| PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 30 mg/ml skidums injekcijam
Hemlibra 150 mg/ml skidums injekcijam

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Hemlibra 30 mg/ml §kidums injekcijam

Viena ml $kiduma ir 30 mg emicizumaba (emicizumab)*
Katra 0,4 ml flakona ir 12 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 30 mg/ml.
Katra 1 ml flakona ir 30 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 30 mg/ml.

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam

Viena ml §kiduma ir 150 mg emicizumaba (emicizumab)*

Katra 0,4 ml flakona ir 60 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

Katra 0,7 ml flakona ir 105 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

Katra 1 ml flakona ir 150 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

Katra 2 ml flakona ir 300 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

* Emicizumabs ir humanizétas monoklonalas, modificétas imiinglobulina G4 (IgG4) antivielas, kas
iegiitas ar rekombinantas DNS tehnologiju ziditaju Kinas kamju olnicu (Chinese hamster ovary, CHO)
Sunas.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Skidums injekcijam.

Bezkrasains 1idz nedaudz dzeltenigs $kidums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Hemlibra ir indicéts asinosanas ikdienas profilaksei pacientiem ar A hemofiliju (parmantotu
VI faktora deficitu):
° kuriem ir V111 faktora inhibitori;
° kuriem nav V11 faktora inhibitori, kuriem ir:
- smaga slimiba (FVIII < 1 %);
- vidgji smaga slimiba (FVIII > 1 % un <5 %) ar smagu asinoSanas fenotipu.

Hemlibra var lietot visas vecuma grupas.



4.2. Devas un lietoSanas veids

Arsteésana jasak arsta, kuram ir pieredze hemofilijas un/vai ar asinoSanu saistitu traucgjumu arstesana,
uzraudziba.

Devas

Dienu pirms Hemlibra terapijas uzsaksanas japartrauc koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinosu lidzeklu (piem&ram, aktivéta protrombina kompleksa koncentrata [activated prothrombin
complex concentrate; aPCC] un aktivizétu rekombinantu cilvéka FVII [rFVIla]) lietoSana (tai skaita
ikdienas profilakse) (skatit 4.4. apakSpunktu).

Profilaktiska V111 faktora (FVI1I) lietoSana var tikt turpinata pirmajas 7 Hemlibra lietosanas dienas.
leteicama deva ir 3 mg/kg vienu reizi ned€la pirmajas 4 nedelas (piesatinosa deva) un péc tam, sakot
no 5. nedglas, uzturosa deva vai nu 1,5 mg/kg reizi nedéla, 3 mg/kg ik péc divam nedelam, vai

6 mg/kg ik péc ¢etram ned€lam, visas devas ievadot subkutanu injekciju veida.

PiesatinoSo devu ievadiSanas shéma ir identiska neatkarigi no ordinétas uzturosas terapijas shémas.

Lidzestibas veicinasanai uzturosas terapija sheéma jaizvélas atkariba no arsta, pacienta/vina apripétaja
velmeém.

Pacienta deva (mg) un zalu tilpums (ml) jaaprekina $adi:

° piesatinosa deva (3 mg/kg) reizi nedela pirmajas 4 nedgelas:
pacienta kermena masa (kg) x deva (3 mg/kg) = kopgjais ievadamais emicizumaba daudzums (mg);
° péc tam, sakot no 5. nedglas, lieto uzturoso devu vai nu 1,5 mg/kg reizi nedéla, 3 mg/kg ik péc

divam ned€lam vai 6 mg/kg ik p&c cetram nedelam:
pacienta kermena masa (kg) x deva (1,5; 3 vai 6 mg/kg) = kopgjais ievadamais emicizumaba
daudzums (mg)

Kopgjo subkutani injicgjamo Hemlibra tilpumu aprekina sadi:
kopgjais lietojamais emicizumaba daudzums (mg) + zalu koncentracija flakona (mg/ml) = kopgjais
injicgjamais Hemlibra tilpums (ml).

Sagatavojot kopgjo lietojamo zalu tilpumu, viena §lirc€ nedrikst kombin&t dazadas Hemlibra
koncentracijas (30 mg/ml un 150 mg/ml).

Viena injekcija nedrikst ievadit par 2 ml lielaku tilpumu.
Piemeéri:

Pacients ar kermena masu 16 kg, kuram noziméta uzturos$as devas shéma 1,5 mg/kg reizi nedgla:

° piesatinosas devas (pirmajas 4 nedélas) pieméers: 16 kg x 3 mg/kg = 48 mg emicizumaba
(piesatino$ajai devai nepiecieSamais daudzums).

° Lai aprékinatu ievadamo tilpumu, aprékinata deva 48 mg jadala ar 150 mg/ml: 48 mg
emicizumaba + 150 mg/ml = jainjicé 0,32 ml Hemlibra, kura koncentracija ir 150 mg/ml.

° Izvelieties atbilstoSu devu un tilpumu no pieejamiem flakoniem ar atSkirigiem zalu stiprumiem.

° uzturos$as devas (no 5. nedg€las) piemérs: 16 kg x 1,5 mg/kg = 24 mg emicizumaba (uzturo$ajai
devai nepiecieSamais daudzums).

° Lai aprékinatu ievadamo tilpumu, aprékinata deva 24 mg jadala ar 30 mg/ml: 24 mg
emicizumaba + 30 mg/ml = vienu reizi nedéla jainjic€ 0,8 ml Hemlibra, kura koncentracija ir
30 mg/ml.

° Izvelieties atbilstosu devu un tilpumu no pieejamiem flakoniem ar atskirigiem zalu stiprumiem.



Pacients ar kermena masu 40 kg, kuram noziméta uzturosas devas shéma 3 mg/kg ik péc divam

nedglam:

° piesatinosas devas (pirmajas 4 nedglas) piemérs: 40 kg x 3 mg/kg = 120 mg emicizumaba
(piesatinosajai devai nepieciesamais daudzums).

[ Lai aprékinatu ievadamo tilpumu, aprékinata deva 120 mg jadala ar 150 mg/ml: 120 mg
emicizumaba + 150 mg/ml = jainjicé 0,8 ml Hemlibra, kura koncentracija ir 150 mg/ml.

° Izvélieties atbilstosu devu un tilpumu no pieejamiem flakoniem ar atskirigiem zalu stiprumiem.

° uzturo$as devas (no 5. ned€las) piemérs: 40 kg x 3 mg/kg = 120 mg emicizumaba (uzturoSajai
devai nepiecieSamais daudzums).

° Lai aprekinatu ievadamo tilpumu, aprékinata deva 120 mg jadala ar 150 mg/ml: 120 mg
emicizumaba + 150 mg/ml = ik péc divam nedélam jainjicé 0,8 ml Hemlibra, kura koncentracija
ir 150 mg/ml.

° Izvelieties atbilstoSu devu un tilpumu no pieejamiem flakoniem ar atskirigiem zalu stiprumiem.

Pacients ar kermena masu 60 kg, kuram noziméta uzturosas devas shéma 6 mg/kg ik pec Cetram

nedélam:

° piesatino$as devas (pirmajas 4 nedglas) piemérs: 60 kg x 3 mg/kg = 180 mg emicizumaba
(piesatinosajai devai nepieciesamais daudzums).

° Lai aprékinatu ievadamo tilpumu, aprékinata deva 180 mg jadala ar 150 mg/ml: 180 mg
emicizumaba + 150 mg/ml = jainjicé 1,20 ml Hemlibra, kura koncentracija ir 150 mg/ml.

° Izvelieties atbilstosu devu un tilpumu no pieejamiem flakoniem ar atskirigiem zalu stiprumiem.

° uzturos$as devas (no 5. nedglas) piemérs: 60 kg x 6 mg/kg = 360 mg emicizumaba (uzturoSajai
devai nepiecieSamais daudzums).

) Lai aprékinatu ievadamo tilpumu, aprékinata deva 360 mg jadala ar 150 mg/ml: 360 mg
emicizumaba + 150 mg/ml = ik p&c ¢etram ned€lam jainjice 2,4 ml Hemlibra, kura
koncentracija ir 150 mg/ml.

o Izvelieties atbilstosu devu un tilpumu no pieejamiem flakoniem ar atskirigiem zalu stiprumiem.

Arstesanas ilgums

Hemlibra paredzgts ilgstosai profilaktiskai terapijai.

Devas pielagoSana arstésanas laika

Hemlibra devas pielagosana nav ieteicama.

Atliktas vai izlaistas devas

Ja pacients aizmirst planoto subkutano Hemlibra injekciju, pacientam janorada lietot aizmirsto devu,
cik driz vien iesp&jams, Iidz dienai pirms nakamas planotas devas lietoSanas dienas. P&c tam
pacientam jalieto nakama deva ierastaja planotas devas licto$anas diena. Pacients vienas dienas laika
nedrikst lietot divas devas, lai aizvietotu aizmirsto devu.

Tpaéas pacientu grupas

Pediatriska populacija

Pediatriskajiem pacientiem devas pielagosana nav ieteicama (skatit 5.2. apakSpunktu). Nav pieejami
dati par pacientiem lidz 1 gada vecumam.

Gados vecaki cilveki

Pacientiem, kuru vecums ir > 65 gadi, devas pielagosana nav ieteicama (skatit 5.1. un
5.2. apak3punktu). Nav pieejami dati par pacientiem, kuri ir vecaki par 77 gadiem.



Nieru un aknu darbibas traucéjumi

Pacientiem ar viegliem nieru vai aknu darbibas traucgjumiem devas pielagosana nav ieteicama (skatit
5.2. apakSpunktu). Dati par Hemlibra lietoSanu pacientiem ar vidgji smagiem nieru vai aknu darbibas
trauc€jumiem ir ierobeZoti. Emicizumabs nav pétits pacientiem ar smagiem aknu vai nieru darbibas
trauc&jumiem.

Stavokla kontrolesana perioperativaja perioda

Emicizumaba dro$ums un efektivitate kirurgiskas operacijas laika vai lietojot pirms operacijas nav
formali vertéts. Kliniskajos pétijumos pacientiem ir veiktas kirurgiskas procediras, nepartraucot
profilaksi ar emicizumabu.

Ja perioperativaja perioda nepiecieSama koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu
(pieméram, aPCC un rFVIIa) lieto$ana, lidzam skatit 4.4. apak$punkta sniegtos noradijumus par
koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu lietoSanu. Ja perioperativaja perioda
nepiecieSama FVII1 lietoSana, stkaku informaciju skatit 4.5. apaks$punkta.

Kontrolgjot pacientu hemostazes pamataktivitati, stkaku informaciju par emicizumaba neietekm&tiem
laboratoriskajiem izmekl&jumiem skatit 4.4. apakSpunkta.

Imintolerances indukcija (ITI)

Emicizumaba droSums un efektivitate, lietojot pacientiem, kuriem notiek imiintolerances inducésana,
lidz §im nav pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Hemlibra paredzéts tikai subkutanai lietoSanai, un tas jaievada aseptiski (skatit 6.6. apakSpunktu).

Zalu injic&Sanai drikst izmantot tikai ieteiktas injekciju vietas: véderu, augsdelmu arpusi un
augsstilbus (skatit 5.2. apakSpunktu).

Hemlibra subkutanas injekcijas augsdelma arpus€ javeic apriip&tajam vai veselibas apriipes
specialistam.

Injekcijas vietu mainiSana var palidzet noverst vai mazinat reakcijas injekcijas vieta (skatit
4.8. apakSpunktu). Hemlibra subkutanas injekcijas nedrikst veikt vietas, kur ada ir apsartusi, ar
asinsizplidumiem, jutiga vai cieta, ka arT dzimumzimes vai rétas.

Hemlibra lietosanas laika citas subkutani ievadamas zales v€lams ievadit citas kermena dalas.

Ja zales ievada pacients un/vai apripétajs

Hemlibra paredzgts lietot veselibas apriipes specialista uzraudziba. P&c pienacigas apmacibas par
subkutano injekciju tehniku pacients var injic€t Hemlibra patstavigi, vai ari to var injic€t pacienta
aprupetajs, ja arsts uzskata, ka tas ir atbilstosi.

Arstam un apriipétajam janosaka, vai ir atbilstosi, ka Hemlibra sev patstavigi injicé beérns. Tomér zales
nav ieteicams patstavigi ievadit berniem vecuma lidz 7 gadiem.

Visaptvero§us noradijumus par Hemlibra ievadi$anu skatit 6.6. apakSpunkta un lieto$anas instrukcija.
4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam.



