokinetika ta’ digoxin.

Rilpivirine huwa inibitur tat-trasportatur MATE-2K in vitro b’ICso ta’ < 2.7 nM. L-implikazzjonijiet
klini¢i ta’ din is-sejba bhalissa mhumiex maghrufa.

Tabella ta’ interazzjoni

Interazzjonijiet stabbiliti u teoreti¢i maghzula bejn rilpivirine u prodotti medic¢inali moghtija flimkien
mieghu huma elenkati fit-Tabella 6 u huma bbazati fuq studji li saru b’rilpivirine mill-halq jew huma
interazzjonijiet possibbli tal-medicina li jistghu jsehhu (zieda hija indikata bhala “1”, tnaqqis bhala
“|”, l-ebda bidla bhala “«—”, ma japplikax bhala “NA”, intervall ta’ kunfidenza bhala “CI”).

Tabella 6 Interazzjonijiet u rakkomandazzjonijiet dwar dozi ma’ prodotti medicinali ohra

Prodotti medic¢inali skont Interazzjoni Rakkomandazzjonijiet li
il-qasam terapewtiku Bidla geometrika medja (%)% jikkonéernaw l-ghoti flimkien
SUSTANZI ANTIVIRALI
Cabotegravir cabotegravir AUC « Ma huwa mehtieg 1-ebda
cabotegravir Cpine> aggustament fid-doza.
cabotegravir Cpax <>
rilpivirine AUC <
rilpivirine Cpin | 8%
rilpiviring Cpax <>
Ribavirin Ma gietx studjata. Ma hija mistennija | Ma huwa mehtieg l-ebda
I-ebda interazzjoni rilevanti bejn il- aggustament fid-doza.
medicini.
ANTIKONVULZIVI
Carbamazepine Ma gietx studjata. Huwa mistenni Rilpivirine m’ghandux jintuza
Oxcarbazepine tanqqis sinifikanti fil- flimkien ma’ dawn l-antikonvulzivi
Phenobarbital koncentrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil- minhabba li I-ghoti taghhom
Phenytoin plazma. flimkien jista’ jwassal ghal telf tal-
effett terapewtiku ta’ rilpivirine (ara
(induzzjoni tal-enzimi CYP3A) sezzjoni 4.3).




SUSTANZI ANTIFUNGALI AZOLE

Ketoconazole** ketoconazole AUC | 24% Ma huwa mehtieg 1-ebda
400 mg darba kuljum ketoconazole Cin | 66% aggustament fid-doza.
ketoconazole Cmax <>
(induzzjoni ta’ CYP3A minhabba d-
doza gholja ta’ rilpivirine fl-istudju)
rilpivirine AUC 1 49%
rilpivirine Cpin T 76%
rilpivirine Cpax T 30%
(inibizzjoni tal-enzimi CYP3A)
Fluconazole Ma gietx studjata. L-uzu ta’ Ma huwa mehtieg l-ebda
Itraconazole REKAMBYS flimkien ma’ sustanzi aggustament fid-doza.
Posaconazole antifungali azole jista’ jikkawza zieda
Voriconazole fil-konc¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine
fil-plazma.
(inibizzjoni tal-enzimi CYP3A)
ANTIMIKOBATTERICI
Rifabutin** rifabutin AUC < REKAMBYS m’ghandux jintuza
300 mg darba kuljum rifabutin Cpin <> flimkien ma’ rifabutin minhabba li
rifabutin Cpax < ma gewx stabbiliti
25-0-desacetyl-rifabutin AUC < rakkomandazzjonijiet specifici dwar
25-0O-desacetyl-rifabutin Cpin <> 1-ghoti tad-doza. L-ghoti taghhom
25-0-desacetyl-rifabutin Cpax <> flimkien x’aktarx iwassal ghal telf
tal-effett terapewtiku ta’ rilpivirine
300 mg darba kuljum rilpivirine AUC | 42% (ara sezzjoni 4.3).

(+ 25 mg rilpivirine darba
kuljum)

300 mg darba kuljum
(+ 50 mg rilpivirine darba
kuljum)

rilpivirine Cmin | 48%
rilpivirine Cmax | 31%

rilpivirine AUC 1 16%*
rilpivirine Cpjp <>*

rilpivirine Cpax T 43%*

* imgabbel ma’ 25 mg ta’ rilpivirine darba
kuljum wahdu

(induzzjoni tal-enzimi CYP3A)

Rifampicin** rifampicin AUC & Rilpivirine m’ghandux jintuza
600 mg darba kuljum rifampicin Cpin NA flimkien ma’ rifampicin minhabba
rifampicin Cpax <> li 1-ghoti taghhom flimkien x’aktarx
25-desacetyl-rifampicin AUC | 9% iwassal ghal telf tal-effett
25-desacetyl-rifampicin Cpin NA terapewtiku ta’ rilpivirine (ara
25-desacetyl-rifampicin Cmax <> sezzjoni 4.3).
rilpivirine AUC | 80%
rilpivirine Cmin | 89%
rilpivirine Cmax | 69%
(induzzjoni tal-enzimi CYP3A)
Rifapentine Ma gietx studjata. Huwa mistenni Rilpivirine m’ghandux jintuza

tnaqqis sinifikanti fil-
konéentrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-
plazma.

(induzzjoni tal-enzimi CYP3A)

flimkien ma’ rifapentine minhabba
li I-ghoti taghhom flimkien x’aktarx
iwassal ghal telf tal-effett
terapewtiku ta’ rilpivirine (ara
sezzjoni 4.3).

ANTIBIJOTICI MACROLIDE

Clarithromycin
Erythromycin

Ma gietx studjata. Hija mistennija
zieda fl-esponiment ta’ rilpivirine.

(inibizzjoni tal-enzimi CYP3A)

Fejn huwa possibbli, ghandhom
jitgiesu alternattivi bhal
azithromycin.
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GLUKOKORTIKOJDI JEW KORTRIKOSTEROJDI

Dexamethasone
(sistemiku, hlief jekk
tintuza doza wahda)

Ma gietx studjata. Huwa mistenni
tnaqqis dipendenti mid-doza fil-
koncentrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-
plazma.

(induzzjoni tal-enzimi CYP3A)

Rilpivirine m’ghandux jintuza
flimkien ma’ dexamethasone
sistemiku (hlief bhala doza wahda)
minhabba li I-ghoti taghhom
flimkien jista’ jwassal ghal telf tal-
effett terapewtiku ta’ rilpivirine (ara
sezzjoni 4.3). Ghandhom jitqiesu
alternattivi, b’mod partikolari ghal
uzu fit-tul.

ANALGEZICI NARKOTICI

Methadone*
60-100 mg darba kuljum,
doza individwalizzata

R(-) methadone AUC | 16%
R(-) methadone Cuin | 22%
R(-) methadone Crax | 14%
rilpivirine AUC «*
rilpivirine Cpin <>*
rilpiviring Cpax <*

* abbazi ta’ kontrolli storici

Ma hija mehtiega 1-ebda bidla fid-
doza meta jinbeda l-ghoti ta’
methadone flimkien ma’ rilpivirine.
Madankollu, huwa rrakkomandat
monitoragg kliniku minhabba li t-
terapija ta’ manteniment tal-
methadone jista’ jkollha bzonn tigi
aggustata £°xi pazjenti.

ANTIARRITMICI
Digoxin* digoxin AUC < Ma huwa mehtieg 1-ebda
digoxin Cmin NA aggustament fid-doza.
digoxin Ciax <
ANTIDIJABETICI
Metformin* metformin AUC - Ma huwa mehtieg l-ebda

metformin Cmin NA
metformin Cpax <>

aggustament fid-doza.

PRODOTTI MAGHMULA MILL-HXEJJEX

St John's wort
(Hypericum perforatum)

Ma gietx studjata. Huwa mistenni
tnaqqis sinifikanti fil-
konéentrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-
plazma.

(induzzjoni tal-enzimi CYP3A)

Rilpivirine m’ghandux jintuza
flimkien ma’ prodotti li flhom

St. John’s wort minhabba li 1-ghoti
taghhom flimkien jista’ jwassal ghal
telf tal-effett terapewtiku ta’
rilpivirine (ara sezzjoni 4.3).

ANALGEZICI
Paracetamol** paracetamol AUC « Ma huwa mehtieg 1-ebda
500 mg doza wahda paracetamol Cpin NA aggustament fid-doza.
paracetamol Cpax <>
rilpivirine AUC <
rilpivirine Cmin T 26%
rilpiviring Cpax <
KONTRACETTIVI ORALI
Ethinylestradiol* ethinylestradiol AUC < Ma huwa mehtieg l-ebda
0.035 mg darba kuljum ethinylestradiol Cpin <> aggustament fid-doza.
Norethindrone* ethinylestradiol Cimax T 17%

1 mg darba kuljum

norethindrone AUC «
norethindrone Cyn <>
norethindrone Cax <
rilpivirine AUC «*
rilpivirine Cppin <>*
rilpivirine Cpax <>*

* abbazi ta’ kontrolli storici

INIBITURI TA” HMG CO-A REDUCTASE

Atorvastatin**
40 mg darba kuljum

atorvastatin AUC <
atorvastatin Cpin | 15%
atorvastatin Cpax T 35%
rilpivirine AUC <
rilpiviring Cpin <>
rilpivirine Cimax | 9%

Ma huwa mehtieg 1-ebda
aggustament fid-doza.
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INIBITURI TA’ PHOSPHODIESTERASE TAT-TIP 5 (PDE-5)

Sildenafil*# sildenafil AUC « Ma huwa mehtieg l-ebda
50 mg doza wahda sildenafil Ciin NA aggustament fid-doza.
sildenafil Cyax <>
rilpivirine AUC <
rilpivirine Cpin <>
rilpivirine Ciax <

Vardenafil Ma gietx studjata. Ma huwa mehtieg 1-ebda
Tadalafil aggustament fid-doza.

% ta’ zieda/tnaqqis abbazi ta’ studji dwar Interazzjoni bejn Medic¢ina u Ohra b’rilpivirine mill-halq

L-interazzjoni bejn rilpivirine u I-prodott medicinali giet evalwata fi studju kliniku. L-interazzjonijiet 1-ohra kollha li
ged jintwerew bejn il-medic¢ini huma mbassra.

Dan l-istudju ta’ interazzjoni sar b’doza oghla mid-doza rrakkomandata ghal rilpivirine biex tittiehed stima tal-effett

massimu fuq il-prodott medi¢inali moghti flimkien mieghu. L-ghoti rakkomandat tad-doza japplika ghad-doza
rrakkomandata ta’ rilpivirine ta’ 25 mg darba kuljum.

Prodotti medic¢inali li jtawlu l-intervall QT

Rilpivirine mill-halq bid-doza rrakkomandata ta’ 25 mg darba kuljum mhuwiex asso¢jat ma’ effett
rilevanti b’mod kliniku fuq l-intervall QTc. Il-kon¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-plazma wara
injezzjonijiet ta” REKAMBYS bid-doza rrakkomandata ta’ 600 mg fix-xahar jew 900 mg kull xahrejn,
huma kumparabbli ma’ dawk 1i nkisbu b’rilpivirine mill-hlaq bid-doza ta’ 25 mg qd. Fi studju ta’
individwi f’sahhithom, dozi supraterapewtici ta’ rilpivirine mill-halq (75 mg darba kuljum u 300 mg
darba kuljum) intwerew li jtawlu l-intervall QTc tal-ECG (ara sezzjoni 5.1). REKAMBY'S ghandu
jintuza b’kawtela meta jinghata flimkien ma’ prodott medic¢inali b’riskju maghruf ta’ Torsade de
Pointes (ara sezzjoni 4.4).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala

L-effett ta” REKAMBYS fuq it-tqala tal-bniedem mhuwiex maghruf.

Ammont moderat ta’ data b’rilpivirine mill-halq f’nisa tqal (bejn 300-1,000 rizultat ta’ tqala) ma
jindika l-ebda tossi¢ita malformattiva jew tal-fetu/wara t-twelid b’rilpivirine.

Studju ta’ 19-il mara tqila trattati b’rilpivirine mill-halq flimkien ma’ regimen fl-isfond matul it-tieni u
t-tielet trimestri tat-tqala, u wara t-twelid, wera esponimenti aktar baxxi ghal rilpivirine mill-halq
matul it-tqala, ghalhekk l-ammont virali ghandu jigi mmonitorjat mill-qrib jekk REKAMBYS jintuza
matul it-tqala.

Studji fl-annimali ma jindikawx tossicita fuq ir-riproduzzjoni (ara sezzjoni 5.3).

REKAMBYS mhuwiex rrakkomandat wagqt it-tqala hlief jekk il-benefi¢¢ju mistenni jiggustifika r-
riskju possibbli.

Ghandu jitqies regimen alternattiv mill-halq skont il-linji gwida attwali tat-trattament. Wara l-waqfien

ta” REKAMBYS, rilpivirine jista’ jibqa’ sa 4 snin fic-Cirkulazzjoni sistemika ta’ xi pazjenti (ara
sezzjoni 4.4).

Treddigh

Abbazi ta’ data fl-annimali mhuwiex mistenni li rilpivirine jintreha fil-halib tas-sider tal-bniedem,
ghalkemm dan ma giex ikkonfermat fil-bnedmin. F’xi pazjenti rilpivirine jista’ jkun prezenti fil-halib
tal-bniedem sa 4 snin wara l-waqfien ta’ REKAMBYS.

Sabiex tigi evitata t-trazmissjoni tal-HIV lit-tarbija, huwa rakkomandat li n-nisa li qed jghixu bl-HIV
ma jreddghux.
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Fertilita

Ma hija disponibbli I-ebda data dwar l-effett ta’ rilpivirine fuq il-fertilita fil-bniedem. Ma dehru I-ebda
effetti rilevanti b’mod kliniku fuq il-fertilita fi studji fl-annimali (ara sezzjoni 5.3).

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni

Il-pazjenti ghandhom jigu infurmati li gheja, sturdament u hedla tan-nghas jistghu jsehhu meta jigu
trattati b’ REKAMBYS (ara sezzjoni 4.8).

4.8 Effetti mhux mixtieqa

Sommariju tal-profil ta’ sigurta

L-aktar ARs irrappurtati b’mod frekwenti mill-istudji ta’ ghoti ta’ dozi kull xahar kienu reazzjonijiet
fil-post tal-injezzjoni (sa 84%), ugigh ta’ ras (sa 12%) u deni (10%).

L-aktar ARs irrappurtati b’mod frekwenti minn ghoti ta’ doza kull xahrejn kienu reazzjonijiet filpost
tal-injezzjoni (76%), ugigh ta’ ras (7%) u deni (7%).

Reazzjonijiet avversi fil-qosor migbura f’tabella

L-ARs identifikati ghal rilpivirine u/jew cabotegravir huma elenkati skont il-klassi tas-sistemi u tal-

organi (SOC, system organ class) u I-frekwenza (ara Tabella 7). Il-frekwenzi huma ddefinti bhala
komuni hafna (> 1/10), komuni (> 1/100 sa < 1/10) u mhux komuni (> 1/1,000 sa < 1/100).

Tabella 7 Reazzjonijiet avversi fil-qosor migbura f’tabella’

sistema limfatika

Klassi tas-Sistemi u 1- Kategorija ARs ghar-regimen ta’ rilpivirine + cabotegravir
Organi MedDRA (SOC ta’

System Organ Class) Frekwenza

Disturbi tad-demm u tas- Komuni tnaqqis fl-ghadd ta¢-celluli bojod tad-demm?,

tnaqqis fl-emoglobina?, tnaqqis fl-ghadd tal-plejtlits®

Disturbi fis-Sistema
Immuni

Mhux komuni

sindromu ta’ riattivazzjoni immuni?

Disturbi fil-metabolizmu u
n-nutrizzjoni

Komni haftha

zieda fil-kolesterol totali (waqt is-sawm)?, zieda fil-
kolesterol LDL (wagqt is-sawm)?

Komuni

tnaqqis fl-aptit?, zieda fit-trigliceridi (waqt is-sawm)*

Disturbi psikjatrici

Komuni

depressjoni, ansjeta, holm mhux normali, insomnja,
disturb tal-irqad?, burdata depressa’

Disturbi fis-sistema
nervuza

Komuni hatha

ugigh ta’ ras

Komuni

sturdament

Mhux komuni

hedla tan-nghas, reazzjonijiet vasovagali (bhala
rispons ghall-injezzjonijiet)

Disturbi gastrointestinali

Komuni hatha

zieda fl-amylase tal-frixa®

Komuni

nawsja, rimettar, ugigh fl-addome®, gass fl-istonku,
dijarea, skumdita fl-addome?, halq xott>, zieda fil-
lipase?

Distrubi fil-fwied u fil-
marrara

Mhux komuni

tossicita fil-fwied

u tat-tessuti konnettivi

Disturbi fil-gilda u fit- Komuni raxx*
tessuti ta’ taht il-gilda
Disturbi muskoluskeletri¢i | Komuni mijalgja

Komuni hafha

reazzjonijiet fil-post tal-injezzjoni (ugigh u
skumdita, ghoqda taht il-gilda, ebusija), deni’
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Komuni reazzjonijiet fil-post tal-injezzjoni (neftha, eritema,
Disturbi generali u hakk, tbengil, shana,ematoma), gheja, astenja, telqa
kondizzjonijiet ta’ mnejn tal-gisem minghajr sinjali ta’ mard
jinghata Mhux komuni | reazzjonijiet fil-post tal-injezzjoni (¢ellulite, axxess,
anestesija, emorragija, telf tal-kulur tal-gilda)
Investigazzjonijiet Komuni zieda fil-piz
Mhux komuni | Zieda fit-transaminase, zieda fil-bilirubin fid-demm

' Il-frekwenza tal-ARs identifikati hija bbazata fuq l-avvenimenti kollha li gew irrappurtati li sehhew u mhux biss dawk

li huma meqjusa mill-investigatur li huma tal-anqas possibilment relatati.

Reazzjonijiet avversi addizzjonali ghall-medic¢ina li dehru b’rilpivirine mill-halq fi studji ohra

Ugigh fl-addome jinkludi 1-grupp tat-termini preferuti ta’ MedDRA li gej: ugigh fl-addome, ugigh in-naha ta’ fuq tal-
addome.

Raxx jinkludi l-grupp tat-termini preferuti ta” MedDRA li gej: raxx, raxx eritematuz, raxx mifrux, raxx makulari, raxx
makulopapulari, raxx morbilliformi, raxx papulari, raxx pruritiku.

Deni jinkludi l-grupp tat-termini preferuti ta’ MedDRA 1i gej: deni, thossok tahraq, zieda fit-temperatura tal-gisem.
[l-maggoranza tal-avvenimenti tad-deni gew irrappurtati fi zmien gimgha tal-injezzjonijiet.

I1-profil globali ta’ sigurta f’gimgha 96 u gimgha 124 fl-istudju FLAIR kien konsistenti ma’ dak
osservat f”gimgha 48, minghajr ma gew identifikati rizultati godda dwar sigurta. Fil-fazi ta’ estensjoni
tal-istudju FLAIR, il-bidu tar-regimen ta’ injezzjoni ta’ rilpivirine ma’ cabotegravir minghajr it-
trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni (direttament ghall-injezzjoni) ma kienx asso¢jat ma’
xi thassib gdid dwar sigurta marbut mal-fatt li ma kienx hemm trattament orali b’introduzzjoni ghall-
injezzjoni.

Deskrizzjoni ta’ ghazla ta’ reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet Lokali fil-Post tal-Injezzjoni (ISRs)
Sa 1% tal-individwi waqqfu t-trattament b’injezzjonijiet ta’ rilpivirine u cabotegravir minhabba ISRs.

