BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Emtriva 200 mg harda kapslar

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje hérd kapsel innehaller 200 mg emtricitabin.

For fullstdndig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Hérd kapsel.

Varje kapsel har en vit, ogenomskinlig underdel med en ljusbld, ogenomskinlig dverdel med
dimensionerna 19,4 mm x 6,9 mm. Varje kapsel &r markt med 200 mg” pa dverdelen och "GILEAD”
och [Gileads logo] pa underdelen med svart black.

4.  KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Emtriva i kombination med andra antiretrovirala ldkemedel ar avsett for behandling av humant
immunbristvirus typ 1 (hiv-1)-infekterade vuxna och barn i dldern 4 ménader och dldre.

Denna indikation baseras pé studier av tidigare obehandlade patienter och tidigare behandlade
patienter med stabil virologisk kontroll. Erfarenhet saknas av behandling med Emtriva hos patienter
som sviktar pa sin nuvarande terapi eller som har sviktat pa upprepade behandlingar (se avsnitt 5.1).

Nér det beslutas om nytt behandlingsschema for patienter som sviktat pa en antiretroviral terapi, bor
man noga ta hdnsyn till de olika l&kemedlens mutationsmonster, samt till den enskilde patientens
tidigare behandling. Om det finns tillgang till resistenstest, kan ett sddant vara lampligt.

4.2 Dosering och administreringssitt

Terapi bor initieras av ldkare med erfarenhet av behandling av hiv-infektion.

Dosering
Emtriva 200 mg harda kapslar kan tas med eller utan foda.

Vuxna: Rekommenderad dos av Emtriva &r en hérd kapsel a 200 mg som tas oralt en gang dagligen.

Om en patient missar en dos av Emtriva inom 12 timmar efter den tidpunkt d& den vanligtvis tas, skall
patienten ta Emtriva med eller utan foda sa snart som mojligt och fortsitta enligt det normala
doseringsschemat. Om en patient missar en dos av Emtriva med mer &n 12 timmar och det snart ar
dags att ta nista dos, skall patienten inte ta den missade dosen utan bara fortsitta enligt det vanliga
doseringsschemat.

Om patienten kréks inom 1 timme efter att ha tagit Emtriva, skall en ny dos tas. Om patienten kréiks
efter mer 4n 1 timme efter att ha tagit Emtriva behdver han/hon inte ta dnnu en dos.

Sdarskilda populationer
Aldre: Data saknas for sékerhet och effekt hos patienter 6ver 65 ar. Sannolikt krdvs inte ndgon
justering av den rekommenderade dagliga dosen hos vuxna, savida inte njurinsufficiens foreligger.




Njurinsufficiens: Emtricitabin elimineras genom renal utséndring och exponeringen for emtricitabin
okade signifikant hos patienter med njurinsufficiens (se avsnitt 5.2). Dosen eller dosintervallet méste
justeras hos alla patienter med kreatininclearance < 30 ml/min (se avsnitt 4.4).

Tabell 1 nedan visar riktlinjer for justeringar av dosintervallet for 200 mg harda kapslar efter graden
av njurinsufficiens. Sdkerheten och effekten som uppnas med justeringarna av dosintervallet till var
72:a eller 96:e timme hos patienter med kreatininclearance < 30 ml/min har inte utvérderats kliniskt.
Det kliniska behandlingssvaret och njurfunktionen skall darfor 6vervakas noggrant hos dessa patienter
(se avsnitt 4.4).

Patienter med njurinsufficiens kan dven behandlas med Emtriva 10 mg/ml oral 16sning for att erhalla
en lagre daglig dos av emtricitabin. Se produktresumén for Emtriva 10 mg/ml oral 16sning.

Tabell 1: Riktlinjer for dosintervallet for 200 mg harda kapslar justerade efter
kreatininclearance

Kreatininclearance (ml/min)
=30 15-29 <15 (anuriska patienter
med behov av intermittent
hemodialys)*
Rekommenderat En 200 mg hérd En 200 mg hérd En 200 mg hérd kapsel var
dosintervall for kapsel var kapsel var 96:e timme
200 mg hirda kapslar 24:e timme 72:e timme

* Utgaende fran tre hemodialysomgangar per vecka a 3 timmar vardera, med borjan minst 12 timmar efter att
den senaste dosen emtricitabin administrerats.

Patienter med terminal njurinsufficiens (End Stage Renal Disease, ESRD) som behandlas med andra
typer av dialys, sdsom peritonealdialys, har inte studerats och inga dosrekommendationer kan ges.

Leverinsufficiens: Data saknas for att ge en dosrekommendation for patienter med leverinsufficiens.
Det ar dock osannolikt att dosjusteringar kan komma att krévas hos patienter med leverinsufficiens,
med tanke pa emtricitabins minimala metabolism och den renala utsondringsvagen (se avsnitt 5.2).

Om behandlingen med Emtriva utsittes hos patienter med samtidig hiv- och hepatit B-virus
(HBV)-infektion, skall dessa patienter dvervakas noggrant betraffande tecken pa exacerbation av
hepatit (se avsnitt 4.4).

Pediatrisk population: Rekommenderad dos av Emtriva for barn i ldern 4 ménader och éldre, och
ungdomar upp till 18 ars alder som véger minst 33 kg och som kan svilja harda kapslar dr en hard
kapsel a 200 mg oralt en géng dagligen.

Inga data finns tillgéngliga om effekten och det finns endast mycket begréinsade data om sikerheten av
emtricitabin hos spadbarn under 4 manaders élder. Anviandning av Emtriva rekommenderas darfor inte
till dem som ar under 4 manader (for farmakokinetiska data hos denna aldersgrupp, se avsnitt 5.2).

Inga data finns tillgéngliga for att ge en dosrekommendation for pediatriska patienter med
njurinsufficiens.

Administreringssitt
Emtriva 200 mg hérda kapslar skall tas oralt en gang dagligen med eller utan foda.

Emtriva finns ocksa tillgéngligt som en oral 16sning i styrkan 10 mg/ml f6r anvindning hos spédbarn i
aldern 4 ménader och dldre, barn och patienter som inte kan svilja hérda kapslar och patienter med
njurinsufficiens. Se produktresumén f6r Emtriva 10 mg/ml oral 16sning. Pa grund av skillnad i
biotillgdngligheten av emtricitabin mellan hérd kapsel och oral 16sning, bér 240 mg emtricitabin givet




som oral 16sning ge jamforbara plasmanivaer som efter administrering av en 200 mg hard kapsel
emtricitabin (se avsnitt 5.2).

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Allmént

Emtricitabin rekommenderas inte som monoterapi vid behandling av hiv-infektion. Emtricitabin méste
anvindas i kombination med andra antiretrovirala medel. Se dven produktresumén for de andra
antiretrovirala ldkemedel som anvénds i kombinationsbehandlingen.

Samtidig administrering av andra likemedel

Emtriva skall inte tas med andra ldkemedel som innehéller emtricitabin eller med ldkemedel som
innehaller lamivudin.

Opportunistiska infektioner

Patienter som fér emtricitabin eller nigon annan antiretroviral terapi kan fortsdtta att utveckla
opportunistiska infektioner och andra komplikationer till en hiv-infektion. Darfor skall dessa patienter
kvarstd under noggrann klinisk observation av en liakare med erfarenhet av behandling av patienter
med hiv-relaterade sjukdomar.

Njurfunktion
Emtricitabin elimineras framst via njurarna genom glomerular filtration och aktiv tubuldr sekretion.

Exponeringen for emtricitabin kan 6ka markant hos patienter med svar njurinsufficiens
(kreatininclearance < 30 ml/min) som fér dagliga doser pa 200 mg emtricitabin som hard kapsel eller
240 mg som oral 16sning. Foljaktligen kravs antingen en justering av dosintervallet (vid anvindning av
Emtriva 200 mg harda kapslar) eller en sénkning av den dagliga dosen av emtricitabin (vid
anvindning av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning) hos alla patienter med kreatininclearance < 30 ml/min.
Sédkerheten och effekten av riktlinjerna for justering av dosintervallet som visas i avsnitt 4.2 baseras pa
modulering av farmakokinetiska singeldosdata och har ej utvérderats kliniskt. Darfor bor kliniskt
behandlingssvar och njurfunktion 6vervakas noggrant hos patienter som behandlas med emtricitabin
med forldngda dosintervall (se avsnitt 4.2 och 5.2).

Forsiktighet bor iakttas nédr emtricitabin administreras tillsammans med ldkemedel som elimineras
genom aktiv tubulér sekretion, eftersom sddan samtidig administrering kan leda till 6kade
serumkoncentrationer av antingen emtricitabin eller det samtidigt administrerade likemedlet, eftersom
de tva konkurrerar om elimineringsvigen (se avsnitt 4.5).

Vikt och metabola parametrar

Viktokning och 6kade nivéer av lipider och glukos i blodet kan férekomma under antiretroviral
behandling. Sddana fordndringar kan delvis ha samband med sjukdomskontroll och livsstil. Vad géller
lipider finns det i vissa fall beldgg for en behandlingseffekt medan det inte finns négra starka beldgg
for ett samband mellan viktokning och nigon viss behandling. Betriffande dvervakning av lipider och
glukos i blodet hanvisas till etablerade riktlinjer for hiv-behandling. Lipidrubbningar ska behandlas pa
ett kliniskt lampligt sétt.

Leverfunktion

Patienter med tidigare leverdysfunktion inklusive kroniskt aktiv hepatit har en dkad frekvens
avvikelser i leverfunktionen under antiretroviral kombinationsbehandling (CART) och skall 6vervakas
pa sedvanligt sitt. Patienter med kronisk hepatit B eller C som behandlas med CART har en 6kad risk
for svara och potentiellt dodliga leverbiverkningar. Om patienten far samtidig antiviral terapi for
hepatit B eller C, se produktresumé for dessa lakemedel.



Vid tecken pé exacerbation av leversjukdomen hos sddana patienter, méste man overvéga att avbryta
eller avsluta behandlingen.

Samtidig infektion med HBV

Emtricitabin dr aktivt mot HBV in vitro. Det finns emellertid begriansade uppgifter tillgdngliga om
effekten och sdkerheten av emtricitabin (som en 200 mg hard kapsel dagligen) for patienter med
samtidig hiv- och HBV-infektion. Anvéndningen av emtricitabin hos patienter med kronisk
HBV-infektion orsakar samma mutationsmonster i Y MDD-motivet som observeras vid
lamivudinterapi. YMDD-mutationen medfor resistens mot bade emtricitabin och lamivudin.

Patienter med samtidig hiv- och HBV-infektion skall f6ljas noggrant med bade kliniska och
laboratorieméssiga kontroller avseende tecken pa exacerbation av hepatit under minst flera manader
efter avslutad behandling med emtricitabin. Sddana exacerbationer har observerats hos
HBV-infekterade patienter utan samtidig hiv-infektion efter utsittande av behandling med emtricitabin
och har pavisats huvudsakligen genom serumalaninaminotransferas (ALAT)-6kningar jadmte ny
forekomst av HBV-DNA. Hos en del av dessa patienter har HBV-reaktiveringen associerats med
allvarligare leversjukdom, inklusive dekompensation och leversvikt. Det finns inte tillrdckligt med
beldgg for att faststdlla om exacerbationer av hepatit efter avslutad behandling paverkas av
aterinsittande av emtricitabin. Hos patienter med framskriden leversjukdom eller cirros
rekommenderas inte utsdttande av behandling eftersom hepatitexacerbation efter behandling kan leda
till leverdekompensation.

Mitokondriell dysfunktion efter exponering in utero

Nukleos(t)idanaloger kan i varierande grad paverka mitokondriell funktion, vilket &r mest uttalat med
stavudin, didanosin och zidovudin. Man har rapporterat mitokondriell dysfunktion hos hiv-negativa
spadbarn som exponerats for nukleosidanaloger in utero och/eller postnatalt; dessa har framst avsett
behandling med regimer innehéllande zidovudin. De vésentligaste biverkningarna som rapporterats ér
hematologiska rubbningar (anemi, neutropeni) och metabola rubbningar (hyperlaktatemi,
hyperlipasemi). Dessa biverkningar har ofta varit 6vergédende. Négra sent upptridande neurologiska
rubbningar har rapporterats som séllsynta (6kad tonus, kramper, onormalt beteende). Om séddana
neurologiska rubbningar ar 6vergéende eller permanenta ar for ndrvarande okédnt. Dessa fynd ska
Overvigas for alla barn som in ufero exponerats for nukleos(t)idanaloger och som uppvisar allvarliga
kliniska fynd av okédnd etiologi, i synnerhet neurologiska fynd. Dessa fynd paverkar inte aktuella
nationella rekommendationer avseende antiretroviral terapi till gravida kvinnor for att férhindra
vertikal Gverforing av hiv.

Immunreaktiveringssyndrom

Hos hiv-infekterade patienter med svar immunbrist vid tidpunkten for insittande av CART, kan en
inflammatorisk reaktion p& asymtomatiska eller kvarvarande opportunistiska patogener uppsta och
orsaka allvarliga kliniska tillstand eller forvarrande av symptom. Vanligtvis har sddana reaktioner
observerats inom de forsta veckorna eller ménaderna efter insittande av CART. Relevanta exempel
inkluderar cytomegalovirus-retinit, generella och/eller fokala mykobakteriella infektioner och
Pneumocystis jirovecii pneumoni. Varje symptom pa inflammation skall utredas och behandling
paborjas vid behov.

Autoimmuna tillstand (som Graves sjukdom och autoimmun hepatit) har ocksé rapporterats vid
immunreaktivering; dock har tid till tillslag varierat och dessa hindelser kan intréffa flera manader
efter behandlingsstart.

Osteonekros

Aven om etiologin anses vara beroende av flera faktorer (inklusive kortikosteroid-anvindning,
alkoholkonsumtion, svir immunsuppression, hogre kroppsmasseindex), sa har fall av osteonekros
rapporteras, frimst hos patienter med framskriden hiv-sjukdom och/eller ldngvarig exponering for
CART. Patienter ska radas att soka lakare ifall de far ledvirk, stelhet i lederna eller svarighet att réra

sig.