4.4, Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana
Izsekojamiba

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

Ar Hemlibra un aPCC saistita trombotiska mikroangiopatija

Klimiskajos p&tijumos pacientiem, kuri profilaks€ sanémusi Hemlibra, noveroti trombotiskas
mikroangiopatijas (TMA) gadijumi, kad vidgjais 24 stundu laika sanemtais kopg&jais aPCC daudzums
24 stundu garuma vai ilgaka laika posma bijis >100 V/kg (skatit 4.8. apak$punktu). TMA arstéSana
ietvera atbalstoSu apriipi ar plazmaferézi un hemodializi vai bez tam. Vienas nedglas laika péc aPCC
lietodanas pabeig3anas un Hemlibra lieto$anas partrauk3anas novéroja stavokla uzlaboganos. Sada
strauja stavokla uzlaboSanas atskiras no ierastas kliniskas norises, kadu novéro atipiska hemolitiski-
urémiska sindroma un klasiskas TMA, pieméram, trombotiskas trombocitopéniskas purpuras,
gadijuma (skatit 4.8. apakSpunktu). Viens pacients atsaka lietot Hemlibra péc TMA izzusanas, un
arst€Sana turpinajas drosi.

Pacientiem, kuri profilaksé sanem Hemlibra, ja tiek lietots,aPCC, javéro, vai neveidojas TMA. Ja
konstate TMA raksturigus kliniskos simptomus un/vai laboratoriskas atrades, arstam nekavéjoties
jaizbeidz aPCC lietoSana un japartrauc Hemlibra terapija, un janodrosina klmiskajam indikacijam
atbilstosa apriipe. Arstiem un pacientiem/apriipétajiem katra konkréta gadijuma javerte ieguvumi un
riski, kadi saistiti ar Hemlibra profilakses atsakSanu péc TMA pilnigas izzuSanas. Ja pacientam, kurs
profilaksg lieto Hemlibra, paraksta koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu Iidzekli, skatit
talak sniegtos noradijumus par koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazino3u lidzeklu lietoSanu.

Pacienti ar augstu TMA risku jaarsté piesardzigi (pieméram, ja pacienta slimibas anamnézg vai
gimenes anamné&z¢€ ir bijusi TMA), ka arT pacienti, kuri vienlaicigi sanem zales kuru lieto3ana ir

zinams riska faktors TMA izraisiSana (piemé&ram, ciklosporins, hinins, takrolims).

Ar Hemlibra un aPCC saistita trombembolija

Kliniskaja p&tijuma pacientiem, kuri profilaks€ sanémusi Hemlibra, noveroti biitiskas trombozes
gadijumi, kad vidgjais 24 stundu laika sanemtais kopg&jais aPCC daudzums 24 stundu garuma vai
ilgaka laika posma bijis >100 V/kg (skatit 4.8. apak$punktu). Neviena no Siem gadijumiem nebija
nepiecieS5ama antikoagulantu terapija. Viena ménesa laika péc aPCC lietosanas pabeigSanas un
Hemlibra lietoSanas partrauksanas stavoklis uzlabojas vai traucéjumi izzuda (skatit 4.8. apakSpunktu).
Viens pacients atsaka lietot Hemlibra p&c trombozes gadijumiem izzuSanas, un arsté$ana turpinajas
drosi.

Pacientiem, kuri profilaksé sanem Hemlibra, ja tiek lietos aPCC, javéro, vai neveidojas
trombembolija. Ja konstaté trombozei raksturigus klmiskos simptomus vai att€ldiagnostikas un/vai
laboratoriskas atrades, arstam nekav€joties jaizbeidz aPCC lietoSana un japartrauc Hemlibra terapija,
un janodrogina kliniskajam indikacijam atbilstosa apriipe. Arstiem un pacientiem/apripétajiem katra
konkreta gadijuma javerte ieguvumi un riski, kadi saistiti ar Hemlibra profilakses atsaksanu p&c
trombozes pilnigas izzuSanas. Ja pacientam, kur$ profilaksé lieto Hemlibra, paraksta koagulacijas
faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzekli, skatit talak sniegtos noradijumus par koagulacijas
faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu Iidzeklu lietosanu.



Noradijumi par koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosu lidzeklu lieto$anu pacientiem, kuri
profilaksé sanem Hemlibra

Dienu pirms tiek sakta Hemlibra terapija, koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu
lietoSana japartrauc.

Arstiem ar visiem pacientiem un/vai apriipétajiem japarruna preciza koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSu lidzeklu deva un lietoSanas shéma, ja to lictosana Hemlibra profilakses laika ir
nepiecieSama.

Hemlibra palielina koagulacijas sp&ju pacienta organisma. Tapec koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSu lidzeklu nepieciesama deva var biit mazaka par to, kada lietota bez Hemlibra
profilakses. Koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu deva un arsté$anas ilgums
bis atkarigs no asinoSanas vietas un apmeéra, ka ar1 no pacienta kliniska stavokla. No aPCC lietoSanas
jaizvairas, iznemot gadijumus, kad nav pieejamas citas arst€Sanas iespgjas/ alternativas. Ja pacientam,
kurs profilaks€ sanem Hemlibra, indicéta aPCC lietosana, sakumdeva nedrikst parsniegt 50 VV/kg un ir
ieteicama laboratorisko vértibu uzraudziba (ieskaitot nieru darbibas raditaju uzraudziba, trombocitu
analizes un trombozes novertésana, bet ne tikai). Ja asinoSanu neizdodas kontrolét ar 50 V/kg aPCC
sakumdevu, papildu aPCC devas jalieto arsta vadiba vai uzraudziba, pirms atkartotas So zalu
lietoSanas apsverot TMA vai trombembolijas diagnozes laboratorisku monitoréSanu un parliecinoties,
vai nav asino$anas. Kopgja aPCC deva nedrikst parsniegt 100 VV/kg pirmo 24 arstésanas stundu laika.
Apsverot iesp&ju lietot aPCC maksimalaja deva 100 V/kg pirmo 24 stundu laika, arstgjosiem arstiem
rpigi javerte TMA un trombembolijas risks salidzinajuma ar asino$anas risku.

Kliniskajos pétijumos pacientiem, kuri profilaksé sanéma Hemlibra, lietojot tikai rFVIla, nenoveroja
nevienu TMA vai trombozes gadijumu.

Noradijumi par koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosu lidzeklu lieto$anu jaievéro vismaz
6 ménesus péc tam, kad partraukta profilakse ar Hemlibra (skatit 5.2. apakSpunktu).

Imiingenitate

Klimiskajos pétijumos retak noverota neitralizgjoso antivielu pret emicizumabu veidoSanas Iidz ar
emicizumaba koncentracijas samazinasanos, kas izraisa efektivitates zudumu (skatit 4.8. un

5.1. apak3punktu). Pacienti ar Kliniskam efektivitates zuduma pazimém (pieméram, biezaka peksna
asinoSana) nekavgjoties jaizvertg, lai noteiktu etiologiju, un, ja ir aizdomas par neitralizgjosam
antivielam pret emicizumabu, jaapsver citas terapijas iesp&jas.

Emicizumaba ietekme uz koagulacijas testiem

Emicizumabs atjauno aktivéta VIII faktora (FV1lla) kofaktora izzuduSo aktivitati. Uz iek$€jo recéSanu
balstiti laboratoriskie koagulacijas testi, arT aktivéta receéSanas laika (ACT), aktiveta parciala
tromboplastina laika testi (pieméram, aPTL) méra kopgjo recéSanas laiku, ieskaitot laiku, kads
nepieciesams FVIII aktivizesanai par FVIIIa trombina ietekmg&. Sadi uz iek$&jo mehanismu balstiti
testi paradis ievérojami saisinatu recéSanas laiku ar emicizumabu, ko nav nepiecieSams aktivizet ar
trombinu. Biitiski saisinatais ieks€jais rec€Sanas laiks tadejadi ietekmes visus viena faktora testus, kuru
pamata ir aPTL, pieméram, vienpakapes FVIII aktivitates testu (skatit 4.4. apakSpunktu, 1. tabulu).
Tomér emicizumabs neietekme viena faktora testus, kuru pamata ir hromoggniskas vai uz
imunologiskajam reakcijam balstitas metodes, un tos var izmantot koagulacijas raditaju izvértésanai
arst€Sanas laika, tacu attieciba uz FVIII aktivitates hromogeniskajiem testiem janem vera talak
aprakstitie Tpasie apsverumi.



Hromogeniskie testi FVIII aktivitates noteikSanai var biit raZoti ar cilvéka vai liellopa koagulacijas
olbaltumvielam. Testi, kas satur cilvéka koagulacijas faktorus, reagé uz emicizumabu, ta¢u ar tiem var
noteikt parak zemu emicizumaba klinisko hemostatisko potencialu. Turprett testi ar liellopa
koagulacijas faktoriem ir nejutigi pret emicizumabu (aktivitate netiek nomerita), un tos var izmantot
endogéna vai infiizijas cela ievadita FVIII aktivitates uzraudziSanai vai antiF VIII inhibitoru daudzuma
merisanai.

Emicizumabs saglaba aktivitati FVIII inhibitoru klatbttng un tadgjadi rada kltdaini negativu rezultatu,
izmantojot uz recéSanu balstitus Betesda testus, ar kuru palidzibu nosaka FVIII funkcionalo inhibiciju.
To vieta var izmantot pret emicizumabu nejutigo hromogenisko Betesda testu, kura izmantots liellopa
izcelsmes FVIII.

Sie divi farmakodinamiskie markieri neatspogulo emicizumaba patieso hemostatisko iedarbibu in vivo
(aPTL ieverojami saisinas, un konstateta FVIII aktivitate var biit parak maza), tacu sniedz relativu
informaciju par emicizumaba koagulaciju veicinoso iedarbibu.

Kopuma, uz icksgjo asinsreces celu balstitu laboratorisko testu rezultatus ar Hemlibra arstétiem
pacientiem nedrikst izmantot So zalu darbibas uzraudzibai, faktoru aizvietosanas devas noteikSanai vai
FVIII inhibicijas titra noteik$anai. Ja izmanto uz ieksgjo asinsreces celu balstitus testus, jaievéro
piesardziba, jo, nepareizi interpretgjot rezultatus, pacienti, kuriem ir asinoSanas epizodes, var sanemt
nepietiekamu arsteésanu, ka rezultata iespgjama smaga vai dzivibai bistama asinoSana.

Informacija par laboratoriskajiem izmeklgjumiem, ko emicizumabs ietekmé un neietekmé, sniegta
talak esosaja 1. tabula. Ilga eliminacijas pusperioda d€] §ada ietekme uz koagulacijas testiem var
saglabaties 1idz 6 ménesiem péc pedgjas So zalu devas lietosanas (skatit 5.2. apakSpunktu).

1. tabula. Emicizumaba ietekmétie un neietekmétie koagulacijas testu rezultati

Emicizumaba ietekmétie rezultati

Emicizumaba neietekmétie rezultati

-Aktivetais parcialais tromboplastina laiks
(aPTL)

-Betesda testi (uz recéSanas bazes) FVIII
inhibitora titra noteik3anai

-Vienpakapes testi viena faktora noteikSanai uz
aPTL bazes

-Aktivéta C proteina rezistences tests (APC-R)
uz aPTL bazes

-Aktiveétais recéSanas laiks (activated clotting
time; ACT)

-Betesda testi (liellopa hromogeniski) FVIII
inhibitora titra noteikSanai

-Trombina laiks (thrombin time; TT)
-Vienpakapes testi viena faktora noteikSanai uz
protrombina laika (PT) bazes

-Hromogeniski viena faktora, iznemot FVIII,
noteikSanas testi*

-Imunologiski testi (piem&ram, ELISA,
turbidimetriskas metodes)

-Koagulacijas faktoru genétiskie testi
(pieméram, Factor V Leiden, Prothrombin
20210)

1Svarigu informaciju par FVIII aktivitates hromogéniskajiem testiem skatit 4.4. apak$punkta

Pediatriska populacija

Dati par bérniem < 1 gada vecuma nav pieejami. Hemostatiska sisteéma jaundzimus$ajiem un zidainiem
ir dinamiska un attistas, un, vértjot ieguvumu un risku $iem pacientiem, janem véra koagulaciju
veicino$o un antikoagulacijas proteinu relativa koncentracija, ieskaitot potencialo trombozes risku
(piem&ram, ar centralas vénas katetru saisita tromboze).

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Atbilstosi vai labi kontrol&ti mijiedarbibas p&tijumi ar emicizumabu nav veikti.