Reazzjonijiet fil-post tal-injezzjoni kienu generalment hfief (Grad 1, 70%-75% tal-individwi) jew
moderati (Grad 2, 27%-36% tal-individwi). 3-4% tal-individwi kellhom ISRs severi (Grad 3). 1l-
medjan tat-tul ta’ Zmien tal-avvenimenti ta’ ISR kien ta’ 3 ijiem. Il-percentwal ta’ individwi li
rrappurtaw ISRs naqas maz-zmien.

Zieda fil-piz

Fil-punt ta’ zmien ta’ gimgha 48, individwi fl-Istudji ta’ Fazi 3 FLAIR u ATLAS, li r¢ivew rilpivirine
flimkien ma’ cabotegravir ziedu medjan ta’ 1.5 kg f*piz; individwi fil-grupp li komplew bir-regimen
antiretrovirali attwali taghhom (CAR) ziedu medjan ta’ 1.0 kg (gabra ta’ analizi).

Fl-istudji individwali FLAIR u ATLAS, il-medjan ta’ zidiet fil-piz fil-gruppi ta’ rilpivirine flimkien
ma’ cabotegravir kien 1.3 kg u 1.8 kg, rispettivament, meta mqgabbel ma’ 1.5 kg u 0.3 kg fil-gruppi
CAR.

Fil-punt ta’ zmien ta’ 48 gimgha, f’ATLAS-2M il-medjan taz-zieda fil-piz kemm fil-grupp ta’ ghoti ta’
doza ta’ rilpivirine+cabotegravir kull xahar kif ukoll kull xahrejn kien 1.0 kg.

Bidliet fil-kimika tal-laboratorju

Zieda fil-livell tat-transaminases (ALT/AST) kienet osservata f’individwi li kienu qged jir¢ievu
rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir matul l-istud;ji klini¢i. Dawn iz-zidiet kienu primarjament
attribwiti ghal epatite virali akuta. Ftit mill-individwi fuq trattament b’rilpivirine mill-halq flimkien
ma’ cabotegravir mill-halq kellhom Zieda fil-livelli ta’ transaminase attribwita ghal tossicita fil-fwied
suspettata li hija marbuta mal-medi¢ina; dawn il-bidliet kienu riversibbli mat-twaqqif tat-trattament.

Zidiet zghar, mhux progressivi fil-bilirubin totali (minghajr suffejra klinika) gew osservati bi
trattament b’rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir. Dawn il-bidliet mhumiex meqjusa rilevanti b’mod
kliniku minhabba li x’aktarx jirriflettu kompetizzjoni bejn cabotegravir u bilirubin mhux konjugat
ghas-sensiela ta’ reazzjonijiet komuni ta’ tnehhija (UGT1A1).
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Zieda fil-livell tal-lipases kienet osservata matul il-provi klini¢i b’rilpivirine flimkien ma’
cabotegravir. Zidiet ta’ Grad 3 u Grad 4 fil-lipase sehhew b’in¢idenza oghla b’rilpivirine flimkien ma’
cabotegravir meta mqgabbel ma’ CAR. Dawn iz-zideit kienu generalment minghajr sintomi u ma
wasslux ghat-twaqqif ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir. Gie rrappurtat kaz wiehed ta’
pankreatite fatali b’lipase ta’ Grad 4 u fatturi ohra li jfixklu (inkuz storja ta’ pankreatite) fl-istudju
ATLAS-2M fejn ma setax jigi eliminat 1i seta gie ikkawzat mir-regimen tal-injezzjoni.

Popolazzjoni pedjatrika

Fuq bazi ta’ data mill-analizi ta’ gimgha 16 (Koorti 1; n=25) u gimgha 24 (Koorti 2; n=144)
tal-istudju MOCHA (IMPAACT 2017), ma gie identifikat 1-ebda nkwiet gdid dwar is-sigurta
fl-adolexxenti (b’eta ta’ mill-inqas 12-il sena u li jiznu 35 kg jew aktar) meta mqabbel mal-profil ta’
sigurta stabbilit fl-adulti.

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefic¢ju u r-riskju tal-prodott
medic¢inali. [l-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla f* Appendici V.

4.9 Doza eccessiva

Bhalissa hemm esperjenza limitata b’doza e¢éessiva ta” REKAMBYS. Jekk issehh doza eccessiva, il-
pazjenti ghandu jigi trattat b’mod ta’ sostenn u kif ikun indikat b’mod kliniku, b’monitoragg tas-sinjali
vitali u ECG (intervall QT), kif ikun mehtieg. Minhabba li rilpivirine jintrabat hafna mal-proteini tal-
plazma, x’aktarx 1i d-dijalisi ma twassalx ghal tnehhija sinifikanti tas-sustanza attiva.

5. PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI

5.1 Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Antivirali ghal uzu sistemiku, inibituri non-nucleoside ta’ reverse
transcriptase, Kodi¢i ATC: JOSAGOS5

Mekkanizmu ta’ azzjoni

Rilpivirine huwa diarylpyrimidine NNRTI ta” HIV-1. L-attivita ta’ rilpivirine hija medjata minn
inibizzjoni mhux kompetittiva ta’ reverse transcriptase (RT) ta” HIV-1. Rilpivirine ma jinibixxix il-
polymerases a, f uy tad-DNA tac¢-celluli tal-bniedem.

Attivita antivirali in vitro

Rilpivirine esibixxa attivita kontra razez ta’ HIV-1 tal-laboratorju li jinstabu fin-natura f’linja ta’
¢elluli T infettata b’mod akut b’valur medjan ta’ ECso ghal HIV-1/11IB ta’ 0.73 nM (0.27 ng/mL).
Ghalkemm rilpivirine wera attivita limitata kontra HIV-2 b’valuri ECs li varjaw bejn 2,510 u
10,830 nM (920 sa 3,970 ng/mL), it-trattament ta’ infezzjoni ta’ HIV-2 b’rilpivirine mhuwiex
rrakkomandat fin-nuqqas ta’ data klinika.

Rilpivirine wera ukoll attivita antivirali kontra firxa wiesa ta’ izolati primarji tal-grupp M ta’ HIV-1

(sottotipi A, B, C, D, F, G, H) b’valuri ECs li varjaw bejn 0.07 u 1.01 nM (0.03 sa 0.37 ng/mL) u
izolati primarji tal-grupp O b’valuri ECs li varjaw bejn 2.88 u 8.45 nM (1.06 sa 3.10 ng/mL).
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Rezistenza

Meta titqies id-data disponibbli kollha in vitro u in vivo generata b’rilpivirine mill-halq f’pazjenti li ma
kinux trattati qabel, il-mutazzjonijiet asso¢jati ma’ rezistenza li gejjin, meta jkunu prezenti fil-linja
bazi, jistghu jaffettwaw l-attivita ta’ rilpivirine: K101E, K101P, E138A, E138G, E138K, E138R,
E138Q, VI79L, Y181C, Y1811, Y181V, Y188L, H221Y, F227C, M2301, M230L, u I-kombinazzjoni
ta’ L1001 u K103N.

F’koltura ta’ celluli

Razez rezistenti ghal rilpivirine ntaghzlu f’koltura ta’ ¢elluli mibdija minn HIV-1 minn origini u
sottotipi differenti li jinstab fin-natura kif ukoll HIV-1 rezistenti ghal NNRTI. L-aktar mutazzjonijiet
assocjati ma’ rezistenza osservati b’mod komuni li feggew kienu jinkludu L1001, K101E, V108I,
E138K, V179F, Y181C, H221Y, F227C u M230I.

Adulti soppressi b’mod virologiku

In-numru ta’ individwi li ssofisfaw kriterji ta’ falliment virologiku kkonfermat (CVF, confirmed
virologic failure) kien baxx fil-gabra ta’ studji ta’ Fazi 3 ATLAS u FLAIR. Kien hemm 7 CVFs fuq
rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir (7/591, 1.2%) u 7 CVFs fuq ir-regimen antiretrovirali attwali
(7/591, 1.2%) sa gimgha 48. Fil-grupp ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir fil-gabra ta’ analizi,
5/591 (0.8%) individwu kellhom zvilupp ta’ rezistenza: 5/591 (0.8%) u 4/591 (0.7%) b’mutazzjonijiet
assocjati ma’ rezistenza ghal rilpivirine (K101E [n=1], E138A/E/K/T [n=1], E138A [n=1], jew E138K
[n=2]) u/jew cabotegravir (G140R [n=1], Q148R [n=2], jew N155H [n=1]), rispettivament. L-4 CVFs
fuq cabotegravir flimkien ma’ rilpivirine fi FLAIR kellhom sottotip A1l (n=3) jew AG (n=1) ta’
HIV-1. CVF wiehed fi FLAIR qatt ma r¢ieva injezzjoni. It-3 CVFs fuq cabotegravir flimkien ma’
rilpivirine f’ATLAS kellhom sottotipi A, Al, jew AG ta’ HIV-1. Fi 2 minn dawn it-3 CVFs il-
mutazzjonijiet ta’ rezitenza assocjati ma’ rilpivirine osservati fil-falliment gew ukoll osservati fil-linja
bazi fid-DNA ta’ PBMC ta’ HIV-1.

Fl-istudju ATLAS-2M 10 individwi ssodisfaw il-kriterji ta” CVF sa gimgha 48: 8/522 (1.5%) fil-grupp
ta” Q8W u 2/523 (0.4%) fil-grupp ta’ Q4W. Fil-grupp ta” Q8W 5/522 (1.0%) kellhom zvilupp ta’
rezistenza: 4/522 (0.8%) u 5/522 (1.0%) b’mutazzjonijiet assocjati ma’ rezistenza ghal rilpivirine
(E138A [n=1], E138K [n=1], K101E [n=2], jew Y188L [n=1]) u/jew cabotegravir (Q148R [n=3] jew
N155H [n=4]), rispettivament. Fil-grupp Q4W 2/523 (0.4%) kellhom zvilupp ta’ rezistenza: 1/523
(0.2%) u 2/523 (0.4%) kellhom mutazzjonijiet assoc¢jati ma’ rezistenza ghal rilpivirine (K101E [n=1],
M230L [n=1]) u/jew cabotegravir (E138K [n=1], Q148R [n=1], jew N155H [n=1]), rispettivament.
Fil-linja bazi fil-grupp Q8W, 5 individwi kellhom mutazzjonijiet assoc¢jati ma’ rezistenza ghal
rilpivirine u wiehed minn dawn l-individwi kellu mutazzjoni assocjata ma’ rezistenza ghal
cabotegravir. L-ebda individwu fil-grupp Q4W ma kellu mutazzjoni assocjata ma’ rezistenza ghal
rilpivirine jew cabotegravir fil-linja bazi. L-10 CVFs fuq cabotegravir flimkien ma’ rilpivirine
”ATLAS-2M kellhom is-sottotip A (n=1), Al (n=2), B (n=4), C (n=2), jew Kumpless (n=1) ta’
HIV-1.

Rezistenza inkrocjata

Virus mutanti dirett lejn is-sit tal-NNRTI

F’lista ta’ 67 razza tal-laboratorju rikombinanti ta’ HIV-1 b’mutazzjoni wahda fil-pozizzjonijiet RT
assocjata ma’ rezistenza ghal NNRTI, inkluz dawk 1-aktar li jinstabu b’mod komuni K103N u Y181C,
rilpivirine wera attivita antivirali kontra 64 (96%) minn dawn ir-razez. [l-mutazzjonijiet singoli
assocjat ma’ rezistenza b’telf ta’ suxxettibilita ghal rilpivirine kienu: K101P, Y1811 u Y181V. Meta
kienet wahedha I-mutazzjoni K103N ma wasslitx ghal tnaqqis fis-suxxettibilta ghal rilpivirine, izda I-
kombinazzjni ta’ K103N u L100I wasslu ghal tnaqqis ta’ 7 darbiet aktar fis-suxxettibilta ghal
rilpivirine.

IZolati klinic¢i rikombinanti

Rilpivirine zamm is-sensittivita (drabi ta’ bidla < il-punt tal-limitu bijologiku) kontra 62% mill-
4,786 izolati rikombinanti klini¢i ta’ HIV-1 rezistenti ghal efavirenz u/jew nevirapine.
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Adulti soppressi b’mod virologiku

Fl-analizi ta’ gimgha 48 tal-istudji ta’ Fazi 3 ATLAS u FLAIR, 5/7 CVFs kellhom rezistenza
fenotipika kontra rilpivirine mal-falliment. Fost dawn il-5 pazjenti, rezitenza fenotipika inkrocjata giet
osservata kontra efavirenz (n=4), etravirine (n=3), u nevirapine (n=4).

Effetti fug l-elettrokardjogramma

Ma ntwera l-ebda effett fuq l-intervall QTcF ghal rilpivirine mill-halq bid-doza rrakkomandata ta’

25 mg darba kuljum fi studju arbitrarju, ikkontrollat bil-placebo u b’mod attiv (moxifloxacin 400 mg
darba kuljum) crossover 60 adult f’sahhtu, bi 13-il kejl fuq perjodu ta’ 24 siegha fl-istat fiss.
Kon¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-plazma wara injezzjonijiet ta’ REKAMBYS huma kumparabbli
ma’ dawk miksuba b’rilpivirine mill-halq bid-doza ta’ 25 mg qd. REKAMBYS bid-doza
rrakkomandata ta’ 600 mg kull xahar jew 900 mg kull xahrejn ma kienx assoc¢jat ma’ effett rilevanti
b’mod kliniku fuq i1-QTec.

Meta gew studjati dozi supraterapewtici ta’ 75 mg darba kuljum u 300 mg darba kuljum ta’ rilpivirine
mill-halq f’adulti f’sahhithom, il-massimu tal-medja tad-differenzi imqabbla ghall-hin (95% upper
confidence bound) fl-intervall QTcF mill-placebo wara korrezzjoni tal-linja bazi kienu 10.7 (15.3) u
23.3 (28.4) ms, rispettivament. Ghoti fl-istat fiss ta’ rilpivirine 75 mg mill-halq darba kuljum u 300 mg
mill-halq darba kuljum wassal ghal medja ta’ Cpax madwar 4.4 darbiet u 11.6 darba, rispettivament,
oghla mill-medja tas-Cmax fl-istat fiss bid-doza rrakkomandata ta’ 600 mg darba fix-xahar ta’
REKAMBYS. Ghoti fl-istat fiss ta’ rilpivirine 75 mg mill-halq darba kuljum u 300 mg mill-halq darba
kuljum wassal ghal medja ta’ Cnax madwar 4.1 darba u 10.7 darba, rispettivament, oghla mill-medja
tas-Cumax fl-istat fiss bid-doza rrakkomandata ta’ 900 mg kull xahrejn ta’ REKAMBYS.

Effikacja klinika u sigurta

Adulti

Ghoti ta’ doza kull xahar

L-effikacja ta” REKAMBYS flimkien ma’ injezzjoni ta’ cabotegravir giet evalwata f*zewg studji
arbitrarji, ta’ Fazi 3, b’hafna ¢entri, kkontrollati b’mod attiv, bi grupp paralell, open-label, ta’ non-
inferjorita, FLAIR (201584) u ATLAS (201585). L-analizi primarja saret wara li l-individiw kollha
temmew il-vista taghhom ta’ gimgha 48 jew waqqfu l-istudju qabel.

Pazjenti soppressi b’mod virologiku (fuq skeda precedenti abbazi ta’ dolutegravir ghal 20 gimgha)

Fi FLAIR, 629 individwu li qatt ma kienu hadu trattament antiretrovirali qabel (ART, antiretroviral
treatment) infettati b’HIV-1 ir¢ivew regimen li kien fih INI dolutegravir ghal 20 gimgha (jew
dolutegravir/abacavir/lamivudine inkella dolutegravir + 2 inibituri nucleoside ohra ta’ reverse
transcriptase jekk l-individwi kollha kienu pozittivi ghal HLA-B*5701). Individwi li kienu soppressi
b’mod virologiku (RNA ta’ HIV-1 < 50 kopja f’kull mL, n=566) imbaghad intaghzlu b’mod arbitrarju
(1:1) biex jew jir¢ievu r-regimen ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir jew jibqghu fuq CAR.
Individwi maghzula b’'mod arbitrarju biex jir¢ievu r-regimen ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir,
bdew it-trattament bi preparazzjoni ghall-injezzjoni b’ghoti ta’ dozi ta’ pillola cabotegravir (30 mg)
flimkien ma’ pillola ta’ rilpivirine (25 mg) mill-halq darba kuljum ghal mill-inqas 4 gimghat, segwiti
minn trattament b’injezzjoni ta’ cabotegravir (xahar 1: 600 mg, xahar 2 ’il quddiem: injezzjoni ta’
400 mg) flimkien ma’ injezzjoni ta’ rilpivirine (xahar 1: injezzjoni ta’ 900 mg, xahar 2 ’il quddiem:
injezzjoni ta’ 600 mg), fix-xahar, sa 96 gimgha.

Pazjenti soppressi b’mod virologiku (stabbli fuqg ART precedenti ghal mill-angas 6 xhur)

F’ATLAS, 616-il individwu, infettati bl-HIV-1, 1i kienu diga hadu ART qabel, soppressi b’mod
virologiku (ghal mill-anqas 6 xhur) (RNA ta’ HIV-1 < 50 kopja f’kull mL) intaghzlu b’mod arbitrarju
(1:1) u jew ir¢ivew regimen ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir jew baqghu fuq CAR. L-
individwi li ntaghzlu b’mod arbitrarju biex jir¢ievu r-regimen ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir
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bdew it-trattament bi preparazzjoni ghall-injezzjoni b’ghoti ta’ dozi ta’ pillola ta’ cabotegravir (30 mg)
flimkien ma’ pillola ta’ rilpivirine (25 mg) mill-halq darba kuljum ghal mill-inqas 4 gimghat, segwiti
minn trattament b’injezzjoni ta’ cabotegravir (xahar 1: 600 mg, xahar 2 ’il quddiem: injezzjoni ta’

400 mg) flimkien ma’ injezzjoni ta’ rilpivirine (xahar 1: injezzjoni ta’ 900 mg, xahar 2 ’il quddiem:
injezzjoni ta’ 600 mg), fix-xahar, ghal 44 gimgha addizzjonali. F’ATLAS, 50%, 17%, u 33% tal-
individwi r¢ivew NNRTI, PI, jew INI (rispettivament) bhala t-tielet klassi ta’ sustanza ta’ trattament
fil-linja bazi qabel 1-ghazla arbitrarja u dan kien jixxiebah bejn il-gruppi tat-trattament.

Gabra ta’ studji ta’ Fazi 3

Fil-linja bazi, fil-gabra ta’ analizi, fil-grupp ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir il-medjan tal-eta
tal-individwi kien ta’ 38 sena, 27% kienu nisa, 27% ma kinux bojod, 1% kellhom > 65 sena u 7%
kellhom ghadd ta’ ¢elluli CD4+ anqas minn 350 ¢ellula kull mm?; dawn il-karatteristi¢i kienu
jixxiebhu bejn il-gruppi tat-trattament.

L-iskop finali primarju taz-zewg studji kien il-proporzjon ta’ individwi b’RNA ta’ HIV-1
> 50 kopja/mL fil-plazma f*gimgha 48 (algoritmu snapshot ghall-popolazzjoni ITT-E).

F’gabra ta’ analizi ta’ zewg studji ta’ Fazi 3, rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir ma kienx inferjuri
ghal CAR fuq il-proporzjon ta’ individwi li kellhom RNA ta’ HIV-1 > 50 ¢/mL (1.9% u 1.7%,
rispettivament) f*gimgha 48. Id-differenza aggustata fit-trattament bejn rilpivirine flimkien ma’
cabotegravir u CAR (0.2; 95% CI: -1.4, 1.7) issodisfaw il-kriterju ta’ nuqqas ta’ inferjorita (upper
bound tal-95% CI ingas minn 4%) [Ara Tabella §].

