BILAGA I

PRODUKTRESUME



vDetta lakemedel ar foremal for utdkad dvervakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt
identifiera ny sdkerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstdnkt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Tecovirimat SIGA 200 mg harda kapslar

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje hérd kapsel innehaller tekovirimatmonohydrat motsvarande 200 mg tekovirimat.

Hjilpamne(n) med kéind effekt

Varje kapsel innehaller 31,5 mg laktos (som monohydrat) och 0,41 mg para-orange (E110).

For fullstindig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Hard kapsel (kapsel)

Opaka gelatinkapslar med en orange underdel och en svart 6verdel, innehéllande vitt till benvitt
pulver. Underdelen é&r priglad med ”SIGA” och SIGA-logotypen (en kurvig triangel med bokstéver
inuti) f6ljt av "®” i vitt blick. Overdelen ir priglad med "ST-246"" i vitt blick. Kapslarna ir

21,7 millimeter langa och 7,64 millimeter i diameter.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Tecovirimat SIGA ir avsett for behandling av foljande virussjukdomar hos vuxna och barn som véger

minst 13 kg:
o Smittkoppor
o Mpox

o Kokoppor

Tecovirimat SIGA &r ocksa avsett for behandling av komplikationer pa grund av replikation av
vacciniavirus efter vaccination mot smittkoppor hos vuxna och barn som vager minst 13 kg (se
avsnitt 4.4 och 5.1).

Tecovirimat SIGA ska anvindas i enlighet med officiella rekommendationer.

4.2  Dosering och administreringssitt

Dosering

Behandling med Tecovirimat SIGA ska initieras sa snart som mojligt efter diagnos (se avsnitt 4.1).

Vuxna och barn som viger minst 13 kg
De rekommenderade doserna beskrivs i tabell 1.



Tabell 1: Rekommenderad dos efter kroppsvikt

Kroppsvikt Dosering Antal kapslar
13 kg till under 25 kg 200 mg var 12:e timme under  |En Tecovirimat SIGA 200 mg
14 dagar kapsel
25 kg till under 40 kg 400 mg var 12:e timme under | Tva Tecovirimat SIGA 200 mg
14 dagar kapslar
40 kg till under 120 kg |600 mg var 12:e timme under | Tre Tecovirimat SIGA 200 mg
14 dagar kapslar
120 kg och dver 600 mg var 8:e timme under Tre Tecovirimat SIGA 200 mg kapslar
14 dagar

Ny dosering vid krikningar

Om krikningar uppkommer inom 30 minuter efter intag av Tekovirimat SIGA kan en ny dos
administreras omedelbart. Om krékningar uppkommer mer &n 30 minuter efter intag av Tekovirimat
SIGA ska ingen ny dos ges och dosering ska aterupptas som vanligt efter 12 timmar.

Sarskilda populationer

Aldre
Ingen dosjustering kravs (se avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering krivs (se avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering krivs (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Tekovirimat ska inte administreras till barn som vager mindre &n 13 kg. Inga

doseringsrekommendationer har faststéllts.

Administreringssatt

Oral anvédndning.
Tekovirimat SIGA ska tas inom 30 minuter efter en maltid med mattligt till hogt fettinnehall (se
avsnitt 5.2).

For patienter som inte kan svélja Tekovirimat SIGA kan kapslarna 6ppnas och innehallet blandas med
cirka 30 ml vétska (t.ex. mjolk) eller mjuk foda (t.ex. yoghurt) och svéljas inom 30 minuter efter en
avslutad maltid (se avsnitt 5.2 och 6.3).

4.3 Kontraindikationer

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



4.4 Varningar och forsiktighet

Samtidig administrering av andra ldkemedel

Samtidig administrering av repaglinid och tekovirimat kan orsaka latt till méattlig hypoglykemi (se
avsnitt 4.5). Blodglukos och hypoglykemiska symtom ska kontrolleras vid administrering av
tekovirimat med repaglinid.

Samtidig administrering av midazolam och tekovirimat kan minska effekten av midazolam (se
avsnitt 4.5). Effekten av midazolam ska kontrolleras vid administrering av tekovirimat med

midazolam.

Nedsatt njurfunktion

Tekovirimat ska anvéndas med forsiktighet till patienter med gravt nedsatt njurfunktion eftersom det
finns begrinsad méngd kliniska data hos den hir populationen och hdgre halter av obundet ladkemedel
och metaboliter kan observeras (se avsnitt 4.2 och 5.2.).

Nedsatt leverfunktion

Tekovirimat ska anvindas med forsiktighet till patienter med gravt nedsatt leverfunktion eftersom det
finns begrinsad mingd kliniska data hos den hér populationen och hogre halter av obundet likemedel
och metaboliter kan observeras (se avsnitt 4.2 och 5.2)

Immunsupprimerad population

Siakerhet och effekt for tekovirimat har inte utvérderats hos immunsupprimerade individer.
Icke-kliniska studier p& djurmodeller indikerar att tekovirimat kan ha nedsatt effekt hos
immunsupprimerade individer. (Se avsnitt 5.1).

Hjélpadmnen

Detta ldkemedel innehéller laktos. Patienter med nagot av foljande séllsynta arftliga tillstdnd bor inte
anvénda detta likemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

Detta ldkemedel innehéller para-orange (E110). Kan ge allergiska reaktioner.
4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Andra ldkemedels effekt pa tekovirimat

Tekovirimat ar ett substrat for UGT1A1, 1A3 och 1A4. Samtidig administrering av tekovirimat med
starka hammare eller inducerare av dessa UGT:er forvintas inte ha ndgon kliniskt betydande effekt pa
tekovirimatexponeringar.

Tekovirimat studerades hos personer mot fosfatbindare med resultat som indikerar en létt 6kning av
exponeringen for tekovirimat. Se tabell 2 for resultat.