Kliniska pieredze liecina, ka pastav zalu mijiedarbiba starp emicizumabu un aPCC (skatit 4.4. un
4.8. apak3dpunktu).

Pamatojoties uz prekliiskajiem eksperimentiem, saistiba ar rFVIla vai FVIII, ko lieto vienlaicigi ar
emicizumabu, ir iesp&jama hiperkoagulacija. Emicizumabs palielina koagulacijas potencialu, tapec
hemostazes panaksanai nepiecieSsama FVIla vai FVIII deva var biit mazaka neka tad, ja to lieto bez
profilakses ar Hemlibra.

Trombotiskas komplikacijas gadijuma arstam jaapsver rFVIla vai FVIII lictosanas partraukSana un
atbilstosi kliniskam indikacijam uz laiku japartrauc profilakse ar Hemlibra. Turpmaka terapija
japielago atbilstosi konkrétiem kliniskiem apstakliem.

° Pienemot 1émumu par devas pielagosanu, janem véra zalu pusperiods, proti, emicizumaba
lietoSanas partraukSanai var nebut tulitgja efekta.
. Uzraudziba ar FVIII hromoggnisko testu var sniegt nozimigu informaciju par koagulacijas

faktoru lietosanu, var apsvert ar parbaudes trombofilijas iezimju noteikSanai.
Dati par vienlaicigu antifibrinolitisko lidzeklu ar aPCC vai rFVlla lietoSanu pacientiem, kuri
profilaksé sanem Hemlibra, ir ierobeZoti. Tomér, lietojot sist€émiskus antifibrinolitiskos lidzeklus
kombinacija ar aPCC vai rFVIla pacientiem, kuri sanem emicizumabu, jaapsver trombozes gadijuma
iespgjamiba.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriiti

Fertilas sievietes/ kontracepcija

Fertilam sieviete€m, kuras lieto Hemlibra, jaizmanto efektivi kontracepcijas Iidzekli Hemlibra
lietosanas laika un v&l vismaz 6 ménesus péc tas partrauksanas (skatit 5.2. apakSpunktu).

Griutnieciba

Klinisko p&tijumu par emicizumaba lietoSanu griitniec€m nav. Ar Hemlibra nav veikti dzivnieku
reprodukcijas pétijumi. Nav zinams, vai emicizumabs var radit kaitéjumu auglim, ja to lieto
griitnieces, un vai tas var ietekmét reproduktivitati. Hemlibra griitniecibas laika drikst lictot vienigi
tad, ja paredzamais ieguvums matei atsver iesp&amo risku auglim, nemot véra to, ka griitniecibas
laika un péc dzemdibam ir palielinats trombozes risks un ka vairakas griitniecibas komplikacijas ir
saistitas ar palielinatu diseminétas intravaskularas koagulacijas (DIK) risku.

BaroSana ar kruiti

Nav zinams, vai emicizumabs izdalas cilveka piena. PEtjumi, lai vertetu emicizumaba ietekmi uz
piena veidosanos vai ta klatbtitni piena, nav veikti. Zinams, ka cilvéka piena ir atrodams cilvéka 1gG.
Lémums partraukt baroSanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapijas ar Hemlibra japienem,
izvertgjot kriits baro$anas ieguvumu bérnam un ieguvumu Nno terapijas sievietei.

Fertilitate

P&tfjumi ar dzivniekiem neuzrada tieSu vai netiesu kaitigu ietekmi saistitu ar reproduktivo toksicitati
(skattt 5.3. apakSpunktu). Dati par cilveka fertilitati nav pieejami. Tadgjadi emicizumaba ietekme uz
virieSu un sieviesu fertilitati nav zinama.

4.7. letekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Hemlibra neietekmé vai nenozimigi ietekmé sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.



4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Hemlibra kop&jais droSuma profils pamatojas uz klinisko pétjjumu un pécregistracijas uzraudzibas
datiem. Butiskakas nevélamas blakusparadibas (NBP) Hemlibra kliniskajos pétijumos bija trombotiska
mikroangiopatija (TMA) un trombotiski notikumi, tostarp kavernoza sinusa tromboze (cavernous
sinus thrombosis, CST) un virspusgja vénu tromboze ar vienlaicigu adas nekrozi (skatit talak un

4.4, apakdpunktu).

Biezakas NBP, kas noverotas > 10 % pacientu, kuri lietojusi vismaz vienu Hemlibra devu, bija §adas:
reakcijas injekcijas vieta (19,4 %), artralgija (14,2 %) un galvassapes (14,0 %).

Kliniskajos p&tijumos kopuma trijiem pacientiem, kuri sanéma profilaksi ar Hemlibra (0,7 %), ta tika
partraukta NBP dgl, un tas bija TMA, adas nekroze vienlaikus ar virspusgju tromboflebitu, un

galvassapes.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Sis nevélamas blakusparadibas (NBP) ir balstitas uz datiem no pécregistracijas uzraudzibas un
apkopotiem datiem no pieciem 111 fazes kliniskajiem pétjjumiem (p&tijumi ar pieaugusajiem un
pusaudZiem [BH29884 - HAVEN 1, BH30071 - HAVEN 3, un BO39182 — HAVEN 4], visu vecuma
grupu pétijums [BO41423 — HAVEN 6] un pediatriskais p&tijums [BH29992 — HAVEN 2], kuros
kopuma 444 pacienti ar A hemofiliju sanéma vismaz vienu Hemlibra devu planveida profilakses veida
(skatit 5.1. apakSpunktu). Tris simti septini (69,1 %) klinisko p&tijumu dalibnieki bija pieaugusie
(tostarp divas sievietes), 61 (13,7 %) bija pusaudZi (> 12 lidz < 18 gadus vecuma), 71 (16,0 %) bija
bérni (> 2 Iidz < 12 gadus vecuma) un pieci (1,1 %) bija zidaini un mazi bérni (1 ménesi lidz

< 2 gadus vecuma). So zalu lietosanas ilguma mediana pétijumos bija 32 nedélas (diapazons: 0,1 lidz
94,3 nedglas).

Il fazes kliniskajos p&tijumos un p&cregistracijas uzraudzibas perioda novérotas NBP minétas
atbilstoSi MedDRA organu sistemu klasifikacijai (2. tabula). Katras NBP biezums definéts sadi: loti
biezi (> 1/10), biezi (> 1/100 Iidz < 1/10), retak (> 1/1 000 lidz < 1/100), reti (> 1/10 000 lidz

< 1/1000), loti reti (< 1/10 000) un nav zinams (nevar noteikt péc pieejamiem datiem).
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2. tabula.

HAVEN un pécregistracijas uzraudzibas perioda

Kopsavilkums par nevélamajam blakusparadibam Hemlibra kliniskajos pétijumos

trauc&jumi

Organu sistému klasifikacija (OSK) | Neveélamas blakusparadibas BieZums
(velamais termins, MedDRA)
Asins un limfatiskas sistemas Trombotiska mikroangiopatija Retak

reakcija®

Nervu sist€mas trauc&jumi Galvassapes Loti biezi
Asinsvadu sisteémas traucgjumi Virspusgjs tromboflebits Retak
Kavernoza sinusa tromboze? Retak
Kunga un zarnu trakta trauc&jumi Caureja BiezZi
Adas un zemadas audu bojajumi Adas nekroze Retak
Angioedema Retak
Natrene BieZi
Izsitumi Biezi
Skeleta, muskulu un saistaudu sist€mas | Artralgija Loti biezi
bojajumi Mialgija BieZi
Vispargji traucgumi un reakcijas Reakcija injekcijas vieta Loti biezi
ievadiSanas vieta Drudzis BieZi
Samazinata terapeitiska atbildes | Retak

grupa.

5.1. apakSpunktu).

2Asinsvadu sistémas trauc€jumi blakusparadibai ‘“kavernoza sinusa tromboze” ir sekundara OSK

b Zinots par efektivitates zudumu (samazinatu terapeitisko atbildes reakciju), kas izpauzas ka
biezaka p&ksna asinoSana, ar neitraliz€josam antivielam pret emicizumabu un samazinatu
emicizumaba koncentraciju (skatit Atsevisku nevélamo blakusparadibu aprakstu un 4.4. un

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Trombotiska mikroangiopatija

Saskana ar apvienotajiem Il fazes p&tijumu rezultatiem TMA novérota mazak neka 1 % pacientu
(3/444) un 9,7 % pacientu (3/31), kuri sanémusi vismaz vienu aPCC devu emicizumaba terapijas laika.
Visi 3 TMA gadijumi notika, kad viena terapijas reiz€ vidgjais 24 stundu laika sanemtais kopgjais
aPCC daudzums 24 stundu garuma vai ilgaka laika posma bijis > 100 V/Kg (skatit 4.4. apakSpunktu).
Pacientiem izpaudas trombocitop@nija, mikroangiopatiska hemolitiska an€mija un akits nieru
bojajums bez izteikta ADAMTS13 aktivitates deficita. Vienam pacientam Hemlibra lietoSana tika
turpinata p&c tam, kad bez recidiva bija izzudusi TMA.

Trombozes gadijumi

Saskana ar apvienotajiem Il fazes petijjumu rezultatiem par butisku trombozi zinots mazak neka 1 %
pacientu (2/444) un 6,5 % pacientu (2/31), kuri sanémusi vismaz vienu aPCC devu emicizumaba
terapijas laika. Abi bitiskas trombozes gadijumi tika noveroti tad, kad viena terapijas reize vidgjais
24 stundu laika sanemtais kopgjais aPCC daudzums 24 stundu garuma vai ilgaka laika posma bijis

> 100 V/Kg. Vienam pacientam Hemlibra licto$ana tika turpinata p&c tam, kad bez recidiva bija
izzudusi tromboze (skatit 4.4. apakSpunktu).
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aPCC terapijas un emicizumaba mijiedarbibas raksturojums pivotalos kliniskajos pétijumos

Bija 82 aPCC terapijas* gadijumi pacientiem, kuri profilaktiski sanéma Hemlibra, un astonos no tiem
(10 % gadijumu) vidgjais sanemtais kopg&jais aPCC daudzums 24 stundu garuma vai ilgaka laika
posma bijis > 100 V/kg/24 stundas; divi no §iem astoniem gadijumiem bija saistiti ar trombozi, bet tris
no Siem astoniem gadijumiem bija saistiti ar TMA (3. tabula). Pargjie aPCC terapijas gadijumi nebija
saistiti ar TMA vai trombozi. 68 % no visiem aPCC terapijas gadfjumiem tika lietota tikai viena
infuzija < 100 V/kg.

3. tabula. aPCC terapijas raksturojums* saskana ar apvienotiem |11 fazes pétijjumu

rezultatiem
Vidgjais kopgjais aPCC daudzums 24 stundu laika (V/kg 24 stundu
aPCC terapijas ilgums laika)
<50 50-100 >100
< 24 stundas 9 47 13
24-48 stundas 0 3 1°
> 48 stundas 1 1 72.2ab

*aPCC terapijas gadijums definéts ka visas pacienta sanemtas aPCC devas jebkada iemesla dé] lidz 36 stundas
ilgam partraukumam terapija. Pieskaititi visi aPPC terapijas gadijumi, iznemot tos, kuri bijusi pirmajas 7 dienas
un 30 dienas péc Hemlibra lietoSanas partraukSanas.

2 Trombotiska mikroangiopatija

® Trombozes gadijumi

Reakcijas injekcijas vieta

Apvienotajos Il fazes kliniskajos p&tijumos loti biezi (19,4 % gadijumu) tika zinots par reakcijam
injekcijas vieta (RIV). Visas Hemlibra kliniskajos petijumos novérotas RIV bija nebitiskas, vieglas
l1dz vidgji smagas un 94,9 % gadijumu izzuda bez arst€Sanas. Biezakie zinotie RIV simptomi bija
eritéma injekcijas vieta (10,6 % gadijumu), sapes injekcijas vieta (4,1 % gadijumu), nieze injekcijas
vieta (2,9 % gadijumu) un pietikums injekcijas vieta (2,7 % gadijumu).

Imangenizate

Apvienotajos Hemlibra 111 fazes kliniskajos p&tijumos neitraliz&joso antivielu pret emicizumabu
veido$anas, kas bija saistita ar emicizumaba koncentracijas samazinasanos, bija retak sastopama
(skatit 5.1. apakSpunktu). Vienam pacientam, kuram izveidojas neitralizéjoSas antivielas pret
emicizumabu un samazinajas emicizumaba koncentracija, pec piecu nedélu ilgas terapijas zuda zalu
efektivitate (izpauzas ka peksna asinosana), un velak vins partrauca arstésanu ar Hemlibra (skatit 4.4.
un 5.1. apak3punktu).