Aldre
Emtriva har inte studerats hos patienter 6ver 65 &r. Det dr mer sannolikt att dldre patienter har nedsatt
njurfunktion, och forsiktighet bor darfor iakttas vid behandling av éldre patienter med Emtriva.

Pediatrisk population
Utdver biverkningarna som forekom hos vuxna var incidensen av anemi och missfargning av huden
hogre 1 kliniska studier dar hiv-infekterade pediatriska patienter ingick (se avsnitt 4.8).

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och évriga interaktioner
Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

In vitro hAmmade inte emtricitabin metabolismen formedlad av nadgon av foljande humana isoformer
av CYP450: 1A2, 2A6, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 och 3A4. Emtricitabin himmade inte det enzym som
ansvarar for glukuronidering. Baserat pa resultat fran dessa in vitro-forsok och de kidnda
elimineringsvigarna for emtricitabin dr potentialen lag for CYP450-férmedlade interaktioner mellan
emtricitabin och andra likemedel.

Det finns inga kliniskt betydelsefulla interaktioner nir emtricitabin administreras samtidigt med
indinavir, zidovudin, stavudin, famciklovir eller tenofovirdisoproxilfumarat.

Emtricitabin utsondras huvudakligen genom glomerulér filtration och aktiv tubulér sekretion. Effekten
av samtidig administrering av emtricitabin med liakemedel som utsdndras via njurarna eller andra
lakemedel kénda for att paverka njurfunktionen har inte utvarderats, med undantag for famciklovir och
tenofovirdisoproxilfumarat. Samtidig administrering av emtricitabin och likemedel som utsondras
genom aktiv tubuldr sekretion kan leda till en 6kning av serumkoncentrationerna av antingen
emtricitabin eller ett samtidigt administrerat ldkemedel, eftersom de tva konkurrerar om
elimineringsvégen.

Det finns dnnu ingen klinisk erfarenhet av samtidig administrering av cytidinanaloger. Darfor kan
anvindning av emtricitabin tillsammans med lamivudin vid behandling av hiv-infektion for
nirvarande inte rekommenderas.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

En mattlig méngd data fran gravida kvinnor (mellan 300 och 1 000 graviditeter) tyder inte pa nagra
missbildningar eller foster/neonatal toxicitet associerad med emtricitabin. Djurstudier tyder inte pa
reproduktionstoxikologiska effekter. Anviandning av emtricitabin kan dvervigas under graviditet om
det ar nodvandigt.

Amning
Det har visats att emtricitabin utséndras i brostmjolk. Det finns otillrdcklig information angéende
effekterna av emtricitabin pa nyfodda/spadbarn. Emtriva ska darfor inte anvéndas under amning.

For att undvika overforing av hiv till spddbarnet rekommenderas att kvinnor som lever med hiv inte
ammar sina spadbarn.

Fertilitet
Inga humandata om effekten av emtricitabin finns tillgédngliga. Djurstudier tyder inte pé skadliga
effekter av emtricitabin pa fertiliteten.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Inga studier har utforts. Patienterna bor dock informeras om att yrsel har rapporterats under
behandling med emtricitabin.



4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofil

I kliniska studier pé hiv-infekterade vuxna var de mest vanligen forekommande biverkningarna av
emtricatabin diarré, (14,0 %), huvudvirk (10,2 %), forhojt kreatinkinas (10,2 %) och illaméende
(10,0 %). Utdver biverkningarna som rapporterades hos vuxna var incidensen av anemi (9,5 %) och
missfargning av huden (31,8 %) hogre i kliniska studier dir hiv-infekterade pediatriska patienter
ingick.

Utsittande av behandling med Emtriva hos patienter med samtidig hiv- och HBV-infektion kan vara
associerad med svara akuta exacerbationer av hepatit (se avsnitt 4.4).

Sammanfattning av biverkningar i tabellform
Bedomningen av biverkningar frén kliniska studier baseras pa erfarenhet fran tre studier pa vuxna

(n=1479) och tre pediatriska studier (n = 169). I studierna pé vuxna fick 1 039 tidigare obehandlade
och 440 tidigare behandlade patienter emtricitabin (n = 814) eller jamforelsesubstans (n = 665) under
48 veckor i kombination med andra antiretrovirala lakemedel.

Biverkningarna med misstinkt (dtminstone mojligt) samband med behandlingen hos vuxna fran
kliniska studier och erfarenhet efter introduktion pa marknaden redovisas i Tabell 2 nedan for varje
organsystem samt med frekvens. Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomréade efter fallande
allvarlighetsgrad. Frekvenserna definieras som mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10) eller
mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100).



Tabell 2: Sammanfattning i tabellform av biverkningar associerade med emtricitabin baserad
pa Kkliniska studier och erfarenhet efter introduktion piA marknaden

Frekvens | Emtricitabin

Blodet och lymfsystemet:

Vanliga: neutropeni

Mindre vanliga: anemi’

Immunsystemet:

Vanliga: | allergiska reaktioner

Metabolism och nutrition:

Vanliga: | hypertriglyceridemi, hyperglykemi
Psykiska storningar:

Vanliga: | sémnloshet, onormala drommar

Centrala och perifera nervsystemet:

Mycket vanliga: huvudvark

Vanliga: yrsel

Magtarmkanalen:

Mycket vanliga: diarré, illamaende

Vanliga: forhojt amylas inklusive forhdjt pankreasamylas, forhojt serumlipas, krakning,

buksmarta, dyspepsi

Lever och gallvigar:

Vanliga: forhojt serumaspartataminotransferas (ASAT) och/eller forhojt serum-ALAT,
hyperbilirubinemi

Hud och subkutan vivnad:

Vanliga: vesikulobullosa hudutslag, pustuldsa hudutslag, makulopapuldsa hudutslag,
hudutslag, pruritus, urtikaria, missférgning av huden (6kad pigmentering)'~

Mindre vanliga: angioddem’

Muskuloskeletala systemet och bindvdv:

Mycket vanliga: | forhojt kreatinkinas

Allmédnna symtom och/eller symtom vid administreringsstdllet:

Vanliga: | smadrta, asteni

1

Se avsnitt 4.8, Beskrivning av valda biverkningar for mer information.

Anemi var vanlig och missfargning av huden (6kad pigmentering) var mycket vanlig ndr emtricitabin administrerades till
pediatriska patienter (se avsnitt 4.8, Pediatrisk population).

Denna biverkning, vilken identifierades genom sikerhetsuppf6ljning efter introduktionen pad marknaden, observerades
inte i randomiserade kontrollerade kliniska studier pa vuxna eller i pediatriska kliniska hiv-studier med emtricitabin.
Frekvenskategorin mindre vanliga bedomdes utgdende frén en statistisk berdkning baserad pa det totala antalet patienter
som exponerats for emtricitabin i dessa kliniska studier (n = 1 563).

2

Beskrivning av valda biverkningar
Missfirgning av huden (0kad pigmentering): Missfargning av huden som manifesteras av

hyperpigmentering framst i handflator och/eller fotsulor, var i allménhet lindriga, asymtomatiska och
av ringa klinisk betydelse. Mekanismen é&r inte kénd.

Metabola parametrar: Viktokning och dkade nivéer av lipider och glukos i blodet kan férekomma
under antiretroviral behandling (se avsnitt 4.4).

Immunreaktiveringssyndrom: Hos hiv-infekterade patienter med svar immunbrist vid tidpunkten for
inséttande av CART, kan en inflammatorisk reaktion mot asymtomatiska eller kvarvarande
opportunistiska infektioner uppsta. Autoimmuna tillstdnd (som Graves sjukdom och autoimmun
hepatit) har ocksa rapporterats, dock har tid till tillslag varierat, och dessa hdndelser kan intréffa flera
maénader efter behandlingsstart (se avsnitt 4.4).

Osteonekros: Fall av osteonekros har rapporterats, speciellt hos patienter med kédnda riskfaktorer,
framskriden hiv-sjukdom eller langvarig exponering for CART. Frekvensen av detta 4r okénd (se
avsnitt 4.4).




Pediatrisk population

Bedomning av biverkningar i pediatriska patienter fran data fran kliniska studier baseras pé erfarenhet
fran tre pediatriska studier (n = 169) dar tidigare obehandlade (n = 123) och tidigare behandlade

(n = 46) pediatriska hiv-infekterade patienter fran 4 manader till 18 ar behandlades med emtricitabin i
kombination med andra antiretrovirala substanser.

Utover biverkningarna som rapporterades hos vuxna (se avsnitt 4.8, Sammanfattning av biverkningar i
tabellform) var incidensen av f6ljande biverkningar hogre hos pediatriska patienter: anemi var vanlig
(9,5 %) och missfargning av huden (6kad pigmentering) var mycket vanlig (31,8 %) hos pediatriska
patienter.

Andra sérskilda populationer

Aldre: Emtriva har inte studerats hos patienter 6ver 65 ar. Det dr mer sannolikt att dldre patienter har
nedsatt njurfunktion, och forsiktighet bor darfor iakttas vid behandling av éldre patienter med Emtriva
(se avsnitt 4.2).

Patienter med nedsatt njurfunktion: Emtricitabin elimineras genom renal utsdndring och exponeringen
for emtricitabin 6kade signifikant hos patienter med njurinsufficiens. Dosen eller dosintervallet maste
justeras hos alla patienter med kreatininclearance < 30 ml/min (se avsnitt 4.2, 4.4 och 5.2).

Patienter med samtidig hiv- och HBV -infektion: Biverkningsprofilen hos patienter som samtidigt ar
infekterade med HBV liknar den som har observerats hos hiv-infekterade patienter utan samtidig
HBV-infektion. Som véntat i denna patientpopulation intrdffade dock forhojt ASAT och ALAT oftare
n 1 den allménna hiv-infekterade populationen.

Exacerbationer av hepatit B efter utsdittande av behandling: Hos hiv-infekterade patienter med
samtidig HBV-infektion kan exacerbationer av hepatit upptrada efter utsittande av HBV-behandling
(se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstéinkta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det goér det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhéallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstiankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Administrering av upp till 1 200 mg emtricitabin har associerats med de biverkningar som redovisats
ovan (se avsnitt 4.8).

Om 6verdosering intriaffar skall patienten 6vervakas med avseende pa tecken pa toxicitet och
understddjande standardbehandling ges efter behov.

Upp till 30 % av emtricitabindosen kan elimineras med hemodialys. Det dr inte kdnt om emtricitabin
kan elimineras med peritonealdialys.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Omvinda transkriptashdmmare av nukleosid- och nukleotidtyp, ATC-kod:
JOSAF09

Verkningsmekanism och farmakodynamisk effekt
Emtricitabin dr en syntetisk nukleosidanalog av cytidin med aktivitet som é&r specifikt for hiv-1, hiv-2
och HBV.



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Emtricitabin dr fosforylerat av celluldra enzymer for att bilda emtricitabin 5’-trifosfat, som hdmmar
hiv-1 omvint transkriptas kompetitivt, vilket resulterar i DNA-kedjeavbrott. Emtricitabin ar en svag
himmare av DNA-polymeraserna a, § och € hos ddggdjur och mitokondrie-DNA polymeras .

Emtricitabin uppvisade in vitro ingen cytotoxicitet mot perifera mononukleédra blodceller (PBMCer),
etablerade lymfocyt- och monocyt-makrofagcellinjer eller progenitorceller i benmérgen. Det forelag
inga tecken pa mitokondrietoxicitet in vitro eller in vivo.

Antiviral aktivitet in vitro: Vérdet av den koncentration av emtricitabin som kravs for 50 % inhibition
(ICso) av laboratorie- och kliniska isolat av hiv-1 var i omradet 0,0013 till 0,5 pmol/l.
kombinationsstudier med emtricitabin och proteashdmmare (PIs) samt himmare av hiv omvént
transkriptas (nukleosid-, nukleotid- och icke-nukleosidanaloger) observerades additiva till
synergistiska effekter. De flesta av dessa kombinationer har inte studerats hos ménniska.

Vid test pé aktivitet mot laboratoriestammar av HBV lag vérdet som krévs for ICso 1 omradet 0,01 till
0,04 umol/Il.

Resistens: Hiv-1-resistens mot emtricitabin utvecklas som resultat av fordndringar vid kodon 184, dir
metioninet byts ut mot en valin (en isoleucin-mellanform har ocksé observerats) av hiv omvént
transkriptas. Denna hiv-1-mutation sags in vitro och hos hiv-1-infekterade patienter.

Emtricitabinresistenta virusstammar var korsresistenta mot lamivudin, men behdll kénslighet for andra
omvéanda transkriptashdmmare av nukleosidtyp (NRTIs) (zidovudin, stavudin, tenofovir, abakavir och
didanosin), alla omvénda transkriptashdmmare av icke-nukleosidtyp (NNRTIs) och alla PIs.
Virusstammar, resistenta mot zidovudin, didanosin och NNRTIs, beholl sin kinslighet for emtricitabin
(ICs50= 0,002 pmol/1 till 0,08 pmol/l).

Klinisk effekt och sékerhet

Emtricitabin i kombination med andra antiretrovirala medel, inklusive nukleosidanaloger,
icke-nukleosidanaloger och Pls, har visat sig effektivt vid behandling av hiv-infektion hos tidigare
obehandlade patienter och tidigare behandlade patienter med stabil virologisk kontroll. Erfarenhet
saknas av anviandning av emtricitabin hos patienter som sviktar pa sin nuvarande terapi eller som
sviktat pa upprepad behandling.

Hos vuxna som tidigare inte fatt antiretroviral terapi var emtricitabin signifikant 6verldgset stavudin
ndr bada ldkemedlen togs i kombination med didanosin och efavirenz under 48 veckors behandling.
Fenotypanalyser visade inga signifikanta skillnader i kénslighet for emtricitabin om inte M184V/I-
mutation hade utvecklats.