L-iskop finali primarju u rizultati ohra ta’ gimgha 48, inkluz rizultati skont fatturi l-aktar importanti
fil-linja bazi, ghal FLAIR, ATLAS, u gabra ta’ data qed jintwerew f Tabella 8 u Tabella 9.

Tabella 8 Rizultati virologici ta’ trattament arbitrarju fi FLAIR u ATLAS f’gimgha 48
(Analizi snapshot)

FLAIR ATLAS Gabra ta’ Data

RPV+ RPV+
CAB CAR CAB CAR RPV+ CAB CAR
N=283 N=283 N=308 N=308 N=591 N=591

RNA ta’ HIV-
1> 50 kopja/mL'

6(2.1) 7(2.5) 5(1.6) 3(1.0) 11 (1.9) 10 (1.7)

Differenza bit-
Trattament % (95% -0.4 (-2.8,2.1) 0.7 (-1.2,2.5) 02 (-14,1.7)
CI)*

RNA ta’ HIV-1 265(93.6) | 264(93.3) | 285(92.5) | 294 (95.5) 550 (93.1) 558 (94.4)
<50 kopja/mL

Differenza bit- 0.4 (-3.7,4.5) -3.0(-6.7,0.7) -1.4(-4.1,1.4)
Trattament % (95%
ChH*

L-ebda data
virologika fil-
perjodu ta’
gimgha 48

12 (4.2) 12 (4.2) 18 (5.8) 11 (3.6) 30 (5.1) 23 (3.9)

Ragunijiet

Ma komplewx -
istudju/il-
medic¢ina tal-
istudju minhabba
avveniment
avvers jew mewt

8(2.8) 2(0.7) 11 (3.6) 5(1.6) 19 (3.2) 7(1.2)

Ma komplewx 1-
istudju/il-
medic¢ina tal- 4(1.4) 10 (3.5) 72.3) 6(1.9) 11 (1.9) 16 (2.7)
istudju minhabba
ragunijiet ohra
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Data nieqsa waqt
il-perjodu izda 0 0 0 0 0 0
baqghu fl-istudju

*

t Tinkludi individwi li waqfu minhabba nuqqas ta’ effika¢ja, ma komplewx meta ma kinux soppressi.
N=Numru ta’ individwi f’kull grupp ta’ trattament, Cl=intervall ta’ kunfidenza, CAR=regimen antiretrovirali attwali,
RPV=rilpivirine, CAB=cabotegravir.

Aggustat ghal fatturi ta’ stratifikazzjoni fil-linja.

Tabella9 Proporzjon ta’ individwi b’RNA ta’ HIV-1 > 50 kopja/mL fil-plazma f"gimgha 48
ghall-fatturi l-aktar importanti tal-linja bazi (Rizultati snapshot)

Gabra ta’ data minn FLAIR u ATLAS
Fatturi tal-Linja bazi Rl;‘:;ng 1\?:";19‘1
n/N (%) n/N (%)

CD4+ fil-linja bazi <350 0/42 2/54 (3.7)
(¢elluli/ mm?) >350sa <500 5/120 (4.2) 0/117

> 500 6/429 (1.4) 8/420 (1.9)
Sess tal-Persuna Ragel 6/429 (1.4) 9/423 (2.1)

Mara 5/162 (3.1) 1/168 (0.6)
Razza Bojod 9/430 (2.1) 7/408 (1.7)

Suwed

Amerikani/Afrikani 2/109 (1.8) 3133(2.3)

Ohrajn 0/52 0/48
BMI <30 kg/m? 6/491 (1.2) 8/488 (1.6)

> 30 kg/m? 5/100 (5.0) 2/103 (1.9)
Eta (snin) <50 9/492 (1.8) 8/466 (1.7)

>350 2/99 (2.0) 2/125 (1.6)
Terapija antivirali fil- PI 1/51 (2.0) 0/54
linja bazi meta saret I- INI 6/385 (1.6) 9/382 (2.4)
ghazla arbitrarja NNRTI 4/155 (2.6) 1/155 (0.6)

BMI =indi¢i tal-massa tal-gisem, PI =Inibitur tal-protease, INI =Inibitur ta’ integrase, NNRTI =inibitur mhux
nukleoside ta’ reverse transcriptase, RPV=rilpivirine, CAB=cabotegravir, CAR=skeda antiretrovirali attwali

Fl-istudji FLAIR u ATLAS, differenzi bit-trattment kienu kumparabbli ghall-karattersiti¢i kollha tal-
linja bazi (ghadd CD4+, sess tal-persuna, eta, razza, BMI, klassi tat-tielet sustanza tat-trattament).

Gimgha 96 FLAIR

Fl-istudju FLAIR fis-96 gimgha, ir-rizultati baqghu konsistenti mar-rizultati ta’ 48 gimgha. I1-
proporzjon ta’ individwi li kellhom RNA ta’ HIV-1 > 50 ¢/mL fil-plazma b’rilpivirine flimkien ma’
cabotegravir (n=283) u CAR (n=283) kienu 3.2% u 3.2%, rispettivament (differenza bit-trattament
aggustata bejn REKAMBYS flimkien ma’ cabotegravir u CAR [0.0; 95% CI: -2.9, 2.9]). Il-proporzjon
ta’ individwi li kellhom RNA ta’ HIV-1 < 50 ¢/mL fil-plazma b’ REKAMBY'S flimkien ma’
cabotegravir u CAR kien 87% u 89%, rispettivament (differenza bit-trattament aggustata bejn
REKAMBYS flimkien ma’ cabotegravir u CAR [-2.8; 95% CI: -8.2, 2.5]).

Gimgha 124 FLAIR Direttament ghall-Injezzjoni versus Trattament Orali b’Introduzzjoni ghall-
Injezzjoni

Fl-istudju FLAIR, saret evalwazzjoni tas-sigurta u l-effikacja f”gimgha 124 ghall-pazjenti li
f’gimgha 100 ghazlu li jaqilbu minn abacavir/dolutegravir/lamivudine ghal rilpivirine ma’
cabotegravir fil-Fazi ta’ Estensjoni. Individwi nghataw 1-ghazla bi jew minghajr it-trattament orali
b’introduzzjoni ghall-injezzjoni, i holoq grupp bi trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni u
grupp direttament ghall-injezzjoni.

F’gimgha 124, il-proporzjon ta’ individwi li kellhom RNA ta’ HIV-1 > 50 ¢/mL fil-plazma kien 1/121
(0.8%) u 1/111 (0.9%) ghall-gruppi bi trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni u direttament
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ghall-injezzjoni, rispettivament. Ir-rati ta’ soppressjoni virologika (HIV-1 RNA <50 ¢/mL) kienu
jixxiebhu kemm fil-grupp ta’ trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni (113/121 [93.4%)]) kif
ukoll fil-grupp direttament ghall-injezzjoni (110/111 [99.1%)]).

Ghoti ta’ doza kull xahrejn

Pazjenti soppressi b’mod virologiku (stabbli fuqg ART prec¢edenti ghal mill-angas 6 xhur)

L-effikacja u s-sigurta ta’ injezzjoni ta’ rilpivirine moghtija kull xahrejn, giet evalwata fi studju
wiehed arbitrarju, ta’ Fazi 3b, b’hafna ¢entri, bi grupp paralell, open-label, ta’ non-inferjorita, ATLAS-
2M (207966). L-analizi primarja saret wara li l-individiwi kollha temmew il-vista taghhom ta’

gimgha 48 jew waqqfu l-istudju qabel.

F’ATLAS-2M, 1,045 individwu, infettati bI-HIV-1, 1i kienu diga hadu ART qabel, soppressi b’mod
virologiku ntaghzlu b’mod arbitrarju (1:1) u réevew regimen ta’ injezzjoni ta’ rilpivirine flimkien ma’
injezzjoni ta’ cabotegravir moghtija kull xahrejn jew darba fix-xahar. L-individwi li ma kinux fuq
trattament b’cabotegravir/rilpivirine ir¢ivew trattament mill-halq bi preparazzjoni ghall-injezzjoni
maghmul minn pillola wahda ta’ rilpivirine (25 mg) flimkien ma’ pillola wahda ta’ cabotegravir

(30 mg) kuljum ghal mill-inqas 4 gimghat. Individwi maghzula b’mod arbitrarju biex kull xahar
jir¢ievu injezzjonijiet ta’ rilpivirine (xahar 1: injezzjoni ta’ 900 mg, xahar 2 ’il quddiem: injezzjoni ta’
600 mg) u injezzjonijiet ta’ cabotegravir (xahar 1: 600 mg injection, month 2 onwards: 400 mg
injection administered) ir¢ivew trattament ghal 44 gimgha addizzjonali. Individwi li ntaghzlu b’mod
arbitrarju biex kull xahrejn jir¢ievu injezzjonijiet ta’ rilpivirine (injezzjoni ta’ 900 mg fix-xhur 1, 2, 4 u
kull xahrejn minn hemm ’il quddiem) u injezzjonijiet ta’ cabotegravir (injezzjoni ta’ 600 mg fix-
xhur 1, 2, 4 u kull xahrejn minn hemm ’il quddiem) ré¢ivew trattament ghal 44 gimgha addizzjonali.
Qabel 1-ghazla arbitrarja, 63%, 13% u 24% tal-individwi r¢ivew rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir
ghal 0 gimghat, 1 sa 24 gimgha u > 24 gimgha, rispettivament.

Fil-linja bazi, il-medjan tal-eta tal-individwi kienet 42 sena, 27% kienu nisa, 27% ma kinux bojod, 4%
kellhom >65 sena, u 6% kellhom ghadd ta’ ¢elluli CD4+ angas minn 350 ¢ellula fkull mm?; dawn il-
karatteristi¢i kienu jixxiebhu bejn il-gruppi ta’ trattament.

L-iskop finali primarju  ATLAS-2M kien il-proporzjon ta’ individwi b’RNA ta’ HIV-1 >50 ¢/mL fil-
plazma f’gimgha 48 (algoritmu snapshot ghall-popolazzjoni ITT-E).

F’ATLAS-2M, rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghti kull xahrejn ma kienx inferjuri ghal
cabotegravir u rilpivirine moghtija kull xahar fuq il-proporzjon ta’ indivdiwi li kellhom RNA ta’
HIV-1>50 ¢/mL (1.7% u 1.0%, rispettivament) fil-plazma f’gimgha 48. Id-differenza aggustata fit-
trattament bejn cabotegravir flimkien ma’ rilpivirine moghtija kull xahrejn u kull xahar (0.8; 95%
CI: -0.6, 2.2) issodisfa I-kriterju tan-nuqqas ta’ inferjorita (upper bound tal-95% CI inqas minn 4%).

Tabella 10 Rizultati virologici ta’ trattament arbitrarju ta’ ATLAS-2M fil-gimgha 48 (analizi

Snapshot)
Ghoti tad-Doza kull Ghoti tad-Doza kull Xahar
Xahrejn (Q8W) (Q4W)
N=522 (%) N=523 (%)
RNA ta’ HIV-1 > 50 kopja/mL' 9 (1.7 5(1.0)
Differenza bit-Trattament %
(95% CI)* 0.8 (-0.6, 2.2)
RNA ta’ HIV-1 <50 kopja/mL 492 (94.3) | 489 (93.5)
Differenza bit-Trattament %
(95% CI)* 0.8 (-2.1,3.7)
L-ebda data virologika fl- 21 (4.0) 29 (5.5)
intervall ta’ gimgha 48
Ragunijiet:
Ma komplewx l-istudju 9(1.7) 13 (2.5)
minhabba AE jew mewt
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Ma komplewx l-istudju
minhabba ragunijiet ohra

12 (2.3) 16 (3.1)

Data niegsa waqt il-perjodu 0 0
izda bagghu fl-istudju

*  Aggustat ghall-fatturi ta’ stratifikazzjoni fil-linja bazi.

T Jinkludi individwi li waqfu minhabba nuqqas ta’ effikacja, waqfu waqt li ma kinux soppressi.

N=Numru ta’ individwi f’kull grup ta’ trattament, CI, confidence interval=intervall ta’ kunfidenza, CAR current
antiretroviral regimen=skeda antiretrovirali attwali.

Tabella 11 Proporzjon ta’ indivdwi b’RNA ta’ HIV-1 > 50 kopja/mL " ATLAS-2M
f’gimgha 48 ghall-fatturi l-aktar importanti fil-linja bazi (Rizultati snapshot).

Fatturi fil-linja bazi Numru ta’ RNA ta’ HIV-1 > 50 ¢/mL/ Total Stmat
(%)
Ghoti tad-doza kull Ghoti tad-doza kull
xahrejn (Q8W) xahar (Q4W)
Ghadd ta’ ¢elluli <350 1/35(2.9) 1/27 (3.7)
CD4+ fil-linja bazi 350 sa <500 1/96 (1.0) 0/89
(¢elluli/mm?) > 500 7/391 (1.8) 4/407 (1.0)
Sess tal-persuna Irgiel 4/385 (1.0) 5/380 (1.3)
Nisa 5/137 (3.5) 0/143
Razza Bojod 5/370 (1.4) 5/393 (1.3)
Mhux Bojod 4/152 (2.6) 0/130
Suwed/Amerikani
Afrikani 4/101 (4.0) 0/ 90
Mhux Suwed/
Amerikani 5/421 (1.2) 5/421 (1.2)
Afrikani
BMI <30 kg/m’ 3/409 (0.7) 3/425 (0.7)
> 30 kg/m? 6/113 (5.3) 2/98 (2.0)
Eta (snin) <35 4/137 (2.9) 1/145 (0.7)
35sa<50 3/242 (1.2) 2/239 (0.8)
>50 2/143 (1.4) 2/139 (1.4)
Esponiment L-ebda 5/327 (1.5) 5/327 (1.5)
precedenti ghal 1-24 gimgha 3/69 (4.3) 0/68
CAB/RPV > 24 gimgha 1/126 (0.8) 0/128

BMI = indi¢i tal-massa tal-gisem, CAB=cabotegravir, RPV=rilpivirine

Fl-istudju ATLAS-2M, differenzi bit-trattament fuq l-iskopijiet finali ghall-karatteristi¢i kollha tal-
linja bazi (ghadd tal-limfociti CD4+, sess tal-persuna, razza, BMI, etd u esponiment precedenti ghal
cabotegravir/rilpivirine) ma kinux ta’ sinifikat kliniku.

Ir-rizultati tal-effikac¢ja f*gimgha 96 huma konsistenti mar-rizultati tal-iskop finali f’gimgha 48.
L-injezzjonijiet ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahrejn mhumiex inferjuri ghal
rilpivirine u cabotegravir moghtija kull xahar. Il-proporzjon ta’ individwi li kellhom RNA ta’ HIV-1
> 50 ¢/mL fil-plazma f’gimgha 96 b’rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahrejn
(n=522) u rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahar (n=523) kienu 2.1% u 1.1%

rispettivament (differenza fit-trattament aggustata bejn rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija
kull xahrejn u dik moghtija kull xahar [1.0; 95% CI: -0.6, 2.5]). ll-proporzjon ta’ individwi li kellhom
RNA ta’ HIV-1 <50 ¢/mL fil-plazma £’ gimgha 96 b’rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija
kull xahrejn u rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahar kienu 91% u 90.2%
rispettivament (differenza fit-trattament aggustata bejn rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija
kull xahrejn u dik moghtija kull xahar [0.8; 95% CI: -2.8, 4.3]).

Ir-rizultati tal-effikacja f*gimgha 152 huma konsistenti mar-rizultati tal-iskop finali f*gimgha 48 u

f’gimgha 96. L-injezzjonijiet ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahrejn mhumiex
inferjuri ghal rilpivirine u cabotegravir moghtija kull xahar. F’analizi ITT, il-proporzjon ta’ individwi
li kellhom RNA ta’ HIV-1 > 50 ¢/mL fil-plazma f’gimgha 152 b’rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir
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moghtija kull xahrejn (n=522) u rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahar (n=523)
kienu 2.7% u 1.0% rispettivament (differenza fit-trattament aggustata bejn rilpivirine flimkien ma’
cabotegravir moghtija kull xahrejn u dik moghtija kull xahar [1.7; 95% CI: 0.1, 3.3]). F’analizi ITT, il-
proporzjon ta’ individwi li kellhom RNA ta’ HIV-1 <50 ¢/mL fil-plazma f’gimgha 152 b’rilpivirine
flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull xahrejn u rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir moghtija kull
xahar kienu 87% u 86% rispettivament (differenza fit-trattament aggustata bejn rilpivirine flimkien
ma’ cabotegravir moghtija kull xahrejn u dik moghtija kull xahar [1.5; 95% CI: -2.6, 5.6]).

Analizi post-hoc

Analizi b’hafna varjazzjonijiet ta’ gabra ta’ studji ta’ Fazi 3 (ATLAS sa 96 gimgha, FLAIR sa

124 gimgha, ATLAS-2M sa 152 gimgha) ezaminaw l-influwenza ta’ fatturi differenti fuq ir-riskju ta’
CVF. L-analizi tal-fatturi fil-linja bazi (BFA, baseline factors analysis) ezaminat il-karatterisitci tal-
linja bazi tal-virus u tal-partecipanti u r-regimen tal-ghoti tad-dozi; u 1-analizi b hafna varjazzjonijiet
(MVA, multivariable analysis) inkludiet il-fatturi fil-linja bazi u inkorporat konéentrazzjonijiet
tal-medicina fil-plazma mbassra wara l-linja bazi fuq CVF bl-uzu ta’ mudellar rigressiv bi pro¢edura
ta’ ghazla varjabbli. Wara total ta’ 4291 sena ta’ persuna, ir-rata ta’ in¢idenza mhux aggustata ta’ CVF
kienet 0.54 ghal kull 100 sena ta’ persuna; 23 CVF kienu rrappurtati (1.4% tal-1651 individwu f’”dawn
l-istudji).

[I-BFA wriet mutazzjonijiet rezistenti ghal rilpivirine (propozjon ta’ rata tal-incidenza IRR=21.65,
p<0.0001), sottotip A6/A1 ta’ HIV-1 (IRR=12.87, p<0.0001), u indi¢i tal-massa tal-gisem IRR=1.09
ghal kull zieda b’unita 1, p=0.04; IRR=3.97 ta’ >30 kg/m?, p=0.01) kienu assoc¢jati ma’ CVF.
Varjabbli ohra inkluz ghoti tad-doza Q4W jew Q8W, sess femminil, jew mutazzjonijiet ta’ rezistenza
CABY/INI ma kellhom l-ebda asso¢jazzjoni sinifikanti ma’ CVF. Kombinazzjoni ta’ mill-anqas 2 mill-
fatturi ewlenin tal-linja bazi li gejjin kienet asso¢jata ma’ zieda fir-riskju ta’ CVF: mutazzjonijiet
assoCjati ma’ rezistenza ghal rilpivirine, sottotip A6/A ta’ HIV-1, jew BMI > 30 kg/m? (Tabella 12).

Tabella 12 Rizultati virologici skont il-prezenza ta’ fatturi I-aktar importanti fil-linja bazi ta’
mutazzjonijiet asso¢jati mar-rezistenza ghal rilpivirine, Sottotip A6/A1 ta’ HIV-1!
u BMI > 30 kg/m?