Pediatriska populacija

Pétitaja pediatriskaja populacija ietilpst pavisam 137 pacienti, no kuriem 5 (3,6 %) bija zidaini un
mazi bérni (vecums no 1 ménesa lidz < 2 gadiem), 71 (51,8 %) bija bérni (vecums no 2 lidz

< 12 gadiem), bet 61 (44,5 %) bija pusaudzi (vecums no 12 lidz < 18 gadiem). Hemlibra droSuma
profils zidainiem, bérniem, pusaudziem un pieaugusajiem kopuma bija lidzigs.

ZinoS$ana par iespéjamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sistémas kontaktinformaciju.
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4.9. Pardozésana

Pieredze ar Hemlibra pardozg$anu ir ierobeZota.
Simptomi

Nejausa pardozesana var izraisit hiperkoagulaciju.
ArstéSana

Pacientiem, kuri nejausi pardozgjusi §1s zales, nekavgjoties jasazinas ar arstu, un vini ripigi janovero.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: hemostatiskie lidzekli, citi hemostatiskie lidzekli sisteémiskai lietoSanai,
ATK kods: B02BXO06.

Darbibas mehanisms

Emicizumabs ir humanizétas monoklonalas, modificétas imiinglobulina G4 (IgG4) antivielas ar
bispecifisku antivielas struktiru.

Emicizumabs savieno aktivéto IX faktoru un X faktoru, atjaunojot trikkstosa FVI1lla funkciju, kas
nepiecieSama efektivai homeostazei.

Emicizumabam nav strukturalas Iidzibas vai sekvences homologijas ar FVIII, tapéc tas neinducé un
neveicina tieSu FVIII inhibitoru veido$anos.

Farmakodinamiska iedarbiba

Profilaktiska terapija ar Hemlibra saisina aPTL un palielina novérojamo FVIII aktivitati (izmantojot
hromoggnisku testu ar cilveka koagulacijas faktoriem). Sie divi farmakodinamiskie markieri
neatspogulo emicizumaba patieso hemostatisko iedarbibu in vivo (aPTL ievérojami saisinas, un
konstateta FVIII aktivitate var biit parak maza), tacu sniedz relativu informaciju par emicizumaba
koagulaciju veicino$o iedarbibu.

Kliniska efektivitate un droSums

Hemlibra efektivitate ikdienas profilaksei pacientiem ar A hemofiliju ir vértéta piecos kliniskajos
petfjumos (tris pétfjumi ar pieaugusiem un pusaudziem, kuriem ir A hemofilija ar vai bez

FVIII inhibitoriem [HAVEN 1, HAVEN 3, un HAVEN 4], pediatriskais p&tijums pacientiem ar

A hemofiliju ar FVIII inhibitoriem [HAVEN 2]) un visu vecuma grupu pétijums pacientiem ar vieglu
vai vid&ji smagu A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem [HAVEN 6].

Kliniskie petijumi ar pieauguSajiem un pusaudziem, kuriem ir A hemofilija ar vai bez
FVIII inhibitoriem

Pacienti (> 12 gadus vecuma un ar kermena masu > 40 kg) ar A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem
(petijums BH30071 — HAVEN 3)

P&tijums HAVEN 3 bija randomizets, daudzcentru, nemaskéts 11 fazes petijums, kura piedalijas

152 pieaugusi un pusaudzu vecuma virieSu dzimuma individi (> 12 gadu vecuma un ar kermena masu
> 40 kg) ar smagu A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem, kuri jau bija sanémusi epizodisku (p&c
vajadzibas) vai profilaktisku terapiju ar FVIIL. Pacienti pirmajas Cetras nedg€las reizi nedéla subkutani
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sanéma 3 mg/kg Hemlibra, un p&c tam vai nu 1,5 mg/kg reizi nedela (A un D grupa) vai 3 mg/kg ik
péc divam ned&lam (B grupa), vai arT nesanéma profilaktisku terapiju (C grupa). C grupas pacienti
vargja pariet uz Hemlibra lietoSanu (3 mg/kg ik p&c divam nedélam) p&c tam kad vismaz 24 nedglas
nebija sanémta profilaktiska terapija. A un B grupas pacientiem, kuriem bija apstiprinati vismaz divi
asinos$anas gadijumi (t. i., spontana un kliniski nozimiga asinoSana lidzsvara stavokli), péc 24 nedélam
bija atlauta devas titréSana uz augsSu 1idz 3 mg/kg reizi nedéla. D grupas pacientiem devas titrésana uz
augsu bija atlauta p&c otra apstiprinata asinoSanas gadijuma. Primaras analizes laika uzturo$as devas
titréSana uz augsu tika veikta pieciem pacientiem.

Astondesmit devini pacienti, kuri ieprieks bija epizodiski (p&c vajadzibas) arstéti ar FVIII, attieciba
2:2:1 tika randomizeti lai sanemtu Hemlibra vai nu reizi ned€la (A grupa, n = 36), vai ik péc divam
nedélam (B grupa, n = 35), vai ari nesanemtu profilaksi (C grupa, n = 18), stratificgjot p&c asinoSanas
bieZuma ieprieksgjo 24 nedelu laika (< 9 vai > 9). Sesdesmit tris pacienti, kuri ieprieks bija
profilaktiski arstéti ar FVIII, tika ieklauti D grupa, lai sanemtu Hemlibra (1,5 mg/kg reizi nedgla).

Petfjuma primarais mérkis bija novertét Hemlibra efektivitati ar FVIII jau epizodiski arstetiem
pacientiem, profilaktiski to lietojot reizi nedéla (A grupa) vai reizi divas nedélas (B grupa),
salidzinajuma ar profilakses nesanemsanu (C grupa), nemot véra asinoSanas gadijumu skaitu, kad bija
nepiecieSama arstéSana ar koagulacijas faktoriem (skatit 4. tabulu). Pargjie p&tijuma merki bija
randomizgti salidzinat A vai B grupu ar C grupu saistiba ar profilaktiskas Hemlibra lieto$anas
efektivitati, tam mazinot jebkuras asino$anas, spontanas asino$anas, locitavu asino$anas un mérka
locitavu asinosanas gadijumu sastopamibu (skatit 4. tabulu), ka art ar aptaujas palidzibu novertet
pacientu v€lmes attieciba uz labako arstésanas veidu.

Hemlibra profilaktiskas lietoSanas efektivitate tika salidzinata arT ar agrak izmantoto profilaktisko
terapiju ar FVIII (D grupa) pacientiem, kuri pirms ieklauSanas $aja p&tijuma bija piedalijusies
neintervences pétijuma (NIS) (skatit 5. tabulu). Sadai salidzinaganai tika izmantoti tikai tie pacienti,
kuri bija piedalijusies NIS, jo dati par asinoSanu un arsteéSanu tika apkopoti ar vienadu izkliedes
pakapi, ka tas notika petijuma HAVEN 3. NIS ir nov€rosanas petijums, kura galvenais mérkis ir fikset
detalizetus kliniskos datus par asinoS$anas epizodém un hemofilijas arstéSanai paredzeto zalu lietoSanu
pacientiem ar A hemofiliju arpus intervenci ietvero§iem p&tjjumiem.

Pacienti (> 12 gadu vecuma) ar A hemofiliju un FVIII inhibitoriem (pét;jums BH29884 — HAVEN 1)

Randomizgta, daudzcentru, nemaskéta pétijuma HAVEN 1, kura piedalijas 109 pusaudZu vecuma un
pieaugusi virieSu dzimuma individi (> 12 gadu vecuma) ar A hemofiliju un FVIII inhibitoriem, kuri
ieprieks bija sanémusi vai nu epizodisku, vai profilaktisku arstéSanu ar koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSiem lidzekliem (aPCC un rFVIla). Saja p&tijuma pacienti reizi nedéla sanéma
profilaksi ar Hemlibra (A, C un D grupa), lietojot 3 mg/kg reizi nedéla Cetras nedélas un pec tam

1,5 mg/kg reizi nedgla, vai arT nesanéma nekadu profilaksi (B grupa). B grupa randomizgtie pacienti
vargja pariet uz Hemlibra profilakstisku terapiju péc tam, kad bija pagajusas vismaz 24 nedglas bez
profilakses. Pacientiem, kuriem bija apstiprinati vismaz divi asino$anas gadijumi (t. i., spontana un
kliniski nozimiga asinoSana lidzsvara stavokl1), péc 24 nedglas ilgas Hemlibra profilakses bija atlauts
titrét devu uz augsu Iidz 3 mg/kg vienu reizi nedela. Primaras analizes laika diviem pacientiem tika
veikta devas titréSana uz augsu lidz uzturosajai devai 3 mg/kg reizi nedela.

Piecdesmit tris pacienti, kuri ieprieks bija sanémusi epizodisku terapiju (p&c vajadzibas) ar
koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSiem Iidzekliem, attieciba 2:1 tika randomizéti, lai
sanemtu profilaksi ar Hemlibra (A grupa), vai nesanemtu profilaksi (B grupa), stratificgjot pec
asinosanas biezuma ieprieksgjo 24 ned€lu laika (< 9 vai > 9).

Cetrdesmit devini pacienti, kuri ieprieks bija sanémusi profilaktiskus koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSus lidzeklus, tika iesaistiti C grupa, lai sanemtu profilaksi ar Hemlibra. Septini
pacienti, kuri ieprieks bija epizodiski (p&c vajadzibas) lietojusi koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazino3us lidzeklus un pirms iesaistiSanas $aja pétijuma bija piedalijusies NIS, ta¢u nebija
vargjusi tikt ieklauti petijuma HAVEN 1 pirms A un B grupas slégsanas, tika ieklauti D grupa, lai
sanemtu profilaksi ar Hemlibra.

14



S pétijuma primarais mérkis bija vértét reizi nedgla profilaktiski lietota Hemlibra ietekmi uz tadu
asinoSanas gadijumu skaitu, kad nepiecieSama arsteSana ar koagulacijas faktoriem, ilgtermina (vismaz
24 nedglas vai l1dz arst€Sanas partraukSanai) salidzinajuma ar profilakses nesanemsanu pacientiem,
kuri ieprieks bija saneémusi epizodisku terapiju (p&c vajadzibas) ar koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSiem lidzekliem (A grupa salidzinajuma ar B grupu) (skatit 6. tabulu). Citi
sekundarie mérka kriteriji $aja randomizetaja A un B grupas salidzinajuma bija reizi nedgla
profilaktiski lietota Hemlibra efektivitate, mazinot jebkadas asino$anas, spontanas asinosanas, locitavu
asinos$anas un mérka locitavu asinos$anas gadijumu skaitu (skatit 6. tabulu), ka arf pacientu ar veselibu
saistita dzives kvalitate (health related quality of life, HRQoL) un veselibas stavokla vértésana (skatit
10. un 11. tabulu). Vidgjais zalu iedarbibas laiks (+standartnovirze) visiem p&tijuma pacientiem bija
21,38 nedgelas (12,01). Vertgjot katru arsteSanas grupu, vidgjais zalu iedarbibas laiks

(+ standartnovirze) bija 28,86 nedélas (8,37) A grupa, 8,79 (3,62) B grupa, 21,56 (11,85) C grupa un
7,08 (3,89) D grupa. Viens A grupas pacients izstajas no pétijuma, pirms tika sakta Hemlibra
lietoSana.

Saja pétijuma tika vertéta ari reizi nedéla profilaktiski lietota Hemlibra efektivitate salidzinajuma ar
ieprieks epizodiski (p&c vajadzibas) un profilaktiski lietotiem koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSiem lidzekliem (atseviski salidzinajumi) pacientiem, kuri pirms iesaistiSanas $aja
pétijuma bija piedalijusies NIS (attiecigi A un C grupa) (skatit 7. tabulu).