Hos virologiskt stabila, tidigare behandlade vuxna visade sig emtricitabin i kombination med en NRTI
(antingen stavudin eller zidovudin) och en PI eller en NNRTI inte underldgsen lamivudin avseende
andelen patienter som svarade pa behandlingen (< 400 kopior/ml) under 48 veckor (77 % emtricitabin,
82 % lamivudin). Dessutom randomiserades i en annan studie tidigare behandlade vuxna med en stabil
PI-baserad hogaktiv antiretroviral terapiregim (HAART) antingen till en behandling en gang dagligen
som inneholl emtricitabin, eller till fortsatt PI-HAART-regim. Vid 48 veckors behandling uppvisade
regimen som inneholl emtricitabin en lika stor andel patienter med hiv-RNA < 400 kopior/ml (94 %
emtricitabin mot 92 %) och en hégre andel patienter med hiv-RNA < 50 kopior/ml (95 % emtricitabin
mot 87 %) jamfort med patienter som fortsatte med PI-HAART-regimen.

Pediatrisk population

Hos spaddbarn och barn dldre &n 4 manader uppnadde, eller bibeholl, majoriteten patienter fullstindig
hdmning av plasma hiv-1 RNA under 48 veckor (89 % uppnadde < 400 kopior/ml och 77 % uppnadde
<50 kopior/ml).

Klinisk erfarenhet saknas av anvédndning av emtricitabin hos spiddbarn under 4 ménader.
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5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter oral administrering absorberas emtricitabin snabbt och i hdg grad med en maximal

plasmakoncentration 1-2 timmar efter intag. Hos 20 hiv-infekterade individer som fick 200 mg
emtricitabin dagligen som hard kapsel var plasmakoncentrationerna av emtricitabin vid steady-state
som hogst (Cimax) 1,8 £ 0,7 ug/ml, som lagst (Cmin) 0,09 £ 0,07 ug/ml och ytan under
plasmakoncentrations-tids-kurvan under ett 24-timmars dosintervall (AUC) 10,0 £ 3,1 pg*timme/ml.
De lagsta plasmakoncentrationerna vid steady-state uppnadde nivéer som var néstan 4 ganger hogre an
in vitro 1Cq-virdena for anti-hiv-aktivitet.

Den absoluta biotillgéngligheten av emtricitabin fran Emtriva 200 mg harda kapslar berdknades till
93 % och den absoluta biotillgéngligheten fran Emtriva 10 mg/ml oral 16sning berdknades till 75 %.

I en pilotstudie hos barn och en definitiv bioekvivalensstudie hos vuxna visade sig Emtriva 10 mg/ml
oral 16sning ha cirka 80 % av biotillgéngligheten av Emtriva 200 mg hérda kapslar. Orsaken till denna
skillnad &r okdnd. P& grund av skillnaden i biotillgiangligheten bor 240 mg emtricitabin givet som oral
16sning ge jamforbara plasmanivaer som efter administrering av en 200 mg hard kapsel emtricitabin.
Dérfor kan barn som vager minst 33 kg ta antingen en 200 mg hard kapsel dagligen eller den orala
16sningen upp till en maximal dos pa 240 mg (24 ml) en géng dagligen.

Administrering av Emtriva 200 mg harda kapslar tillsammans med en fettrik maltid eller
administrering av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning tillsammans med en fettsnal eller fettrik maltid
paverkade inte den systemiska exponeringen (AUCy..) av emtricitabin; darfor kan Emtriva 200 mg
harda kapslar och Emtriva 10 mg/ml oral 16sning ges med eller utan foda.

Distribution

Bindningen av emtricitabin till humana plasmaproteiner in vitro var <4 % och oberoende av
koncentrationen i ett omrade mellan 0,02 och 200 pg/ml. Medelkoncentrationsforhallandet mellan
plasma och blod var cirka 1,0 och medelkoncentrationsforhallandet mellan sddesvétska och plasma
cirka 4,0.

Distributionsvolymen efter intravends administrering av emtricitabin var 1,4 + 0,3 I/kg, vilket visar att
emtricitabin distribueras i stor utstrackning i kroppen till savél det intracelluldra som det extracelluldra
vitskerummet.

Metabolism

Emtricitabins metabolism &r begrinsad. Metabolismen av emtricitabin inkluderar oxidation av
tioldelen for att bilda 3’-sulfoxiddiastereomerer (cirka 9 % av dosen) och konjugation med
glukuronsyra for att bilda 2’-O-glukuronid (cirka 4 % av dosen).

Emtricitabin himmade inte ldkemedelsmetabolismen in vitro formedlad av fo6ljande humana CYP450-
isoenzymer: 1A2, 2A6, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 och 3A4.

Emtricitabin hammade inte heller uridin-5’-difosfoglukuronyltransferas, det enzym som é&r ansvarigt
for glukuronidering.

Eliminering

Emtricitabin utsondras framst via njurarna och den givna dosen aterfinns fullstindigt i urin (cirka
86 %) och faeces (cirka 14 %). Tretton procent av emtricitabindosen aterfanns i urinen som tre
metaboliter. Systemisk clearance av emtricitabin var i medeltal 307 ml/min (4,03 ml/min/kg). Efter
oral administrering ar halveringstiden for eliminering av emtricitabin cirka 10 timmar.

Linjéritet/icke-linjéritet
Farmakokinetiken hos emtricitabin ar proportionell mot dosen i dosomradet 25 till 200 mg efter
enstaka eller upprepad administrering.
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Intracellulir farmakokinetik: 1 en klinisk studie var den intracellulira halveringstiden av
emtricitabintrifosfat i PBMC 39 timmar. Intracelluldra trifosfatnivaer 6kade med dosen, men nadde en
plata vid doser pa 200 mg eller mer.

Vuxna med njurinsufficiens

Farmakokinetiska parametrar bestdimdes efter administrering av en singeldos av 200 mg emtricitabin
harda kapslar till 30 icke-hiv-infekterade individer med olika grader av njurinsufficiens.
Forsokspersonerna grupperades efter baseline kreatininclearance (> 80 ml/min som normal
njurfunktion; 50-80 ml/min som latt nedsatt funktion; 30-49 ml/min som mattligt nedsatt funktion;

< 30 ml/min som svért nedsatt funktion; < 15 ml/min som anuriska patienter med behov av
hemodialys).

Den systemiska exponeringen for emtricitabin (medelvéarde + standardavvikelsen) 6kade fran
11,8 2,9 pg*timme/ml hos individer med normal njurfunktion till 19,9 &+ 1,1, 25,0 + 5,7 respektive
34,0 £ 2,1 pg*timme/ml, hos patienter med litt, mattlig och svar njurfunktionsnedséttning.

Hos patienter med ESRD som fick hemodialys aterfanns cirka 30 % av emtricitabindosen i
dialysvétskan under en 3-timmars dialysperiod som hade paborjats inom 1,5 timme efter given
emtricitabindos (blodflddeshastighet 400 ml/min och dialysatflodeshastighet cirka 600 ml/min).

Leverinsufficiens

Farmakokinetiken hos emtricitabin har inte studerats hos icke-HBV-infekterade individer med olika
grader av leverinsufficiens. I allminhet liknade emtricitabins farmakokinetik hos HBV-infekterade
individer den hos friska och hos hiv-infekterade individer.

Alder
Farmakokinetiska data saknas pa éldre (Gver 65 ar).

Koén
Trots att genomsnittlig Cmax 0ch Cpin var cirka 20 % hdgre och genomsnittlig AUC 16 % hogre hos
kvinnor &n hos mén, anségs inte denna skillnad vara klinisk signifikant.

Etnicitet
Inga kliniskt betydelsefulla skillnader i farmakokinetik har observerats med avseende pa etnicitet.

Pediatrisk population
Farmakokinetiken hos emtricitabin hos spadbarn, barn och ungdomar (fran 4 ménader upp till 18 ar)
liknade i allménhet den som observerats hos vuxna.

Genomsnittlig AUC hos 77 spadbarn, barn och ungdomar som fick 6 mg/kg emtricitabin en gang
dagligen som oral 16sning eller som fick 200 mg emtricitabin som hérda kapslar en gang dagligen
liknade en genomsnittlig AUC pé 10,0 pg*timme/ml hos 20 vuxna som fick 200 mg harda kapslar en
gang dagligen.

I en Gppen, ej jaimforande studie erhdlls farmakokinetiska data fran 20 nyfodda barn till
hiv-infekterade modrar. De nyfodda barnen fick tva 4-dagars behandlingar med 3 mg/kg emtricitabin,
oral 16sning, en gang dagligen, fran den forsta levnadsveckan till 3 manaders alder. Denna dos ar
hélften sa stor som den dos som &r godkénd for spddbarn fran 4 ménaders alder (6 mg/kg). Total
skenbar clearance vid steady-state (CL/F) 6kade med aldern under 3 mé&nadersperioden med en
motsvarande minskning av AUC. Exponeringen av emcitritabin i plasma (AUC) hos spadbarn upp till
3 manaders alder som fick 3 mg/kg emtricitabin en gang dagligen motsvarade den som observerades
vid anviandning av dagliga doser pa 6 mg/kg hos hiv-infekterade vuxna och barn fran 4 manaders
alder.
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5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende emtricitabins sdkerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet,
karcinogenicitet, reproduktionseffekter och effekter pa utveckling visade inte négra sirskilda risker for
ménniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Kapselinnehall
Krospovidon

Magnesiumstearat (E572)
Mikrokristallin cellulosa (E460)
Povidon (E1201)

Kapselskal
Gelatin

Indigotin (E132)
Titandioxid (E171)

Mirkblackets innehéll
Svart jarnoxid (E172)
Shellak (E904)

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.
6.3 Hallbarhet

Burk
4 ar

Blister
3 ar

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar
Inga sérskilda forvaringsanvisningar.
6.5 Forpackningstyp och innehall

Burk av polyeten med hog densitet (HDPE) och barnskyddande forslutning av polypropen,
innehéllande 30 hérda kapslar.

Blister av polyklortrifluoreten (PCTFE)/polyeten (PE)/polyvinylklorid (PVC)/aluminium. Varje
blisterforpackning innehaller 30 harda kapslar.

Forpackningsstorlek: 30 harda kapslar.
6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvint ldakemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/03/261/001

EU/1/03/261/002

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 24 oktober 2003

Datum for den senaste fornyelsen: 22 september 2008

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
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1. LAKEMEDLETS NAMN

Emtriva 10 mg/ml oral 16sning

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje ml av Emtriva oral 16sning innehéller 10 mg emtricitabin.

Hjilpamne(n) med kéind effekt

Varje dos (24 ml) innehéller 36 mg metylparahydroxibensoat (E218), 3,6 mg
propylparahydroxibensoat (E216) och 1,2 mg para-orange (E110), 480 mg propylenglykol samt har en
natriumhalt pa 38 mg.

For fullstindig forteckning 6ver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Oral 16sning.

Den klara 16sningen ér till fairgen orange till morkt orange.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Emtriva i kombination med andra antiretrovirala ldkemedel ar avsett for behandling av humant
immunbristvirus typ 1 (hiv-1)-infekterade vuxna och barn i dldern 4 manader och &ldre.

Denna indikation baseras pa studier av tidigare obehandlade patienter och tidigare behandlade
patienter med stabil virologisk kontroll. Erfarenhet saknas av behandling med Emtriva hos patienter
som sviktar pa sin nuvarande terapi eller som har sviktat pa upprepade behandlingar (se avsnitt 5.1).

Naér det beslutas om nytt behandlingsschema for patienter som sviktat pa en antiretroviral terapi, bor
man noga ta hénsyn till de olika lakemedlens mutationsmonster, samt till den enskilde patientens
tidigare behandling. Om det finns tillgang till resistenstest, kan ett sadant vara lampligt.

4.2 Dosering och administreringssitt

Terapi bor initieras av ldkare med erfarenhet av behandling av hiv-infektion.

Dosering
Emtriva 10 mg/ml oral 16sning kan tas med eller utan foda. En doseringsbégare medfoljer (se

avsnitt 6.5).
Vuxna: Rekommenderad dos av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning ar 240 mg (24 ml) en gang dagligen.

Om en patient missar en dos av Emtriva inom 12 timmar efter den tidpunkt dé den vanligtvis tas, skall
patienten ta Emtriva med eller utan foda sa snart som mojligt och fortsitta enligt det normala
doseringsschemat. Om en patient missar en dos av Emtriva med mer dn 12 timmar och det snart &r
dags att ta ndsta dos, skall patienten inte ta den missade dosen utan bara fortsétta enligt det vanliga
doseringsschemat.
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Om patienten kréks inom 1 timme efter att ha tagit Emtriva, skall en ny dos tas. Om patienten kriks
efter mer 4n 1 timme efter att ha tagit Emtriva behover han/hon inte ta &nnu en dos.

Emtriva 200 mg hérda kapslar finns tillgdngliga for vuxna, ungdomar och barn som véger minst 33 kg
och kan svélja harda kapslar. Se produktresumén f6r Emtriva 200 mg hérda kapslar. Pa grund av
skillnad i biotillgdngligheten av emtricitabin mellan hard kapsel och oral 16sning, bor 240 mg
emtricitabin givet som oral 16sning (24 ml) ge jamforbara plasmanivaer som efter administrering av en
200 mg hard kapsel emtricitabin (se avsnitt 5.2).

Sdrskilda populationer
Aldre: Data saknas for sdkerhet och effekt hos patienter 6ver 65 ar. Sannolikt krdvs inte ndgon
justering av den rekommenderade dagliga dosen hos vuxna, savida inte njurinsufficiens foreligger.

Njurinsufficiens: Emtricitabin elimineras genom renal utséndring och exponeringen for emtricitabin
okade signifikant hos patienter med njurinsufficiens (se avsnitt 5.2). Dosen eller dosintervallet méste
justeras hos alla patienter med kreatininclearance < 30 ml/min (se avsnitt 4.4).

Tabell 1 nedan visar dagliga doser av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning efter graden av njurinsufficiens.
Sakerheten och effekten av dessa doser har inte utvarderats kliniskt. Det kliniska behandlingssvaret

och njurfunktionen skall darfér 6vervakas noggrant hos dessa patienter (se avsnitt 4.4).

Patienter med njurinsufficiens kan dven behandlas med Emtriva 200 mg harda kapslar med foréndrat
dosintervall. Se produktresumén for Emtriva 200 mg harda kapslar.