Falliment Virologiku

Fatturi fil-linja bazi (numru) Suééessi Virologici Kkonfermat
(%)’
0 844/970 (87.0) 4/970 (0.4)
1 343/404 (84.9) 8/404 (2.0)*
>2 44/57 (77.2) 11/57 (19.3)°

TOTAL

1231/1431 (86/0)
(84.1%, 87.8%)

23/1431 (1.6)°
(1.0%, 2.4%)

(Intervall ta’ Kunfidenza 95%)
1

Klassifikazzjoni tas-sottotip Al jew A6 ta’ HIV-1 abbazi tal-lista fil-Librerija Nazzjonali ta’ Los Alamos mid-
database tas-Sekwenza tal-HIV (Gunju 2020).
2 Abbazi tal-algoritmu Snapshot tal-FDA ta’ RNA <50 kopja/mL f’gimgha 48 ghal ATLAS, f’gimgha 124 ghal FLAIR,

f’gimgha 152 ghal ATLAS-2M.

3 Iddefinit bhala kejl konsekuttiv ghal darbtejn ta’ RNA ta’ HIV >200 kopja/mL.
Valur ta’ Tbassir Pozittiv (PPV, Positive Predictive Value) <1%; Valur ta’ Tbassir Negattiv (NPV, Negative

Predictive Value) 98.5%; sensittivita 34.8%; specificita 71.9%.
5 PPV 19.3%; NPV 99.1%; sensittivita 47.8%; specificita 96.7%.

Set ta’ data tal-analizi bil-kovarjati kollha mhux nieqsa ghall-fatturi fil-linja bazi (minn total ta’ 1651 individwu).

F’pazjenti li kellhom mill-inqas tnejn minn dawn il-fatturi ta’ riskju, il-proporzjon ta’ individwi li
kellhom CVF kien oghla minn dak osservat f’pazjenti bla ebda fattur ta’ riskju jew b’fattur ta’ riskju
wiehed, fejn CVF kien identifikat £°6/24 pazjent [25.0%, 95% CI (9.8%, 46.7%)] ttrattati bl-iskeda ta’
dozagg ta’ kull xahrejn u 5/33 pazjent [15.2%, 95% CI (5.1%, 31.9%)] ttrattati bl-iskeda ta’ dozagg ta’

kull xahar.

Bridging orali b’ ART ohra

F’analizi retrospettiva ta’ data migbura minn 3 studji klini¢i (FLAIR, ATLAS-2M, u
LATTE-2/studju 200056), 29 individwu kienu inkluzi u li r¢ivew bridging orali ghal tul ta’ Zmien
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medjan ta’ 59 jum (25" u 75" percentile 53-135) b’ART li ma kinitx rilpivirine flimkien ma’
cabotegravir (bridging orali alternattiv) wagqt it-trattament b’ REKAMBY'S flimkien ma’ injezzjonijiet
gol-muskoli (IM, intramuscular) li jahdmu fit-tul (LA, long-acting) ta’ cabotegravir. L-eta medjana
tal-individwi kienet 32 sena, 14% kienu nisa, 31% ma kinux bojod, 97% ir¢ivew kors ibbazat fuq INI
ghal bridging orali alternattiv, 41% ir¢civew NNRTI bhala parti mill-kors ta’ bridging orali alternattiv
(1i jinkludi rilpivirine fi 11/12-il kaz) u 62% ir¢ivew NRTI. Tliet individwi rtiraw waqt bridging orali
jew ftit wara bridging orali ghal ragunijiet mhux relatati ma’ sigurta. Il-maggoranza (> 96%)
tal-individwi zammew is-soppressjoni virologika (HIV-1 RNA fil-plazma < 50 ¢/mL). Wagqt bridging
bi bridging orali alternattiv u waqt il-perjodu wara I-bridging orali alternattiv (sa 2 injezzjonijiet ta’
REKAMBYS flimkien ma’ cabotegravir wara bridging orali), I-ebda kaz ta’ CVF (HIV-1 RNA
kkonfermat fil-plazma > 200 c¢/mL) ma kien osservat.

Popolazzjoni pedjatrika

Is-sigurta, I-accettabilita, it-tollerabilita u I-farmakokinetika ta’ rilpivirine flimkien ma’ cabotegravir
gew evalwati fi studju mhux komparattiv 1i ghadu ghaddej ta’ Fazi 1/2 multicentriku, open-label,
MOCHA (IMPAACT 2017).

Fil-Koorti 2 ta’ dan I-istudju, 144 adolexxent soppressi b’mod virologiku waqqfu r-regimen cART
taghhom ta’ qabel l-istudju u r¢ivew pillola wahda ta’ 25 mg rilpivirine flimkien ma’ pillola wahda ta’
cabotegravir kuljum ghal mill-inqas 4 gimghat segwit minn injezzjonijiet IM ta’ rilpivirine kull
xahrejn (xhur 1 u 2: injezzjoni ta’ 900 mg, u mbaghad injezzjoni ta’ 900 mg kull xahrejn) u
injezzjonijiet IM ta’ cabotegravir (xhur 1 u 2: injezzjoni ta’ 600 mg, u mbaghad injezzjoni ta’ 600 mg
kull xahrejn).

Fil-linja bazi, l-eta medjana tal-partecipanti kienet ta’ 15.0 snin, il-piz medjan kien ta’ 48.5 kg (firxa:
35.2,100.9), il-BMI medjan kien ta’ 19.5 kg/m? (firxa: 16.0, 34.3), 51.4% kienu nisa, 98.6% kienu
mhux bojod, u 4 partecipanti kellhom ghadd ta’ ¢elluli CD4+ ta’ inqas minn 350 ¢elluli ghal kull mm?.

L-attivita antivirali giet assessjata bhala ghan sekondarju, b’139 mill-144 parte¢ipant (96.5%
[algoritmu snapshot]) bagghu soppressi b’mod virologiku (valur RNA HIV-1 fil-plazma <50 ¢/mL)
f’gimgha 24.

L-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini ddiferiet 1-obbligu li jigu pprezentati rizultati tal-istudji
b’injezzjoni ta’ REKAMBYS f’wiched jew iktar kategoriji tal-popolazzjoni pedjatrika fit-trattament
ta’ infezzjoni tal-HIV-1 (ara sezzjoni 4.2 ghal informazzjoni dwar 1-uzu pedjatriku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

I-proprjetajiet farmakokinetici tal-popolazzjoni ta’ REKAMBYS gew evalwati f’adulti f’sahhithom u
infettati b’HIV-1.

Tabella 13 Parametri farmakokinetici ta’ rilpivirine wara dozagg mill-halq darba kuljum, u
wara injezzjonijiet fl-adulti ta> REKAMBYS gol-muskoli fil-bidu, darba fix-xahar
jew kull xahrejn

Fazijiet tal-ghoti | Regimen tad- Med{')a Geometrika (5; 95" Percentile) .

tad-doia doia AUC(()-tau) Cmax Ctau
(ngesiegha/mL) (ng/mL) (ng/mL)

.
ohall-Injezzjonie darba kuljum (1,125; 3,748) (49; 244) (32; 177)

Injezzjoni tal- 900 mg IM 44,842 144 42
Bidu®¢ doza tal-bidu (21,712; 87,575) (94; 221) (22;79)

Injezzjoni Kull 600 mg IM 68,324 121 86
Xahar®* darba fix-xahar | (39,042; 118,111) (68; 210) (50; 147)

Injezzjoni Kull 900 mg IM 132,450 138 69
Xahrejn™* kull xahrejn (76,638; 221,783) (81;228) (38;119)
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Abbazi tal-istimi individwali post-hoc mill-mudell farmakokinetiku ta’ popolazzjoni b’rilpivirine IM (gabra ta’ data
minn FLAIR, ATLAS u ATLAS-2M).

tau huwa l-intervall tal-ghoti tad-doza: 24 siegha ghal dik mill-halq; xahar jew xahrejn ghal injezzjonijiet IM ta’ darba
fix-xahar jew kull xahrejn.

¢ Ghal rilpivirine mill-halq, Ciau jirrapprezenta gabra ta’ data osservata minn FLAIR, ATLAS u ATLAS-2M, AUC0-tau)
u Cmax tirraprezenta data farmakokinetika minn studji ta’ rilpivirine mill-halq ta’ Fazi 3

Meta jinghata ma’ trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni, is-Cmax tal-injezzjoni tal-bidu tirrifletti
primarjament l-ghoti tad-doza mill-halq minhabba li I-injezzjoni tal-bidu nghatat fl-istess jum tal-ahhar doza mill-halg.
Meta nghata minghajr trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni (direttament ghall-injezzjoni, n=110), il-medja
geometrika osservata (5, 95" percentile) tas-Cmax (gimgha wara l-injezzjoni tal-bidu) ta’ rilpivirine kienet ta’

68 ng/mL (28, 220) u s-Crau kien 49 ng/mL (18, 138).

Data minn Gimgha 48.
Assorbiment

Injezzjoni ta’ rilpivirine li terhi I-medicina bil-mod tesibixxi kinetika ta’ assorbiment limitat mir-rata
(ie, farmakokinetika flip-flop) minhabba assorbiment bil-mod mill-muskolu gluteali ghal gos-sistema
ta¢-cirkulazzjoni li twassal ghal kon¢entrazzjonijiet mizmuma ta’ rilpivirine fil-plazma.

Wara doza wahda gol-muskolu, kon¢entrazzjonijiet ta’ rilpivirine fil-plazma jkunu jistghu jinstabu fl-
ewwel gurnata u joghlew bil-mod il-mod biex jilhqu l-oghla livell fil-plazma wara medjan ta’ 3-

4 ijiem. Rilpivirine instab fil-plazma sa 52 gimgha jew aktar wara ghoti ta’ doza wahda ta’
REKAMBYS. Wara sena ta’ injezzjonijiet darba fix-xahar jew kull xahrejn, jintlahaq madwar 80%
tal-esponiment farmakokinetiku fl-istat fiss ta’ rilpivirine.

L-esponiment ta’ rilpivirine fil-plazma jizdied fi proporzjon jew kemxejn inqas minn fi proporzjon
mad-doza wara injezzjonijiet IM ripetuti li varjaw minn 300 sa 1,200 mg.

Distribuzzjoni

Madwar 99.7% ta’ rilpivirine huwa marbut mal-proteini tal-plazma in vitro, 1-aktar mal-albumina.
Abbazi ta’ analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-volum apparenti tipiku tal-kompartiment
¢entrali (Vc/F) ghal rilpivirine wara ghoti IM gie stmat li kien 132 L, 1i jirrifletti distribuzzjoni
moderata fit-tessuti periferali.

Rilpivirine huwa prezenti fil-fluwidu ¢erebrospinali (CSF, cerebrospinal fluid). F’individwi infettati
b’HIV-1 li kienu ged jir¢ievu regimen ta’ injezzjoni ta’ rilpivirine flimkien ma’ injezzjoni ta’
cabotegravir, il-medjan tal-proporzjon tal-konc¢entrazzjoni fis-CSF mal-plazma (n=16) kien 1.07 sa
1.32% (firxa: mhux kwantifikabbli sa 1.69%). F’konsistenza mal-koncentrazzjonijiet terapewtici ta’
rilpivirine fis-CSF, 1-RNA ta’ HIV-1 fis-CSF (n=16) kien < 50 ¢/mL £100% u <2 ¢/mL fi

15/16-il individwu (94%). Fl-istess punt ta’ zmien, I-RNA ta’ HIV-1 fil-plazma (n=18) kien < 50 ¢/mL
7100% u < 2 ¢/mL fi 12/18-il individwu (66.7%).

Bijotrasformazzjoni

Esperimenti in vitro jindikaw li rilpivirine jghaddi l-aktar minn metabolizmu ossidattiv medjat mis-
sistema tac¢-Citokrom P450 (CYP) 3A.

Eliminazzjoni

II-medja tal-half-life apparenti ta’ rilpivirine wara l-ghoti ta” REKAMBY'S hija limitata mir-rata tal-
assorbiment u giet stmata li kienet minn 13-28 gimgha.

It-tnehhija apparenti ta’ rilpivirine mill-plazma (CL/F) giet stmata 1i hija 5.08 L/siegha.

Wara ghoti ta’ doza wahda ta’ rilpivirine '*C mill-halq, madwar 85% u 6.1% tar-radjuattivita setghet
tigi rkuprata mill-ippurgar u l-awrina, rispettivament. Fl-ippurgar, rilpivirine mhux mibdul irraprezenta
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madwar 25% tad-doza moghtija. Instabu biss tracc¢i ta’ rilpivirine mhux mibdul (< 1% tad-doza) flI-
awrina.

Popolazzjoijiet specijali ta’ pazjenti

Sess tal-persuna
Ma kienu osservati l-ebda differenzi rilevanti b’mod kliniku bejn in-nisa u l-irgiel wara ghoti gol-
muskoli (IM).

Razza
Ma kien osservat l-ebda effett rilevanti tar-razza fuq l-esponiment ghal rilpivirine wara ghoti gol-
muskolu.

BMI
Ma kien osservat l-ebda effett rilevanti b’mod kliniku tal-BMI fuq l-esponiment ghal rilpivirine wara
ghoti gol-muskolu.

Anzjani
Ma kien osservat l-ebda effett rilevanti b’mod kliniku fuq l-esponiment ghal rilpivirine wara ghoti gol-
muskolu. Data farmakokinetika ghal rilpivirine f’individwi b’eta ta’ > 65 sena hija limitata.

Indeboliment tal-kliewi

Il-farmakokinetika ta’ rilpivirine ma gietx studjata f’pazjenti b’insuffi¢jenza tal-kliewi. It-tnehhija ta’
rilpivirine mill-kliewi hija ftit 1i xejn. Ma huwa mehtieg 1-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti
b’indeboliment minn hafif sa moderat tal-kliewi. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi u mard tal-
kliewi fl-ahhar stadju, REKAMBYS ghandu jintuza b’kawtela, minhabba li kon¢entrazzjonijiet fil-
plazma jistghu jizdiedu minhabba bidla fl-assorbiment, fid-distribuzzjoniu/jew fil-metabolizmu tal-
medic¢ina dipendenti mid-disfunzjoni tal-kliewi. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi jew mard
tal-kliewi fl-ahhar stadju, il-kombinazzjoni ta’ REKAMBYS ma’ inibitur gawwi ta’ CYP3A ghandha
tintuza biss jekk il-benfi¢¢ju jkun akbar mir-riskju. Minhabba li rilpivirine jintrabat hafna mal-proteini
tal-plazma, x’aktarx 1i ma jitnehhiex b’mod sinifikanti permezz tal-emodijalisi jew dijalisi mill-
peritonew (ara sezzjoni 4.2).

Indeboliment tal-fwied

Rilpivirine huwa primarjament metabolizzat u eliminat mill-fwied. Fi studju li qabbel 8 pazjenti
b’indeboliment hafif tal-fwied (puntegg A ta’ Child-Pugh) ma’ 8 kontrolli mqgabbla, u 8 pazjenti
b’indeboliment moderat tal-fwied (puntegg B ta’ Child-Pugh) ma’ 8 kontrolli mgabbla, 1-esponiment
ghal hafna dozi ta’ rilpivirine mill-halq kien 47% oghla f’pazjenti b’indeboliment hafif tal-fwied u 5%
oghla f’pazjenti b’ineboliment moderat tal-fwied. Madankollu, ma jistax jigi eskluz li 1-epsoniment
ghal rilpivirine, attiv b’mod virologiku, mhux marbut jizdied b’mod sinifkanti f’indeboliment moderat
tal-fwied. Ma huwa ssuggerit 1-ebda aggustament fid-doza izda hija rrakkomandata attenzjoni
f’pazjenti b’indeboliment moderat tal-fwied. REKAMBY'S ma giex studjat f’pazjenti b’indeboliment
sever tal-fwied (puntegg C ta’ Child-Pugh). Ghalhekk, REKAMBY S mhuwiex rrakkomandat
f’pazjenti b’indeboliment sever tal-fwied (ara sezzjoni 4.2).

Pazjenti koinfettati b’ HBV/HCV

Analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni indikat li koinfezzjoni bil-virus tal-epatite B u/jew C ma
kellha I-ebda effett rilevanti b’mod kliniku fuq I-esponiment ghal rilpivirine wara tehid ta’ rilpivirine
mill-halq.

Pazjenti pedjatrici
II-farmakokinetika ta’ rilpivirine fi tfal b’eta ta’ inqas minn 12-il sena u adolexxenti li jiznu inqas
minn 35 kg ghadha ma gietx stabbilita b REKAMBYS.

Adolexxenti
Analizi farnakokinetika tal-popolazzjoni ma wriet 1-ebda differenza klinikament relevanti

fl-esponiment bejn partecipanti adolexxenti (b’eta tal-inqas ta’ 12-il sena u li jiznu 35 kg jew aktar) u
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partecipanti adulti infettati bl-HIV-1 u dawk mhux infettati. Ghalhekk, l-ebda aggustament tad-doza
mhu mehtieg ghal adolexxenti li jiznu >35 kg.

Table 14  Parametri farmakokinetici ta’ rilpivirine wara dozagg mill-halq darba kuljum, u
wara injezzjonijiet fl-adolexxenti (b’eta ta’ 12-il sena sa inqas minn 18-il sena u li
jiznu >35 kg) ta’> REKAMBYS gol-muskoli fil-bidu, darba fix-xahar jew kull
xahrejn

ta € . th. ggth :
o Fazijiet tal- Regimen tad- Medja Geoll)netrlka (5"; 95 Percentllg)
Popolazzjoni hoti tad-doza doza AUC 0-tau) Crax Ctau
g (ngesiegha/mL) (ng/mL) (ng/mL)
Adolexxenti S?gg;gi;‘iﬁ 25 mg PO 2,389 144 76
ohall-Injezzjonic darba kuljum (1,259; 4,414) (81;234) | (28;184)
Injezzjoni tal- 900 mg IM 35,259 135 37
Bidu®¢ doza tal-bidu (20,301; 63,047) (86; 211) (22; 59)
Injezzjoni Darba ?iéggﬁlxl\_/l 84,280 146 109
fix-Xahar*® xahar (49,444; 156,987) | (85;269) | (65;202)
Injezzjoni kull 900 mg IM 110,686 108 62
Xahrejn®' kull xahrejn (78,480; 151,744) | (68; 164) (45; 88)

Abbazi tal-istimi individwali post-hoc mill-mudell farmakokinetiku ta’ popolazzjoni b’rilpivirine IM (MOCHA,
IMPAACT 2017).

tau huwa l-intervall tal-ghoti tad-doza: 24 siegha ghal dik mill-halq; xahar jew xahrejn ghal injezzjonijiet IM ta’ darba
fix-xahar jew kull xahrejn.

Valuri tal-parametru OLI PK jirrapprezentaw l-istat fiss

Meta jinghata bi trattament orali b’introduzzjoni ghall-injezzjoni, is-Cmax tal-injezzjoni tal-bidu tirrifletti primarjament
I-ghoti tad-doza mill-halq minhabba li l-injezzjoni tal-bidu nghatat fl-istess jum tal-ahhar doza mill-halq; madanakollu,
il-valur AUCtau u Crau £ Gimgha 4 tirrifletti 1-injezzjoni tal-bidu.

Injezzjoni ta’ darba fix-xahar: il-11-il injezzjoni IM RPV LA ( 40-44 gimgha wara l-injezzjoni tal-bidu).

Injezzjoni ta’ kull xahrejn: is-sitt Injezzjoni IM RPV LA ( 36-44 gimgha wara l-injezzjoni tal-bidu).

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

L-istudji kollha saru b’rilpivirine li jintuza mill-halq hlief ghal studji fuq it-tolleranza lokali tal-
injezzjonijiet ta” REKAMBYS.

Tossi¢ita minn dozi ripetuti

Tossicita fil-fwied assocjata ma’ induzzjoni tal-enzimi tal-fwied giet osservata fl-annimali gerriema.
Fil-klieb, gew innutati effetti jixbhu 1-kolestasi.