Tabell 2: Interaktioner och dosrekommendationer med tekovirimat
Lékemedel per Effekt pa nivaer av Rekommendation avseende samtidig
terapiomrade® tekovirimat. administrering med Tekovirimat
Genomsnittlig
procentforindring av
AUC, Cuax
Fosfatbindare?®:




Kalciumacetat Tekovirimat: En risk for 6kning av plasmakoncentrationerna av
AUC: 1 16% tekovirimat kan inte uteslutas vid samtidig
Ciax: T 9% administrering med fosfatbindare. Kontrollera for
tecken eller symtom pé biverkningar vid samtidig
Lantankarbonat Tekovirimat: administering av Tecovirimat SIGA och
AUC: 123 % fosfatbindare.
Cmax: 721 %
Sevelamerkarbonat Tekovirimat:
AUC: 127 %

Conax: 1 16 %

Sukroferrioxihydroxid | Tekovirimat:
AUC: 121 %
Cnax: T15%

*Dessa interaktioner har studerats pa friska vuxna.

Tekovirimats effekt pa andra likemedel

Tekovirimat och dess M4-metabolit &r inducerare av cytokrom P450 (CYP)3A och CYP2B6. Samtidig
administrering med tekovirimat kan leda till nedsatta plasmaexponeringar av kénsliga substrat for
CYP3A4 eller CYP2B6 och eventuellt leda till nedsatta effekter. Kontroller rekommenderas vid
samtidig administrering av tekovirimat och CYP3A4- och CYP2B6-substrat som har ett smalt
terapeutiskt fonster. Se tabell 3 for ndgra exempel.

Tekovirimat dr en svag himmare av CYP2C8 och CYP2C19. Samtidig administrering med
tekovirimat kan leda till 6kade plasmaexponeringar av kénsliga substrat for CYP2C8 eller CYP2C19
och eventuellt leda till 6kade biverkningar. Kontroller rekommenderas vid samtidig administrering av
tekovirimat och CYP2C8- och CYP2C19-substrat som har ett smalt terapeutiskt fonster. Se tabell 3 for
nagra exempel.

Tabell 3: Interaktioner och dosrekommendationer med andra likemedel
Likemedel per Effekt pa Rekommendation avseende samtidig
behandlingsomrad |likmedelsnivaer administrering med Tekovirimat
e’ Genomsnittlig
procentforindring av
AUC, Cmax,
Antidepressiva
Bupropion® Minskning av bupropion |Ingen dosjustering kravs. Effekten av bupropion
(150 mg) AUC: | 15% ska kontrolleras.
Crax: | 14%
Antidiabetika
Repaglinid® (2 mg) |Repaglinid: Tekovirimat dr en svag hdmmare av CYP2C8 och
AUC: 127 % orsakade en 6kning av plasmakoncentrationerna av
Cinax: T27 % repaglinid.
Samtidig administrering av repaglinid och
tekovirimat kan orsaka latt till mattlig
hypoglykemi. Blodglukos och hypoglykemiska
symtom ska kontrolleras hos patienter nér
tekovirimat administreras med repaglinid.
Antimykotiska medel




Vorikonazol

Interaktioner har inte
studerats

Forvéantad

AUC: 1

Cmax: T

En risk for 6kningar av plasmakoncentrationerna
av vorikonazol kan inte uteslutas
(CYP2C19-substrat).

Kombinationen tekovirimat och vorikonazol ska
anvéndas med forsiktighet.

Antiviral — icke nukleosid omviind transkriptashimmare

Rilpivirin

Interaktioner har inte
studerats

Forvéantad

AUC: |

Chnax: |

En risk fér minskningar av
plasmakoncentrationerna av rilpivirin kan inte
uteslutas (CYP3A4-substrat).

Kombinationen tekovirimat och rilpivirin ska
anvandas med forsiktighet.

CCRS5-antagonister

Maravirok

Interaktioner har inte
studerats

Forvéntad

AUC: |

Chnax: |

En risk fér minskningar av
plasmakoncentrationerna av maravirok kan inte
uteslutas (CYP3A4-substrat).

Kombinationen tekovirimat och maravirok ska
anvandas med forsiktighet.

CNS-depressiva medel

Midazolam® (2 mg)

Midazolam:
AUC: | 32 %
Chax: { 39%

Tekovirimat dr en svag inducerare av CYP3A4 och
orsakade en minskning av
plasmakoncentrationerna av midazolam.

Effekten av midazolam ska kontrolleras och dosen
justeras efter behov.

HMG-CoA-reduktashimmare

Atorvastatin

Interaktioner har inte
studerats

Forvantad

AUC: |

Cmax: l

En risk f6r minskningar av
plasmakoncentrationerna av atorvastatin kan inte
uteslutas (CYP3A4-substrat).

Kombinationen tekovirimat och atorvastatin ska
anvindas med forsiktighet.

Immunsuppressiva medel

Takrolimus

Interaktioner har inte
studerats

Forvantad

AUC: |

Cmax: l

En risk f6r minskningar av
plasmakoncentrationerna av takrolimus kan inte
uteslutas (CYP3A4-substrat).

Kombinationen tekovirimat och takrolimus ska
anvéndas med forsiktighet.

Narkotiska analgetika

Metadon

Interaktioner har inte
studerats

Forvéantad

AUC: |

Cmax: l

En risk for minskningar av
plasmakoncentrationerna av metadon kan inte
uteslutas (CYP2B6-substrat).

Kombinationen tekovirimat och metadon ska
anvéndas med forsiktighet.

Icke-steroida antiinflammatoriska medel

Flurbiprofen®
(50 mg)

Flurbiprofen:
AUC: &

Cmax: >

Ingen dosjustering kréivs.