Tabell 1: Dagliga doser av Emtriva 10 mg/ml oral losning justerade efter kreatininclearance

Kreatininclearance (ml/min)
>30 15-29 <15 (anuriska patienter med
behov av intermittent
hemodialys)*
Rekommenderad dos 240 mg 80 mg 60 mg
Emtriva 10 mg/ml oral (24 ml) (8 ml) (6 ml)
losning var 24:e timma

* Utgéende fran tre hemodialysomgangar per vecka a 3 timmar vardera, med borjan minst 12 timmar efter att
den senaste dosen emtricitabin administrerats.

Patienter med terminal njurinsufficiens (End Stage Renal Disease, ESRD) som behandlas med andra
typer av dialys, sdsom peritonealdialys, har inte studerats och inga dosrekommendationer kan ges.

Leverinsufficiens: Data saknas for att ge en dosrekommendation for patienter med leverinsufficiens.
Det dr dock osannolikt att dosjusteringar kan komma att krdvas hos patienter med leverinsufficiens,
med tanke péd emtricitabins minimala metabolism och den renala utsondringsvigen (se avsnitt 5.2).

Om behandlingen med Emtriva utsittes hos patienter med samtidig infektion av hiv- och hepatit B-
virus (HBV), skall dessa patienter 6vervakas noggrant betraffande tecken pa exacerbation av hepatit
(se avsnitt 4.4).

Pediatrisk population: Rekommenderad dos av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning &r 6 mg/kg upp till
maximalt 240 mg (24 ml) en ging dagligen.

Barn i dldern 4 manader och éldre som véiger minst 33 kg kan antingen ta en 200 mg hard kapsel
dagligen eller emtricitabin som oral 16sning upp till maximalt 240 mg en gang dagligen.

Inga data finns tillgéngliga om effekten och det finns endast mycket begrinsade data om sékerheten av

emtricitabin hos spddbarn under 4 manaders &lder. Anviandning av Emtriva rekommenderas darfor inte
till dem som &r under 4 ménader (for farmakokinetiska data hos denna aldersgrupp, se avsnitt 5.2).
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Inga data finns tillgéngliga for att ge en dosrekommendation for pediatriska patienter med
njurinsufficiens.

Administreringssétt
Emtriva 10 mg/ml oral 16sning skall tas oralt en gdng dagligen med eller utan foda. En
doseringsbigare medfoljer (se avsnitt 6.5).

4.3 Kontraindikationer
Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Allmint

Emtricitabin rekommenderas inte som monoterapi vid behandling av hiv-infektion. Emtricitabin maste
anvéndas i kombination med andra antiretrovirala medel. Se dven produktresumén for de andra
antiretrovirala likemedel som anvénds i kombinationsbehandlingen.

Samtidig administrering av andra likemedel
Emtriva skall inte tas med andra ldkemedel som innehéller emtricitabin eller med lidkemedel som

innehaller lamivudin.

Opportunistiska infektioner

Patienter som fér emtricitabin eller nigon annan antiretroviral terapi kan fortsdtta att utveckla
opportunistiska infektioner och andra komplikationer till en hiv-infektion. Dérfor skall dessa patienter
kvarsta under noggrann klinisk observation av en ldkare med erfarenhet av behandling av patienter
med hiv-relaterade sjukdomar.

Njurfunktion
Emtricitabin elimineras frimst via njurarna genom glomerulér filtration och aktiv tubulér sekretion.

Exponeringen for emtricitabin kan 6ka markant hos patienter med svar njurinsufficiens
(kreatininclearance < 30 ml/min) som far dagliga doser pa 200 mg emtricitabin som hérd kapsel eller
240 mg som oral 16sning. Foljaktligen kridvs antingen en justering av dosintervallet (vid anvdandning av
Emtriva 200 mg harda kapslar) eller en sdnkning av den dagliga dosen av emtricitabin (vid
anvindning av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning) hos alla patienter med kreatininclearance < 30 ml/min.
Sakerheten och effekten av den reducerade dosen som visas i avsnitt 4.2 baseras pd modulering av
farmakokinetiska singeldosdata och har ej utvirderats kliniskt. Darfor bor kliniskt behandlingssvar och
njurfunktion dvervakas noggrant hos patienter som behandlas med reducerad dos emtricitabin (se
avsnitt 4.2 och 5.2).

Forsiktighet bor iakttas nér emtricitabin administreras tillsammans med ldkemedel som elimineras
genom aktiv tubuldr sekretion, eftersom saddan samtidig administrering kan leda till 6kade
serumkoncentrationer av antingen emtricitabin eller det samtidigt administrerade likemedlet, eftersom
de tva konkurrerar om elimineringsvégen (se avsnitt 4.5).

Vikt och metabola parametrar

Viktokning och 6kade nivaer av lipider och glukos i blodet kan férekomma under antiretroviral
behandling. Sddana fordndringar kan delvis ha samband med sjukdomskontroll och livsstil. Vad géller
lipider finns det i vissa fall beldgg for en behandlingseffekt medan det inte finns nagra starka beldgg
for ett samband mellan viktokning och nadgon viss behandling. Betrdffande 6vervakning av lipider och
glukos i blodet hanvisas till etablerade riktlinjer for hiv-behandling. Lipidrubbningar ska behandlas pa
ett kliniskt lampligt sétt.

Leverfunktion

Patienter med tidigare leverdysfunktion inklusive kroniskt aktiv hepatit har en 6kad frekvens
avvikelser i leverfunktionen under antiretroviral kombinationsbehandling (CART) och skall 6vervakas
pa sedvanligt sétt. Patienter med kronisk hepatit B eller C som behandlas med CART har en 6kad risk
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for svara och potentiellt dodliga leverbiverkningar. Om patienten far samtidig antiviral terapi for
hepatit B eller C, se produktresumé for dessa likemedel.

Vid tecken pé exacerbation av leversjukdomen hos sddana patienter, méste man overvéga att avbryta
eller avsluta behandlingen.

Samtidig infektion med HBV

Emtricitabin ar aktivt mot HBV in vitro. Det finns emellertid begransade uppgifter tillgédngliga om
effekten och sdkerheten av emtricitabin (som en 200 mg hard kapsel dagligen) for patienter med
samtidig hiv- och HBV-infektion. Anvéndningen av emtricitabin hos patienter med kronisk
HBV-infektion orsakar samma mutationsmonster i YMDD-motivet som observeras vid
lamivudinterapi. YMDD-mutationen medfor resistens mot bade emtricitabin och lamivudin.

Patienter med samtidig hiv- och HBV-infektion skall f6ljas noggrant med bade kliniska och
laboratorieméssiga kontroller avseende tecken pa exacerbation av hepatit under minst flera manader
efter avslutad behandling med emtricitabin. Sddana exacerbationer har observerats hos
HBV-infekterade patienter utan samtidig hiv-infektion efter utsittande av behandling med emtricitabin
och har pavisats huvudsakligen genom serumalaninaminotransferas (ALAT)-0kningar jémte ny
forekomst av HBV-DNA. Hos en del av dessa patienter har HBV-reaktiveringen associerats med
allvarligare leversjukdom, inklusive dekompensation och leversvikt. Det finns inte tillrdckligt med
belagg for att faststilla om exacerbationer av hepatit efter avslutad behandling paverkas av
aterinséttande av emtricitabin. Hos patienter med framskriden leversjukdom eller cirros
rekommenderas inte utsdttande av behandling eftersom hepatitexacerbation efter behandling kan leda
till leverdekompensation.

Mitokondriell dysfunktion efter exponering in utero

Nukleos(t)idanaloger kan i varierande grad paverka mitokondriell funktion, vilket &r mest uttalat med
stavudin, didanosin och zidovudin. Man har rapporterat mitokondriell dysfunktion hos hiv-negativa
spadbarn som exponerats for nukleosidanaloger in utero och/eller postnatalt; dessa har frimst avsett
behandling med regimer innehéllande zidovudin. De vésentligaste biverkningarna som rapporterats ér
hematologiska rubbningar (anemi, neutropeni) och metabola rubbningar (hyperlaktatemi,
hyperlipasemi). Dessa biverkningar har ofta varit 6vergédende. Négra sent upptridande neurologiska
rubbningar har rapporterats som sillsynta (6kad tonus, kramper, onormalt beteende). Om sddana
neurologiska rubbningar ar 6vergéende eller permanenta ar for narvarande okint. Dessa fynd ska
overvégas for alla barn som in utero exponerats for nukleos(t)idanaloger och som uppvisar allvarliga
kliniska fynd av okédnd etiologi, i synnerhet neurologiska fynd. Dessa fynd paverkar inte aktuella
nationella rekommendationer avseende antiretroviral terapi till gravida kvinnor for att férhindra
vertikal verforing av hiv.

Immunreaktiveringssyndrom
Hos hiv-infekterade patienter med svar immunbrist vid tidpunkten for insittande av CART, kan en

inflammatorisk reaktion p& asymtomatiska eller kvarvarande opportunistiska patogener uppsta och
orsaka allvarliga kliniska tillstand eller forvarrande av symptom. Vanligtvis har sddana reaktioner
observerats inom de forsta veckorna eller ménaderna efter insittande av CART. Relevanta exempel
inkluderar cytomegalovirus-retinit, generella och/eller fokala mykobakteriella infektioner och
Prneumocystis jirovecii pneumoni. Varje symptom pé inflammation skall utredas och behandling
paborjas vid behov.

Autoimmuna tillstand (som Graves sjukdom och autoimmun hepatit) har ocksé rapporterats vid
immunreaktivering; dock har tid till tillslag varierat och dessa hindelser kan intriffa flera manader
efter behandlingsstart.

Osteonekros

Aven om etiologin anses vara beroende av flera faktorer (inklusive kortikosteroid-anvindning,
alkoholkonsumtion, svér immunsuppression, hdgre kroppsmasseindex), sé har fall av osteonekros
rapporteras, frimst hos patienter med framskriden hiv-sjukdom och/eller langvarig exponering for
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CART. Patienter ska radas att soka likare ifall de far ledvirk, stelhet i lederna eller svérighet att
rora sig.

Emtriva oral 16sning innehéller para-orange (E110) som kan ge allergiska reaktioner,
metylparahydroxibensoat (E218) och propylparahydroxibensoat (E216) som kan ge allergiska
reaktioner (eventuellt fordrojda). Detta ldkemedel innehéller 38 mg natrium per 24 ml, motsvarande
1,8 % av WHOs hogsta rekommenderat dagligt intag (2 g natrium for vuxna).

Aldre
Emtriva har inte studerats hos patienter 6ver 65 ér. Det &r mer sannolikt att dldre patienter har nedsatt
njurfunktion, och forsiktighet bor darfor iakttas vid behandling av éldre patienter med Emtriva.

Pediatrisk population
Utover biverkningarna som férekom hos vuxna var incidensen av anemi och missférgning av huden
hogre i kliniska studier dir hiv-infekterade pediatriska patienter ingick (se avsnitt 4.8).

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner
Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

In vitro himmade inte emtricitabin metabolismen formedlad av nédgon av foljande humana isoformer
av CYP450: 1A2, 2A6, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 och 3A4. Emtricitabin himmade inte det enzym som
ansvarar for glukuronidering. Baserat pa resultat fran dessa in vitro-forsok och de kidnda
elimineringsvigarna for emtricitabin dr potentialen lag for CYP450-férmedlade interaktioner mellan
emtricitabin och andra likemedel.

Det finns inga kliniskt betydelsefulla interaktioner nér emtricitabin administreras samtidigt med
indinavir, zidovudin, stavudin, famciklovir eller tenofovirdisoproxilfumarat.

Emtricitabin utsondras huvudakligen genom glomerulér filtration och aktiv tubulér sekretion. Effekten
av samtidig administrering av emtricitabin med ldkemedel som utsondras via njurarna eller andra
lakemedel kénda for att paverka njurfunktionen har inte utvarderats, med undantag for famciklovir och
tenofovirdisoproxilfumarat. Samtidig administrering av emtricitabin och likemedel som utséndras
genom aktiv tubuldr sekretion kan leda till en 6kning av serumkoncentrationerna av antingen
emtricitabin eller ett samtidigt administrerat 1dkemedel, eftersom de tva konkurrerar om
elimineringsvagen.

Det finns dnnu ingen klinisk erfarenhet av samtidig administrering av cytidinanaloger. Darfor kan
anvéndning av emtricitabin tillsammans med lamivudin vid behandling av hiv-infektion for
nirvarande inte rekommenderas.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

En mattlig méngd data fran gravida kvinnor (mellan 300 och 1 000 graviditeter) tyder inte pa nagra
missbildningar eller foster/neonatal toxicitet associerad med emtricitabin. Djurstudier tyder inte pa
reproduktionstoxikologiska effekter. Anvandning av emtricitabin kan dvervagas under graviditet om
det dr nddvéndigt.

Amning
Det har visats att emtricitabin utsondras i brostmjolk. Det finns otillrdcklig information angdende
effekterna av emtricitabin pa nyfodda/spiddbarn. Emtriva ska dirfor inte anvéndas under amning.

For att undvika 6verforing av hiv till spadbarnet rekommenderas att kvinnor som lever med hiv inte
ammar sina spadbarn.
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Fertilitet
Inga humandata om effekten av emtricitabin finns tillgédngliga. Djurstudier tyder inte pd skadliga
effekter av emtricitabin pa fertiliteten.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Inga studier har utforts. Patienterna bor dock informeras om att yrsel har rapporterats under
behandling med emtricitabin.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sikerhetsprofil

I kliniska studier pa hiv-infekterade vuxna var de mest vanligen forekommande biverkningarna av
emtricatabin diarré, (14,0 %), huvudvirk (10,2 %), forhojt kreatinkinas (10,2 %) och illaméende
(10,0 %). Utover biverkningarna som rapporterades hos vuxna var incidensen av anemi (9,5 %) och
missfargning av huden (31,8 %) hogre i kliniska studier dir hiv-infekterade pediatriska patienter
ingick.