Studji dwar tossicita ghar-riproduzzjoni

Studji fl-annimali ma urew l-ebda evidenza rilevanti ta’ tossicita tal-embriju jew tal-fetu jew effett fuq
il-funzjoni riproduttiva. Ma kien hemm l-ebda teratogeni¢ita b’rilpivirine mill-halq fil-firien u fil-
klieb. L-esponimenti fil-Livelli Fejn ma’ Jigu Osservati 1-Ebda Effetti Aversi (NOAELs) ghall-
embriju u l-fetu fil-firien u I-fniek kienu rispettivament > 12-il darba u > 57 darba aktar mill-
esponiment tal-bniedem bid-doza massima rakkomandata kuljum fil-bniedem ta’ 25 mg darba kuljum
f’pazjenti infettati bl-HIV-1 jew injezzjoni ta’ doza ta’ 600 mg jew 900 mg ta’ suspensjoni li tahdem
fit-tul ta’ rilpivirine li tigi injettata gol-muskoli.

Karc¢inogenesi u mutagenesi

Rilpivirine gie evalwat ghall-possibbilta ta’ kancer permezz ta’ tmigh sfurzat mill-halq lill-grieden u 1-
firien sa 104 gimghat. Bl-inqas dozi ttestjati fl-istudji dwar kan¢erogenicita, 1-esponimenti sistemici
(abbazi tal-AUC) ghal rilpivirine kienu > 17-il darba (grieden) u > darbtejn (firien) aktar mill-
esponiment fil-bniedem bid-doza massima rakkomandata kuljum fil-bniedem ta’ 25 mg darba kuljum
f’pazjenti infettati b’HIV-1 jew injezzjoni ta’ doza ta’ 600 mg jew 900 mg ta’ suspensjoni li tahdem

26



fit-tul ta’ rilpivirine li tigi injettata gol-muskoli. Fil-firien ma kien hemm l-ebda neoplazmi marbuta
mal-medi¢ina. Fil-grieden, rilpivirine kien pozittiv ghal neoplazmi epatocellulari kemm fl-irgiel kif
ukoll fin-nisa. Is-sejbiet epatocellulari osservati fil-grieden jistghu jkunu specifici ghall-annimali
gerriema.

Rilpivirine kellu rizultat negattiv fin-nuqqas u fil-prezenza ta’ sistema ta’ attivazzjoni metabolika fI-
assagg in vitro tal-mutazzjoni bil-maqlub ta’ Ames u fl-assagg in vitro ta’ klastogenicita ta’ limfoma

fil-gurdien. Rilpivirine ma induciex hsara fil-kromosomi fit-test in vivo tal-mikronukleju fil-grieden.

Tolleranza lokali ghal REKAMBYS

Wara ghoti IM ripetut fit-tul ta” REKAMBYS fil-klieb u 1-qzieqez li jibqghu zghar, giet osservata
hmura hafifa, li ma ddumx (ie, 1-4 ijiem fil-qzieqez li jibqghu Zzghar), u depoziti bojod gew innutati
fil-post tal-injezzjoni waqt nekropsja, akkumpanjati minn netha u telf ta’ kulur tal-ghogqiedi tal-limfa li
jbattlu. Ezami mikroskopiku wera infiltrazzjoni ta’ makrofagi u depositi eosinofili¢i fil-postijiet tal-
injezzjoni. Rispons ta’ infiltrazzjoni ta’ makrofagi gie innutat ukoll fl-ghoqiedi tal-limfa li
jbattlu/regjonali. Dawn is-sejbiet kienu meqjusa li huma reazzjoni ghall-materjal depozitat aktar milli
manifestazzjoni ta’ irritazzjoni lokali.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ eccipjenti

poloxamer 338

citric acid monohydrate (E330)

glucose monohydrate

sodium dihydrogen phosphate monohydrate

sodium hydroxide (E524) (ghal aggustament tal-pH u biex tigi zgurata isotonicita)

ilma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Dan il-prodott medic¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali jew dilwenti ohrajn.

6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

3 snin

Stabilita kimika u fizika waqt l-uzu intweriet ghal 6 sighat f’temperatura ta’ 25 °C.

Ladarba s-suspensjoni tkun ingibdet gos-siringa, l-injezzjoni ghadha tinghata kemm jista’ jkun malajr,
izda tista’ tibga’ fis-siringa sa saghtejn. Jekk is-saghtejn jghaddu, il-medicina, is-siringa u l-labra
ghandhom jintremew.

6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Ahzen fi frigg (2 °C - 8 °C).
Tiffrizahx.

Qabel I-ghoti il-kunjett irid jilhaq it-temperatura ambjentali (li m’ghandhiex tagbez 25 °C). Il-kunjett
jista’ jithalla fil-kartuna f’temperatura ambjentali sa 6 sighat; tergax tpoggih lura fil-frigg. Jekk ma
jintuzax fi zmien 6 sighat, il-kunjett ghandu jintrema (irreferi ghas-sezzjoni 6.3).

6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Kunjett tal-hgieg tat-Tip L.
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Pakkett ta’ 600 mg

Kull pakkett fih kunjett wieched trasparenti tal-hgieg ta’ 4 mL, b’tapp tal-elastomer tal-butyl u fuqu
sigill tal-aluminju, b’buttuna tal-plastik li tinqala’ facilment, siringa 1 (b’marki ta’ 0.2 mL), adapter 1
ghall-kunjett u labra 1 ghall-injezzjoni (23 gejg, 1% pulzier).

Pakkett ta’ 900 mg

Kull pakkett fih kunjett wieched trasparenti tal-hgieg ta’ 4 mL, b’tapp tal-elastomer tal-butyl u fuqu
sigill tal-aluminju, b’buttuna tal-plastik li tinqala’ facilment, siringa 1 (b’marki ta’ 0.2 mL), adapter 1
ghall-kunjett u labra 1 ghall-injezzjoni (23 gejg, 1% pulzier).

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali ghar-rimi u ghal immaniggar iehor

Kull fdal tal-prodott medic¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

L-istruzzjonijiet kollha dwar l-uzu u I-immaniggjar ta’ REKAMBYS huma pprovduti fil-fuljett ta’
taghrif (ara Istruzzjonijiet dwar 1-Uzu).

7.  DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

8. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

600 mg: EU/1/20/1482/001

900 mg: EU/1/20/1482/002

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 17 ta’ Dicembru 2020

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija
Ewropea ghall-Medicini https://www.ema.europa.eu
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ANNESS I1

MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-
LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U L-UZU

KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

KONDIZZJONUIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-

RIGWARD TAL-UZU SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli ghall-hrug tal-lott

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

B. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-
uzu

Prodott medicinali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici tal-

Prodott, sezzjoni 4.2).

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

. Rapporti perjodi¢i aggornati dwar is-sigurta (PSURs)

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati PSURs ghal dan il-prodott medi¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati

ta’ referenza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont 1-Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE u

kwalunkwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jipprezenta l-ewwel PSUR ghal

dan il-prodott fi zmien 6 xhur mill-awtorizzazzjoni.

D. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFETTIV TAL-PRODOTT MEDICINALI

o Pjan tal-gestjoni tar-riskju (RMP)

Id-detentur tal-awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq (MAH) ghandu jwettaq I-attivitajiet u I-interventi

mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP maqgbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-

awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-suq u kwalunkwe aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:

o Meta 1-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din l-informazzjoni;

o Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata specjalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefi¢¢ju u r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).

. Obbligu biex jitwettqu mizuri ta’ wara l-awtorizzazzjoni

Fiz-zmien stipulat, -MAH ghandu jwettaq il-mizuri ta’ hawn taht:
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Deskrizzjoni Data
mistennija

L-MAH se jaghmel studju prospettiv ta’ koorti (Studju COMBINE-2) biex jigbor Settembru

data minn pazjenti sabiex jistma l-effikac¢ja klinika, l-aderenza, it-tul ta’ zmien, u t- | 2026

twaqqif wara 1-bidu tar-regiment ta’ cabotegravir u rilpivirine li jahdem fit-tul. L-

istudju se jimmonitorja wkoll ghal rezistenza u rispons ghal regimens

antiretrovirali sussegwenti fost pazjenti li jkunu galbu mir-regimen ta’ cabotegravir

u rilpivirine li jahdem fit-tul ghal regimen iehor. L-MAH se tissottometti rizultati

interim tal-istudju kull sena u r-rizultati finali tal-istudju sa Settembru 2026.

L-MAH se jaghmel Studju Dwar 1-Uzu tal-Medi¢ina (DUS) fuq hames snin fil- Settembru

hajja ta’ kuljum. L-iskop ta’ dan l-istudju ta’ osservazzjoni ta’ koorti se jkun biex 2026

tigi mithuma ahjar il-popolazzjoni ta’ pazjenti li jkunu ged jir¢ievu regimens li
fihom injezzjoni ta’ cabotegravir li tahdem fit-tul/jew injezzjoni ta’ rilpivirine li
tahdem fit-tul fil-prattika klinika. L-istudju se jistma l-modi tal-uzu, 1-aderenza, u I-
effika¢ja klinika ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ dawn ir-regimens u jimmonitorja
ittestjar ghal rezistenza. L-MAH se tissottometti rizultati interim tal-istudju kull
sena u r-rizultati finali tad-DUS sa Settembru 2026.
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ANNESS III

TIKKETTAR U FULJETT TA’ TAGHRIF
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A. TIKKETTAR
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

OUTER CARTON - 600 mg

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

REKAMBYS 600 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
rilpivirine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull kunjett fih 600 mg ta’ rilpivirine

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Ecc¢ipjenti: poloxamer 338, citric acid monohydrate, glucose monohydrate, sodium dihydrogen
phosphate monohydrate, sodium hydroxide biex taggusta 1-pH u taccerta isoni¢ita, ilma ghall-
injezzjonijiet

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medicina bil-mod
Kontenut:

Kunjett 1

Adapter 1

Sirringa 1

Labra 1 ghall-injezzjoni

2 mL

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.
Uzu ghal gol-muskolu

Iftah hawn

JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen f’temperatura bejn 2 °C — 8 °C. Taghmlux fil-friza.

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

12. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/20/1482/001

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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‘ TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-KARTUNA TA’ WARA (FIL-KARTUNA) - 600 mg ‘

| 1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI |

REKAMBYS 600 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
rilpivirine

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) |

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI |

4.  GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT |

2 mL

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghal uzu gol-muskolu.

Agqra 1-Istruzzjonijiet dwar 1-Uzu qabel tipprepara REKAMBYS

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA |

| 8. DATA TA’ SKADENZA |

| 9.  KONDIZZJONUJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN |

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/20/1482/001
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NUMRU TAL-LOTT

KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KUNJETT - 600 mg

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

REKAMBYS 600 mg
rilpivirine
IM

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

2 mL

6. OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KARTUNA TA’ BARRA - 900 mg

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

REKAMBYS 900 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
rilpivirine

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Kull kunjett fih 900 mg ta’ rilpivirine

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

Ecc¢ipjenti: poloxamer 338, citric acid monohydrate, glucose monohydrate, sodium dihydrogen
phosphate monohydrate, sodium hydroxide biex taggusta 1-pH u taccerta isoni¢ita, ilma ghall-
injezzjonijiet

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medicina bil-mod
Kontenut:

Kunjett 1

Adapter 1

Sirringa 1

Labra 1 ghall-injezzjoni

3mL

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Agqra 1-fuljett ta’ taghrif qabel I-uzu.
Uzu ghal gol-muskolu.

Iftah hawn

JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA

Zomm fejn ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

7.  TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA
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8. DATA TA’ SKADENZA

JIS

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen f’temperatura bejn 2 °C — 8 °C. Taghmlux fil-friza.

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

12. NUMRU() TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/20/1482/002

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

‘ 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC
SN
NN
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‘ TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-KARTUNA TA’ WARA (FIL-KARTUNA) — 900 mg ‘

| 1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI |

REKAMBYS 900 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
rilpivirine

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I) |

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI |

4.  GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT |

3mL

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghal uzu gol-muskolu.

Agqra 1-Istruzzjonijiet dwar 1-UZzu qabel tipprepara REKAMBYS

6. TWISSIJA SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX U MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA |

| 8. DATA TA’ SKADENZA |

| 9.  KONDIZZJONUJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN |

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ

12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/20/1482/002
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NUMRU TAL-LOTT

KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KUNJETT - 900 mg

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

REKAMBYS 900 mg
rilpivirine
IM

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

‘ 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

3mL

6. OHRAJN
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B. FULJETT TA’ TAGHRIF

44



Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent
REKAMBYS 600 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
rilpivirine

vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek
tirrapporta effetti sekondarji.

Agqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu taking din il-medic¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’
taghmlilhom il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

1. X’inhu REKAMBYS u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza REKAMBY'S
3. Kif jinghata REKAMBYS

4, Effetti sekondarji possibbli

5. Kiftahzen REKAMBYS

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

1. X’inhu REKAMBYS u ghalxiex jintuza

REKAMBYS fih is-sustanza attiva rilpivirine. Huwa wiehed minn grupp ta’ medi¢ini msejha inibituri
mhux nucleoside ta’ reverse transcriptase (NNRTIs) li jintuzaw ghat-trattament tal-infezzjoni tal-virus
tat-tip 1 tal-immunodefi¢jenza umana (HIV-1).

REKAMBYS jahdem flimkien ma’ medic¢ini ohra ghall-HIV biex jimblokka l-hila tal-virus li jaghmel
aktar kopji tieghu innifsu. L-injezzjonijiet ta’ REKAMBY'S ma jfejqux I-HIV izda jghinu biex inaqqsu
l-ammont ta’ HIV fil-gisem tieghek u jzommuh f’livell baxx. Dan jevita hsara lis-sistema immuni u 1-

izvilupp ta’ infezzjonijiet u mard assoc¢jat mal-AIDS.

REKAMBYS dejjem jinghata ma’ medic¢ina ohra tal-HIV msejha injezzjoni ta’ cabotegravir. Huma
jintuzaw flimkien fadulti u adolexxenti (b’eta ta’ mill-inqas 12-il sena u li jiznu tal-inqas 35 kg) li 1-
infezzjoni tal-HIV taghhom tkun diga kkontrollata.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza REKAMBYS

Tuzax REKAMBYS jekk inti allergiku ghal rilpivirine jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina
(imnizzla fis-sezzjoni 6).

Tuzax REKAMBYS jekk inti tkun ged tiehu xi wahda mill-medicini li gejjin minhabba li huma

jistghu jaffettwaw il-mod 1i bih jahdem REKAMBYS jew il-medi¢ina l-ohra:

- carbamazepine, oxcarbazepine, phenobarbital, phenytoin (medic¢ini biex jitrattaw l-epilessija u
jevitaw accessjonijiet)

- rifabutin, rifampicin, rifapentine (medic¢ini biex jitrattaw xi infezzjonijiet bil-batterji bhat-
tuberkulozi)

- dexamethasone (kortikosterojd uzat f’varjeta ta’ kondizzjonijiet bhal infjammazzjoni u
reazzjonijiet allergi¢i) bhala kors ta’ trattament mill-halq jew permezz ta’ injezzjoni
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- prodotti li fihom St John’s wort (Hypericum perforatum, medi¢ina maghmula mill-hxejjex uzata
ghad-depressjoni).

Jekk ged tiehu xi wahda minn dawn t’hawn fuq, stagsi lit-tabib tieghek dwar alternattivi.

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza REKAMBYSS.

REKAMBYS mhuwiex kura ghall-infezzjoni tal-HIV. Huwa parti minn trattament biex inaqqas 1-
ammont ta’ virus fid-demm.

Ghid lit-tabib dwar is-sitazzjoni tieghek

Iecekkja I-punti i gejjin u ghid lit-tabib tieghek jekk xi wiehed minnhom japplika ghalik.

- Inti ghandek tattendi ghall-visti kollha ppjanati ghall-injezzjonijiet, tagbizx visti, huwa
importanti hafna ghas-success tat-trattament tieghek. Jekk inti ma tistax tattendi vista ppjanata,
informa lit-tabib tieghek mill-aktar fis possibbli.

- Ghid lit-tabib tieghek jekk inti qatt kellek problemi bil-fwied, inkluz epatite B jew epatite C,
jew problemi bil-kliewi. It-tabib tieghek jista’ jiccekkja kemm qed jahdmu sew il-fwied jew il-
kliewi tieghek biex jiddeciedi jekk inti tistax tuza REKAMBYS. Ara ‘Effetti sekondarji mhux
komuni’ f’sezzjoni 4 ta’ dan il-fuljett ghal sinjali ta’ hsara fil-fwied.

- Ghid lit-tabib tieghek immedjatament jekk inti tinnota xi sintomi ta’ infezzjonijiet (per
ezempju, deni, tkexkix ta’ bard, gharaq). F’xi pazjenti bl-HIV, tista’ ssehh inffammazzjoni minn
infezzjonijiet precedenti ftit wara li tibda t-trattament tal-HIV. Huwa mifthum li dawn is-sintomi
huma minhabba titjib fir-rispons immuni tal-gisem, li jaghmlu 1-gisem kapac¢i jiggieled
infezzjonijiet 1i kienu prezenti qabel izda ma kellhom l-ebda sintomi ovvji.

- Ghid ukoll lit-tabib tieghek minnufih jekk tinnota xi sintomi bhal dghufija fil-muskoli, dghufija
li tibda fl-idejn u s-sagajn u timxi ’l fuq lejn it-tronk tal-gisem, palpitazzjonijiet, roghda jew
attivita eccessiva. Dan minhabba li dissturbi awtoimmuni (kondizzjonijiet fejn is-sistema
immuni bi zball tattakka tessut f’sahhtu tal-gisem) jistghu jsehhu wkoll wara i inti tibda tichu
medicini ghat-trattament tal-infezzjoni tal-HIV tieghek. Disturbi awtoimmuni jistghu jsehhu
diversi xhur wara l-bidu tat-trattament.

- Ghid lit-tabib tieghek jekk inti ged tiehu xi medicini li qalulek li jistghu jikkawzaw tahbit
tal-qalb irregolari li jkun ta’ periklu ghall-hajja (torsade de pointes).

Reazzjonijiet ghall-Injezzjonijiet

Sintomi ta’ reazzjoni wara l-injezzjoni sehhew fi Zmien ftit minuti ’xi persuni wara li r¢ivew -
injezzjoni ta’ rilpivirine. Il-parti 1-kbira tas-sintomi ghaddew fi ftit minuti wara l-injezzjoni. Sintomi
ta’ reazzjonijiet ta’ wara l-injezzjoni jistghu jinkludu: diffikulta biex tichu n-nifs, ugigh fl-istonku,
raxx, gharaq, titrix f"halgek, thossok anzjuz, thossok shun, thoss mejt jew thossok qgisu se jaghtik hass
hazin (tintilef minn sensik), bidliet fil-pressjoni tad-demm, u wgigh (ez., fid-dahar u s-sider). Ghid lill-
professjonist tal-kura tas-sahha tieghek jekk thoss dawn is-sintomi wara li inti tir¢ievi l-injezzjonijiet
tieghek.

Appuntamenti regolari huma importanti

Huwa importanti li inti tattendi l-appuntamenti ppjanati biex tir¢ievi REKAMBY'S, biex
tikkontrolla l-infezzjoni tal-HIV tieghek u twaqqaf il-marda tieghek milli tmur ghall-aghar. Taqbizx
visti, huwa importanti hafna ghas-success tat-trattament tieghek. Jekk inti ma tistax tattendi vista
ppjanata, informa lit-tabib tieghek kemm jista’ jkun malajr. Kellem lit-tabib tieghek jekk inti qed
tahseb biex twaqqaf it-trattament. Jekk tiehu l-injezzjoni ta” REKAMBYS tard, jew jekk tieqaf tiehu
REKAMBYS, inti se jkollok bzonn tiehu medi¢ini ohra biex titratta 1-infezzjoni tal-HIV u tnaqqas ir-
riskju li l-virus isir rezistenti minhabba i I-livelli tal-medicina fil-gisem tieghek ikunu baxxi wisq biex
jitrattaw l-infezzjoni tal-HIV.