FOSFODIESTERASHAMMARE AV TYP 5 (PDE-5)




Sildenafil Interaktioner har inte En risk f6r minskningar av
Tadalafil studerats plasmakoncentrationerna av PDE-5-hdmmare kan
Vardenafil Forvéntad inte uteslutas (CYP3A4-substrat).
AUC: |
Cinax: | Kombinationen tekovirimat och PDE-5-hdmmare
ska anvidndas med forsiktighet.
Proteashimmare (PI)
Darunavir Interaktioner har inte En risk for minskningar av
studerats plasmakoncentrationerna av darunavir kan inte
Forvéntad uteslutas (CYP3A4-substrat).
AUC: |
Chnax: | Kombinationen tekovirimat och darunavir ska
anvandas med forsiktighet.
Protonpumpshimmare:
Omeprazol® (20 mg) |Omeprazol Tekovirimat &r en svag himmare av CYP2C19 och
AUC: 173 % orsakade en 6kning av plasmakoncentrationerna av
Cinax: 1 83 % omeprazol.
Lansoprazol Interaktioner har inte
Rabeprazol studerats Kombinationen tekovirimat och
Forvintad protonpumpshdmmare ska anvindas med
AUC: 1 forsiktighet.
Cmax: T

 Dessa interaktioner har studerats pa friska vuxna for att utvardera effekten av upprepade doser av
tekovirimat 600 mg tva ganger dagligen pa farmakokinetiken for engédngsdoser av probsubstrat.

Vaccin

Inga interaktionsstudier med vaccin har utforts p4 méanniskor. Vissa djurstudier har indikerat att
administrering av tekovirimat samtidigt med levande smittkoppsvaccin (vacciniavirus) kan minska
immunsvaret mot vaccinet.

Pediatrisk population

Interaktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga data fran anvéndningen av tekovirimat i gravida kvinnor.
Djurstudier ar ofullstédndiga vad géller reproduktionstoxikologiska effekter (se 5.3).

Tekovirimat rekommenderas inte under graviditet.

Amning

Det ar okédnt om tekovirimat/metaboliter utsondras i brostmjolk.

Tillgdngliga toxikologiska djurdata/sékerhetsdata hos djur har visat att tekovirimat utsondras i mjolk
(angaende detaljer se 5.3).
En risk for det nyfodda barnet/spddbarnet kan inte uteslutas.
Amning ska avbrytas under behandling med tekovirimat.

Fertilitet

Effekterna av tekovirimat p& human fertilitet har inte studerats.
Tekovirimat orsakade nedsatt fertilitet pa grund av testikulér toxicitet hos hanmoss (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner




Tekovirimat har mindre effekt pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner. Patienter ska
informeras om den eventuella uppkomsten av yrsel och ska uppmanas att iaktta forsiktighet vid
framforande av fordon och anvéndning av maskiner tills de vet hur tekovirimat paverkar dem.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sidkerhetsprofilen

De vanligaste rapporterade ldkemedelsbiverkningarna var huvudvérk (12,3 %) och illaméende (4,5 %)

Sammanfattning av biverkningar i tabellform

Biverkningar klassificeras efter organsystem och frekvens. Frekvenskategorier definieras enligt
foljande: Mycket vanliga (>1/10); vanliga (>1/100, <1/10); mindre vanliga (>1/1 000, <1/100);
sallsynta (=1/10 000, <1/1 000), mycket sallsynta (<1/10000), ingen kind frekvens (kan inte berdknas
fran tillgéngliga data).



Tabell 4:

Biverkningsfrekvens enligt klassificering av organsystem fran kliniska studier

Organsystem

Mycket
vanliga

Vanliga

Mindre vanliga

Blodet och
lymfsystemet

Minskning av hematokrit
Minskning av hemoglobin
Leukopeni
Trombocytopeni

Metabolism och
nutrition

Nedsatt aptit

Lever och gallvégar

Forhdjda leverfunktionstester

Psykiska stérningar

Angest
Depression
Dysfori
Irritabilitet
Panikattacker

Centrala och perifera
nervsystemet

Huvudvirk

Yrsel

Uppmairksamhetsstdrning
Dysgeusi

Onormalt
elektroencefalogram
Somnbesvir

Migrin

Dasighet

Parestesi

Hjértat

Okad hjirtrytm
Palpitationer

Andningsvigar,
brostkorg och
mediastinum

Orofaryngeal smérta

Magtarmkanalen

Smirta i 6vre delen av
buken

Obehag i1 buken
Diarré

Illaméende
Krékningar

Uppspiand buk
Aftost sar
Nariga ldppar
Forstoppning
Muntorrhet
Dyspepsi
Rapning
Gasbildning
Gastroesofageal
refluxsjukdom
Forstoppning
Oral parestesi

Hud och subkutan
véavnad

Palpabel purpura
Allmén kldda
Hudutslag
Kliande utslag

Muskuloskeletala
systemet och bindviv

Artralgi
Artros

Allménna symtom
och/eller symtom vid
administreringsstéllet

Frossa

Trotthet
Nervositet
Sjukdomskénsla
Smarta

Feber

Torst




Pediatrisk population

Tekovirimat har inte studerats pa den pediatriska populationen.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att 1akemedlet godkants. Det gor det majligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i Bilaga V.

4.9 Overdosering

Vid 6verdosering ska patientens kontrolleras for tecken och symtom pa biverkningar. Hemodialys
avldgsnar inte signifikant tekovirimat hos 6verdoserade patienter.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Virushimmande medel for systemiskt bruk, 6vriga virushdmmande medel,
ATC-kod: JOSAX24.

Verkningsmekanism

Tekovirimat hdmmar aktiviteten hos VP37-proteinet i ortopoxviruset som ér kodat med en mycket
konserverad gen hos alla medlemmar i sldkten ortopoxvirus. Tekovirimat blockerar interaktionen av
VP37 med celluldr Rab9 GTPas och TIP47, vilket forhindrar att frisdttning av kompetenta
hoéljebirande virioner som kravs for cell-till-celldisseminering och langsiktig disseminering av virus
bildas.

Aktivitet 1 cellodling

I cellodlingsanalyser var de effektiva koncentrationerna av tekovirimat som resulterade i en 50 %
minskning av virusinducerad cytopatisk effekt (ECso) 0,016-0,067 uM, 0,014-0,039 uM, 0,015 pM
och 0,009 uM for smittkoppor, mpox, kaninkoppor respektive vacciniavirus.