Pacienti (> 12 gadus vecuma) ar A hemofiliju, ar vai bez FVIII inhibitoriem (petijums BO39182 —
HAVEN 4)

Hemlibra ir pétits |1l fazes kliniska daudzcentru p&tijuma ar vienu grupu, kura bija ieklauts

41 pieaugusais un pusaudzu vecuma viriesu dzimuma individs (> 12 gadus vecuma ar kermena masu
> 40 kg) ar A hemofiliju un ar FVII inhibitoriem vai ar smagu A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem,
un kuri jau ieprieks bija sanémusi epizodisku (p&c vajadzibas) vai profilaktisku terapiju ar
koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSiem Iidzekliem vai FVIII. Pacienti tika profilaktiski
arstéti ar Hemlibra, to Cetras nedglas lietojot 3 mg/kg reizi nedéla un péc tam 6 mg/kg ik péc Cetram
nedélam. P&tljuma primarais mérkis bija novertet ik péc cetram ned€lam profilaktiski lietota Hemlibra
efektivitati, uzturot adekvatu asinoSanas kontroli, pamatojoties uz arsteto asinoSanu skaitu. Pargjie
merki bija novertet Hemlibra profilaktiskas lietosanas klinisko efektivitati, samazinot visu asinosanu,
arsteto spontano asinoSanu, arstéto locitavu asinosanu un arstéto mérka locitavu asinoSanu
sastopamibu (skattt 8. tabulu). Izmantojot aptauju, tika vertetas ar1 pacientu v€lmes attieciba uz labako
arst€Sanas veidu.

Pacienti (visu vecumu) ar vieglu vai videji smagu A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem (pétijums
BO41423 — HAVEN 6)

Pétijums HAVEN 6 bija daudzcentru, nemaskéts vienas grupas Il fazes pétijums, kura piedalijas 71 ar
emicizumabu arstéts pacients (jebkada vecuma) ar vieglu (n = 20 [28,2 %]) vai vidgji smagu (n = 51
[71,8 %]) A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem, kam bija indic&ta profilakse p&c p&tnieka ieskatiem.
Lielaka dala pacientu bija virieSu dzimuma (69 pacienti [97,2 %]), bet divas pacientes bija sievieSu
dzimuma (2,8 %). Uzsakot p&tijumu 34 pacienti (47,9 %) epizodiski, bet 37 pacienti (52,1 %)
profilaktiski sanéma FVIII. Pacienti pirmajas Cetras nedélas sanéma Hemlibra 3 mg/kg subkutani reizi
nedgla un pec tam, sakot no 5. nedglas, atbilstosi pacienta izveletai uzturosas terapijas shémai vai nu
1,5 mg/kg reizi nedeéla (n = 24 [33,8 %]), 3 mg/kg ik péc divam nedélam (n = 39 [54,9 %]), vai

6 mg/kg ik péc ¢etram nedelam (n = 8 [11,3 %]). Devas palielinasana lidz 3 mg/kg nedgla bija atlauta
péc 24 ned€lam tiem pacientiem, kuriem bija apstiprinati vismaz divi asino$anas gadijumi

(t. i., spontana un kliniski nozimiga asinosana lidzsvara stavokli). Starpanalizes laika uzturosas devas
titréSana uz augsu nebija veikta nevienam pacientam.

P&tfjuma primarais efektivitates merkis bija novertet profilaktiski lietota Hemlibra efektivitati, nemot
vera asinosanas gadijumu skaitu, kad bija nepiecieSama arsté$ana ar koagulacijas faktoriem (t. i.,
arsteto asinosanu biezums; skatit 9. tabulu). Pargjie petijuma mérki bija izvertet profilaktiskas
Hemlibra lietoSanas efektivitati nemot veéra visu asinoSanas gadijumu skaitu, spontanas asinosanas,
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locttavu asino$anas un mérka locitavu asino$anas gadijumu sastopamibu, ka ari izvertet pacientu
zinoto ar veselibu saistito dzives kvalitati (Health-related quality of life, HRQoL), izmantojot
hemofilijai specifisko aptauju (Comprehensive Assessment Tool of Challenges in Haemophilia

(CATCH)) laika gaita.

Efektivitates rezultati

HAVEN 3

Hemlibra lietoSanas efektivitati raksturojosie rezultati salidzinajuma ar profilakses neizmanto$anu
saistiba ar arsteto asinoSanu, visu asinosanu, arstéto spontano asinosanu, arstéto locitavu asinoSanu un
arstéto meérka locitavu asinos$anu ir paraditi 4. tabula.

4.tabula. Petjjums HAVEN 3: asino$anas gadijumu skaits gada Hemlibra profilaktiskas
terapijas grupa salidzinot ar grupu kura profilakse netika izmantota, > 12 gadus
veciem pacientiem, kuriem nav FVIII inhibitoru
Merka Kkriterijs ) B grupa:
C grupa: ﬁe?nrrig?é Hemlibra
profilakse netiek 1.5 ma/kd reizi 3 mg/kg
izmantota ~ Mg _g_ ik péc divam
nedela 1=
(n=18) (n= ?;6) nedélam
(n=35)
Arstétas asino$anas
ABR (95 % TI) 38,2 (22,9; 63,8) 1,5(0,9; 2,5) 1,3(0,8; 2,3
% samazingjums (RR), 96 % (0,04), 0
0 vértiba NP <0.0001 97 % (0,03), < 0.0001
0 . - .
¥ pacientu, kuriem asigoSanas 0,0 (0,0; 18,5) 55,6 (38,1; 72,1) | 60,0 (42,1; 76,1)

gadijumu skaits bija 0 (95 % TI)

gadijumu skaits bija 0 (95 % TI)

50 (32,9 67,1)

ABR mediana (IQR) 40,4 (25,3; 56,7) 0(0; 2,5) 0(0;1,9)
\Visas asinoSanas

ABR (95 % TI) 47,6 (28,5; 79,6) 2,5(1,6; 3,9) 2,6 (1,6; 4,3)

% samazingjums (RR), NP 94 % (0,06),

D vertiba jums (RR) 95 % (0,05), < 0,000 < o,(()oo1)

% pacientu, kuriem asinoSanas 0 (0,0; 18,5)

40 (23,9; 57,9)

Arstétas spontanas asinosanas

ABR (95 % TI) 15,6 (7,6; 31,9) 1,0 (0,5;1,9) 0,3(0,1;0,8)
% samazinajums (RR), NP 0 98 % (0,02),
0 vértiba 94 % (0,06), < 0,0001 < 0,0001

% pacientu, kuriem asinoSanas
gadijumu skaits bija 0 (95 % TI)

22,2 (6,4; 47,6)

66,7 (49,0; 81,4)

88,6 (73,3; 96,3)
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gadijumu skaits bija 0 (95 % TI)

58,3 (40,8; 74.,5)

Merka Kkriterijs A grupa: B grupa:
C grupa: Hemlibrz;l Hemlibra
profilakse netiek 1,5 mg/Kg reizi 3 mg/kg
izmantota ' o ik péc divam
nedela 1=
(n=18) (n = 36) nedélam
(n=35)
Arstétas locitavu asino§anas
ABR (95 % TI) 26,5 (14,67; 47,79) 1,1 (0,59; 1,89) 0,9 (0,44; 1,67)
% samazinajums (RR), NP 97% (0,03),
0 vertiba ums (RR) 96% (0,04), < 0,0001 < 0,5)001)
% pacientu, kuriem asinosanas 0 (0; 18,5)

74,3 (56,7; 87,5)

Arstétas mérka locitavu asinoSanas

ABR (95 % TI) 13,0 (5,2; 32,3) 0,6 (0,3; 1,4) 0,7 (0,3; 1,6)
% samazinajums (RR), NP 0 95% (0,05),
0 vertiba 95% (0.05), < 0,0001 <0,0001

% pacientu, kuriem asinoSanas
gadijumu skaits bija 0 (95 % TI)

27,8 (9,7; 53,5)

69,4 (51,9; 83,7)

77,1 (59,9; 89,6)

4 nedélas.

NP= nav piemérojams.

Biezuma attieciba un ticamibas intervals (T]) no negativas binomialas regresijas (NBR) modela, un p vertiba
aprékinata pec stratificéta Wald testa, salidzinot asinoSanas gadijumu skaitu noteiktas grupas.

C grupa: ietver tikai periodu bez profilakses.
IAsinoSanas definicijas adapt@tas, pamatojoties uz ISTH kriterijiem.
AArstétas asino$anas gadijumi = asinoSanas gadijumi, kad bijusi nepiecieSama arstésana ar FVIIL.
\Visi asinos$anas gadijumi = gadijumi, kad asinoSana ir vai nav arstéta ar FVIII.
Par pacientiem, kuriem deva titréta uz augsu, icklauti tikai dati no perioda pirms devas titréSanas uz augsu.
[Emicizumabu sanémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatinoso devu 3 mg/kg nedgla, ko lietoja

IABR = asinoSanas gadijumu skaits gada (Annualised Bleed Rate); TI = ticamibas intervals; RR = biezuma
attieciba (rate ratio); IQR = starpkvartilu diapazons (interquartile range), no 25. procentiles lidz 75. procentilei,

Klmiskaja petijuma HAVEN 3 analizgjot atSkiribas starp pacientiem, profilakse ar Hemlibra izraisija
statistiski nozimigu (p < 0,0001) arstétas asinosanas gadijumu skaita samazinajumu (par 68 %)

salidzinajuma ar ieprieks sanemto profilaksi ar FVIII, par ko bija apkopota informacija NIS pirms
iesaistiSanas $aja petjjuma (skatit 5. tabulu).
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5. tabula. Pétijums HAVEN 3: pacientu salidzinajums, vértéjot péc asino$anas gadijumu
skaitu gada (arsteto asino$anu) salidzinot profilaktiski lietotu Hemlibra un agrak izmantotu
profilaktisku FVI111 lietoSanu

Meérka kritérijs NIS D grupa: D grupa:
Agrak izmantota profilakse 1,5 mg/kg Hemlibra reizi
ar FVIII nedéla
(n=48) (n=48)
Efektivitates ilguma mediana
(nedelas) 30,1 33,7
Arstétas asinoSanas
ABR (95 % TI) 4,8 (3,2;7,1) | 1,5(1; 2,3)
% samazinajums (RR), p vértiba 68 % (0,32), < 0,0001
% pacientu, kuriem asinosanas ) )
gadijumu skaits bija 0 (95 % TI) 39,6 (258, 54,7) 54,2 (39,2 68,6)
ABR mediana (IQR) 1,8 (0; 7,6) 0(0;2,1)

Biezuma attieciba un ticamibas intervals (T]) no negativas binomialas regresijas (NBR) modela, un p vertiba
aprekinata pec stratificéta Wald testa, salidzinot asinoSanas gadijumu skaitu noteiktas grupas.

SalidzinoSie dati par pacientiem no NIS. Teklauti tikai dati par pacientiem, kuri piedalijas NIS un petijjuma
HAVEN 3.

Par pacientiem, kuriem deva titréta uz augsu, ieklauti tikai dati no perioda pirms devas titré€Sanas uz augsu.
Arstétas asino$anas gadijumi = asinoSanas gadijumi, kad bijusi nepiecieSama arstésana ar FVIIL. AsinoSanas
definicijas adapt&tas, pamatojoties uz ISTH kriterijiem. ABR = asinoSanas gadijumu skaits gada; Tl =
ticamibas intervals; RR = biezuma attieciba (rate ratio); IQR = starpkvartilu diapazons (interquartile range),
no 25. procentiles lidz 75. procentilei.

Lai arT profilaktiskai emicizumaba lietoSanai tika novérota lielaka lidzestiba neka ieprieks lietotajai profilaksei
ar FVIII, ABR atskiribas starp pacientiem ar > 80 % un pacientiem ar < 80 % ievéroto FVIII profilaktisko devu
atbilstoSi standarta zalu apraksta prasibam atklat nebija iesp&jams (Sie dati jainterprete piesardzigi, jo
paraugkopas ir mazas).

Ta ka FVIII eliminacijas pusperiods ir iss, tiek pienemts, ka p&c ta lictoSanas partrauk$anas nav iedarbibas
parneses efekta.

Lai panaktu droSumu un nodros$inatu injekcijas veik§anas prasmes, uzraudziba bija jaievada tikai pirmas piecas
emicizumaba devas. Tapat ka FVIII profilaktiskas lietoSanas gadijuma, ari visas turpmakas emicizumaba devas
bija atlauts patstavigi ievadit majas.

Visus pacientus arstéja hemofilijas eksperti, kuri apliecingja, ka visi pacienti, kuri bija ieklauti salidzinajuma
par atSkirtbam vienai personai, sanéma adekvatu profilaksi ar FVIII, kas pierada parastas profilaktiskas apriipes
ekvivalenci visos p&tljuma centros un visiem pacientiem.