Tfal
REKAMBYS mhuwiex gieghed biex jintuza fit-tfal b’eta inqas minn 12-il sena jew fl-adolexxenti li
jiznu anqas minn 35 kg, minhabba li ma giex studjat f’dawn il-pazjenti.
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Medic¢ini ohra u REKAMBYS

Ghid lill-persuna li tipprovdilek il-kura tas-sahha jekk qed tichu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi
medic¢ini ohra. Xi medi¢ini jistghu jaffettwaw il-livelli ta’ REKAMBYS fid-demm jekk inti tkun qed
tehodhom wagqt li tkun ged tigi trattat b’ REKAMBYS, jew REKAMBYS jista’ jaffettwa kemm
tahdem tajjeb il-medic¢ina l-ohra.

REKAMBYS m’ghandux jinghata ma’ xi medicini ohra (ara ‘Tuzax REKAMBYS’ f’sezzjoni 2).

L-effetti ta’ REKAMBYS jew tal-medicini l-ohra jista’ jinbidel jekk inti tuza REKAMBYS
flimkien ma’ xi wahda mill-medic¢ini li gejjin:

- clarithromycin, erythromycin (antibijotici)

- methadone (uzat biex jitratta d-dipendenza u 1-waqfien ta’ narkotici li jivvizzjaw)

Jekk ged tiehu xi wahda minn dawn t’hawn fuq, stagsi lit-tabib tieghek dwar alternattivi.

Tqala u treddigh

Ghid lit-tabib tieghek immedjatament jekk inti tqila jew qed tippjana li tohorog tqila. It-tabib tieghek
se jqis il-benefi¢éju u r-riskju ghalik u ghat-tarbija li inti tuza REKAMBYS waqt li inti tqila. Jekk inti
ged tippjana li jkollok tarbija, kellem lit-tabib tieghek bil-quddiem, minhabba li rilpivirine jista’ jibqa’
fil-gisem tieghek sa 4 snin wara l-ahhar injezzjoni ta’ REKAMBYS.

It-treddigh mhuwiex rakkomandat f’nisa li qed jghixu bl-HIV ghax l-infezzjoni tal-HIV tista’ tghaddi
ghat-tarbija mill-halib tas-sider.

Jekk ged tredda’, jew ged tahseb biex tredda’, ghandek tiddiskuti dan mat-tabib tieghek minnufih.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Xi pazjenti jistghu jhossuhom ghajjenin, storduti jew imheddla matul it-trattament b’ REKAMBYS.
Issugx u thaddimx magni jekk ikollok xi wieched minn dawn l-effetti sekondarji.

REKAMBYS fih sodium
Din il-medi¢ina fiha anqas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull injezzjoni ta’ 2 mL, jigifieri
essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.

3. Kif jinghata REKAMBYS

Infermier jew tabib se jghatik REKAMBYS bhala injezzjoni gol-muskolu tal-warrani (injezzjoni gol-
muskoli, jew IM).

Inti se tinghata I-injezzjoni jew darba kull xahar jew inkella darba kull xahrejn, flimkien ma’
medicina ohra li tigi injettata msejha cabotegravir. It-tabib tieghek se jispjegalek kemm se tinghata ta’
spiss il-medicina.

Meta inti tibda t-trattament b’ REKAMBYS, inti u t-tabib tieghek tistghu tidde¢iedu li tibdew bi
trattament kuljum b’pillola wahda ta’ 25 mg ta’ rilpivirine mal-ikel u wahda ta’ 30 mg ta’ cabotegravir
ghal xahar qabel l-ewwel injezzjoni ta’ REKAMBYS. Dan jissejjah il-perjodu ta’ introduzzjoni —it-
tehid tal-pilloli qabel inti tir¢ievi injezzjonijiet ta’ REKAMBYS u cabotegravir jippermetti lit-tabib
tieghek jittestja kemm hi tajba ghalik il-medicina.

L-ghazla 1-ohra hi i int u t-tabib tieghek tistghu tiddeciedu li tibdew direttament bl-injezzjonijiet ta’
REKAMBYS.
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Jekk inti se tinghata REKAMBYS kull xahar, it-trattament tieghek se jkun kif gej:

Meta
Medicina L-ewwel injezzjoni Mit-tieni injezzjoni ’l quddiem, kull
xahar
Rilpivirine injezzjoni wahda ta’ 900 mg 600 mg permezz ta’ injezzjoni kull xahar
Cabotegravir | injezzjoni wahda ta’ 600 mg 400 mg permezz ta’ injezzjoni kull xahar

Jekk inti se tinghata REKAMBYS kull xahrejn, it-trattament tieghek se jkun kif gej:

Meta
Medicina L-ewwel u t-tieni injezzjonijiet, Mit-tielet injezzjoni ’1 quddiem, kull
xahar boghod minn xulxin xahrejn
Rilpivirine injezzjoni wahda ta’ 900 mg 900 mg permezz ta’ injezzjoni, kull
xahrejn
Cabotegravir | injezzjoni wahda ta’ 600 mg 600 mg permezz ta’ injezzjoni, kull
xahrejn

Jekk taqbez injezzjoni ta’ REKAMBYS
Huwa importanti li inti Zzomm l-appuntamenti regolari ppjanati biex tir¢ievi l-injezzjoni teighek. Jekk
tagbez appuntament, ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament biex taghmel appuntament gdid.

Kellem lit-tabib tieghek jekk inti tahseb li m’initx se tkun tista’ tir¢ievi l-injezzjoni ta” REKAMBY'S
fiz-zmien tas-soltu. It-tabib tieghek jista’ jirrakkomanda li inti minflok tiehu pilloli, sakemm tkun
tista’ terga’ tichu injezzjoni ta” REKAMBYS.

Jekk tinghata REKAMBYS aktar milli suppost
Tabib jew infermier se jaghtik din il-medicina, ghalhekk x’akatarx li ma tinghatax iz-zejjed. Jekk inti
inkwetat/a, ghid lit-tabib jew lill-infermier tieghek.

Tiqafx tuza REKAMBYS minghajr il-parir tat-tabib tieghek.
Uza REKAMBYS ghat-tul ta’ Zzmien li jirrakkomanda t-tabib tieghek. Tiqafx hlief jekk it-tabib jaghtik
parir taghmel dan.

Livelli baxxi ta’ rilpivirine (is-sustanza attiva ta’ REKAMBYS) tista’ tibqa’ fil-gisem tieghek sa 4 snin
wara li twaqqaf it-trattament. Madankollu, ladarba inti tir¢ievi l-ahhar injezzjoni tieghek ta’
REKAMBYS, il-livelli baxxi ta’ rilpivirine li jibga’ ma jahdmux tajjeb bizzejjed kontra l-virus li
mbaghad jista’ jsir rezistenti. Biex izzomm l-infezzjoni tal-HIV-1 tieghek taht kontroll u twaqqafil-
virus milli jsir rezistenti, inti trid tibda trattament tal-HIV differenti saz-zmien li kien ippjanat li tichu
l-injezzjoni ta” REKAMBYS 1i jmiss.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Li gejja hija lista ta’ effetti sekondarji li gew irrappurtati meta REKAMBYS jintuza ma’ injezzjoni ta’
cabotegravir.

Effetti sekondarji komuni hafna (taffettwa mill-anqas persuna 1 minn kull 10)

o ugigh ta’ ras

o reazzjonijiet fl-post tal-injezzjoni — dawn ikunu generalment hfief sa moderati u jsiru anqas
frekwenti maz-zmien. Is-sintomi jistghu jinkludu:
o komuni hafna: ugigh u skumdita, bo¢¢a jew massa iebsa
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o komuni: hmura, hakk, nefha, shana jew tbengil (li jista’ jinkludi telf ta’ kulur jew
jingemgha d-demm taht il-gilda).

o mhux komuni: titrix, hrug ta’ demm hafif, axxess (materja migbura) jew cellulite (shana,
nefha jew hmura).
o thossok tahraq/bid-deni, li jista’ jsehh fi zmien gimgha wara l-injezzjonijiet.

Effetti sekondarji komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 10)
depressjoni

ansjeta

holm mhux normali

diffikulta biex torqod (insomnja)

sturdament

dardir (nawsja)

rimettar

ugigh ta’ zaqq (ugigh fl-addome)

gass

dijarea

raxx

ugigh fil-muskoli (mijalgja)

gheja

thossok dghajjef (astenja)

thossok ma tiflahx b’mod generali (telqa tal-gisem minghajr sinjali ta’ mard)
zieda fil-piz

Effetti sekondarji mhux komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 100)

o thossok bi nghas

o thoss mejt qabel, waqt jew wara I-injezzjoni. Dan jista’ jwassal ghal hass hazin.

o hsara fil-fwied (sinjali jistghu jinkludu sfurija fil-gilda u tal-abjad tal-ghajnejn, telf t’aptit, hakk,
sensittivita fiz-zaqq, ippurgar ¢ar jew awrina skura mhux tas-soltu).

. bidliet fir-rizulati ta’ testijiet tal-fwied (zieda fit-transaminases)

o zieda fil-bilirubin (sustanza maghmula mill-fwied) fid-demm.

Effetti sekondarji ohra

o Ugigh qawwi fl-addome kkawzat minn infjammazzjoni fil-frixa (pankreatite).

L-effetti sekondarji li gejjin li jistghu jsehhu bil-pilloli rilpivirine jistghu jsehhu wkoll b’injezzjoni ta’
REKAMBYS:

Effetti sekondarji komuni hafna (jaffettwaw tal-angas persuna 1 minn kull 10)
o zieda fil-kolesterol/amylase tal-frixa fid-demm tieghek

Effetti sekondarji komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 10)

tnaqqis fl-aptit

disturbi fl-irgad

burdata depressa

skumdita fl-istonku

halq xott

ghadd baxx ta’ ¢elluli tad-demm bojod u/jew ta’ plejtlets, tnaqqis fl-emoglobina fid-demm
tieghek, zieda fit-trigliceridi u/jew fil-lipase fid-demm tieghek

Effetti sekondarji mhux komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 100)
o sinjali jew sintomi ta’ infjammazzjoni jew infezzjoni, per ezempju deni, tkexkix ta’ bard, gharaq
(sindromu ta’ riattivazzjoni immuni, ara sezzjoni 2 ghal aktar dettalji)
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Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ Appendic¢i V. Billi tirrapporta 1-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-
medicina.

5. Kif tahzen REKAMBYS

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna wara JIS. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2 °C — 8 °C). Taghmlux fil-friza.

Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqgsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih REKAMBYS

o Is-sustanza attiva hija rilpivirine. Kull kunjett ta’ 2 mL fih 600 mg rilpivirine.

o L-eccipjenti huma poloxamer 338, citric acid monohydrate (E330), glucose monohydrate,

sodium dihydrogen phosphate monohydrate, sodium hydroxide (E524) biex jaggusta I-pH u
jaccerta isotonicita, u ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher REKAMBYS u I-kontenut tal-pakkett
Suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi l-medicina bil-mod. REKAMBYS jigi prezentat f’kunjett tal-
hgieg. Dan il-pakkett fih ukoll siringa 1, adapter 1 tal-kunjett, u labra 1 ghall-injezzjoni.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

Manifattur

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
ViiV Healthcare srl/bv UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 65 00 Tel: +370 5 278 68 88

lt@its.jnj.com
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Bbarapus

»oKOHCBHH & JIxoHchH bparapus” EOO/]]
Ten.: +359 2 489 94 00
jisafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.o.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf.: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland

ViiV Healthcare GmbH

Tel.: + 49 (0)89 203 0038-10
viiv.med.info@yviivhealthcare.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee@its.jnj.com

EALada

Janssen-Cilag ®oppokevtik) Movorpocmnn
A.EB.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Espaia

Laboratorios ViiV Healthcare, S.L.
Tel: + 34 900 923 501
es-ci@viivhealthcare.com

France

ViiV Healthcare SAS

Tél.: +33 (0)1 39 17 69 69
Infomed@viivhealthcare.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is
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Luxembourg/Luxemburg
ViiV Healthcare srl/bv
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 (0) 10 85 65 00

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
ViiV Healthcare BV
Tel: +31 (0) 332081199

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal

VIIVHIV HEALTHCARE, UNIPESSOAL,
LDA

Tel: + 351 21 094 08 01
viiv.fi.pt@viivhealthcare.com

Romania
Johnson & Johnson Roméania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00
JNJ-SI-safety@its.jnj.com

Slovenska republika
Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400



Italia Suomi/Finland

ViiV Healthcare S.r.1 Janssen-Cilag Oy

Tel: + 39 045 7741600 Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Kvnpog Sverige

Bapvapoc Xotinmavaynig Ato Janssen-Cilag AB

TnA: +357 22 207 700 Tfn: +46 8 626 50 00

jacse@its.jnj.com

Latvija
UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija
Tel: +371 678 93561

lv@its.jnj.com

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medi¢ini: https://www.ema.europa.cu
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It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha:

REKAMBYS 2 mL injezzjoni Istruzzjonijiet dwar 1-Uzu:

Deskrizzjoni Qasira

Doza shiha tehtieg zewg injezzjonijiet:

2 mL ta’ cabotegravir u 2 mL ta’ rilpivirine.

Cabotegravir u rilpivirine huma suspensjonijiet li ghandhomx bzonn aktar dilwizzjoni jew
rikostituzzjoni. Il-passi ta’ preparazzjoni ghaz-zewg medi¢ini huma Il-istess. Segwi bir-reqqa dawn
l-istruzzjonijiet meta tkun qed tipprepara s-suspensjoni ghall-injezzjoni biex tevita li jkun hemm
tnixxija.

Cabotegravir u rilpivirine geghdin biss ghal injezzjoni gol-muskolu. 1z-zewg injezzjonijiet ghandhom
jinghataw f’Zoni tal-injezzjoni gluteali separati.

| Nota: Iz-zona ventrogluteali hija rrakkomandata. L-ordni ta’ kif jinghataw mhijiex importanti.

e Ahzen fi frigg f"temperatura ta’ 2 °C sa 8 °C.
I Taghmlux fil-friza.

Il-pakkett tieghek fih

e kunjett 1 ta’ rilpivirine

e adapter 1 tal-kunjett

e siringa |

e labra 1 tal-injezzjoni(23 gejg, 1% pulzier)

Ikkunsidra kif inhu mibni fizikament il-pazjent u uza I-opinjoni medika biex taghzel it-tul xieraq tal-
labra tal-injezzjoni.

Kunjett ta’ rilpivirine Adapter tal-kunjett
Ghatu tal-
kunjett
(Tapp tal-
lasktu taht 1-
ghatu) @
Siringa Labra tal-injezzjoni
Planger

Protezzjoni tal-labra

Ghatu tal-labra
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Inti se jkollok bzonn ukoll

e Ingwanti mhux sterili
e 2 imselhiet bl-alkohol
e 2 garez b’ghadd ta’ saffi
[ ]

Kontenitur adattat ghal oggetti li jaqtghu jew bil-ponta

+ Pakkett 1 ta’ Cabotegravir 2 mL

Accerta ruhek li ghandek il-pakkett ta’ cabotegravir grib gabel tibda.

Preparazzjoni

1. Ifli I-kunjett

I¢¢ekkja d-data ta’
skadenza u I-medicina

Iecekkja li d-data ta’ skadenza ma tkunx
ghaddiet.

Ifli 1-kunjetti immedjatament. Jekk tista’ tara
frak, tuzax il-prodott.

Tuzax jekk id-data ta’ skadenza tkun
ghaddiet.

2. Stenna 15-il minuta

Stenna
15-il minuta

D
—’

Stenna mill-inqas 15-il minuta qabel tkun lest
biex taghti l-injezzjoni biex thalli I-medicina
tilhaq it-temperatura ambjentali.
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3. Hawwad bis-sahha

10

sek

)

k- =

e Zomm il-kunjett b’mod sod u hawwad bis-
sahha ghal 10 sekondi shah kif muri.

4. Spezzjona s-suspensjoni

e

e Agqleb il-kunjett u ¢cekkja s-suspensjoni mill-
¢did. Hija ghandha tidher uniformi. Jekk is-
suspensjoni mhijiex uniformi, erga’ hawwad
il-kunjett.

e Huwa normali li tara bziezaq zghar tal-arja.

Nota: L-ordni ta’ preparazzjoni tal-kunjett
mhux importanti.

5. Nehhi I-ghatu tal-kunjett

=

e Nehhi l-ghatu mill-kunjett.
e Imsah it-tapp tal-lastku b’imselha bl-alkohol.

I Thalli xejn imiss mat-tapp tal-lastku wara li
timshu.

6.

Iftah l-adapter billi tqaxxar il-karta

o

e Qaxxar il-karta mill-pakkett tal-adapter tal-
kunjett.

Nota: M’ghandekx tnehhi l-adapter mill-
pakkett tieghu ghall-pass li jmiss. L-adapter
mhux se jaga’ meta l-pakkett jinqaleb rasu ’l
isfel.
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7. Wahhal l-adapter mal-kunjett

e Poggi l-kunjett fuq wice catt.

e Aghfas l-adapter tal-kunjett dritt ’1 isfel fuq il-
kunjett, kif muri.

e [L-adapter tal-kunjett ghandu jikklikkja b’mod
sigur f’postu.

8. Gholli I-pakkett

o Gholli l-pakkett tal-adapter tal-kunjett ’l fuq,
kif muri.

9. Ipprepara s-siringa

e Nehhi s-siringa mill-pakkett taghha.

e Igbed 1 mL ta’ arja gos-siringa. Dan
jaghmilha aktar facli biex ittella’ I-likwidu
aktar tard.

|

10. Wahbhal siringa

e Zomm l-adapter tal-kunjett u I-kunjett ’1 isfel
b’mod sod, kif muri.

«ﬂF o Issikka I-kamin tas-siringa mal-adapter tal-
kunjett.
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11. Aghfas il-planger

e Aghfas il-planger kollu kemm hu ’1 isfel biex
timbotta l-arja gol-kunjett.

e Agqleb is-siringa u l-kunjett ta’ taht fuq, u bil-
mod igbed kemm jista’ jkun likwidu gos-
siringa. Jista’ jkun hemm aktar likwidu mill-
ammont tad-doza.

Nota: Zomm is-siringa wieqfa biex tevita li
jkun hemm tnixxija.

13. Holl is-siringa

e Zomm il-planger tas-siringa b’mod sod
f’postu kif muri biex tevita li jkun hemm
tnixxija. Huwa normali li thoss xi ftit pressa

/ lura.
fa) e Holl is-siringa minn mal-adapter tal-kunjett
’ filwaqt li zzomm l-adapter kif muri.

Nota: Iccekkja li s-suspensjoni tidher
uniformiu bajda gisha halib.

14. Wahhal il-labra

e Qaxxar parti mill-pakkett tal-labra biex
tesponi l-parti ta’ isfel tal-labra.

e Filwaqt li zzomm is-siriga ’1 fuq, qabbad il-
labra mas-siringa billi ddawarha b’mod sod.

e Nehhi l-pakket tal-labra minn mal-labra.
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Injezzjoni

15. Ipprepara l-post tal-injezzjoni

’ . .