Resistens

Det finns inga kénda exempel pa naturligt forekommande tekovirimatresistenta ortopoxvirus, &ven om
tekovirimatresistens kan utvecklas under likemedelsval. Tekovirimat har relativt 14g resistensbarriar
och vissa aminosyrasubstitutioner i mélproteinet VP37 kan leda till stora minskningar av tekovirimats
antivirala aktivitet. Risken for resistens mot tekovirimat ska dvervégas hos patienter som antingen inte
svarar pa behandling eller som utvecklar recidiv av sjukdom efter en initial svarsperiod.

Icke-klinisk effekt

Effektstudier har utforts pa cynomolgusmakaker infekterade med mpoxvirus och NZW-kaniner (New
Zealand White) infekterade med kaninkoppsvirus. Det priméra resultatméttet for dessa studier var
overlevnad. I icke-humana primatstudier fick cynomolgusmakaker en letal provokation med 5 x 10’
plackbildande enheter av mpoxvirus. Tekovirimat administrerades oralt en géng dagligen vid en
dosnivé pa 10 mg/kg under 14 dagar, med borjan dag 4, 5 eller 6 efter provokation. I kaninstudier fick
NZW-kaniner en letal provokation intradermalt med 1 000 plackbildande enheter av kaninkoppsvirus.
Tekovirimat administrerades oralt en gang dagligen under 14 dagar vid en dosniva pa 40 mg/kg, med
borjan dag 4 efter provokation. Tidpunkten for tekovirimatdosering i dessa studier var avsedd for att
bedoma effekt nir behandling initieras efter att djur har utvecklat kliniska tecken pé sjukdom, sirskilt
hudkoppslesioner hos cynomolgusmakaker och feber hos kaniner. Kliniska tecken pé sjukdom var

10


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

tydlig hos vissa djur dag 2-3 efter provokation men var tydlig hos alla djur dag 4 efter provokation.
Overlevnad kontrollerades 3-6 ganger den genomsnittliga tiden till dédsfall for obehandlade djur i
varje modell.

Behandling med tekovirimat under 14 dagar resulterade i en statistiskt signifikant forbattring av
overlevnad i forhéllande till placebo, forutom nér det gavs cynomolgusmakaker med borjan dag 6 efter
provokation (tabell 5).

Tabell 5: Overlevnadsfrekvenser i studier av behandling med tekovirimat pa
cynomolgusmakaker och NZW-Kkaniner som visar kliniska tecken pa
ortopoxvirussjukdom
Insittning | Overlevnadsprocent (antal |p-virde® |Skillnad i
av overlevande/n) overlevnadsfrekvens®
behandling® |Placebo | Tekovirimat (95 % KI)¢

Cynomolgusmakaker

Studie 1 Dag 4 0% (0/7) {80 % (4/5) 0,0038 80 % (20,8 %, 99,5 %)

Studie 2 Dag 4 0% (0/6) 100 % (6/6) 0,0002 100 % (47,1 %, 100 %)

Studie 3 Dag 4 0% (0/3) |83 % (5/6) 0,0151 83 % (7,5 %, 99,6 %)
Dag 5 83 % (5/6) 0,0151 83 % (7,5 %, 99,6 %)
Dag 6 50 % (3/6) 0,1231 50 % (-28.3 %, 90,2 %)

NZW-kaniner

Studie 4 Dag 4 0% (0/10) 90 % (9/10)  |<0,0001 |90 % (50,3 %, 99,8 %)

Studie 5 Dag 4 NA® 88 % (7/8) NA NA

 Dag efter provokation initierades behandling med tekovirimat.

® p-virde dr fran 1-sidigt Boschloo-test (med Berger-Boos modifiering av gamma =
0,000001) jamfort med placebo.

¢ Overlevnadsprocent hos tekovirimatbehandlade djur minus dverlevnadsprocent hos
placebobehandlade djur.

4 Exakt 95 % konfidensintervall baserat pa poingstatistiken for skillnad i 6verlevnadsfrekvenser.

¢ En placebokontrollgrupp var inte inkluderad i denna studie.

FORKLARING: NA = Ej relevant.

Farmakokinetiskt/farmakodynamiskt forhallande

De farmakokinetiska/farmakodynamiska modellerna av icke-humana primater (NPH) och kanin
utvecklades for att faststélla forhdllandet mellan exponering och svar mellan tekovirimatbehandling
och 6verlevnad. Dosen och regimen for ménniska valdes dérefter for att ge exponeringar som dversteg
de som associerades med hela den effektiva dosen hos djur. Analyser av
farmakokinetiska/farmakodynamiska modeller indikerar att Cinin och &r de mest prediktiva
farmakokinetiska parametrarna for likemedelseffekt.

Pediatrisk population

Europeiska ldkemedelsmyndigheten har senarelagt kravet att skicka in studieresultat for tekovirimat
for en eller flera grupper av den pediatriska populationen for behandling av ortopoxvirussjukdom
(smittkoppor, mpox, kokoppor och vaccinia) (information om pediatrisk anvandning finns i

avsnitt 4.2).

Detta ldkemedel har godkénts enligt reglerna om ”godkénnande i undantagsfall”. Detta innebér att det
inte har varit mojligt att fa fullstindig information om detta likemedel av etiska skél. Europeiska
lakemedelsmyndigheten gar varje ar igenom eventuell ny information och uppdaterar denna
produktresumé nér sa behovs.
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5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Tekovirimat nar maximala plasmakoncentrationer 4 till 6 timmar efter oral administrering med foda.

Administreringen av tekovirimat med en maltid med mattliga mangder fett och kalorier (cirka
600 kalorier och cirka 25 gram fet), jimfort med tekovirimat som tas i fastande tillstand, 6kade
lakemedelsexponeringen (AUC) med 39 %.

Distribution

Tekovirimat &r till 77,3-82,2 % bundet till humana plasmaproteiner. Efter en engangsdos pd 600 mg
['*C]-tekovirimat till friska forsokspersoner var koncentrationerna av total radioaktivitet ligre i
helblod jamfort med plasma vid alla tidpunkter, och kvoterna helblod till plasma 14g i intervallet
0,62-0,90 vid alla tidpunkter. Tekovirimat har en hog distributionsvolym (1 356 1).