HAVEN 1

Hemlibra lieto$anas efektivitati raksturojosie rezultati salidzinajuma ar profilakses neizmantoSanu
saistiba ar arsteto asinosanu, visu asinosanu, arstéto spontano asinosanu, arstéto locitavu asinoSanu un
arsteto meérka locitavu asinos$anu ir paraditi 6. tabula.
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6. tabula. HAVEN 1: asino$anas gadijumu skaits gada Hemlibra profilaktiskas terapijas
grupa, salidzinot ar grupu kura profilakse netika izmantota, > 12 gadus veciem
pacientiem, kuriem ir FVIII inhibitori

Meérka kriterijs B grupa: profilakse A grupa: 1,5 mg/kg

netiek izmantota Hemlibra reizi nedéla
N=18 N=35

Arstétas asino$anas gadijumi

ABR (95 % TI) 23,3 (12,33; 43,89) | 2,9 (1,69; 5,02)

% samazinajums (RR), p vértiba 87 % (0,13), < 0,0001

% pacientu, kuriem asinosanas gadijumu 5,6 (0,1; 27,3) 62,9 (44,9; 78,5)

skaits bija 0 (95 TI)

ABR mediana (IQR) 18,8 (12,97; 35,08) 0 (0; 3,73)

Visi asino$anas gadijumi

ABR (95 % TI) 28,3 (16,79; 47,76) | 5,5 (3,58; 8,60)

% samazinajums (RR), p vertiba 80 % (0,20), < 0,0001

% pacientu, kuriem asinoSanas gadijumu 5,6 (0,1; 27,3) 37,1 (21,5; 55,1)

skaits bija 0 (95 % TI)

Arstétas spontanas asino$anas gadijumi

ABR (95 % TI) 16,8 (9,94, 28,30) | 1,3(0,73; 2,19)
% samazinajums (RR), p vertiba 92 % (0,08), < 0,0001

% pacientu, kuriem asinoSanas gadijumu 11,1 (1,4; 34,7) 68,6 (50,7; 83,1)
skaits bija 0 (95 % TI)

Arstétas locitavu asinoSanas gadijumi

ABR (95 % TI) 6,7 (1,99; 22,42) | 0,8 (0,26; 2,20)
% samazinajums (RR), p vertiba 89 % (0,11), 0,0050

% pacientu, kuriem asinoSanas gadijumu 50,0 (26,0; 74,0) 85,7 (69,7; 95,2)
skaits bija 0 (95 % TI)

Arstétas mérka locitavu asinoSanas gadijumi

ABR (95 % TI) 3,0 (0,96; 9,13) | 0,1 (0,03; 0,58)
% samazinajums (RR), p vertiba 95 % (0,05), 0,0002

% pacientu, kuriem asinoSanas gadijumu 50,0 (26,0; 74,0) 94,3 (80,8; 99,3)

skaits bija 0 (95 % TI)

Biezuma attieciba un ticamiibas intervals (T1) no negativas binomialas regresijas (NBR) modela, un p vértiba aprekinata pec
stratificéta Wald testa, salidzinot asinosanas gadijumu skaitu noteiktas grupas.

B grupa: ietver tikai periodu bez profilakses.

Asinosanas definicijas adaptetas, pamatojoties Uz ISTH krit€rijiem.

Arstétas asinoSanas gadijumi = asinoSanas gadfjumi, kad bijusi nepiecieSama arstéSana ar koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSiem lidzekliem.

Visi asinoSanas gadijumi = gadijumi, kad asinosana ir vai nav arstéta ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinoSiem lidzekliem.

Par pacientiem, kuriem deva titréta uz augsu, ieklauti tikai dati no perioda pirms devas titréSanas uz augsu.

Emicizumabu sanémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatino$o devu 3 mg/kg nedgla, ko lietoja 4 nedélas.
ABR = asinosanas gadijumu skaits gada (Annualised Bleed Rate); TI = ticamibas intervals; RR = biezuma
attieciba (rate ratio); IQR = starpkvartilu diapazons (interquartile range), no 25. procentiles lidz

75. procentilei.

Petijuma HAVEN 1 analizgjot atskiribas starp pacientiem, profilakse ar Hemlibra izraisija statistiski
ticamu (p = 0,0003) un kliniski nozimigu (par 79 %) arstétas asinoSanas gadijumu skaita
samazinajumu salidzinajuma ar ieprieks sanemto profilaksi ar koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinoSiem lidzekliem, par ko bija apkopota informacija NIS pirms iesaistiSanas $aja
petijuma (skatit 7. tabulu).
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7.tabula. HAVEN 1: pacientu salidzinajums, vértéjot asino$anas gadijumu skaitu gada
(arstéto asinosanu), salidzinot profilaktiski lietotu Hemlibra un agrak sanemto
profilaktisku terapiju ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSiem
Iidzekliem (NIS pacienti)

Chis grupa: ieprieks sanemta C grupa: Hemlibra 1,5 mg/kg
profilaktiska terapija ar reizi nedela
koagulacijas faktora inhibitoru
Merka kriterijs aktivitates mazinoSiem lidzekliem
N=24 N=24
Arstétas asino$anas gadijumi
ABR (95 % TI) 15,7 (11,08; 22,29) 3,3 (1,33; 8,08)
% pacientu, kuriem
asinos$anas gadijumu skaits 12,5(2,7; 32,4) 70,8 (48,9; 87,4)
ir0(95% TI)
ABR mediana (IQR) 12,0 (5,73; 24,22) 0,0 (0,00; 2,23)
% samazinajums 79%
(RR), p vertiba (0,21), 0,0003

BieZuma attieciba un ticamibas intervals (T1) no negativas binomialas regresijas (NBR) modela, un p vértiba
apréekinata p&c stratificéta Wald testa, salidzinot ABR noteiktas grupas.

SalidzinoSie dati par pacientiem no NIS.

Ieklauti tikai dati par pacientiem, kuri piedalijas NIS un p&tjjuma HAVEN 1.

Par pacientiem, kuriem deva titréta uz augsu, ieklauti tikai dati no perioda pirms devas titréSanas uz augsu.
Arstétas asino$anas gadijumi = asino$anas gadijumi, kad bijusi nepiecieSama arsté3ana ar koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSiem lidzekliem.

Asinosanas definicijas adaptétas, pamatojoties uz ISTH kriterijiem.

ABR = asinosanas gadijumu skaits gada; T = ticamibas intervals; RR = bieZuma attieciba; IQR = starpkvartilu
diapazons, 25. procentile 1idz 75. procentile.

Lai arT profilaktiskai emicizumaba lietoSanai tika novérota lielaka lidzestiba neka ieprieks lietotajai profilaksei
ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosajiem lidzekliem (KFAML), ABR at8kiribas starp
pacientiem ar > 80 % un pacientiem ar < 80 % ievéroto KFAML profilaktisko devu atbilstosi standarta zalu
apraksta prasibam atklat nebija iesp&jams (Sie dati jainterpreté piesardzigi, jo paraugkopas ir mazas).

Ta ka koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosajiem lidzekliem eliminacijas pusperiods ir iss, tiek
pienemts, ka péc to lietoSanas partrauksanas nav iedarbibas parneses efekta.

Lai panaktu droSumu un nodrosinatu injekcijas veiksanas prasmes, uzraudziba bija jaievada tikai pirmas piecas
emicizumaba devas. Tapat ka KFAML profilaktiskas lietoSanas gadijuma, arT visas turpmakas emicizumaba
devas bija atlauts patstavigi ievadit majas.

HAVEN 4

Ik péc Cetram ned€lam profilaktiski lietota Hemlibra efektivitati raksturojoSie primaras analizes
rezultati, vertgjot pec arst€to asinosanu, visu asinosanu, arst€to spontano asinosanu, arstéto locitavu
asinoSanu un arsteéto mérka locttavu asinosanu sastopamibas, ir paraditi 8. tabula. Efektivitate tika
verteta Cetrdesmit vienam pacientam > 12 gadu vecuma, un novérosanas ilguma mediana bija

25,6 nedglas (24,1-29,4 nedgelas).
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8. tabula.

HAVEN 4: asinosanas gadijumu skaits gada Hemlibra profilaktiskas terapijas

grupa > 12 gadus veciem pacientiem, kuriem ir vai nav FVIII inhibitori

Hemlibra 6 mg/kg Q4W

Verteésanas kritériji

= ABR (95 % TI)

b ABR mediana

% asinoSanas

locitavu asinoSanas

(IQR) gadijumu skaits ir 0
(5% T

n 41 41 41

Arstétas asinoSanas 2,4 (1,4; 4,3) 0,0 (0,0; 2,1) 56,1 (39,7; 71,5)
Visas asinoSanas 45 (3,1; 6,6) 2,1(0,0; 5,9) 29,3 (16,1; 45,5)
Arstétas spontanas 0,6 (0,3; 1,5) 0,0 (0,0; 0,0) 82,9 (67,9; 92,8)
asino$anas

Arstétas locTtavu 1,7 (0,8; 3,7) 0,0(0,0; 1,9) 70,7 (54,5; 83,9)
asinoSanas

Arstétas merka 1,0 (0,3; 3,3) 0,0 (0,0; 0,0) 85,4 (70,8; 94,4)

b Aprekinata ABR.

4 nedg@las.

2 Aprekinats, izmantojot negativas binomialas regresijas (NBR) modeli.

Asinosanas definicijas adapt&tas, pamatojoties uz ISTH kritérijiem.
Arstétas asinoanas — asinoSanas, kas arstétas, izmantojot FVIII vai rFV1la.
Visas asino$anas — asino$anas, kas arstétas, izmantojot vai neizmantojot FV1I1 vai rFVlla.

Emicizumabu sanémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatinoso devu 3 mg/kg nedgla, ko lietoja

ABR = asinosanas gadijumu skaits gada; TI = ticamibas intervals; IQR = starpkvartilu diapazons,
25. procentile Iidz 75 procentile; Q4W = profilaktiska lieto§ana ik p&c ¢etram nedélam.

HAVEN 6 (starpanalize)

Efektivitate tika vértéta piecdesmit vienam pacientam ar vidgji smagu A hemofiliju, vecuma no 2 Iidz
56 gadiem, un novérosanas ilguma mediana bija 30,4 ned€las (diapazons: 17,4-61,7 nedglas).
Profilaktiski lietota Hemlibra efektivitati raksturojosie starpanalizes rezultati pacientiem ar vid&ji
smagu A hemofiliju (skatit 4.1 apakSpunktu), vértjot p&c arstéto asinosanu, visu asinosanu, arsteto
spontano asinosanu, arst€to locttavu asinoSanu un arstéto mérka locitavu asinosanu bieZzuma, ir

paraditi 9. tabula.

9. tabula.

HAVEN 6: asinosanas gadijumu skaits gada Hemlibra profilaktiskas terapijas

grupa pacientiem ar vidéji smagu A hemofiliju bez FVIII inhibitoriem

¢Hemlibra 1,5 mg/kg QW, 3 mg/kg Q2W vai 6 mg/kg Q4W

VerteSanas kriteriji

“ABR (95 % T1)

b ABR mediana

% asinoSanas

(IQR) gadijumu skaits ir 0
(95 %T1)
n 51 51 51

Arstétas asinoSanas

0,9 (0,43; 1,89)

0,0 (0,00; 0,00)

78,4 (64,7, 88,7)

Visas asinoSanas

2,6 (181; 3,81)

1,7 (0,00; 3,90)

43,1 (29,3; 57,8)

Arstétas spontanas
asinoSanas

0,1 (0,03; 0,30)

0,0 (0,00; 0,00)

94,1 (83,8; 98,8)

Arstétas locitavu
asinoSanas

0,3 (0,10; 0,84)

0,0 (0,00; 0,00)

90,2 (78,6; 96,7)
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¢Hemlibra 1,5 mg/kg QW, 3 mg/kg Q2W vai 6 mg/kg Q4W

VerteSanas kriteriji 2ABR (95 % TI) ® ABR mediana % asinoSanas
(IQR) gadijumu skaits ir 0
(95 %T1)
Arstétas mérka 0,1 (0,02; 0,26) 0,0 (0,00; 0,00) 96,1 (86,5; 99,5)
locitavu asinoSanas

2 Aprékinats, izmantojot negativas binomialas regresijas (NBR) modeli.

b Aprekinata ABR.

Asinosanas definicijas adaptétas, pamatojoties uz ISTH kriterijiem.

Arstétas asinosanas — asinoSanas, kas arstétas, izmantojot FVIII.

Visas asinoSanas — asinosanas, kas arstétas, izmantojot vai neizmantojot FVIII.