Utséttande av behandling med Emtriva hos patienter med samtidig hiv- och HBV-infektion kan vara
associerad med svara akuta exacerbationer av hepatit (se avsnitt 4.4).

Sammanfattning av biverkningar i tabellform

Beddmningen av biverkningar fran kliniska studier baseras pa erfarenhet fran tre studier pa vuxna
(n=1479) och tre pediatriska studier (n = 169). I studierna pa vuxna fick 1 039 tidigare obehandlade
och 440 tidigare behandlade patienter emtricitabin (n = 814) eller jamforelsesubstans (n = 665) under
48 veckor i kombination med andra antiretrovirala likemedel.

Biverkningarna med misstdnkt (atminstone mojligt) samband med behandlingen hos vuxna fran
kliniska studier och erfarenhet efter introduktion pad marknaden redovisas i Tabell 2 nedan for varje
organsystem samt med frekvens. Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande
allvarlighetsgrad. Frekvenserna definieras som mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10) eller
mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100).

Tabell 2: Sammanfattning i tabellform av biverkningar associerade med emtricitabin baserad
pa kliniska studier och erfarenhet efter introduktion p4 marknaden

Frekvens | Emtricitabin

Blodet och lymfsystemet:

Vanliga: neutropeni

Mindre vanliga: anemi’

Immunsystemet:

Vanliga: | allergiska reaktioner

Metabolism och nutrition:

Vanliga: | hypertriglyceridemi, hyperglykemi
Psykiska storningar:

Vanliga: | somnldshet, onormala drommar

Centrala och perifera nervsystemet:

Mycket vanliga: huvudvirk

Vanliga: yrsel

Magtarmkanalen:

Mycket vanliga: diarré, illamaende

Vanliga: forhojt amylas inklusive forhdjt pankreasamylas, forhojt serumlipas, krakning,

buksmarta, dyspepsi

Lever och gallvigar:

Vanliga: forhojt serumaspartataminotransferas (ASAT) och/eller forhdjt serum-ALAT,
hyperbilirubinemi
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Frekvens | Emtricitabin

Hud och subkutan vivnad:

Vanliga: vesikulobullosa hudutslag, pustuldsa hudutslag, makulopapulésa hudutslag,
hudutslag, pruritus, urtikaria, missférgning av huden (6kad pigmentering)'~

Mindre vanliga: angioddem’

Muskuloskeletala systemet och bindviv:

Mycket vanliga: | forhojt kreatinkinas

Allmdnna symtom och/eller symtom vid administreringsstdllet:
Vanliga: | smirta, asteni

1

Se avsnitt 4.8, Beskrivning av valda biverkningar for mer information.

Anemi var vanlig och missfargning av huden (6kad pigmentering) var mycket vanlig nir emtricitabin administrerades till
pediatriska patienter (se avsnitt 4.8, Pediatrisk population).

Denna biverkning, vilken identifierades genom sdkerhetsuppfoljning efter introduktionen pa marknaden, observerades
inte i randomiserade kontrollerade kliniska studier pa vuxna eller i pediatriska kliniska hiv-studier med emtricitabin.
Frekvenskategorin mindre vanliga bedémdes utgaende fran en statistisk berékning baserad pé det totala antalet patienter
som exponerats for emtricitabin i dessa kliniska studier (n =1 563).

2

Beskrivning av valda biverkningar
Missfirgning av huden (0kad pigmentering): Missfargning av huden som manifesteras av

hyperpigmentering framst i handflator och/eller fotsulor, var i allménhet lindriga, asymtomatiska och
av ringa klinisk betydelse. Mekanismen ér inte kidnd.

Metabola parametrar: Viktokning och 6kade nivéer av lipider och glukos i blodet kan férekomma
under antiretroviral behandling (se avsnitt 4.4).

Immunreaktiveringssyndrom: Hos hiv-infekterade patienter med svar immunbrist vid tidpunkten for
inséttande av CART, kan en inflammatorisk reaktion mot asymtomatiska eller kvarvarande
opportunistiska infektioner uppstd. Autoimmuna tillstdnd (som Graves sjukdom och autoimmun
hepatit) har ocksa rapporterats, dock har tid till tillslag varierat, och dessa handelser kan intréffa flera
maénader efter behandlingsstart (se avsnitt 4.4).

Osteonekros: Fall av osteonekros har rapporterats, speciellt hos patienter med kénda riskfaktorer,
framskriden hiv-sjukdom eller langvarig exponering for CART. Frekvensen av detta ar okénd (se
avsnitt 4.4).

Pediatrisk population

Beddmning av biverkningar i pediatriska patienter fran data fran kliniska studier baseras pé erfarenhet
frén tre pediatriska studier (n = 169) dir tidigare obehandlade (n = 123) och tidigare behandlade

(n = 46) pediatriska hiv-infekterade patienter fran 4 manader till 18 &r behandlades med emtricitabin i
kombination med andra antiretrovirala substanser.

Utdver biverkningarna som rapporterades hos vuxna (se avsnitt 4.8, Sammanfattning av biverkningar i
tabellform) var incidensen av f6ljande biverkningar hogre hos pediatriska patienter: anemi var vanlig
(9,5 %) och missfargning av huden (6kad pigmentering) var mycket vanlig (31,8 %) hos pediatriska
patienter.

Andra sérskilda populationer

Aldre: Emtriva har inte studerats hos patienter dver 65 ar. Det 4r mer sannolikt att dldre patienter har
nedsatt njurfunktion, och forsiktighet bor darfor iakttas vid behandling av dldre patienter med Emtriva
(se avsnitt 4.2).

Patienter med nedsatt njurfunktion: Emtricitabin elimineras genom renal utsondring och exponeringen
for emtricitabin 6kade signifikant hos patienter med njurinsufficiens. Dosen eller dosintervallet maste
justeras hos alla patienter med kreatininclearance < 30 ml/min (se avsnitt 4.2, 4.4 och 5.2).

Patienter med samtidig hiv- och HBV -infektion: Biverkningsprofilen hos patienter som samtidigt ar
infekterade med HBV liknar den som har observerats hos hiv-infekterade patienter utan samtidig
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HBV-infektion. Som viéntat i denna patientpopulation intrédffade dock forhojt ASAT och ALAT oftare
dn i den allménna hiv-infekterade populationen.

Exacerbationer av hepatit B efter utsdttande av behandling: Hos hiv-infekterade patienter med
samtidig HBV-infektion kan exacerbationer av hepatit upptriada efter utsdttande av HBV-behandling
(se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstéinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hilso- och sjukvérdspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Administrering av upp till 1 200 mg emtricitabin har associerats med de biverkningar som redovisats
ovan (se avsnitt 4.8).

Om 6verdosering intraffar skall patienten 6vervakas med avseende pé tecken pé toxicitet och
understddjande standardbehandling ges efter behov.

Upp till 30 % av emtricitabindosen kan elimineras med hemodialys. Det dr inte kdnt om emtricitabin
kan elimineras med peritonealdialys.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Omvinda transkriptashimmare av nukleosid- och nukleotidtyp, ATC-kod:
JOSAF09

Verkningsmekanism och farmakodynamisk effekt
Emtricitabin dr en syntetisk nukleosidanalog av cytidin med aktivitet som &r specifikt for hiv-1, hiv-2
och HBV.

Emtricitabin ar fosforylerat av celluldra enzymer for att bilda emtricitabin 5’-trifosfat, som hdmmar
hiv-1 omvint transkriptas kompetitivt, vilket resulterar i DNA-kedjeavbrott. Emtricitabin &r en svag
himmare av DNA-polymeraserna a, § och € hos ddggdjur och mitokondrie-DNA polymeras .

Emtricitabin uppvisade in vitro ingen cytotoxicitet mot perifera mononukledra blodceller (PBMCer),
etablerade lymfocyt- och monocyt-makrofagcellinjer eller progenitorceller i benmérgen. Det forelag
inga tecken pa mitokondrietoxicitet in vitro eller in vivo.

Antiviral aktivitet in vitro: Virdet av den koncentration av emtricitabin som kravs for 50 % inhibition
(ICso) av laboratorie- och kliniska isolat av hiv-1 var i omradet 0,0013 till 0,5 pmol/l. I
kombinationsstudier med emtricitabin och proteashdmmare (PIs) samt himmare av hiv omvént
transkriptas (nukleosid-, nukleotid- och icke-nukleosidanaloger) observerades additiva till
synergistiska effekter. De flesta av dessa kombinationer har inte studerats hos minniska.

Vid test pa aktivitet mot laboratoriestammar av HBV 1ag virdet som krivs for ICso i omradet 0,01 till
0,04 umol/l.

Resistens: Hiv-1-resistens mot emtricitabin utvecklas som resultat av fordndringar vid kodon 184, dir

metioninet byts ut mot en valin (en isoleucin-mellanform har ocksé observerats) av hiv omvéant
transkriptas. Denna hiv-1-mutation sags in vitro och hos hiv-1-infekterade patienter.
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Emtricitabinresistenta virusstammar var korsresistenta mot lamivudin, men beholl kanslighet for andra
omvénda transkriptashimmare av nukleosidtyp (NRTIs) (zidovudin, stavudin, tenofovir, abakavir och
didanosin), alla omvénda transkriptashdmmare av icke-nukleosidtyp (NNRTIs) och alla PIs.
Virusstammar, resistenta mot zidovudin, didanosin och NNRTIs, beholl sin kinslighet for emtricitabin
(ICs50= 0,002 pmol/1 till 0,08 pmol/l).

Klinisk effekt och sidkerhet

Emtricitabin i kombination med andra antiretrovirala medel, inklusive nukleosidanaloger,
icke-nukleosidanaloger och Pls, har visat sig effektivt vid behandling av hiv-infektion hos tidigare
obehandlade patienter och tidigare behandlade patienter med stabil virologisk kontroll. Erfarenhet
saknas av anvindning av emtricitabin hos patienter som sviktar pa sin nuvarande terapi eller som
sviktat pd upprepad behandling.

Hos vuxna som tidigare inte fatt antiretroviral terapi var emtricitabin signifikant overldgset stavudin
nir bada lakemedlen togs i kombination med didanosin och efavirenz under 48 veckors behandling.
Fenotypanalyser visade inga signifikanta skillnader i kénslighet for emtricitabin om inte M184V/I-
mutation hade utvecklats.

Hos virologiskt stabila, tidigare behandlade vuxna visade sig emtricitabin i kombination med en NRTI
(antingen stavudin eller zidovudin) och en PI eller en NNRTI inte underldgsen lamivudin avseende
andelen patienter som svarade pa behandlingen (< 400 kopior/ml) under 48 veckor (77 % emtricitabin,
82 % lamivudin). Dessutom randomiserades i en annan studie tidigare behandlade vuxna med en stabil
PI-baserad hogaktiv antiretroviral terapiregim (HAART) antingen till en behandling en gang dagligen
som inneholl emtricitabin, eller till fortsatt PI-HAART-regim. Vid 48 veckors behandling uppvisade
regimen som inneholl emtricitabin en lika stor andel patienter med hiv-RNA < 400 kopior/ml (94 %
emtricitabin mot 92 %) och en hdogre andel patienter med hiv-RNA < 50 kopior/ml (95 % emtricitabin
mot 87 %) jamfort med patienter som fortsatte med PI-HAART-regimen.

Pediatrisk population

Hos spadbarn och barn dldre &n 4 manader uppnadde, eller bibeholl, majoriteten patienter fullstindig
himning av plasma hiv-1 RNA under 48 veckor (89 % uppnadde < 400 kopior/ml och 77 % uppnadde
< 50 kopior/ml).

Klinisk erfarenhet saknas av anviandning av emtricitabin hos spaddbarn under 4 manader.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter oral administrering absorberas emtricitabin snabbt och i hog grad med en maximal

plasmakoncentration 1-2 timmar efter intag. Hos 20 hiv-infekterade individer som fick 200 mg
emtricitabin dagligen som hard kapsel var plasmakoncentrationerna av emtricitabin vid steady-state
som hogst (Cmax) 1,8 £ 0,7 pg/ml, som lagst (Cmin) 0,09 £ 0,07 pg/ml och ytan under
plasmakoncentrations-tids-kurvan under ett 24-timmars dosintervall (AUC) 10,0 + 3,1 pg*timme/ml.
De lagsta plasmakoncentrationerna vid steady-state uppnadde nivéer som var nistan 4 ganger hogre dn
in vitro ICq-vérdena for anti-hiv-aktivitet.

Den absoluta biotillgdngligheten av emtricitabin frain Emtriva 200 mg harda kapslar berdknades till
93 % och den absoluta biotillgéngligheten fran Emtriva 10 mg/ml oral 16sning berdknades till 75 %.

I en pilotstudie hos barn och en definitiv bioekvivalensstudie hos vuxna visade sig Emtriva 10 mg/ml
oral 16sning ha cirka 80 % av biotillgéngligheten av Emtriva 200 mg hérda kapslar. Orsaken till denna
skillnad &r okind. P& grund av skillnaden i biotillgingligheten bér 240 mg emtricitabin givet som oral
16sning ge jamforbara plasmanivéer som efter administrering av en 200 mg hérd kapsel emtricitabin.
Dérfor kan barn som viager minst 33 kg ta antingen en 200 mg hérd kapsel dagligen eller den orala
16sningen upp till en maximal dos pa 240 mg (24 ml) en géng dagligen.
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Administrering av Emtriva 200 mg harda kapslar tillsammans med en fettrik méltid eller
administrering av Emtriva 10 mg/ml oral 16sning tillsammans med en fettsnal eller fettrik maltid
paverkade inte den systemiska exponeringen (AUCy..) av emtricitabin; darfoér kan Emtriva 200 mg
héarda kapslar och Emtriva 10 mg/ml oral 16sning ges med eller utan foda.

Distribution

Bindningen av emtricitabin till humana plasmaproteiner in vitro var <4 % och oberoende av
koncentrationen i ett omrade mellan 0,02 och 200 pg/ml. Medelkoncentrationsférhallandet mellan
plasma och blod var cirka 1,0 och medelkoncentrationsférhéllandet mellan sddesvitska och plasma
cirka 4,0.