Metabolism

Baserat pa humanstudier metaboliseras tekovirimat for att bilda metaboliterna M4
(N-{3,5-dioxo-4-azatetracyklo[5.3.2.0{2,6}.0{8,10} |dodec-11-en-4-yl }amin), M5
(3,5-dioxo-4-aminotetracyklo[5.3.2.0{2,6}.0{8,10} ]dodec-11-ene) och TFMBA (4 (trifluorometyl)
bensoesyra).

Ingen av metaboliterna dr farmakologiskt aktiva.

Tekovirimat &r ett substrat for UGT1A1 och UGT1A4. I urin var primért
tekovirimatglukuronidkonjugat och M4-glukuronidkonjugat de vanligaste komponenterna och de stod
for i genomsnitt 24,4 % respektive 30,3 % av dosen. Ingen av glukuronidkonjugaten aterfanns
emellertid som en viktig metabolit i plasma.

Eliminering

Efter en engdngsdos av ['*C]-tekovirimat till friska forsdkspersoner aterfanns cirka 95 % av
[*C]-radioaktiviteten i urin och feces under de 192 timmarna efter dosperioden och cirka 73 % av den
administrerade ['*C]-radioaktiviteten aterfanns i urin och 23 % i feces, vilket indikerar att
utsondringen i huvudsak sker via njurarna. Utsondringen av modersubstansen i njurarna var minimal
och svarar for mindre dn 0,02 %. Majoriteten av ldkemedlet utsondras i glukuroniderad form.
Utsondringen i feces bestod i huvudsak av oforéndrat tekovirimat. Den terminala halveringstiden for
tekovirimat var 19,3 timmar.

Linjaritet/icke-linjéritet

Tekovirimat uppvisar linjar farmakokinetik 6ver ett dosintervall pa 100-600 mg.

Sarskilda populationer

Inga kliniskt signifikanta skillnader i farmakokinetiken for tekovirimat observerades hos friska
forsokspersoner baserat pa alder, kon och etnicitet.

Nedsatt njurfunktion
Hos patienter med nedsatt njurfunktion (baserat pa estimerad GFR) observerades inga kliniskt
signifikanta skillnader i farmakokinetiken for tekovirirmat.

Nedsatt leverfunktion

Hos patienter med latt, mattlig eller gravt nedsatt leverfunktion (baserat p4 Child Pugh-poéng A,
B eller C) observerades inga kliniskt signifikanta skillnader i farmakokinetiken for tekovirimat. Det &r
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dock mojligt att patienter med gravt nedsatt njurfunktion kan ha hogre nivaer av obundet likemedel
och metabolitnivaer (se avsnitt 4.2 och 5.2).

Pediatriska patienter

Farmakokinetiken for tekovirimat har inte utvérderats hos pediatriska patienter. Den rekommenderade
pediatriska doseringsregimen for patienter som vager minst 13 kg forvintas leda till
tekovirimatexponeringar som &r jamforbara med de hos vuxna patienter i dldern 18 till 50 &r baserat pa
en populationsfarmakokinetisk modell och en simuleringsmetod.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

I toxikologiska studier sags effekter endast vid hdga exponeringar/vid exponeringar hdgre dn klinisk
exponering. Dessa effekter bedoms darfor sakna klinisk relevans.

Den icke-kliniska sékerheten utvirderades i studier pa 28 dagar och 3 manader pad mdss respektive
apor. Cmax-exponering vid ingen observerad-effektniva (NOAEL) i de toxikologiska studierna jamfort
med humant Cax vid den rekommenderade humana dosen (RHD) har sdkerhetsmarginaler pa

23 baserat pa mus och 2,5 baserat pa apa. Hund &r en mer kénslig art for tekovirimat och testades efter
en engangsdos eller upprepade doser. Sex timmar efter en engangsdos pa 300 mg/kg fick en hund
kramper (toniska och kloniska) med elektroencefalografi (EEG) som &verensstimde med
krampaktivitet. Denna dos gav ett Cmax hos hund som var cirka 4 ganger hogre dn hogsta humana Ciax
vid RHD. Hos hund faststélldes ingen observerad-effektniva (NOAEL) vara 30 mg/kg med en Cpax
sdkerhetsmarginal vid RHD pa 1.

Karcinogenicitetsstudier har inte utforts med tekovirimat.
Tekovirimat var inte gentoxiskt i analyser in vitro eller in vivo.

I en studie av fertilitet och tidig embryonal utveckling pad moss observerades inga effekter av
tekovirimat pa honfertilitet vid tekovirimatexponeringar (AUC) cirka 24 génger hdgre &n human
exponering vid RHD. I en studie av fertilitet och tidig embryonal utveckling pa moss observerades
inga biologiskt betydande effekter av tekovirimat pa han- eller honfertilitet vid
tekovirimatexponeringar (AUC) cirka 24 ganger hogre 4n human exponering vid RHD.

Studier av reproduktionseffekter har genomforts pd mus och kanin. Baserat pé pilotstudier var den
hogsta dos som valdes for den definitiva studien till kanin 100 mg/kg och till moss 1 000 mg/kg. Inga
embryofetala toxiciteter observerades hos kanin vid doser upp till 100 mg/kg/dag (0,4 génger den
humana exponeringen vid RHD) och inga embryofetala toxiciteter observerades vid doser upp till

1 000 mg/kg/dag till moss (cirka 23 génger hogre &n human exponering vid RHD).

Inga embryofetala toxiciteter observerades vid doser upp till 100 mg/kg/dag till kanin (0,4 ganger
human exponering vid RHD). Maternell toxicitet detekterades hos kanin vid 100 mg/kg/dag, vilket
inkluderade minskningar av kroppsvikt och mortalitet.