Emicizumabu san@musajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatinoSo devu 3 mg/kg nedgla, ko lietoja 4 nedglas.
ABR = asinoSanas gadijumu skaits gada, TI = ticamibas intervals; IQR = starpkvartilu diapazons; 25. lidz 75. procentile;
QW = profilaktiska lieto$ana reizi nedéla; Q2W = profilaktiska lietosana reizi divas nedélas; Q4W = profilaktiska
lietoSana ik p&c Cetram ned&lam.

¢ 1,5 mg/kg QW (n = 16); 3 mg/kg Q2W (n = 30); 6 mg/kg Q4W (n =5).

Noveérotie ar veselibas stavokli saistitie rezultati

Kliniskajos p&tijumos HAVEN tika vértéti HRQoL un veselibas stavoklis, izmantojot kltnisku
rezultatu izvert€sanas pasakumus. HAVEN 1 un 2 pétjjumos izmantoja attiecigi, hemofilijai specifisko
dzives kvalitates anketu (Haem-A-QoL- Haemopbhilia-Specific Quality of Life) pieaugu3ajiem

(> 18 gadiem) un tas pusaudzu versiju (Haemo-QoL-SF, 8 lidz < 18 gadiem), un Fiziskas veselibas
indekss (t. i., sapigas tiiskas, locitavu sapes, sapes kustoties, ieSanas griitibas vai nepiecieSams ilgaks
laiks, lai sagatavotos dienas gaitam) un kopgjais punktu skaits (visu vertgjumpunktu summa) bija
protokola noteiktie interesgjosie mérka kriteriji. HAVEN 2 pétijuma papildus izmantoja arT adaptéto
InhibQoL un anketu par aprupétaju apgritinajumiem (Aspects of Caregiver Burden questionnaire), lai
ieglitu apriipetaju viedokli par HRQoL pediatriskajiem pacientiem < 12 gadu vecuma. HAVEN 6
pétljuma, izmantojot hemofilijas noveértésanas aptauju (Comprehensive Assessment Tool of Challenges
in Haemophilia (CATCH)), tika veértéta pieaugus$o un pediatrisko pacientu, ka ari apriipétaju HRQoL.
Tika pétits, ka tiek uztverti riski, ka hemofilija ietekmé ikdienas aktivitates, socialas aktivitates, atpiitu,
darbu/macibas, vai un ka ir apgriitinata arstésanas un kadas gritibas ta rada. Veselibas stavokla
parmainu noteiksanai tika vertéts veiktsp&jas indekss (IUS) un vizuala analoga skala (VAS) no
EuroQoL piecu aspektu un piecu limenu anketas (EQ-5D-5L).

Petijuma HAVEN 1 iegiitie ar veselibas stavokli saistitie rezultati

Saja pétijuma Hemlibra profilakses grupa un grupa, kura profilaksi neizmantoja, bija lidzigas
sakotngjas kopgjas vertibas (vidgja vertiba attiecigi 41,14 un 44,58) un fiziskas veselibas raditaji
(vidgja vertiba attiecigi 52,41 un 57,19). 10. tabula ir kopsavilkums par Hemlibra profilakses grupas
(A grupa) un, grupas, kura profilaksi neizmantoja (B grupa) salidzinagjumu, vértéjot Haem-A-QoL
kopgjos raditajus un fiziskas veselibas skalas raditajus péc 24 arstésanas nedélam, koriggjot pec
sakotng&jam vertibam. Grupa, kura pacientiem reizi ned€la profilaktiski lietoja Hemlibra, bija vérojams
statistiski ticams un kliniski nozimigs uzlabojums salidzinajuma ar grupu, kura pacienti nesanéma
profilaksi, vertgjot ieprieks noteikto merka kriteriju - Haem-A-QoL fiziskas veselibas indeksa punktu
skaitu 25. nedelas izmeklgjuma.
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10. tabula. HAVEN 1: ar Haem-A-QoL noteikta fiziskas veselibas indeksa un kopéja punktu
skaita parmainas péc profilaktiskas Hemlibra lietosanas salidzinajuma ar
profilakses neizmantoSanu > 18 gadus veciem pacientiem ar FVI11 inhibitoriem

Novértejums Haem-A-QoL 25. nedéla | B grupa: profilakse A grupa: Hemlibra
netiek izmantota 1,5 mg/kg reizi nedéla
(n=14) (n=25)

Fiziskas veselibas indekss (no 0 lidz 100 punktiem)

Korigéta videja vértiba 54,17 | 32,61

Korigétas vidgjas vertibas atskiriba 21,55 (7,89; 35,22)

(95 % TI)

p vertiba 0,0029

Kopgjais punktu skaits (no 0 Iidz 100 punktiem)

Korigéta vidéja vertiba 43,21 | 29,2

Koriggtas vidgjas vertibas atskiriba 14,01 (5,56, 22,45)

(95% TI)

B grupa: ietver tikai periodu bez profilakses.

Par pacientiem, kuriem deva titréta uz augsu, ieklauti tikai dati no perioda pirms devas titréSanas uz augsu.

Emicizumabu sanémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatino$o devu 3 mg/kg nedela, ko lietoja 4 nedelas.

Haem-A-QoL skalas diapazons ir no 0 Iidz 100. Mazaks punktu skaits liecina par labaku HRQoL.

Kliniski nozimiga atSkiriba: kopgjais punktu skaits: 7 punkti; fiziska veseliba: 10 punkti.

Analizes ir pamatotas uz datiem kas ieg@iti no pacientiem, kuri sniedza atbildes gan sakotn&ja, gan 25. nedélas izmeklgjuma.

HAVEN 1 iegiitie ar veselibas stavokli saistitie rezultati
11. tabula ir kopsavilkums par Hemlibra profilakses grupas (A grupa) un, grupas, kura profilaksi
neizmantoja (B grupa), salidzinajumu, vért&jot EQ-5D-5L IUS raditajus un VAS raditajus péc

24 arstesanas nedelam, koriggjot pec sakotngjam vertibam.

11. tabula. Pé&tijums HAVEN 1: EQ-5D-5L indeksa vértibas pacientiem, > 12 gadu vecuma,

25. nedéla
EQ-5D-5L indeksa vertibas péc B grupa: profilakse A grupa: Hemlibra
24 nedelam netiek izmantota 1,5 mg/kg reizi nedela

(n=16) (n=29)

Vizuala analoga skala
Korigeta vidgja vertiba 74,36 | 84,08
Korigetas vidgjas vertibas atskiriba (95 % TI) -9,72 (-17,62, -1,82)
Utilitindeksa vertiba
Korigéta videja vértiba 0,65 | 0,81
Koriggtas vidgjas vertibas atskiriba (95 % TI) -0,16 (-0,25, -0,07)

B grupa: ietver tikai periodu bez profilakses.

Par pacientiem, kuriem deva titréta uz augsu, ieklauti tikai dati no perioda pirms devas titréSanas uz augsu.

Emicizumabu sanémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatino$o devu 3 mg/kg nedéla, ko lietoja 4 nedélas.
Augstakas vertibas liecina par labaku dzives kvalitati.

Klmiski nozimiga atskiriba: VAS: 7 punkti; utilitindeksa vertiba: 0,07 punkti.

Analizes ir pamatotas uz datiem kas iegiiti no pacientiem, kuri sniedza atbildes gan sakotngja, gan 25. nedélas
izmekl&juma.

Petijuma HAVEN 6 iegiitie ar veselibas stavokli saistitie rezultati

P&tijuma HAVEN 6 visu vecumu pacientiem ar vid&ji smagu A hemofiliju HRQoL tika vértéta
25. pétijuma ned¢la, pamatojoties uz CATCH aptauju. CATCH aptauja (versija 1.0) ir validéts riks, lai
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novertetu hemofilijas sekas un to arstéSanu. Ir izstradatas atseviskas aptaujas anketas picaugusajiem
pacientiem, pediatriskajiem pacientiem un pediatrisko pacientu apriip&tajiem. Pacientu, kuri lietoja
Hemlibra profilaktiski, ar veselibas stavokli saistita dzives kvalitate kopuma saglabajas nemainiga,
tomer peéc CATCH anketas tika konstateti uzlabojumi arstéSanas apgriitinajumos, ko noradija visas
respondentu grupas.

Pediatriskie pacienti

Pediatriskie pacienti (vecums < 12 gadi vai no 12 lidz 17 gadiem un kermena masa < 40 kg) ar
A hemofiliju un FVIII inhibitoriem (peétijums BH29992 — HAVEN 2)

Reizi nedela profilaktiski lietotu Hemlibra vértgja vienas grupas daudzcentru nemasketa kliniskaja
pétijuma, kura piedalijas pediatriskie pacienti (vecums < 12 gadi vai 12 lidz 17 gadi, ar kermena masu
<40 kg) ar A hemofiliju un FVIII inhibitoriem. Pacienti sanéma profilaksi ar Hemlibra deva 3 mg/kg
reizi ned€la pirmajas 4 nedelas un deva 1,5 mg/kg reizi nedéla p&c tam.

Saja pétijuma vértéja reizi nedéla profilaktiski lietota Hemlibra farmakokinétiku (FK), dro3umu un
efektivitati, salidzinot ar ieprieks epizodiski un profilaktiski lietotu terapiju ar koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSiem lidzekliem, pacientiem, kuri pirms iesaistiSanas $aja p&tijjuma bija
piedalijusies NIS (pacientu salidzinajums).

Efektivitati raksturojosie rezultati
HAVEN 2 (starpanalize)

Starpanalizes laika efektivitate tika vérteta 59 pacientiem, kuri bija < 12 gadus veci un vismaz

12 nedglas reizi nedgla bija profilaktiski sanémusi Hemlibra, ieskaitot ¢etri pacienti, kuri bija

< 2 gadus vecuma, 17 pacientu 2 Iidz < 6 gadu vecuma, un 38 pacientu 6 Iidz < 12 gadus vecuma.
Tika aprekinats asino$anas gadijumu skaits gada un to pacientu procentuala dala, kuriem nebija
neviena asino$anas gadijuma (skatit 12. tabulu). Pacientu novéro$anas mediana bija 29,6 nedglas
(18,4-63,0 nedéelas).
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12. tabula. HAVEN 2: parskats par efektivitati (starpanalize)

Meérka Kritérijs AABR (95 % TI) °‘ABR mediana (IQR) | % pacientu, kuriem
asinoSanas gadijumu
bn =59 bn =59 skaits bija vienads ar
nulli
(95% TI)
bn =59
Arstétas asino$anas _ ) .
cadfjumi 0,3(0,1;0,5) 0(0;0) 86,4 (75; 94)
Visi asino$anas gadijumi 3,8 (2,2; 6,5) 0(0; 3,4) 55,9 (42,4; 68,8)
Arstetas spontanas 0(0;0.2) 0(0; 0) 98,3 (90,9; 100)
asino$anas gadijumi
Arstetas locitavu 0,2 (0,1: 0,4) 0(0:0) 89,8 (79,2; 96,2)
asinoSanas gadijumi
Arst€tas mérka locitavu 0,1 (0; 0.7) 0(0; 0) 96,6 (88,3; 99,6)

asinoSanas gadijumi

ABR = asinoSanas gadijumu skaits gada; T1 = ticamibas intervals; IQR = starpkvartilu diapazons,

25. procentile 1idz 75. procentile.

2 Aprekinats, izmantojot negativas binomialas regresijas (NBR) modeli.

b Efektivitati raksturojosie dati par < 12 gadus vecajiem pacientiem, kuri vismaz 12 nedélas piedalijas
pétijuma HAVEN 2 (h = 59), jo pétijuma primarais mérkis bija novertet arstéSanas efektivitati atkariba no
vecuma.

¢ Apréekinata ABR.

Asinosanas definicijas adaptétas, pamatojoties uz ISTH kriterijiem.

Arstétas asino$anas — asino3anas, kas arstétas, izmantojot koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinosus lidzeklus.

Visas asinosanas — asinosanas, kas arstétas, izmantojot vai neizmantojot koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazinosus lidzek]us.

Emicizumabu saneémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatinoso devu 3 mg/kg nedgla, ko lietoja
4 nedélas.