Distributionsvolymen efter intravends administrering av emtricitabin var 1,4 £+ 0,3 I/kg, vilket visar att
emtricitabin distribueras i stor utstrdckning i kroppen till sdvil det intracelluldra som det extracelluldra
vitskerummet.

Metabolism

Emtricitabins metabolism dr begrinsad. Metabolismen av emtricitabin inkluderar oxidation av
tioldelen for att bilda 3’-sulfoxiddiastereomerer (cirka 9 % av dosen) och konjugation med
glukuronsyra for att bilda 2’-O-glukuronid (cirka 4 % av dosen).

Emtricitabin himmade inte ldkemedelsmetabolismen in vitro formedlad av fo6ljande humana CYP450-
isoenzymer: 1A2, 2A6, 2B6, 2C9, 2C19, 2D6 och 3A4.

Emtricitabin hdmmade inte heller uridin-5’-difosfoglukuronyltransferas, det enzym som &r ansvarigt
for glukuronidering.

Eliminering

Emtricitabin utsdndras framst via njurarna och den givna dosen éterfinns fullstédndigt i urin (cirka
86 %) och faeces (cirka 14 %). Tretton procent av emtricitabindosen aterfanns i urinen som tre
metaboliter. Systemisk clearance av emtricitabin var i medeltal 307 ml/min (4,03 ml/min/kg). Efter
oral administrering ar halveringstiden for eliminering av emtricitabin cirka 10 timmar.

Linjédritet/icke-linjéritet
Farmakokinetiken hos emtricitabin dr proportionell mot dosen i dosomradet 25 till 200 mg efter
enstaka eller upprepad administrering.

Intracelluldr farmakokinetik: 1 en klinisk studie var den intracellulédra halveringstiden av
emtricitabintrifosfat i PBMC 39 timmar. Intracelluldra trifosfatnivier 6kade med dosen, men nidde en
plata vid doser pa 200 mg eller mer.

Vuxna med njurinsufficiens

Farmakokinetiska parametrar bestimdes efter administrering av en singeldos av 200 mg emtricitabin
harda kapslar till 30 icke-hiv-infekterade individer med olika grader av njurinsufficiens.
Forsokspersonerna grupperades efter baseline kreatininclearance (> 80 ml/min som normal
njurfunktion; 50-80 ml/min som litt nedsatt funktion; 30-49 ml/min som mattligt nedsatt funktion;

< 30 ml/min som svéart nedsatt funktion; < 15 ml/min som anuriska patienter med behov av
hemodialys).

Den systemiska exponeringen for emtricitabin (medelvirde + standardavvikelsen) dkade fran
11,8 £2,9 pg*timme/ml hos individer med normal njurfunktion till 19,9 £ 1,1, 25,0 £ 5,7 respektive
34,0 £ 2,1 pg*timme/ml, hos patienter med latt, mattlig och svar njurfunktionsnedséttning.

Hos patienter med ESRD som fick hemodialys aterfanns cirka 30 % av emtricitabindosen i

dialysvitskan under en 3-timmars dialysperiod som hade pabdorjats inom 1,5 timme efter given
emtricitabindos (blodflodeshastighet 400 ml/min och dialysatflodeshastighet cirka 600 ml/min).

24



Leverinsufficiens

Farmakokinetiken hos emtricitabin har inte studerats hos icke-HBV-infekterade individer med olika
grader av leverinsufficiens. [ allménhet liknade emtricitabins farmakokinetik hos HBV-infekterade
individer den hos friska och hos hiv-infekterade individer.

Alder
Farmakokinetiska data saknas pa éldre (Gver 65 ar).

Kon
Trots att genomsnittlig Cmax 0ch Cpin var cirka 20 % hdgre och genomsnittlig AUC 16 % hogre hos
kvinnor &n hos mén, anségs inte denna skillnad vara klinisk signifikant.

Etnicitet
Inga kliniskt betydelsefulla skillnader i farmakokinetik har observerats med avseende pa etnicitet.

Pediatrisk population
Farmakokinetiken hos emtricitabin hos spadbarn, barn och ungdomar (fran 4 ménader upp till 18 ar)
liknade i allménhet den som observerats hos vuxna.

Genomsnittlig AUC hos 77 spiadbarn, barn och ungdomar som fick 6 mg/kg emtricitabin en gang
dagligen som oral 16sning eller som fick 200 mg emtricitabin som hérda kapslar en gang dagligen
liknade en genomsnittlig AUC pé 10,0 pg*timme/ml hos 20 vuxna som fick 200 mg harda kapslar en
gang dagligen.

I en Gppen, ej jaimforande studie erhdlls farmakokinetiska data fran 20 nyfodda barn till
hiv-infekterade mddrar. De nyfodda barnen fick tva 4-dagars behandlingar med 3 mg/kg emtricitabin,
oral 16sning, en gang dagligen, fran den forsta levnadsveckan till 3 manaders alder. Denna dos ar
hélften sa stor som den dos som ar godkénd for spddbarn fran 4 ménaders alder (6 mg/kg). Total
skenbar clearance vid steady-state (CL/F) 6kade med aldern under 3 mé&nadersperioden med en
motsvarande minskning av AUC. Exponeringen av emcitritabin i plasma (AUC) hos spadbarn upp till
3 manaders alder som fick 3 mg/kg emtricitabin en gang dagligen motsvarade den som observerades
vid anvidndning av dagliga doser pa 6 mg/kg hos hiv-infekterade vuxna och barn fran 4 manaders
alder.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Giéngse studier avseende emtricitabins sdkerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet,
karcinogenicitet, reproduktionseffekter och effekter pa utveckling visade inte négra sirskilda risker for
minniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Sockervaddsarom
Dinatriumedetat

Saltsyra
Metylparahydroxibensoat (E218)
Propylenglykol
Propylparahydroxibensoat (E216)
Natriumhydroxid
Natriumdivétefosfatmonohydrat
Para-orange (E110)

Renat vatten

Xylitol (E967)
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6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Haéllbarhet

3 ar.

Oppnad flaska: 45 dagar.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).

Oppnad flaska: forvaras vid hogst 25 °C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Birnstensfargad flaska av polyetentereftalat (PET) med barnskyddande forslutning. Forpackningen
innehaller 4ven en 30 ml doseringsbégare av polypropen med 1,0 ml gradering. Flaskan innehéller
170 ml oral 16sning.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Patienten skall fa instruktioner om att all 16sning som finns kvar i flaskan 45 dagar efter 6ppnandet ska
kasseras enligt gillande anvisningar eller aterldmnas till apoteket.

7.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/03/261/003

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum f6r det forsta godkdnnandet: 24 oktober 2003
Datum for den senaste fornyelsen: 22 september 2008

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns p& Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA 11

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER
OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

Irland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Likemedel som med begriansningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING

Innehavaren av godkénnandet for forséljning skall underritta Europeiska kommissionen om
marknadsforingsplanerna for det lakemedel som godkints genom detta beslut.

. Periodiska séikerhetsrapporter

Kraven for att ldmna in periodiska sékerhetsrapporter for detta likemedel anges i den forteckning 6ver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forsdljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgirder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkdnnandet for forsidljning samt eventuella efterfoljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in

o pa begiran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet éndras, sdrskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.

Om datum for inlimnandet av en periodisk sékerhetsrapport och uppdateringen av en
riskhanteringsplan sammanfaller kan de ldmnas in samtidigt.
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BILAGA 111

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

MARKNING PA KARTONGEN OCH BURKEN

1. LAKEMEDLETS NAMN

Emtriva 200 mg hérda kapslar
emtricitabin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehaller 200 mg emtricitabin.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

| 4.  LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 harda kapslar.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ska sviljas.

Lis bipacksedeln fore anviandning.

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rédckhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/03/261/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Emtriva [bara pa yttre forpackningen|

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC {nummer}
SN {nummer}
NN {nummer}
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

TEXT FOR BLISTERFORPACKNINGENS KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Emtriva 200 mg hérda kapslar
emtricitabin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehaller 200 mg emtricitabin.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

| 4.  LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 harda kapslar.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ska sviljas.

Lis bipacksedeln fore anviandning.

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rédckhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/03/261/002

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Emtriva [bara pa yttre forpackningen|

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC {nummer}
SN {nummer}
NN {nummer}

34



UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

1. LAKEMEDLETS NAMN

Emtriva 200 mg hérda kapslar
emtricitabin

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Gilead Sciences Ireland UC.

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5.  OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

MARKNING PA KARTONGEN OCH FLASKAN

1. LAKEMEDLETS NAMN

Emtriva 10 mg/ml oral 16sning
emtricitabin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje ml innehaller 10 mg emtricitabin.

3.  FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

Innehéller E110, E216, E218, natrium och propylenglykol, se bipacksedel for mer information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

170 ml oral 16sning.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ska sviljas.

Las bipacksedeln fore anvdndning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

Losningen skall forbrukas inom 45 dagar efter 6ppnandet. Det rekommenderas att skriva dit pa
forpackningen det datum da den togs ut ur kylskapet.

Oppnad:
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskéap.

Oppnad flaska: forvaras vid hogst 25 °C.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/03/261/003

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Emtriva [bara pa yttre forpackningen|

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC {nummer}
SN {nummer}
NN {nummer}
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvindaren

Emtriva 200 mg harda kapslar
emtricitabin

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta likemedel. Den innehaller

information som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till ldkare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, d&ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande

Vad Emtriva dr och vad det anvénds for

Vad du behover veta innan du tar Emtriva

Hur du tar Emtriva

Eventuella biverkningar

Hur Emtriva ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Sk =

1. Vad Emtriva ar och vad det anvinds for

Emtriva ir en behandling for human immunbristvirusinfektion (hiv) hos vuxna, barn och
spadbarn i aldern 4 ménader och dldre. Emtriva 200 mg harda kapslar &r endast limpliga for
patienter som viger minst 33 kg. Emtriva finns som oral 16sning f6r dem som har svarigheter att
svélja Emtriva harda kapslar.

Emtriva innehéller den aktiva substansen emtricitabin. Denna aktiva substans ar ett antiretroviralt
lakemedel som anvinds for att behandla hiv-infektion. Emtricitabin &r en omvdnd
transkriptashdmmare av nukleosidtyp (NRTI) som verkar genom att paverka den normala funktionen
hos ett enzym (omvént transkriptas) som hiv-viruset behdver for sin reproduktion (férokning). Emtriva
kan sénka méngden hiv i blodet (virusmangd). Det kan ocksa 6ka antalet av de T-celler som kallas
CD4-celler. Emtriva skall alltid tas i kombination med andra ldkemedel mot hiv.

Detta likemedel botar inte hiv-infektion. Medan du tar Emtriva kan du fortfarande utveckla
infektioner eller andra sjukdomar som forknippas med hiv-infektion.

2. Vad du behéver veta innan du tar Emtriva

Ta inte Emtriva

o Om du ér allergisk mot emtricitabin eller ndgot annat innehallsdmne i detta ldkemedel (anges i
avsnitt 6).

- Om detta giiller dig, skall du informera din likare omedelbart.
Varningar och forsiktighet
o Informera din likare om du tidigare har haft njursjukdomar eller om prover har visat att

du har problem med njurarna. Innan du borjar med behandlingen kan din lékare ordinera nagra
blodprov for att kontrollera njurfunktionen. Beroende pé resultatet av dessa prover kan din
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lakare komma att rada dig att ta kapslarna mindre ofta eller ordinera Emtriva oral 16sning. Din
lakare kan ocksé ordinera blodprover under behandlingen for att kontrollera dina njurar.

o Tala med din likare om du dr 6ver 65 ar. Emtriva har inte studerats hos patienter dver 65 ar.
Om du é&r éldre 4n sa och har ordinerats Emtriva, kommer din ldkare att kontrollera dig noga.

. Informera din liikare om du sedan tidigare har eller har haft en leversjukdom, inklusive
hepatit. Patienter med leversjukdom, inklusive kronisk hepatit B eller C, som behandlas med
antiretrovirala medel 16per dkad risk for svéra och eventuellt dodliga leverkomplikationer. Om
du har hepatit B, kommer din lidkare att omsorgsfullt vdlja den bdsta behandlingen for dig. Om
du har eller har haft en leversjukdom eller kronisk hepatit B, kan din ldkare ta blodprov for att
noga kontrollera leverns funktion.

o Var observant pa infektioner. Om du har hiv-sjukdom i framskridet stadium (AIDS) och en
annan infektion, kan du utveckla inflammation eller forsdmring av symtomen pé en befintlig
infektion nér du borjar behandlingen med Emtriva. Detta kan vara tecken pé att din kropps
forbattrade immunsystem bekdmpar infektionen. Om du upptécker tecken pa inflammation eller
infektion kort efter det att du borjar ta Emtriva, skall du omedelbart informera din lékare.

Forutom opportunistiska infektioner kan autoimmuna stérningar (tillstdnd dar immunsystemet
attackerar frisk kroppsvévnad) ocksé forekomma efter att du borjar ta lakemedel for att
behandla din hiv infektion. Autoimmuna stdrningar kan intrdffa flera ménader efter att
behandlingen paborjades. Om du mérker ndgot symtom pé infektion eller andra symtom som
muskelsvaghet, svaghet som startar i hiander eller fotter och som flyttar sig mot bélen,
hjartklappning, darrhénthet eller hyperaktivitet, informera din ldkare omedelbart for att fa
nodvindig behandling.

. Skelettproblem. Vissa patienter som far antiretroviral kombinationsbehandling kan utveckla en
skelettsjukdom som heter osteonekros (benvidvnad dor beroende pa forlorad blodtillforsel till
skelettbenet). Nigra av de manga riskfaktorerna for att utveckla sjukdomen é&r: langvarig
antiretroviral kombinationsbehandling, anvéndning av kortikosteroider, alkoholkonsumtion,
svar nedsittning av immunforsvaret och hdgre kroppsmasseindex. Tecken pé osteonekros &r
stelhet i lederna och smaérta (sérskilt i hoft, knéd och axlar) och svérighet att rora sig. Tala om for
din ldkare om du upplever nagra av dessa symtom.