Tillgdngliga toxikologiska data/sdkerhetsdata hos djur har visat att tekovirimat utsondras i mjolk. I en
laktationsstudie med doser upp till 1 000 mg/kg/dag observerades genomsnittliga mjolk/plasmakvoter
for tekovirimat upp till cirka 0,8 vid 6 och 24 timmar efter dos vid oral administrering till mus
lakteringsdag 10 eller 11.
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6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Kapselinnehall

Kiseldioxid, kolloidal vattenfri
Kroskarmellosnatrium (E468)
Hypromellos (E464)
Laktosmonohydrat
Magnesiumstearat

Cellulosa, mikrokristallin (E460)
Natriumlaurilsulfat (E487)

Kapselholje

Gelatin

Briljantblad FCF (E133)
Erytrosin (E127)
Para-orange (E110)
Titandioxid (E171)

Tryckfarg

Shellack (E904)

Titandioxid (E171)
Isopropylalkohol
Ammoniumhydroxid (E527)
Butylalkohol
Propylenglykol

Simetikon

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

5 ar.

Kapslar som har ppnats och blandats med foda eller vitska ska konsumeras inom 30 minuter (se
avsnitt 6.6).

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.

Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter blandning finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Flaskor av hogdensitetspolyeten (HDPE) med ett barnskyddande lock av polypropen.
Forpackningsstorlek med 84 (2 flaskor med 42) harda kapslar.
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6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gdllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
SIGA Technologies Netherlands B.V.

Prinsenhil 29,

Breda 4825 AX,

Nederlanderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/21/1600/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkdnnandet: 6 JAN 2022

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ladkemedel 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

SARSKILD SKYLDIGHET ATT VIDTA ATGARDER
EFTER GODKANNANDE FOR FORSALJNING FOR
GODKANNANDE FOR FORSALJNING I
UNDANTAGSFALL
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Millmount Healthcare Limited
Block-7, City North Business Campus,
Stamullen

Co. Meath

K32 YD60

Irland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt likemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sikerhetsrapporter for detta ldkemedel anges 1 den
forteckning 6ver referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 1
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkénnandet for forsédljning ska ldamna in den forsta periodiska sékerhetsrapporten for
detta ldkemedel inom 6 manader efter godkénnandet.

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

° Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgérder som finns beskrivna i den dverenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkdnnandet
for forsdljning samt eventuella efterf6ljande Gverenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in
e pé begiran av Europeiska likemedelsmyndigheten,
e nir riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i ladkemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.

E. SARSKILD SKYLDIGHET ATT VIDTA ATGARDER EFTER GODKANNANDE FOR
FORSALJNING FOR GODKANNANDET I UNDANTAGSFALL

D4 detta lakemedel har godkants enligt reglerna om “godkénnande i undantagsfall” i artikel 14.8 i

forordning (EG) nr 726/2004, ska innehavaren av godkdnnandet for forsiljning, inom den faststillda
tidsfristen, genomfora foljande atgéirder:
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Beskrivning

Forfallodatum

SOB 1: For att ytterligare karakterisa effekt och sékerhet for tekovirimat
vid behandling av smittkoppor, ska innehavaren att godkénnandet for
forsdljning skicka in resultaten for f6ljande 6ppna, kontrollerade fas 4
studie, vid uppkomst av ett utbrott av smittkoppor (enligt protokoll):

En multicenter, 6ppen, randomiserad, kontrollerad fas 4 studie for att
utvirdera effekt och sdkerhet av brincidofovir, tekovirimat och
brincidofovir plus tekovirimat fér behandling av smittkoppor hos vuxna
och pediatriska patienter.

Ska tillhandahallas vid
arlig ny bedomning och
inte senare dn

12 ménader efter den
senaste administreringen
av tekovirimat for
behandling av
smittkoppor

SOB 2: For att sdkerstélla adekvat 6vervakning av sékerhet och effekt for
tekovirimat vid behandling av virussjukdomarna smittkoppor, mpox och
kokoppor samt komplikationer p& grund av replikation av vacciniavirus
efter vaccination mot smittkoppor hos vuxna och barn som viager minst 13
kg, ska innehavaren att godkénnandet for forséljning tillhandahalla arliga
uppdateringar om all ny information om tekovirimats sikerhet och effekt.

Ska tillhandahallas vid
arlig ny bedomning
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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

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Tecovirimat SIGA 200 mg harda kapslar
tekovirimat

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

Varje hard kapsel innehaller 200 mg tekovirimat (som monohydrat)

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehéller laktos och para-orange (E110). Se bipacksedeln for ytterligare information

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

84 (2 flaskor med 42) hérda kapslar.

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ska sviljas
Lis bipacksedeln fore anviandning.

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

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25 °C.
Forvaras i originalférpackningen. Ljuskéansligt.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

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

SIGA Technologies Netherlands B.V.
Prinsenhil 29,

Breda 4825 AX,

Nederldanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/21/1600/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Tekovirimat

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

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

PC
SN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA INNERFORPACKNINGEN

FLASKA

1. LAKEMEDLETS NAMN

Tecovirimat SIGA 200 mg kapslar
tekovirimat

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

Varje kapsel innehaller 200 mg tekovirimat (som monohydrat)

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller laktos och para-orange (E110). Se bipacksedeln for ytterligare information

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

42 harda kapslar.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Ska sviljas Lis bipacksedeln fore anvandning.

6. SARSK;LD 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

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25 °C.
Forvaras i originalférpackningen. Ljuskénsligt.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

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

SIGA Technologies Netherlands B.V.
Prinsenhil 29,

Breda 4825 AX,

Nederldanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/21/1600/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anviindaren

Tecovirimat SIGA 200 mg harda kapslar
tekovirimat

vDetta lakemedel dr foremal for utdokad dvervakning. Detta kommer att gora det maojligt att snabbt
identifiera ny sikerhetsinformation. Du kan hjélpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

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

information som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor, viand dig till lékare eller apotekspersonal.

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

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

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Tecovirimat SIGA ir och vad det anvinds for
Vad du behover veta innan du tar Tecovirimat SIGA
Hur du tar Tecovirimat SIGA

Eventuella biverkningar

Hur Tecovirimat SIGA ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

AN

1. Vad Tecovirimat SIGA ir och vad det anvinds for
Tecovirimat SIGA innehéller det aktiva innehallsdmnet tekovirimat.

Tecovirimat SIGA anvinds for att behandla virussjukdomar sasom smittkoppor, mpox och kokoppor
hos vuxna och barn som véger minst 13 kg.