Ventrogluteali Dorsogluteali

L-injezzjonijiet ghandhom jinghataw fiz-zoni

gluteali. Aghzel miz-zoni li gejjin ghall-

injezzjoni:

e Ventrogluteali (rrakkomandat)

e Dorsogluteali (il-kwart ta’ barra tan-naha ta’
fuq)

Nota: Ghal uzu gol-muskolu gluteali biss.
” Tinjettax gol-vini.

16. Nehhi I-ghatu

0

e Nehhi l-protezzjoni tal-labra u nizzilha ’1 isfel
boghod mil-labra.
e [gbed biex tnehhi I-ghatu tal-labra.

17. Nehhi I-likwidu zejjed

e Zomm is-siringa bil-labra tipponta ’1 fuq.
Aghfas il-planger sad-doza ta’ 2 mL biex
tnehhi likwidu zejjed u kwalunkwe bziezaq
tal-arja.

bl-alkohol. Halli I-gilda tinxef waheha qabel

! Nota: Naddaf il-post tal-injezzjoni b’imselha
tkompli.

18. Igbed il-gilda

2.5¢m
(pulzier)

4=

>

——

Uza t-teknika tal-injezzjoni z-track biex tnaqqas
it-tnixxija tal-medic¢ina mill-post tal-injezzjoni.

e B’mod sod igbed il-gilda li qed tghatti l-post
tal-injezzjoni, u caqlagha b’madwar 2.5 ¢m
(pulzier).

e Zommha f’din il-pozizzjoni ghall-injezzjoni.
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19. Dahhal il-labra

e Dahhal it-tul kollu tal-labra, jew fil-fond
bizzejjed biex tilhaq il-muskolu.

ESAN

20. Injetta d-doza

e Filwaqt li tibqa’ zzomm il-gilda mgebbda —
aghfas il-planger kollu kemm hu ’l isfel.

e Ara li s-siringa hija vojta.

e Ohrog il-labra u immedjatament itlaq il-gilda
mgebbda.

21. Evalwa l-post tal-injezzjoni

e Aghfas il-post tal-injezzjoni permezz tal-garza
b’hafna saffi.

e Tista’ tintuza faxxa zghira jekk johrog id-
demm.

| Tghorokx il-post tal-injezzjoni.
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22. Nehhi l-periklu tal-labra

e Poggi lura l-protezzjoni tal-labra fuq il-labra.

e Aghfas bil-mod billi tuza wic¢ iebes biex il-
protezzjoni tal-labra tigi fil-post fejn ma
tergax tinfetah.

e [l-protezzjoni tal-labra se taghmel klikk meta
tigi fil-post fejn ma tergax tinfetah.

klikk —

Wara l-injezzjoni

23. Armi bla periklu

e Armi labar, siringi, kunjetti u adapters tal-
kunjett skont il-ligijiet tas-sahha u s-sigurta
lokali.

\ 4

Irrepeti ghat-tieni medicina

Jekk ghadek ma injettajtx cabotegravir segwi
l-istruzzjonijiet specifici taghha ghall-uzu
ghall-preparazzjoni u l-injezzjoni tal-medic¢ina.

Irrepeti I-passi
kollha ghat-2ni
medicina
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Mistogsija u twegiba

1. Kemm hin tista’ I-medicina tithalla barra mill-frigg?

L-ahjar li tinjetta I-medic¢ina malli tilhaq it-temperatura ambjentali. Madankollu, il-kunjett jista’ jibqa’
fil-kartuna f’temperatura ambjentali (temperatura massima ta’ 25 °C) sa 6 sighat; tergax tpoggih lura
fil-frigg. Jekk ma tintuzax fi zmien 6 sighat, il-kunjett ghandu jintrema.

Pe Kemm hin tista’ l-medicina tithalla fis-siringa?

L-ahjar li tinjetta 1-medic¢ina (b’temperatura ambjentali) kemm jista’ jkun malajr wara li tigbidha fis-
siringa. Madankollu, il-medicina tista’ tihalla fis-siringa sa saghtejn qabel tinjetta.

Jekk is-saghtejn jinqgabzu, I-medic¢ina, is-siringa u l-labra ghandhom jintremew.

3. Ghalfejn ghandi bZzonn ninjetta l-arja gol-kunjett?

L-injezzjoni ta’ 1 mL ta’ arja gol-kunjett jaghmilha ehfef biex ittella’ d-doza gos-siringa. Minghajr 1-
arja, xi likwidu jista’ jerga’ jmur lura bla mahsub fil-kunjett, u jhalli anqas minn dak 1i huwa mahsub
fis-siringa.

4. Jimporta f’liema ordni jinghataw il-medicini?
Le, 1-ordni mhijiex importanti.

5. Huwa perikoluz li ssahhan il-kunjett aktar malajr sat-temperatura ambjentali?

L-ahjar huwa li thalli I-kunjett jilhaq it-temperatura ambjetali b’mod naturali. Madankollu inti tista’ tuza
s-shana ta’ jdejk biex tghaggel il-hin biex il-kunjett jishon, izda oqghod attent/a li t-temperatura ma
titlax aktar minn 25 °C.

Tuza l-ebda metodu iehor li jsahhan.

6. Ghalfejn huwa rrakkomandat il-metodu ta’ ghoti ventrogluteali?

[I-metodu ventrogluteali, gol-muskolu gluteus medius, huwa rrakkomandat minhabba li huwa boghod
min-nervituri u vini u arterji tad-demm prin¢ipali. [l-metodu dorsogluteali, gol-muskolu gluteus
maximus, huwa accettabbli, jekk dan ikun preferut mill-professjonist tal-kura tas-sahha. L-injezzjoni
m’ghandha tinghata fl-ebda post iehor.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent
REKAMBYS 900 mg suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medi¢ina bil-mod
rilpivirine

vDan il-prodott medic¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek
tirrapporta effetti sekondarji.

Agqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu taking din il-medic¢ina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra. Tista’
taghmlilhom il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara sezzjoni 4.

F’dan il-fuljett

1. X’inhu REKAMBYS u ghalxiex jintuza

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza REKAMBY'S
3. Kif jinghata REKAMBYS

4, Effetti sekondarji possibbli

5. Kiftahzen REKAMBYS

6.

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

1. X’inhu REKAMBYS u ghalxiex jintuza

REKAMBYS fih is-sustanza attiva rilpivirine. Huwa wiehed minn grupp ta’ medi¢ini msejha inibituri
mhux nucleoside ta’ reverse transcriptase (NNRTIs, non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors) li
jintuzaw ghat-trattament tal-infezzjoni tal-virus tat-tip 1 tal-immunodefi¢jenza umana (HIV-1, human
immunodeficiency virus type 1).

REKAMBYS jahdem flimkien ma’ medic¢ini ohra ghall-HIV biex jimblokka l-hila tal-virus li jaghmel
aktar kopji tieghu innifsu. L-injezzjonijiet ta” REKAMBY'S ma jfejqux I-HIV izda jghinu biex inaqqsu
l-ammont ta’ HIV fil-gisem tieghek u jzommuh f’livell baxx. Dan jevita hsara lis-sistema immuni u 1-
izvilupp ta’ infezzjonijiet u mard assoc¢jat mal-AIDS.

REKAMBYS dejjem jinghata ma’ medi¢ina ohra tal-HIV msejha injezzjoni ta’ cabotegravir. Huma
jintuzaw flimkien f’adulti u adolexxenti (b’eta ta’ mill-inqas 12-il sena u li jiznu tal-inqas 35 kg) 1i I-
infezzjoni tal-HIV taghhom tkun diga kkontrollata.

2. X’ghandek tkun taf qabel ma tuza REKAMBYS

Tuzax REKAMBYS jekk inti allergiku ghal rilpivirine jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medi¢ina
(imnizzla fis-sezzjoni 6).

Tuzax REKAMBYS jekk inti tkun ged tiehu xi wahda mill-medicini li gejjin minhabba li huma

]1stghu jaffettwaw il-mod li bih jahdem REKAMBYS jew il-medi¢ina l-ohra:
carbamazepine, oxcarbazepine, phenobarbital, phenytoin (medic¢ini biex jitrattaw l-epilessija u
jevitaw accessjonijiet)

- rifabutin, rifampicin, rifapentine (medic¢ini biex jitrattaw xi infezzjonijiet bil-batterji bhat-
tuberkulozi)

- dexamethasone (kortikosterojd uzat f’varjeta ta’ kondizzjonijiet bhal infjammazzjoni u
reazzjonijiet allergici) bhala kors ta’ trattament mill-halq jew permezz ta’ injezzjoni
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- prodotti li fihom St John’s wort (Hypericum perforatum, medi¢ina maghmula mill-hxejjex uzata
ghad-depressjoni).

Jekk ged tiehu xi wahda minn dawn t’hawn fuq, stagsi lit-tabib tieghek dwar alternattivi.

Twissijiet u prekawzjonijiet
Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza REKAMBYS.

REKAMBYS mhuwiex kura ghall-infezzjoni tal-HIV. Huwa parti minn trattament biex inaqqas 1-
ammont ta’ virus fid-demm.

Ghid lit-tabib dwar is-sitazzjoni tieghek

Iecekkja I-punti i gejjin u ghid lit-tabib tieghek jekk xi wiehed minnhom japplika ghalik.

- Inti ghandek tattendi ghall-visti kollha ppjanati ghall-injezzjonijiet, tagbizx visti, huwa
importanti hafna ghas-success tat-trattament tieghek. Jekk inti ma tistax tattendi vista ppjanata,
informa lit-tabib tieghek mill-aktar fis possibbli.

- Ghid lit-tabib tieghek jekk inti qatt kellek problemi bil-fwied, inkluz epatite B jew epatite C,
jew problemi bil-kliewi. It-tabib tieghek jista’ jiccekkja kemm ged jahdmu sew il-fwied jew il-
kliewi tieghek biex jiddeciedi jekk inti tistax tuza REKAMBYS. Ara ‘Effetti sekondarji mhux
komuni’ f’sezzjoni 4 ta’ dan il-fuljett ghal sinjali ta’ hsara fil-fwied.

- Ghid lit-tabib tieghek immedjatament jekk inti tinnota xi sintomi ta’ infezzjonijiet (per
ezempju, deni, tkexkix ta’ bard, gharaq). F’xi pazjenti bl-HIV, tista’ ssehh inffammazzjoni minn
infezzjonijiet precedenti ftit wara li tibda t-trattament tal-HIV. Huwa mifthum li dawn is-sintomi
huma minhabba titjib fir-rispons immuni tal-gisem, li jaghmlu 1-gisem kapac¢i jiggieled
infezzjonijiet 1i kienu prezenti qabel izda ma kellhom l-ebda sintomi ovvji.

- Ghid ukoll lit-tabib tieghek minnufih jekk tinnota xi sintomi bhal dghufija fil-muskoli, dghufija
li tibda fl-idejn u s-saqajn u timxi ’l fuq lejn it-tronk tal-gisem, palpitazzjonijiet, roghda jew
attivita eccessiva. Dan minhabba li dissturbi awtoimmuni (kondizzjonijiet fejn is-sistema
immuni bi zball tattakka tessut f’sahhtu tal-gisem) jistghu jsehhu wkoll wara i inti tibda tichu
medicini ghat-trattament tal-infezzjoni tal-HIV tieghek. Disturbi awtoimmuni jistghu jsehhu
diversi xhur wara l-bidu tat-trattament.

- Ghid lit-tabib tieghek jekk inti qed tiehu xi medic¢ini li qalulek li jistghu jikkawzaw tahbit tal-
qalb irregolari li jkun ta’ periklu ghall-hajja (torsade de pointes).

Reazzjonijiet ghall-Injezzjonijiet

Sintomi ta’ reazzjoni wara l-injezzjoni sehhew fi Zzmien ftit minuti xi persuni wara li r¢ivew -
injezzjoni ta’ rilpivirine. Il-parti 1-kbira tas-sintomi ghaddew fi ftit minuti wara l-injezzjoni. Sintomi
ta’ reazzjonijiet ta’ wara l-injezzjoni jistghu jinkludu: diffikulta biex tichu n-nifs, ugigh fl-istonku,
raxx, gharaq, titrix f"halgek, thossok anzjuz, thossok shun, thoss mejt jew thossok qgisu se jaghtik hass
hazin (tintilef minn sensik), bidliet fil-pressjoni tad-demm, u wgigh (ez., fid-dahar u s-sider). Ghid lill-
professjonist tal-kura tas-sahha tieghek jekk thoss dawn is-sintomi wara li inti tir¢ievi l-injezzjonijiet
tieghek.

Appuntamenti regolari huma importanti

Huwa importanti li inti tattendi l-appuntamenti ppjanati biex tir¢ievi REKAMBY'S, biex
tikkontrolla l-infezzjoni tal-HIV tieghek u twaqqaf il-marda tieghek milli tmur ghall-aghar. Taqbizx
visti, huwa importanti hafna ghas-success tat-trattament tieghek. Jekk inti ma tistax tattendi vista
ppjanata, informa lit-tabib tieghek kemm jista’ jkun malajr. Kellem lit-tabib tieghek jekk inti qed
tahseb biex twaqqaf it-trattament. Jekk tiehu l-injezzjoni ta” REKAMBYS tard, jew jekk tieqaf tiehu
REKAMBYS, inti se jkollok bzonn tiehu medi¢ini ohra biex titratta 1-infezzjoni tal-HIV u tnaqqas ir-
riskju li l-virus isir rezistenti minhabba i I-livelli tal-medicina fil-gisem tieghek ikunu baxxi wisq biex
jitrattaw l-infezzjoni tal-HIV.

Tfal
REKAMBY'S mhuwiex gieghed biex jintuza fit-tfal b’eta inqas minn 12-il sena jew fl-adolexxenti li
jiznu anqas minn 35 kg, minhabba li ma giex studjat f’dawn il-pazjenti.
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Medi¢ini ohra u REKAMBYS

Ghid lill-persuna li tipprovdilek il-kura tas-sahha jekk qed tichu, hadt dan l-ahhar jew tista’ tiehu xi
medic¢ini ohra. Xi medicini jistghu jaffettwaw il-livelli ta’ REKAMBYS fid-demm jekk inti tkun qed
tehodhom wagqt li tkun ged tigi trattat b’ REKAMBYS, jew REKAMBYS jista’ jaffettwa kemm
tahdem tajjeb il-medic¢ina I-ohra.

REKAMBYS m’ghandux jinghata ma’ xi medicini ohra (ara ‘Tuzax REKAMBYS’ f’sezzjoni 2).

L-effetti ta’ REKAMBYS jew tal-medicini l-ohra jista’ jinbidel jekk inti tuza REKAMBYS
flimkien ma’ xi wahda mill-medic¢ini li gejjin:

- clarithromycin, erythromycin (antibijotici)

- methadone (uzat biex jitratta d-dipendenza u 1-waqfien ta’ narkotici li jivvizzjaw)

Jekk ged tiehu xi wahda minn dawn t’hawn fuq, stagsi lit-tabib tieghek dwar alternattivi.

Tqala u treddigh

Ghid lit-tabib tieghek immedjatament jekk inti tqila jew qed tippjana li tohorog tqila. It-tabib tieghek
se jqis il-benefi¢¢ju u r-riskju ghalik u ghat-tarbija li inti tuza REKAMBYS waqt li inti tqila. Jekk inti
ged tippjana li jkollok tarbija, kellem lit-tabib tieghek bil-quddiem, minhabba li rilpivirine jista’ jibga’
fil-gisem tieghek sa 4 snin wara l-ahhar injezzjoni ta’ REKAMBYS.

It-treddigh mhuwiex rakkomandat f’nisa li qed jghixu bl-HIV ghax l-infezzjoni tal-HIV tista’ tghaddi
ghat-tarbija mill-halib tas-sider.

Jekk ged tredda’, jew ged tahseb biex tredda’, ghandek tiddiskuti dan mat-tabib tieghek minnufih.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Xi pazjenti jistghu jhossuhom ghajjenin, storduti jew imheddla matul it-trattament b’ REKAMBYS.
Issugx u thaddimx magni jekk ikollok xi wiehed minn dawn l-effetti sekondarji.

REKAMBYS fih sodium
Din il-medi¢ina fiha angas minn 1 mmol sodium (23 mg) f’kull injezzjoni ta’ 3 mL, jigifieri
essenzjalment ‘hieles mis-sodium’.

3. Kif jinghata REKAMBYS

Infermier jew tabib se jghatik REKAMBY'S bhala injezzjoni gol-muskolu tal-warrani (injezzjoni gol-
muskoli, jew IM).

Inti se tinghata I-injezzjoni jew darba kull xahar jew inkella darba kull xahrejn, flimkien ma’
medicina ohra li tigi injettata msejha cabotegravir. It-tabib tieghek se jispjegalek kemm se tinghata ta’
spiss il-medicina.

Meta inti tibda t-trattament b’ REKAMBYS, inti u t-tabib tieghek tistghu tidde¢iedu li tibdew bi
trattament kuljum b’pillola wahda ta’ 25 mg ta’ rilpivirine mal-ikel u wahda ta’ 30 mg ta’ cabotegravir
ghal xahar gabel l-ewwel injezzjoni ta’ REKAMBYS. Dan jissejjah il-perjodu ta’ introduzzjoni —it-
tehid tal-pilloli qabel inti tir¢ievi injezzjonijiet ta’ REKAMBYS u cabotegravir jippermetti lit-tabib
tieghek jittestja kemm hi tajba ghalik il-medicina.

L-ghazla 1-ohra hi i int u t-tabib tieghek tistghu tiddeciedu li tibdew direttament bl-injezzjonijiet ta’
REKAMBYS.
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Jekk inti se tinghata REKAMBYS kull xahar, it-trattament tieghek se jkun kif gej:

Meta
Medicina L-ewwel injezzjoni Mit-tieni injezzjoni ’l quddiem, kull
xahar
Rilpivirine injezzjoni wahda ta’ 900 mg 600 mg permezz ta’ injezzjoni kull xahar
Cabotegravir | injezzjoni wahda ta’ 600 mg 400 mg permezz ta’ injezzjoni kull xahar

Jekk inti se tinghata REKAMBY'S kull xahrejn, it-trattament tieghek se jkun kif gej:

Meta
Medicina L-ewwel u t-tieni injezzjonijiet, Mit-tielet injezzjoni ’1 quddiem, kull
xahar boghod minn xulxin xahrejn
Rilpivirine injezzjoni wahda ta’ 900 mg 900 mg permezz ta’ injezzjoni, kull
xahrejn
Cabotegravir | injezzjoni wahda ta’ 600 mg 600 mg permezz ta’ injezzjoni, kull
xahrejn

Jekk taqbez injezzjoni ta’ REKAMBYS
Huwa importanti li inti Zzomm l-appuntamenti regolari ppjanati biex tir¢ievi l-injezzjoni teighek. Jekk
tagbez appuntament, ikkuntattja lit-tabib tieghek immedjatament biex taghmel appuntament gdid.

Kellem lit-tabib tieghek jekk inti tahseb li m’initx se tkun tista’ tir¢ievi l-injezzjoni ta” REKAMBY'S
fiz-zmien tas-soltu. It-tabib tieghek jista’ jirrakkomanda li inti minflok tiehu pilloli, sakemm tkun
tista’ terga’ tichu injezzjoni ta” REKAMBYS.

Jekk tinghata REKAMBYS aktar milli suppost
Tabib jew infermier se jaghtik din il-medicina, ghalhekk x’akatarx li ma tinghatax iz-zejjed. Jekk inti
inkwetat/a, ghid lit-tabib jew lill-infermier tieghek.

Tiqafx tuza REKAMBYS minghajr il-parir tat-tabib tieghek.
Uza REKAMBYS ghat-tul ta’ Zzmien li jirrakkomanda t-tabib tieghek. Tiqafx hlief jekk it-tabib jaghtik
parir taghmel dan.