Barn och ungdomar

Ge inte Emtriva till spidbarn som &r under 4 méanader.

Andra likemedel och Emtriva

Du ska inte ta Emtriva om du redan tar andra lakemedel som innehaller emtricitabin eller lamivudin,
som ocksé anvénds for behandling av hiv-infektion, om inte din lékare har ordinerat det.

Tala om for liikare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tinkas ta andra
lakemedel.

Du ska inte avbryta behandlingen utan att tala med din léikare.
Graviditet och amning

Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvéinder detta lakemedel.

Om du har tagit Emtriva under din graviditet, kan ldkaren begéra att du regelbundet ldmnar blodprover
och genomgar andra diagnostiska undersdkningar for kontroll av barnets utveckling. For barn med en
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mamma som tagit NRTIer under graviditeten ar fordelen med skyddet mot hiv storre &n risken for
biverkningar.

Amma inte om du tar Emtriva. Detta pd grund av att den aktiva substansen i detta ldkemedel
utsondras i ménniskans brostm;jolk.

Amning rekommenderas inte for kvinnor som lever med hiv eftersom hiv-infektion kan &verforas till
barnet via brostmjolken.

Om du ammar eller funderar pa att bérja amma ska du diskutera detta med din ldkare sa snart som
mojligt.

Korformaga och anviindning av maskiner

Emtriva kan orsaka yrsel. Kor inte bil och anvind inte verktyg eller maskiner om du kénner att du blir
yr nér du tar Emtriva.

3. Hur du tar Emtriva

o Ta alltid detta likemedel enligt liikarens anvisningar. Radfriga ldkare eller apotekspersonal
om du dr oséker.

Rekommenderad dos ér:

. Vuxna: en 200 mg hard kapsel om dagen med eller utan mat. Svilj den harda kapseln
tillsammans med ett glas vatten.
J Barn och ungdomar upp till 18 &r som véger minst 33 kg och som kan svélja harda kapslar:

en 200 mg hard kapsel om dagen med eller utan mat.

For spiddbarn fran 4 manader, barn och patienter som inte kan svélja harda kapslar och patienter med

njurproblem finns Emtriva i flytande form (en oral 16sning). Tala om for din lékare om du har

svarigheter att svilja kapslarna.

o Ta alltid den dos som léikaren har ordinerat for att garantera att likemedlet &r effektivt och
for att minska risken for att utveckla av resistens mot behandlingen. Andra inte dosen savida
inte lédkaren siger 4t dig att gora det.

o Om du har problem med njurarna, kan din ldkare rada dig att ta Emtriva mindre ofta.

. Din likare kommer att skriva ut Emtriva i kombination med andra antiretrovirala
likemedel. Las de andra antiretrovirala lakemedlens bipacksedlar for instruktion om hur dessa
lakemedel skall tas.

Om du har tagit for stor mingd av Emtriva

Om du av misstag tar for manga harda kapslar Emtriva, skall du kontakta din ldkare eller ndrmaste
akutmottagning for rddgivning. Spara kartongen sa att du enkelt kan beskriva vad du har tagit.

Om du har glomt att ta Emtriva
Det ar viktigt att du inte missar nigon dos Emtriva.

Om du missar en dos Emtriva inom 12 timmar efter den tidpunkt d& den vanligtvis tas, ta den sé
snart som mdjligt, och ta sedan nista dos vid dess ordinarie tidpunkt.
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Om det nistan dr tid (mindre én 12 timmar) for nista dos, ta inte den missade dosen. Vinta och ta
nista dos vid dess ordinarie tidpunkt. Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd hérd kapsel.

Om du kriaks

Om det har gitt mindre dn en timme sedan du tog Emtriva, skall du ta en ny kapsel. Du behdver
inte ta en ny kapsel om du kriks efter mer 4n en timme efter det att du tagit Emtriva.

Om du slutar att ta Emtriva

o Sluta inte att ta Emtriva utan att forst prata med din liikare. Att avsluta behandlingen med
Emtriva kan resultera i en minskad effekt av den anti-hiv-behandling som din lékare har
rekommenderat. Tala med din ldkare innan du slutar, sérskilt om du upplever nagra
biverkningar eller har ndgon annan sjukdom. Kontakta din ldkare igen innan du bdrjar ta kapslar
med Emtriva pé nytt.

o Om du har béade hiv-infektion och kronisk hepatit B-infektion, ér det sérskilt viktigt att du
inte avslutar Emtriva-behandlingen utan att forst prata med din ldkare. Vissa patienters
blodprover eller symtom har visat att deras hepatit har férsdmrats nar behandlingen med
Emtriva har avslutats. Du kan behdva lamna blodprover i flera ménader efter avslutad
behandling. Hos patienter med framskriden leversjukdom eller cirros rekommenderas inte att
behandlingen avslutas eftersom detta kan leda till en forsdmring av hepatitinfektionen hos vissa
patienter.

Informera din ldkare omedelbart om varje nytt och ovéntat symtom som upptrader efter avslutad
behandling, sirskilt symtom som du vanligtvis férknippar med din hepatit B-infektion.

Om du har ytterligare fragor om detta likemedel, kontakta lakare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

Under hiv-behandling kan viktokning och 6kade nivaer av lipider och glukos i blodet férekomma.
Detta hénger delvis ihop med aterstélld hélsa och livsstil, men nédr det géller blodlipider kan det ibland
finnas ett samband med hiv-lakemedlen. Likaren kommer att gora tester for att hitta sddana

forandringar.

Liksom alla lakemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behover inte fa
dem.

Informera din liikare om du fir nigon av foljande biverkningar:
De vanligaste biverkningarna

Dessa biverkningar dr mycket vanliga (kan forekomma hos fler &n 10 av 100 patienter):
. huvudvirk, diarré, illamaende
o muskelsmirta och muskelsvaghet (om kreatinkinas i blodet ar forhojt)
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Andra eventuella biverkningar

Dessa biverkningar &r vanliga (kan forekomma hos upp till 10 av 100 patienter):

o yrsel, svaghet, somnsvarigheter, onormala drémmar
o krékningar, matsméltningsbesvir vilket resulterar i obehag efter maltider, buksmirta
o hudutslag (inklusive réda prickar och hudfldckar ibland med blésbildning och svullnad av

huden) som kan vara allergiska reaktioner, kldda, missfargning av huden inklusive flackvis
morkfirgning av huden
. smarta

Prover kan ocksd visa:
o lagt antal vita blodkroppar (en sédnkning av antalet vita blodkroppar kan innebéra att du 4r mer

benégen att {4 infektion)

o forhojda halter av triglycerider (fettsyror) i blodet, 6kad mingd gallpigment i blodet eller forho;t
blodsocker

. lever- och bukspottkortelbesvér

Dessa biverkningar &r mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 patienter):
o anemi (lagt antal roda blodkroppar)
o svullnad av ansikte, ldppar, tunga eller hals

Ovriga eventuella biverkningar

Hos barn som fatt emtricitabin var ocksd missfirgning av huden inklusive flackvis morkfargning av
huden en mycket vanlig biverkning och anemi (lagt antal roda blodkroppar) en vanlig biverkning. Om
produktionen av roda blodkroppar dr minskad kan ett barn f& symtom pa trétthet eller andfaddhet.
Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller 4ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informationen om likemedels sikerhet.

5. Hur Emtriva ska forvaras

Forvara detta ldkemedel utom syn- och riackhall f6r barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa burken, blisterférpackningen och kartongen efter "EXP”.
Utgéngsdatumet &r den sista dagen i angiven ménad.

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar ldkemedel som inte lingre anvénds. Dessa atgérder r till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

. Den aktiva substansen éir emtricitabin. Varje Emtriva hard kapsel innehaller 200 mg
emtricitabin.
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. Ovriga innehallsimnen ér:

Kapselinnehall: mikrokristallin cellulosa (E460), krospovidon, magnesiumstearat (E572),
povidon (E1201)

Kapselskal: gelatin, indigotin (E132), titandioxid (E171)
Mdrkbldckets innehadll: svart jarnoxid (E172), shellak (E904)
Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Emtriva hard kapsel har en vit, ogenomskinlig underdel med en ljusblé, ogenomskinlig 6verdel. Varje
kapsel &r méirkt med 7200 mg” pa dverdelen och "GILEAD” och [Gileads logo] pa underdelen med
svart black. Emtriva tillhandahélls i burkar eller blisterforpackningar som innehaller 30 kapslar.

Emtriva finns ocksé som oral 16sning for anvéndning hos barn och spéddbarn i dldern 4 manader och
dldre, patienter som har svarigheter med att svilja och patienter med njurproblem. Det finns en separat
bipacksedel for Emtriva 10 mg/ml oral 16sning.

Innehavare av godkiinnande for forsiljning

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
Irland

Tillverkare

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

Irland

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forséljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Gilead Sciences Belgium SRL-BV Gilead Sciences Ireland UC
Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50 Tel: +353 (0) 1 686 1888
bnarapus Luxembourg/Luxemburg
Gilead Sciences Ireland UC Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Ten.: +353 (0) 1 686 1888 Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50
Ceska republika Magyarorszag

Gilead Sciences s.r.o. Gilead Sciences Ireland UC

Tel: +420 910 871 986 Tel.: + 353 (0) 1 686 1888
Danmark Malta

Gilead Sciences Sweden AB Gilead Sciences Ireland UC

TIf: + 46 (0) 8 5057 1849 Tel: + 353 (0) 1 686 1888
Deutschland Nederland

Gilead Sciences GmbH Gilead Sciences Netherlands B.V.
Tel: +49 (0) 89 899890-0 Tel: + 31 (0) 20 718 36 98
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Eesti
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

E\rada

Gilead Sciences EALGg M.EIIE.

TnA: + 30210 8930 100

Espaiia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: +34 91 378 98 30

France
Gilead Sciences
Tél: +33 (0) 146 09 41 00

Hrvatska
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Ireland
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 214 825 999

Island
Gilead Sciences Sweden AB
Simi: + 46 (0) 8 5057 1849

Italia
Gilead Sciences S.r.l.

Tel: +39 02 439201

Kvmpog

Gilead Sciences EAAGg M.EIIE.

TnA: +30 210 8930 100

Latvija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Denna bipacksedel dndrades senast .

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats

http://www.ema.europa.eu.
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Norge
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: +46 (0) 8 5057 1849

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 1260 830

Polska
Gilead Sciences Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 262 8702

Portugal
Gilead Sciences, Lda.
Tel: + 351 21 7928790

Romainia
Gilead Sciences (GSR) S.R.L
Tel: +40 31 631 18 00

Slovenija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o.
Tel: +421 232 121 210

Suomi/Finland
Gilead Sciences Sweden AB
Puh/Tel: + 46 (0) 8 5057 1849

Sverige
Gilead Sciences Sweden AB
Tel: + 46 (0) 8 5057 1849

United Kingdom (Northern Ireland)

Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 44 (0) 8000 113 700
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Bipacksedel: Information till anvindaren

Emtriva 10 mg/ml oral 16sning
emtricitabin

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta likemedel. Den innehaller

information som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vind dig till ldkare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, d&ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande

Vad Emtriva &r och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du tar Emtriva

Hur du tar Emtriva

Eventuella biverkningar

Hur Emtriva ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Sk v~

1. Vad Emtriva ar och vad det anvinds for

Emtriva ir en behandling for human immunbristvirusinfektion (hiv) hos vuxna, barn och
spadbarn i aldern 4 ménader och dldre. Emtriva oral 16sning &r sérskilt lamplig for dem som har
svérigheter att svélja Emtriva harda kapslar.

Emtriva innehaller den aktiva substansen emtricitabin. Denna aktiva substans ar ett antiretroviralt
lakemedel som anvinds for att behandla hiv-infektion. Emtricitabin dr en omvdnd
transkriptashdmmare av nukleosidtyp (NRTI) som verkar genom att pdverka den normala funktionen
hos ett enzym (omvént transkriptas) som hiv-viruset behover for sin reproduktion (férokning). Emtriva
kan sinka méngden hiv i blodet (virusméngd). Det kan ocksé oka antalet av de T-celler som kallas
CD4-celler. Emtriva skall alltid tas i kombination med andra ldkemedel mot hiv.

Detta likemedel botar inte hiv-infektion. Medan du tar Emtriva kan du fortfarande utveckla
infektioner eller andra sjukdomar som forknippas med hiv-infektion.

2. Vad du behover veta innan du tar Emtriva

Ta inte Emtriva

o Om du ir allergisk mot emtricitabin eller ndgot annat innehéllsédmne i detta lakemedel (anges i
avsnitt 6).

- Om detta giller dig, skall du informera din liikare omedelbart.

Varningar och forsiktighet

o Informera din likare om du tidigare har haft njursjukdomar eller om prover har visat att
du har problem med njurarna. Innan du borjar med behandlingen kan din ldkare ordinera négra

blodprov for att kontrollera njurfunktionen. Beroende pé resultatet av dessa prover kan din
lakare komma att rdda dig att ta en mindre dos av den orala 18sningen eller ordinera Emtriva
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harda kapslar. Din lékare kan ocksé ordinera blodprover under behandlingen for att kontrollera
dina njurar.

o Tala med din likare om du dr 6ver 65 ar. Emtriva har inte studerats hos patienter dver 65 ar.
Om du ér éldre 4n sa och har ordinerats Emtriva, kommer din ldkare att kontrollera dig noga.

. Informera din liikare om du sedan tidigare har eller har haft en leversjukdom, inklusive
hepatit. Patienter med leversjukdom, inklusive kronisk hepatit B eller C, som behandlas med
antiretrovirala medel 16per dkad risk for svéra och eventuellt dodliga leverkomplikationer. Om
du har hepatit B, kommer din lidkare att omsorgsfullt vdlja den bdsta behandlingen for dig. Om
du har eller har haft en leversjukdom eller kronisk hepatit B, kan din ldkare ta blodprov for att
noga kontrollera leverns funktion.

o Var observant pa infektioner. Om du har hiv-sjukdom i framskridet stadium (AIDS) och en
annan infektion, kan du utveckla inflammation eller forsdmring av symtomen pé en befintlig
infektion nér du borjar behandlingen med Emtriva. Detta kan vara tecken pé att din kropps
forbattrade immunsystem bekdmpar infektionen. Om du upptécker tecken pa inflammation eller
infektion kort efter det att du borjar ta Emtriva, skall du omedelbart informera din lékare.