Tecovirimat SIGA anvinds ocksa for att behandla komplikationer av smittkoppsvacciner.
Tecovirimat SIGA verkar genom att forhindra att viruset sprider sig. Detta hjélper din kropp att bygga
upp ett skydd mot viruset tills du mar bittre.

2. Vad du behover veta innan du tar Tecovirimat SIGA

Ta inte Tecovirimat SIGA

- om du &r allergisk mot Tecovirimat SIGA eller ndgot annat innehallsdmne i detta lakemedel
(anges 1 avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Tala med ldkare eller apotekspersonal innan du tar Tecovirimat SIGA.

- om ditt immunsystem inte fungerar som det ska (immunbristsjukdom) eller om du tar ldkemedel
som forsvagar immunsystemet (sdsom hogdos kortikosteroider, immunhdmmande medel eller
cancerldkemedel).

- om du har nedsatt lever- eller njurfunktion.
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Barn som viger mindre in 13 kg
Detta likemedel ska inte ges till barn som viager mindre &n 13 kg.

Andra likemedel och Tecovirimat SIGA

Tala om for ldkare om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra ldkemedel. Du maste tala om
for lakaren om du tar nagot av foljande lakemedel:

repaglinid (ett lakemedel som anvinds for att behandla blodsockernivaer vid diabetes)
omeprazol, lansoprazol eller rabeprazol (anvénds for att behandla magsér eller halsbrinna)
midazolam (ett likemedel som anvénds for att & personer att somna fore en operation)
bupropion (ett l1ikemedel som anvénds for att behandla depression)

atorvastatin (ett lakemedel som anvénds for att behandla hogt kolesterol)

flurbiprofen (ett lakemedel som anvinds for att behandla smérta)

kalciumacetat, lantankarbonat, sevelamerkarbonat eller sukroferrioxihydroxid (anvénds for att
sianka hoga fosfatnivaer i blodet)

metadon (ett ldkemedel som anvénds for att behandla smérta eller abstinenssymtom av
narkotika)

darunavir, maravirok eller rilpivirin (anvénds for att behandla HIV-infektion)

sildenafil, tadalafil eller vardenafil (anvénds for att behandla impotens)

vorikonazol (ett 1dkemedel som avénds for att behandla svampinfektioner)

takrolimus (ett ldkemedel som anvénds for att hdmma immunsystemet)

Om du tar Tecovirimat SIGA tillsammans med nagot av dessa kan det leda till att ditt ldkemedel inte
langre fungerar pé rétt sitt, eller kan forvérra biverkningar. Lakaren kan behova ge dig ett annat
lakemedel eller justera dosen av det ldkemedel du tar. Listan ovan &r inte en komplett lista Gver
lakemedel som ldkaren kan behova éndra.

Graviditet och amning

Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga ldkare
innan du anvinder detta lakemedel. Tecovirimat SIGA rekommenderas inte under graviditet.

Det &r oként om Tecovirimat SIGA utsondras i brostmjolk. Amning rekommenderas inte under
behandling med detta likemedel. Tala om for ldkare om du ammar eller planerar att amma innan du tar
detta lakemedel.

Korformaga och anviindning av maskiner

Kor inte bil och anvédnd inte maskiner om du kénner dig yr.

Tekovirimat SIGA innehaller laktos och para-orange (E110)

- Tecovirimat SIGA innehéller laktos. Om du inte tal vissa sockerarter, bor du kontakta din ldkare
innan du tar denna medicin.

- Detta lakemedel innehéller para-orange (E110), ett fargdmne. Kan ge allergiska reaktioner.

3. Hur du tar Tecovirimat SIGA

Ta alltid detta lakemedel enligt ldkarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga ldkare eller
apotekspersonal om du &r oséker.

Vuxna och barn som viger minst 13 kg
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Rekommenderade doser beskrivs 1 tabellen nedan.

Kroppsvikt Dos

13 kg till under 25 kg En Tecovirimat SIGA 200 mg kapsel var 12:e timme under 14 dagar
(200 mg tvé ganger per dag)

25 kg till under 40 kg Tva Tecovirimat SIGA 200 mg kapslar var 12:e timme under 14 dagar
(400 mg tvé ganger per dag)

40 kg till under 120 kg Tre Tecovirimat SIGA 200 mg kapslar var 12:e timme under 14 dagar
(600 mg tvé ganger per dag)

120 kg och dver Tre Tecovirimat SIGA 200 mg kapslar var 8:e timme under 14 dagar
(600 mg tre ganger per dag)

Administreringssatt

Ta Tecovirimat SIGA inom 30 minuter efter att du har &tit en full méaltid med minst 600 kalorier.
Miéltiden ska innehélla minst 25 gram fett. Det kan uppnés med manga vanliga livsmedel (t.ex. 2 stora
handfulla ndvar notter, 2 matskedar olja eller 1,5 matskedar smor). Detta dr mycket viktigt for att
sakerstélla att kroppen tar upp tillrdcklig méngd av lakemedlet. Svilj kapslarna hela med 150 ml till
200 ml vatten.

Vuxna och barn som har svarigheter att svilja kapslar

For patienter som inte kan svilja kapslarna kan ldkaren rekommendera att den harda kapseln 6ppnas
och att innehallet blandas med 30 ml vétska (t.ex. mjolk, chokladmjdlk) eller mjuk kost (t.ex.
dppelmos, yoghurt).

Tvitta och torka hiinderna fore och efter blandning. Oppna kapseln forsiktigt s att du inte spiller ut
innehéllet eller det forsvinner i luften. Hall kapseln med 6verdelen pekande uppét och dra bort
overdelen fran underdelen pa kapseln. Anvénd en liten behéllare for blandning. Blanda hela innehallet
i kapseln med 30 ml vitska (t.ex. mjolk) eller mjuk kost (t.ex. yoghurt). Blandningen ska tas inom

30 minuter efter blandning och senast 30 minuter efter en maltid.

Rekommenderad dos till barn och vuxna och anvisningar for blandning finns i tabellen nedan.