Livelli baxxi ta’ rilpivirine (is-sustanza attiva ta’ REKAMBYS) tista’ tibqa’ fil-gisem tieghek sa 4 snin
wara li twaqqaf it-trattament. Madankollu, ladarba inti tir¢ievi 1-ahhar injezzjoni tieghek ta’
REKAMBYS, il-livelli baxxi ta’ rilpivirine li jibga’ ma jahdmux tajjeb bizzejjed kontra l-virus li
mbaghad jista’ jsir rezistenti. Biex izzomm l-infezzjoni tal-HIV-1 tieghek taht kontroll u twaqqafil-
virus milli jsir rezistenti, inti trid tibda trattament tal-HIV differenti saz-zmien li kien ippjanat li tichu
l-injezzjoni ta’ REKAMBYS i jmiss.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medi¢ina ohra, din il-medicina tista’ tikkawza effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux
f’kulhadd.

Li gejja hija lista ta’ effetti sekondarji li gew irrappurtati meta REKAMBYS jintuza ma’ injezzjoni ta’
cabotegravir.

Effetti sekondarji komuni hafna (taffettwa mill-anqas persuna 1 minn kull 10)

o ugigh ta’ ras

o reazzjonijiet fl-post tal-injezzjoni — dawn ikunu generalment hfief sa moderati u jsiru anqas
frekwenti maz-zmien. Is-sintomi jistghu jinkludu:
o komuni hafna: ugigh u skumdita, bo¢¢a jew massa iebsa
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o komuni: hmura, hakk, nefha, shana jew tbengil (li jista’ jinkludi telf ta’ kulur jew
jingemgha d-demm taht il-gilda).

o mhux komuni: titrix, hrug ta’ demm hafif, axxess (materja migbura) jew ¢ellulite (shana,
nefha jew hmura).
o thossok tahraqg/bid-dent, li jista’ jsehh fi Zzmien gimgha wara l-injezzjonijiet.

Effetti sekondarji komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 10)
depressjoni

ansjeta

holm mhux normali

diffikulta biex torqod (insomnja)

sturdament

dardir (nawsja)

rimettar

ugigh ta’ zaqq (ugigh fl-addome)

gass

dijarea

raxx

ugigh fil-muskoli (mijalgja)

gheja

thossok dghajjef (astenja)

thossok ma tiflahx b’mod generali (telqa tal-gisem minghajr sinjali ta’ mard)
zieda fil-piz

Effetti sekondarji mhux komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 100)

o thossok bi nghas

o thoss mejt qabel, waqt jew wara I-injezzjoni. Dan jista’ jwassal ghal hass hazin.

o hsara fil-fwied (sinjali jistghu jinkludu sfurija fil-gilda u tal-abjad tal-ghajnejn, telf t’aptit, hakk,
sensittivita fiz-zaqq, ippurgar ¢ar jew awrina skura mhux tas-soltu).

. bidliet fir-rizulati ta’ testijiet tal-fwied (zieda fit-transaminases)

o zieda fil-bilirubin (sustanza maghmula mill-fwied) fid-demm.

Effetti sekondarji ohra

o Ugigh qawwi fl-addome kkawzat minn infjammazzjoni fil-frixa (pankreatite).

L-effetti sekondarji li gejjin li jistghu jsehhu bil-pilloli rilpivirine jistghu jsehhu wkoll b’injezzjoni ta’
REKAMBYS:

Effetti sekondarji komuni hafna (jaffettwaw tal-angas persuna 1 minn kull 10)
o zieda fil-kolesterol/amylase tal-frixa fid-demm tieghek

Effetti sekondarji komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 10)

tnaqqis fl-aptit

disturbi fl-irgad

burdata depressa

skumdita fl-istonku

halq xott

ghadd baxx ta’ ¢elluli tad-demm bojod u/jew ta’ plejtlets, tnaqqis fl-emoglobina fid-demm
tieghek, zieda fit-trigliceridi u/jew fil-lipase fid-demm tieghek

Effetti sekondarji mhux komuni (jaffettwaw anqas minn persuna 1 minn kull 100)
o sinjali jew sintomi ta’ infjammazzjoni jew infezzjoni, per ezempju deni, tkexkix ta’ bard, gharaq
(sindromu ta’ riattivazzjoni immuni, ara sezzjoni 2 ghal aktar dettalji)
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Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett
sekondarju possibbli 1i mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji
direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali mnizzla £ Appendic¢i V. Billi tirrapporta 1-
effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-
medicina.

5. Kif tahzen REKAMBYS

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq il-kartuna wara JIS. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen fi frigg (2 °C — 8 °C). Taghmlux fil-friza.

Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Staqgsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medicini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X’fih REKAMBYS

o Is-sustanza attiva hija rilpivirine. Kull kunjett ta’ 3 mL fih 900 mg rilpivirine.

o L-eccipjenti huma poloxamer 338, citric acid monohydrate (E330), glucose monohydrate,

sodium dihydrogen phosphate monohydrate, sodium hydroxide (E524) biex jaggusta I-pH u
jaccerta isotonicita, u ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher REKAMBYS u I-kontenut tal-pakkett
Suspensjoni ghall-injezzjoni li terhi I-medic¢ina bil-mod. REKAMBYS jigi prezentat f’kunjett tal-
hgieg. Dan il-pakkett fih ukoll siringa 1, adapter 1 tal-kunjett, u labra 1 ghall-injezzjoni.

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq
Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

I1-Belgju

Manifattur

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

[1-Belgju

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattja lir-rapprezentant lokali tad-Detentur
tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
ViiV Healthcare srl/bv UAB "JOHNSON & JOHNSON"
Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 65 00 Tel: +370 5 278 68 88

lt@its.jnj.com
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Bbarapus

»oKOHCBH & [IxoHchH bparapus” EOO/]]
Ten.: +359 2 489 94 00
jisafety@its.jnj.com

Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.o.
Tel: +420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf.: +45 4594 8282
jacdk@its.jnj.com

Deutschland

ViiV Healthcare GmbH

Tel.: + 49 (0)89 203 0038-10
viiv.med.info@yviivhealthcare.com

Eesti

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal
Tel: +372 617 7410

ee@its.jnj.com

EALada

Janssen-Cilag ®oppokevtik) Movorpocmnn
A.EB.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Espaia

Laboratorios ViiV Healthcare, S.L.
Tel: + 34 900 923 501
es-ci@viivhealthcare.com

France

ViiV Healthcare SAS

Tél.: +33 (0)1 39 17 69 69
Infomed@viivhealthcare.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jisafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Luxembourg/Luxemburg
ViiV Healthcare srl/bv
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 (0) 10 85 65 00

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Malta
AM MANGION LTD
Tel: +356 2397 6000

Nederland
ViiV Healthcare BV
Tel: +31 (0) 332081199

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00
jacno@its.jnj.com

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal

VIIVHIV HEALTHCARE, UNIPESSOAL,
LDA

Tel: + 351 21 094 08 01
viiv.fi.pt@viivhealthcare.com

Romania
Johnson & Johnson Roméania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00
JNJ-SI-safety@its.jnj.com

Slovenska republika

Johnson & Johnson, s.r.o.
Tel: +421 232 408 400
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Italia Suomi/Finland

ViiV Healthcare S.r.1 Janssen-Cilag Oy

Tel: + 39 045 7741600 Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Kvnpog Sverige

Bapvapoc Xotinmavaynig Ato Janssen-Cilag AB

TnA: +357 22 207 700 Tfn: +46 8 626 50 00

jacse@its.jnj.com

Latvija
UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija
Tel: +371 678 93561

lv@its.jnj.com

Dan il-fuljett kien rivedut l-ahhar f

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-
Medi¢ini: https://www.ema.europa.cu
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It-taghrif li jmiss qed jinghata biss ghall-professjonisti tal-kura tas-sahha:

REKAMBYS 3 mL injezzjoni Istruzzjonijiet dwar 1-Uzu:

Deskrizzjoni Qasira

Doza shiha tehtieg zewg injezzjonijiet:

3 mL ta’ cabotegravir u 3 mL ta’ rilpivirine.

Cabotegravir u rilpivirine huma suspensjonijiet 1i ghandhomx bzonn aktar dilwizzjoni jew
rikostituzzjoni. Il-passi ta’ preparazzjoni ghaz-zewg medi¢ini huma Il-istess. Segwi bir-reqqa dawn
l-istruzzjonijiet meta tkun qed tipprepara s-suspensjoni ghall-injezzjoni biex tevita li jkun hemm
tnixxija.

Cabotegravir u rilpivirine qeghdin biss ghal injezzjoni gol-muskolu. 1z-Zzewg injezzjonijiet ghandhom
jinghataw f’Zoni tal-injezzjoni gluteali separati.

| Nota: Iz-zona ventrogluteali hija rrakkomandata. L-ordni ta’ kif jinghataw mhijiex importanti.

8 Informazzjoni dwar il-hazna

e Ahzen fi frigg f’temperatura ta’ 2 °C sa 8 °C
| Taghmlux fil-friza.

Il-pakkett tieghek fih

e kunjett 1 ta’ rilpivirine

e adapter 1 tal-kunjett

e siringa |

e labra 1 tal-injezzjoni(23 gejg, 1% pulzier)

Ikkunsidra kif inhu mibni fizikament il-pazjent u uza l-opinjoni medika biex taghzel it-tul xieraq tal-
labra tal-injezzjoni.

Kunjett ta’ rilpivirine Adapter tal-kunjett
7 Ghatu tal-
— kunjett

(Tapp tal-lasktu
taht 1-ghatu)

i

Siringa Labra tal-injezzjoni

Planger
Protezzjoni tal-labra

Ghatu tal-labra
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Inti se jkollok bzonn ukoll

e Ingwanti mhux sterili

e 2 imselhiet bl-alkohol

e 2 garez b’ghadd ta’ saffi

o Kontenitur adattat ghal oggetti li jaqtghu jew bil-ponta

+ Pakkett 1 ta’ Cabotegravir 3 mL

Accerta ruhek i ghandek il-pakkett ta’ cabotegravir grib gabel tibda.

Preparazzjoni

1. Ifli I-kunjett

o Iccekkja li d-data ta’ skadenza ma tkunx
ghaddiet.

o Ifli I-kunjetti immedjatament. Jekk tista’ tara
frak, tuzax il-prodott

I¢éekkja d-data ta’
skadenza u I-medic¢ina

Tuzax jekk id-data ta’ skadenza tkun
ghaddiet.

2.  Wait 15 minutes

e Stenna mill-inqas 15-i1 minuta gabel tkun lest

Stenna biex taghti 1-injezzjoni biex thalli I-medi¢ina
15-il minuta tilhaq it-temperatura ambjentali.
]

S

3mL
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3. Hawwad bis-sahha

10

sek )

k- =

e Zomm il-kunjett b’mod sod u hawwad bis-
sahha ghal 10 sekondi shah kif muri.

4. Spezzjona s-suspensjoni

fe

e Agqleb il-kunjett u ¢cekkja s-suspensjoni mill-
¢did. Hija ghandha tidher uniformi. Jekk is-
suspensjoni mhijiex uniformi, erga’ hawwad
il-kunjett.

e Huwa normali li tara bziezaq zghar tal-arja.

Nota: L-ordni ta’ preparazzjoni tal-kunjett
mhux importanti.

5. Nehhi I-ghatu tal-kunjett

e

e Nehhi l-ghatu mill-kunjett.
e Imsah it-tapp tal-lastku b’imselha bl-alkohol.

I Thalli xejn imiss mat-tapp tal-lastku wara li
timshu.

6. Iftah l-adapter billi tqaxxar il-karta

o

e Qaxxar il-karta mill-pakkett tal-adapter tal-
kunjett.

Nota: M’ghandekx tnehhi l-adapter mill-
pakkett tieghu ghall-pass li jmiss. L-adapter
mhux se jaga’ meta l-pakkett jinqaleb rasu ’l
isfel.
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7. Wahhal l-adapter mal-kunjett

e Poggi l-kunjett fuq wice catt.

e Aghfas l-adapter tal-kunjett dritt ’1 isfel fuq il-
kunjett, kif muri.

e [L-adapter tal-kunjett ghandu jikklikkja b’mod
sigur f’postu.

8. Gholli I-pakkett

o Gholli l-pakkett tal-adapter tal-kunjett ’l fuq,
kif muri.

9. Ipprepara s-siringa

e Nehhi s-siringa mill-pakkett taghha.

e Igbed 1 mL ta’ arja gos-siringa. Dan
jaghmilha aktar facli biex ittella’ I-likwidu
aktar tard.

|

10. Wahhal siringa

e Zomm l-adapter tal-kunjett u I-kunjett 1 isfel
b’mod sod, kif muri.

«ﬂr e Issikka l-kamin tas-siringa mal-adapter tal-
kunjett.




e Aghfas il-planger kollu kemm hu 1 isfel biex
timbotta l-arja gol-kunjett.

12. Igbed id-doza bil-mod

e Agqleb is-siringa u l-kunjett ta’ taht fuq, u bil-
mod igbed kemm jista’ jkun likwidu gos-
siringa. Jista’ jkun hemm aktar likwidu mill-
ammont tad-doza.

Nota: Zomm is-siringa wieqfa biex tevita li
jkun hemm tnixxija.

\ 2

13. Holl is-siringa

e Zomm il-planger tas-siringa b’mod sod
f’postu kif muri biex tevita li jkun hemm
tnixxija. Huwa normali li thoss xi ftit pressa

/ lura.
fa) e Holl is-siringa minn mal-adapter tal-kunjett
/ filwaqt li zzomm l-adapter kif muri.

Nota: Iccekkja li s-suspensjoni tidher
uniformiu bajda gisha halib.
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14. Wahhal il-labra

*,

e Qaxxar parti mill-pakkett tal-labra biex
tesponi l-parti ta’ isfel tal-labra.

e Filwaqt li zzomm is-siriga ’1 fuq, qabbad il-
labra mas-siringa billi ddawarha b’mod sod.

e Nehhi l-pakket tal-labra minn mal-labra.

Injezzjoni

15. Ipprepara l-post tal-injezzjoni

' . ‘

Ventrogluteali Dorsogluteali

L-injezzjonijiet ghandhom jinghataw fiz-zoni
gluteali. Aghzel miz-zoni li gejjin ghall-
injezzjoni:

e Ventrogluteali (rrakkomandat)

e Dorsogluteali (il-kwart ta’ barra tan-naha ta’

fuq)

Nota: Ghal uzu gol-muskolu gluteali biss.
” Tinjettax gol-vini.

16. Nehhi I-ghatu

v

e Nehhi l-protezzjoni tal-labra u nizzilha ’1 isfel
boghod mil-labra.
e [gbed biex tnehhi I-ghatu tal-labra.

17. Nehhi I-likwidu zejjed

e Zomm is-siringa bil-labra tipponta ’1 fuq.

Aghtfas il-planger sad-doza ta’ 3 mL biex
tnehhi likwidu Zejjed u kwalunkwe bziezaq
tal-arja.

Nota: Naddaf il-post tal-injezzjoni b’imselha
bl-alkohol. Halli I-gilda tinxef waheha qabel
tkompli.
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18. Igbed il-gilda

2.5 ¢m
(pulzier)

11
> e

Uza t-teknika tal-injezzjoni z-track biex tnaqqas
it-tnixxija tal-medic¢ina mill-post tal-injezzjoni.

e B’mod sod igbed il-gilda li qed tghatti l-post
tal-injezzjoni, u caqlagha b’madwar 2.5 ¢m
(pulzier).

e Zommha f’din il-pozizzjoni ghall-injezzjoni.

19. Dahhal il-labra

=9

e Dahhal it-tul kollu tal-labra, jew fil-fond
bizzejjed biex tilhaq il-muskolu.

20. Injetta d-doza

e Filwaqt li tibqa’ zzomm il-gilda mgebbda —
aghfas il-planger kollu kemm hu 1 isfel.

e Ara li s-siringa hija vojta.

e Ohrog il-labra u immedjatament itlaq il-gilda
mgebbda.
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21. Evalwa l-post tal-injezzjoni

e Aghfas il-post tal-injezzjoni permezz tal-garza
b’ hafna saffi.

e Tista’ tintuza faxxa zghira jekk johrog id-
demm.

\ Tghorokx il-post tal-injezzjoni.

22. Nehhi l-periklu tal-labra

e Poggi lura I-protezzjoni tal-labra fuq il-labra.

e Aghfas bil-mod billi tuza wic¢ iebes biex il-
protezzjoni tal-labra tigi fil-post fejn ma
tergax tinfetah.

e [l-protezzjoni tal-labra se taghmel klikk meta
tigi fil-post fejn ma tergax tinfetah.

Wara l-injezzjoni

23. Armi bla periklu

e Armi labar, siringi, kunjetti u adapters tal-
kunjett skont il-ligijiet tas-sahha u s-sigurta
lokali.

4
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Irrepeti ghat-tieni medicina

Jekk ghadek ma injettajtx cabotegravir segwi
l-istruzzjonijiet specifi¢i taghha ghall-uzu
ghall-preparazzjoni u l-injezzjoni tal-medic¢ina.

Irrepeti I-passi
kollha ghat-2ni
medicina

Mistogsija u twegiba

1. Kemm hin tista’ l-medicina tithalla barra mill-frigg?

L-ahjar li tinjetta 1-medic¢ina malli tilhaq it-temperatura ambjentali. Madankollu, il-kunjett jista’ jibqa’
fil-kartuna f’temperatura ambjentali (temperatura massima ta’ 25 °C) sa 6 sighat; tergax tpoggih lura
fil-frigg. Jekk ma tintuzax fi zmien 6 sighat, il-kunjett ghandu jintrema.

2. Kemm hin tista’ I-medicina tithalla fis-siringa?

L-ahjar li tinjetta I-medic¢ina (b’temperatura ambjentali) kemm jista’ jkun malajr wara li tigbidha fis-
siringa. Madankollu, il-medi¢ina tista’ tihalla fis-siringa sa saghtejn qabel tinjetta.

Jekk is-saghtejn jingabzu, I-medic¢ina, is-siringa u l-labra ghandhom jintremew.

3. Ghalfejn ghandi bzonn ninjetta l-arja gol-kunjett?

L-injezzjoni ta’ 1 mL ta’ arja gol-kunjett jaghmilha ehfef biex ittella’ d-doza gos-siringa. Minghajr 1-
arja, xi likwidu jista’ jerga’ jmur lura bla mahsub fil-kunjett, u jhalli anqas minn dak 1i huwa mahsub
fis-siringa.

4. Jimporta f’liema ordni jinghataw il-medicini?
Le, l-ordni mhijiex importanti.

5. Huwa perikoluz li ssahhan il-kunjett aktar malajr sat-temperatura ambjentali?

L-ahjar huwa li thalli I-kunjett jilhaq it-temperatura ambjetali b’mod naturali. Madankollu inti tista’ tuza
s-shana ta’ jdejk biex tghaggel il-hin biex il-kunjett jishon, izda oqghod attent/a li t-temperatura ma
titlax aktar minn 25 °C.

Tuza l-ebda metodu ichor li jsahhan.

6. Ghalfejn huwa rrakkomandat il-metodu ta’ ghoti ventrogluteali?

[I-metodu ventrogluteali, gol-muskolu gluteus medius, huwa rrakkomandat minhabba li huwa boghod
min-nervituri u vini u arterji tad-demm prin¢ipali. Il-metodu dorsogluteali, gol-muskolu gluteus
maximus, huwa accettabbli, jekk dan ikun preferut mill-professjonist tal-kura tas-sahha. L-injezzjoni
m’ghandha tinghata fl-ebda post iehor.
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