Forutom opportunistiska infektioner kan autoimmuna stérningar (tillstdnd dar immunsystemet
attackerar frisk kroppsvévnad) ocksé forekomma efter att du borjar ta lakemedel for att
behandla din hiv infektion. Autoimmuna stdrningar kan intraffa flera ménader efter att
behandlingen paborjades. Om du mérker ndgot symtom pé infektion eller andra symtom som
muskelsvaghet, svaghet som startar i hiander eller fotter och som flyttar sig mot bélen,
hjartklappning, darrhénthet eller hyperaktivitet, informera din ldkare omedelbart for att fa
nodvindig behandling.

. Skelettproblem. Vissa patienter som far antiretroviral kombinationsbehandling kan utveckla en
skelettsjukdom som heter osteonekros (benvévnad dor beroende pa forlorad blodtillforsel till
skelettbenet). Nigra av de manga riskfaktorerna for att utveckla sjukdomen é&r: langvarig
antiretroviral kombinationsbehandling, anvéndning av kortikosteroider, alkoholkonsumtion,
svar nedsittning av immunforsvaret och hdgre kroppsmasseindex. Tecken pé osteonekros ér
stelhet i lederna och smaérta (sérskilt i hoft, knéd och axlar) och svérighet att rora sig. Tala om for
din ldkare om du upplever nagra av dessa symtom.

Barn och ungdomar
Ge inte Emtriva till spidbarn som &r under 4 méanader.
Andra likemedel och Emtriva

Du ska inte ta Emtriva om du redan tar andra lakemedel som innehaller emtricitabin eller lamivudin,
som ocksé anvénds for behandling av hiv-infektion, om inte din ldkare har ordinerat det.

Tala om for likare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
lakemedel.

Du ska inte avbryta behandlingen utan att tala med din likare.
Graviditet och amning

Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvénder detta lakemedel.

Om du har tagit Emtriva under din graviditet, kan ldkaren begira att du regelbundet ldmnar blodprover
och genomgar andra diagnostiska undersdkningar for kontroll av barnets utveckling. Fér barn med en
mamma som tagit NRTIer under graviditeten &r fordelen med skyddet mot hiv storre &n risken for
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biverkningar.

Amma inte om du tar Emtriva. Detta pa grund av att den aktiva substansen i detta likemedel
utsondras i minniskans brostmjolk.

Amning rekommenderas inte for kvinnor som lever med hiv eftersom hiv-infektion kan &verforas till
barnet via brostmjolken.

Om du ammar eller funderar pa att borja amma ska du diskutera detta med din likare sa snart som
mojligt.
Korformaga och anvéindning av maskiner

Emtriva kan orsaka yrsel. Kor inte bil och anvidnd inte verktyg eller maskiner om du kénner att du blir
yr nér du tar Emtriva.

Emtriva oral 16sning innehéller:

Para-orange (E110) kan ge allergiska reaktioner. Metylparahydroxibensoat (E218) och
propylparahydroxibensoat (E216) kan ge allergiska reaktioner (eventuellt fordrojda). Detta lakemedel
innehéller 38 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt per 24 ml dos. Detta motsvarar 1,8 %
av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.

Detta ladkemedel innehéller ocksa 480 mg propylenglykol per 24 ml (hogsta enkeldos) motsvarande
hogst 12 mg/kg/dag.

3. Hur du tar Emtriva

. Ta alltid detta l1akemedel enligt likarens anvisningar. Radfraga ldkare eller apotekspersonal
om du &r oséker.

Rekommenderad dos ér:

o Vuxna: Din ldkare kommer att tala om for dig vilken méngd Emtriva oral 16sning som skall tas.
Emtriva oral 16sning kan tas med eller utan mat.

o Spéadbarn, barn och ungdomar som véger 40 kg eller mindre: Dosen Emtriva 10 mg/ml oral
16sning &r berdknad efter din kroppsvikt. Exempel pa kroppsvikt och motsvarande dos och
volym som skall tas dagligen av den orala 16sningen visas i tabellen nedan:

Per dag
Kroppsvikt Dos emtricitabin Hur mycket Emtriva 10 mg/ml oral
losning som skall tas
5 kg 30 mg 3 ml
10 kg 60 mg 6 ml
15 kg 90 mg 9 ml
20 kg 120 mg 12 ml
25 kg 150 mg 15 ml
30 kg 180 mg 18 ml
35kg 210 mg 21 ml
40 kg 240 mg 24 ml

Forsdkra dig om att du forstar hur man méter upp och ger rétt miangd oral 16sning som motsvarar
vikten pa personen som behandlas. Anvind doseringsbdgaren som medfoljer i kartongen for att mita
upp ratt dos. Bagaren har linjer som visar varje ml av 10sningen.
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Om du ér osdker pa hur mycket Emtriva du skall ta, fraga lidkare eller apotekspersonal.

o Ta alltid den dos som ldkaren har ordinerat for att garantera att likemedlet &r effektivt och
for att minska risken for att utveckla av resistens mot behandlingen. Andra inte dosen sévida
inte lakaren séger at dig att gora det.

. Om du har problem med njurarna, kan din ldkare rdda dig att ta Emtriva mindre ofta.

° Din likare kommer att skriva ut Emtriva i kombination med andra antiretrovirala
likemedel. Lis de andra antiretrovirala lidkemedlens bipacksedlar for instruktion om hur dessa
ladkemedel skall tas.

Emtriva finns ocksa tillgdnglig som hérda kapslar. Dessa lampar sig bara for patienter som viager minst
33 kg och kan svélja harda kapslar. Blodnivéerna som uppmdittes efter intag av en Emtriva 200 mg
hard kapsel liknar de som uppmidttes efter intag av 24 ml av den orala 16sningen. Tala med din ldkare
om du vill byta fran Emtriva oral 16sning till Emtriva harda kapslar.

Om du har tagit for stor mingd av Emtriva

Om du av misstag tar for mycket Emtriva oral 16sning, skall du kontakta din ldkare eller ndrmaste
akutmottagning for rddgivning. Spara flaskan med oral 16sning sé att du enkelt kan beskriva vad du
har tagit.

Om du har glomt att ta Emtriva
Det ar viktigt att du inte missar ndgon dos Emtriva.

Om du missar en dos Emtriva inom 12 timmar efter den tidpunkt d& den vanligtvis tas, ta den sé
snart som mdjligt, och ta sedan nista dos vid dess ordinarie tidpunkt.

Om det néstan dr tid (mindre n 12 timmar) for nista dos, ta inte den missade dosen. Vinta och ta
nésta dos vid dess ordinarie tidpunkt. Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos.

Om du kriaks

Om det har giatt mindre fin en timme sedan du tog Emtriva, skall du ta en ny dos. Du behover inte
ta en ny dos om du kraks efter mer dn en timme efter det att du tagit Emtriva.

Om du slutar att ta Emtriva

o Sluta inte att ta Emtriva utan att forst prata med din liikare. Att avsluta behandlingen med
Emtriva kan resultera i en minskad effekt av den anti-hiv-behandling som din ldkare har
rekommenderat. Tala med din ldkare innan du slutar, sérskilt om du upplever négra
biverkningar eller har ndgon annan sjukdom. Kontakta din lékare igen innan du borjar ta
Emtriva oral 1osning pa nytt.

J Om du har bade hiv-infektion och kronisk hepatit B-infektion, ér det sérskilt viktigt att du
inte avslutar Emtriva-behandlingen utan att forst prata med din ldkare. Vissa patienters
blodprover eller symtom har visat att deras hepatit har forsdmrats nar behandlingen med
Emtriva har avslutats. Du kan behdva 1dmna blodprover i flera ménader efter avslutad
behandling. Hos patienter med framskriden leversjukdom eller cirros rekommenderas inte att
behandlingen avslutas eftersom detta kan leda till en forsdmring av hepatitinfektionen hos vissa
patienter.

Informera din ldkare omedelbart om varje nytt och ovéntat symtom som upptriader efter avslutad
behandling, sirskilt symtom som du vanligtvis forknippar med din hepatit B-infektion.
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Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lékare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

Under hiv-behandling kan viktdkning och 6kade nivéer av lipider och glukos i blodet férekomma.
Detta hinger delvis ihop med aterstédlld hélsa och livsstil, men nér det géller blodlipider kan det ibland
finnas ett samband med hiv-ldkemedlen. Lakaren kommer att gora tester for att hitta sddana

forandringar.

Liksom alla lakemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Informera din liikare om du fir nigon av foljande biverkningar:

De vanligaste biverkningarna

Dessa biverkningar &r mycket vanliga (kan forekomma hos fler 4n 10 av 100 patienter):
. huvudvirk, diarré, illaméaende

o muskelsmaérta och muskelsvaghet (om kreatinkinas i blodet ar forhdjt)

Andra eventuella biverkningar

Dessa biverkningar &r vanliga (kan forekomma hos upp till 10 av 100 patienter):

o yrsel, svaghet, somnsvarigheter, onormala drommar
o krékningar, matsmaéltningsbesvér vilket resulterar i obehag efter maltider, buksmarta
o hudutslag (inklusive roda prickar och hudfldckar ibland med blésbildning och svullnad av

huden) som kan vara allergiska reaktioner, kldda, missfargning av huden inklusive flackvis
morkfargning av huden
. smarta

Prover kan ocksa visa:

. lagt antal vita blodkroppar (en sénkning av antalet vita blodkroppar kan innebéra att du dr mer
bendgen att fa infektion)

. forhojda halter av triglycerider (fettsyror) i blodet, 6kad mangd gallpigment i blodet eller forhojt
blodsocker

o lever- och bukspottkortelbesvar

Dessa biverkningar &r mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 patienter):
o anemi (lagt antal roda blodkroppar)
o svullnad av ansikte, ldppar, tunga eller hals

Ovriga eventuella biverkningar

Hos barn som fétt emtricitabin var ocksa missfiargning av huden inklusive flickvis morkférgning av
huden en mycket vanlig biverkning och anemi (14gt antal rdda blodkroppar) en vanlig biverkning. Om
produktionen av réda blodkroppar dr minskad kan ett barn f4 symtom pa trétthet eller andfaddhet.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informationen om ldkemedels sikerhet.
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5. Hur Emtriva ska forvaras
Forvara detta lidkemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa flaskan och kartongen efter "EXP”. Utgéngsdatumet &r den
sista dagen i angiven méanad.

Forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C) tills flaskan 6ppnas.

Efter 6ppnande av flaskan skall forpackningen forvaras vid hogst 25 °C. Flaskans innehall skall
forbrukas inom 45 dagar efter 6ppnandet. Det rekommenderas att skriva dit pa forpackningen det
datum da den togs ut ur kylsképet.

Om det finns 16sning kvar i flaskan efter 45 dagar, skall denna kasseras enligt gillande anvisningar
eller aterlamnas till apoteket.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar ldkemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar
Innehallsdeklaration

o Den aktiva substansen ar emtricitabin. En ml Emtriva oral 16sning innehéller 10 mg
emtricitabin (10 mg/ml).

. (")vriga innehallsimnen ir: sockervaddsarom, dinatriumedetat, saltsyra,
metylparahydroxibensoat (E218), propylenglykol, propylparahydroxibensoat (E216),
natriumhydroxid, natriumdivétefosfatmonohydrat, para-orange (E110), renat vatten, xylitol
(E967).

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Emtriva oral 16sning &r en klar, orange till morkt orange 16sning som tillhandahalls i flaskor som
innehaller 170 ml. Férpackningarna innehéller dven doseringsbagare.

Emtriva finns ocksa tillgénglig som hérda kapslar. Dessa lampar sig bara for patienter som viger minst
33 kg och kan svilja harda kapslar. Det finns en separat bipacksedel for Emtriva 200 mg harda
kapslar.

Innehavare av godkinnande for forséiljning
Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

Irland

Tillverkare

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

Irland
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Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forséljning om du vill veta mer om detta

ladkemedel:

Belgié/Belgique/Belgien
Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50

bbarapus
Gilead Sciences Ireland UC
Ten.: +353 (0) 1 686 1888

Ceska republika
Gilead Sciences s.r.o.
Tel: +420 910 871 986

Danmark
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Deutschland
Gilead Sciences GmbH
Tel: +49 (0) 89 899890-0

Eesti
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

E)lrada
Gilead Sciences EAAGg M.EIIE.
TmA: +30 210 8930 100

Espaiia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: +34 91 378 98 30

France
Gilead Sciences
Tél: +33 (0) 146 09 41 00

Hrvatska
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Ireland
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 214 825 999

Island
Gilead Sciences Sweden AB
Simi: + 46 (0) 8 5057 1849

Italia
Gilead Sciences S.r.l.
Tel: +39 02 439201
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Lietuva
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Luxembourg/Luxemburg
Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Tél/Tel: + 32 (0) 24 01 35 50

Magyarorszag
Gilead Sciences Ireland UC
Tel.: + 353 (0) 1 686 1888

Malta
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Nederland
Gilead Sciences Netherlands B.V.
Tel: + 31 (0) 20 718 36 98

Norge
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 1 260 830

Polska
Gilead Sciences Poland Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 262 8702

Portugal
Gilead Sciences, Lda.
Tel: +351 21 7928790

Roménia
Gilead Sciences (GSR) S.R.L.
Tel: +40 31 631 18 00

Slovenija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: + 353 (0) 1 686 1888

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o.
Tel: +421 232 121 210

Suomi/Finland
Gilead Sciences Sweden AB
Puh/Tel: + 46 (0) 8 5057 1849



Kvnpog Sverige

Gilead Sciences EAAGg M.EIIE. Gilead Sciences Sweden AB

TnA: + 30210 8930 100 Tel: +46 (0) 8 5057 1849

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Gilead Sciences Ireland UC Gilead Sciences Ireland UC

Tel: + 353 (0) 1 686 1888 Tel: + 44 (0) 8000 113 700

Denna bipacksedel dndrades senast .

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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