Kroppsvikt | Dos Miingd Antal kapslar | Anvisningar for blandning av
tekovirimat | vitska eller foda och tekovirimat
mjuk kost

13 kg till 200 mg 2 matskedar | 1 Tekovirimat | Blanda hela innehallet i

under 25 kg kapsel 1 Tekovirimatkapsel med
2 matskedar vétska eller mjuk
kost.

25 kg till 400 mg 2 matskedar | 2 Tekovirimatk | Blanda hela innehallet i

under 40 kg apslar 2 Tekovirimatkapslar med
2 matskedar vétska eller mjuk
kost.

40 kg till 600 mg 2 matskedar | 3 Tekovirimatk | Blanda hela innehallet i

under apslar 3 Tekovirimatkapslar med

120 kg 2 matskedar vitska eller mjuk
kost.

120 kg och | 600 mg 2 matskedar | 3 Tekovirimatk | Blanda hela innehallet i

over apslar 3 Tekovirimatkapslar med 2
matskedar vitska eller mjuk kost.

Om du har tagit for stor mingd av Tekovirimat SIGA
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Tala om for ldkaren om du har tagit for manga kapslar av Tecovirimat SIGA sa att ldkaren kan
kontrollera dig for tecken eller symtom pa biverkningar.

Om du har glomt att ta Tekovirimat SIGA

Om du har glémt en dos, hoppa 6ver den dosen och fortsétt med nésta planerade dos. Ta inte dubbel
dos for att kompensera for glomd dos.

Om du slutar att ta Tecovirimat SIGA kan dina symtom dterkomma eller forvérras

Sluta inte ta Tecovirimat SIGA innan du har avslutat hela kuren eller utan att forst tala med ldakare eller
apotekspersonal.

Om du kriks efter att du har tagit Tekovirimat SIGA

Om du kréiks inom 30 minuter efter att du har tagit Tecovirimat SIGA kan du omedelbart ta en ny dos.
Om du kraks mer dn 30 minuter efter att du har tagit Tecovirimat SIGA, ta inte en ny dos utan fortsatt

med nésta planerade dos.

Om du har ytterligare fragor om detta ldkemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

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

Om du far ndgon av foljande biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller dven
biverkningar som inte ndmns i denna information.

Mycket vanliga biverkningar (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 anvéndare)
. Huvudvirk

Vanliga biverkningar (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare)

o Yrsel

o [llamaende eller krikningar
o Diarré

. Magont

Mindre vanliga biverkningar (kan forekomma hos 1 av 100 anvédndare)
Nedsatt aptit

Okning av leverenzyner

Depression eller angest

Irritabilitet

Depression

Panikattacker

Migrin

Trotthetskénsla, somnighet eller oformaga att sova

Oforméga att koncentrera sig eller 14gt uppméarksamhetsspann
Smakstérningar

Stickningar eller domningar i hénder, fotter eller mun
Munsméirta

Forstoppning

Gasbildning

Matsmaltningsbesvar eller orolig mage

Obehag i buken eller svullnad

Muntorrhet
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Torra eller nariga lappar

Munsar

Rapning

Halsbrinna

Klada eller utslag (nédsselutslag)

Virk eller stelhet i leder

Feber

Frossa

Allmén sjukdomskénsla

Smarta

Torst

Om du genomgar en undersdkning av hjérnans elektriska aktivitet som kallas ett

elektrocefalogram kan det visa onormal elektrisk aktivitet.

o Om du fér ldmna ett blodprov kan det visa lagre antal réda blodkroppar, vita blodkroppar eller
blodpléttar d4n vanligt.

. Okad hjirtfrekvens (takykardi) eller oregelbunden hjirtfrekvens

Rapportering av biverkningar

Om du fér biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta giller d&ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat Bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 0ka informationen om lakemedels sékerhet.

5. Hur Tecovirimat SIGA ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pé flaskan efter "EXP”. Utgéngsdatumet ar den sista dagen i
angiven ménad.

Forvaras i originalférpackningen. Ljuskénsligt.
Forvaras vid hogst 25 °C.
Anvind inte detta lidkemedel om du mérker att kapseln ar trasig eller skadad péa nagot sétt.

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

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar
Innehallsdeklaration

- Det aktiva innehéllsdmnet ar tekovirimatmonohydrat motsvarande 200 mg tekovirimat

- Ovriga innehallsimnen ir:
Kapselkédrna: Kiseldioxid kolloidal vattenfri, kroskarmellosnatrium (E468) (E468), hypromellos
(E464), laktosmonohydrat, magnesiumstearat, mikrokristallin cellulosa (E460) och
natriumlaurilsulfat (E487).
Kapselhélje: Gelatin, briljantbla FCF (E133), erytrosin (E127), para-orange (E110) och
titandioxid (E171).
Tryckférg: Shellack (E904) (E904), titandioxid (E171), isopropylalkohol, ammoniumhydroxid
(E527), butylalkohol, propylenglykol och simetikon.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

- Tecovirimat SIGA dr orange och svarta kapslar, vardera praglade med ”SIGA®” och ”ST-246"1
vitt black. Kapslarna ér 21,7 millimeter 1dnga och 7,64 millimeter i diameter.
- Tecovirimat SIGA finns i en forpackning innehallande 84 (2 flaskor med 42) kapslar.

Innehavare av godkinnande for forsiljning

SIGA Technologies Netherlands B.V.
Prinsenhil 29,

Breda 4825 AX,

Nederlanderna

Tillverkare

Millmount Healthcare Limited
Block-7, City North Business Campus,
Stamullen

Co. Meath

K32 YD60

Irland

Denna bipacksedel éindrades senast

Detta ladkemedel har godkénts enligt reglerna om ”godkénnande i undantagsfall”. Detta innebér att det
inte har varit mdjligt att fa fullstdndig information om detta ldkemedel av etiska skal.

Europeiska ldkemedelsmyndigheten gar varje ar igenom eventuell ny information och uppdaterar
denna bipacksedel nér sa behovs.

Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta lidkemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.cu
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