Pacientu salidzinaSanas analizg, reizi nedéla profilaktiski lietots Hemlibra, 18 pediatriskajiem
pacientiem p&c vismaz 12 ned¢lu ilgas profilaktiskas arstésanas ar Hemlibra bija izraisijis arsteto
asinos$anas gadijumu skaita kltniski nozimigu samazinajumu (par 98 %), salidzinot ar viniem novéroto
asinos$anas gadijumu raditaju NIS pirms iesaistiSanas $aja petjjuma (13. tabula).
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13. tabula. HAVEN 2: pacientu salidzinajums, vértéjot asinosanas gadijumu skaitu gada
(arstéto asinosanu), salidzinot profilaktiski lietotu Hemlibra ar agrak sanemto
profilaktisku terapiju ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSiem

Iidzekliem
Meérka Kriterijs Ieprieks€ja arstésana ar Profilakse ar Hemlibra
koagulacijas faktora (N=18)
inhibitoru aktivitates
mazinoSiem lidzekliem*
(N=18)
Arstétas asinosanas gadijumi
ABR (95 % TI) 19,8 (15,3; 25,7) 0,4 (0,15; 0,88)
98 %
% samazinajums (RR) °
(0,02)
% pacientu, kuriem asinosanas 5,6 (0,1; 27,3) )
gadijumu skaits bija 0 (95 % TI) 77,8 (52,4;93,6)
ABR mediana (IQR) 16,2 (11,49; 25,78) 0(0;0)

* Ieprieks profilaktiska arstéSana tika izmantota 15 no 18 pacientiem. Ieprieks epizodiska arstéSana (péc
vajadzibas) tika izmantota 3 p&tfjuma dalibniekiem.

Biezuma attieciba un ticamibas intervals (T]) no negativas binomialas regresijas (NBR) modela, un p vertiba
aprékinata p&c stratificéta Wald testa, salidzinot ABR noteiktas grupas.

SalidzinoSie dati par pacientiem no NIS.

Ieklauti tikai dati par pacientiem, kuri piedalijas NIS un p&tijuma HAVEN 2.

Asinosanas definicijas adaptetas, pamatojoties uz ISTH kriterijiem.

Arstétas asino$anas gadijumi = asino$anas gadijumi, kad bijusi nepiecie$ama arsté3ana ar koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSiem lidzekliem.

Emicizumabu sanémusajiem pacientiem terapija tika sakta ar piesatinoso devu 3 mg/kg nedéla, ko lietoja

4 nedglas.

ABR = asinosanas gadijumu skaits gada; T = ticamibas intervals; RR = biezuma attieciba; IQR = starpkvartilu
diapazons, 25. procentile lidz 75. procentile.

Lai arT profilaktiskai emicizumaba lieto$anai tika novérota lielaka lidzestiba neka ieprieks lietotajai profilaksei
ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosajiem lidzekliem (KFAML), ABR at8kiribas starp
pacientiem ar > 80 % un pacientiem ar < 80 % ievéroto KFAML profilaktisko devu atbilstosi standarta zalu
apraksta prasibam atklat nebija iesp&jams (Sie dati jainterpreté piesardzigi, jo paraugkopas ir mazas).

Ta ka koagulacijas faktoru inhibitoru aktivitates mazino$ajiem lidzekliem eliminacijas pusperiods ir Tss, tiek
pienemts, ka péc to lietoSanas partrauk$anas nav iedarbibas parneses efekta.

Lai panaktu drosumu un nodro$inatu injekcijas veik$anas prasmes, uzraudziba bija jaievada tikai pirmas piecas
emicizumaba devas. Tapat ka KFAML profilaktiskas lictoSanas gadijuma, ari visas turpmakas emicizumaba
devas bija atlauts patstavigi ievadit majas.

Par bérniem iegiitie ar veselibas stavokli saistitie rezultati

Petijuma HAVEN 2 iegiitie ar veselibas stavokli saistitie rezultati

Pétijuma HAVEN 2, > 8 lidz < 12 gadus veco pacientu atbildes uz HRQOL jautajumiem, pamatojoties
uz bérniem paredz&tas anketas Haemo-QoL-SF rezultatiem, tika vertétas 25. nedela (skatit 14. tabulu).
Haemo-QoL-SF anketa ir validéts un dro§s HRQoL vertésanas instruments. 25. nedg€la, pamatojoties
uz adaptéto InhibQol anketu, kura ir jautajumi par apripétaju griittbam un kuru aizpilda pasi
aprupétaji, tika verteta art par 12 gadiem jaunako pacientu HRQoL (skatit 14. tabulu). Adapteta
InhibQol anketa ir validéts un dross HRQoL v&rtésanas instruments.
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14. tabula. HAVEN 2: pacientu un apripétaju viedoklis par pacientu (< 12 gadu vecuma)
sakotnéja stavokla parmainam Fiziskas veselibas novertejuma Iidz 25. nedelai,
péc profilaktiskas arstéSanas ar Hemlibra

| Haemo-QoL-SF

Fiziskas veselibas novértéjums (0-100 punktu)?

Sakotné&ja novértéjuma mediana (95 % TI) (n = 18) 29,5 (16,4-42,7)
Sakotngja stavokla parmainu mediana (95 % TI) -21,7 (37,1 11dz -6,3)
(n=15)

Adapteta InhibQol anketa ar
jautajumiem par apriipétaju grittbam

Fiziskas veselibas novértéjums (0—100 punktu)?

Sakotngja noveértéjuma mediana (95 % TI) (n = 54) 37,2 (31,5-42,8)
Sakotngja stavokla parmainu mediana (95 % TI) -32,4 (-38,6 11dz -26,2)
(n=43)

@ Mazaks punktu skaits (negativs parmainu noveértgjums) liecina par funkciju uzlabosanos.
Analizes ir pamatotas uz datiem kas iegiiti no pacientiem, kuri sniedza atbildes gan sakotngja, gan 25. nedglas
izmekl&juma.

Pieredze ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu vai FVIII lietosanu kirurgisku
operaciju un procediiru laika ir ierobezota. Koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosu
lidzeklu vai FVIII lietoSanu kirurgisku operaciju un procediiru laika noteica pétnieks.

Ja pacientiem, kuri profilaktiski tiek arstti ar emicizumabu, rodas péks$na asinosana, ta jaarste ar
pieejamam zalém. Noradijumus par koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu
lietoSanu skatit 4.4. apakSpunkta.

Imiingenitate

Tapat ka lietojot jebkuru terapeitisku proteinu, ar emicizumabu arstétajiem pacientiem iesp&jama
imtinreakcija. Apvienotajos kliniskajos p&tijumos antivielas pret emicizumabu tika noteiktas kopuma
739 pacientiem. Trisdesmit seSiem pacientiem (4,9 %) tika konstat&tas antivielas pret emicizumabu.
19 pacientiem (2,6 %) antivielas pret emicizumabu bija neitraliz&osas in vitro. 15 no Siem

19 pacientiem neitraliz€joSajam antivielam pret emicizumabu nebija kliniski nozimigas ietekmes uz
Hemlibra farmakokin&tiku un efektivitati, savukart emicizumaba koncentracijas samazinaSanas
plazma tika novérota Cetriem pacientiem (0,5 %). Vienam pacientam (0,1 %) ar neitraliz&josam
antivielam pret emicizumabu un samazinatu emicizumaba koncentraciju plazma p&c piecam terapijas
ned€lam zuda efektivitate, un vin$ partrauca Hemlibra lietosanu. Kopuma Hemlibra droSuma profils
pacientiem ar antivielam pret emicizumabu (ieskaitot neitraliz&josas antivielas) bija lidzigs ka
cilvékiem bez antivielam (skatit 4.4. un 4.8. apakSpunktu).

Gados vecaki pacienti

Hemlibra lietoSanu pacientiem no 65 gadu vecuma, kuriem ir A hemofilija, pamato ar notikuso
petfjumu HAVEN 1, HAVEN 3, HAVEN 4 un HAVEN 6 rezultatiem. Pamatojoties uz ierobezotiem
datiem, nav pieradijumu, kas liecinatu par efektivitates vai droSuma atskirtbam pacientiem no 65 gadu
vecuma.

5.2.  Farmakokinétiskas Tpasibas
Emicizumaba farmakokingtika vértéta veselam pétamajam personam beznodalfjumu analizé un

izmantojot datubazi, kura apkopoti populacijas farmakokinétikas dati par 389 pacientiem ar
A hemofiliju.
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UzstikSanas

P&c subkutanas ievadiSanas pacientiem ar A hemofiliju uzstiksanas pusperiods bija 1,6 dienas.

P&c vairaku 3 mg/kg devu subkutanas ievadiSanas reizi nedéla pirmo 4 ned€lu laika pacientiem ar
A hemofiliju vidéja zemaka emicizumaba koncentracija plazma (=SN) 5. nedéla paaugstinajas lidz
52,6 +13,6 pg/ml.

Prognozg€jama vid&ja (£ SN) Cirough UN Crmax, UN vidgja attieciba Cmax/Cirough lidzsvara fazg lietojot
ieteicamas uzturosas devas 1,5 mg/kg reizi nedela, 3 mg/kg ik péc 2 nedélam vai 6 mg/kg ik pec

4 nedglam, ir paraditas 15. tabula.

15. tabula. Emicizumaba vidgja (+ SN) koncentracija lidzsvara stavoklt

Uzturosa deva
Parametri 1,5 mg/kg QW 3 mg/kg Q2W 6 mg/kg Q4W
Crnax, ss (g/ml) 54,9+ 159 58,1+ 16,5 66,8 + 17,7
Cavg, ss (g/ml) 53,5+ 15,7 53,5+ 15,7 53,5+ 15,7
Crrin, ss (g/ml) 51,1+153 46,7+ 16,9 38,3+14,3
Crax Un Cpin attieciba 1,08 £ 0,03 1,26 £ 0,12 1,85+ 0,46

Cavg, ss = vid€ja koncentracija lidzsvara stavoklT; Cmax, ss = maksimala koncentracija plazma lidzsvara stavokli;
Crmin, ss = minimala koncentracija lidzsvara stavokli; QW = reizi nedéla; Q2W = ik péc 2 nedélam; Q4W = ik
péc 4 nedélam. Farmakokinétikas parametri atvasinati, izmantojot populacijas FK modeli.

Novérotas FK pasibas péc zalu lietoSanas reizi nedela (Cetras nedélas 3 mg/kg nedéla un p&c tam

1,5 mg/kg nedgla) bija lidzigas pieauguSajiem/pusaudZiem (> 12 gadu vecuma) un bérniem (< 12 gadu
vecuma) (skatit 1. att€lu).

1. attéls.  Emicizumaba vidéja (£ 95 % TI) koncentracija plazma pret laika likni > 12 gadus
veciem pacientiem (pétijumos HAVEN 1 un HAVEN 3) salidzinajuma ar < 12 gadus
veciem pacientiem (pétijuma HAVEN 2)

80+

- Pacientiz 12 gadi (n=213)
* Ppacienti<12 gadi (n=60)

Emicizumaba videja {95% TI)
koncentracija (Lg/ml)

T T T T T T 1

25 33 41 49 57 65 73

Laiks (nedélas)
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Veseliem individiem absoliita biopieejamiba péc devas 1 mg/kg subkutanas ievadiSanas atkariba no
injekcijas vietas bija no 80,4 % lidz 93,1 %. P&c subkutanas ievadisanas védera, augsdelma un
augsstilba noverotas I1dzigas farmakokingtiskas Tpasibas. Emicizumabu $ajas kermena dalas var
ievadit parmainus (skatit 4.2. apakSpunktu).

Izkliede

Péc vienreizgjas 0,25 mg/kg emicizumaba devas intravenozas ievadiSanas veseliem individiem
izkliedes tilpums lidzsvara stavokli bija 106 ml/kg (t.i., 7,4 1 70 kg smagam pieaugusajam).

Skietamais izkliedes tilpums (V/F), kas aprékinats, pamatojoties uz populacijas FK analizi, pacientiem
ar A hemofiliju p&c vairaku emicizumaba devu subkutanas ievadisanas bija 10,4 I.

Metabolisms

Emicizumaba metabolisms nav pétits. IgG antivielas galvenokart tiek katabolizgtas lizosomalas
proteolizes cela un péc tam izvaditas no organisma vai izmantotas atkartoti.

Eliminacija
P&c 0,25 mg/kg devas intravenozas ievadiSanas veseliem individiem kop&jais emicizumaba klirenss
bija 3,26 ml/kg diena (t. i., 0,228 1 diena 70 kg smagam pieaugusajam), un vidgjais terminalais

eliminacijas pusperiods bija 26,7 dienas.

P&c vienreizgjas subkutanas injekcijas veseliem individiem eliminacijas pusperiods bija aptuveni 4
lidz 5 nedglas.

P&c vairakam subkutanam injekcijam pacientiem ar A hemofiliju skietamais klirenss bija 0,272 |
diena, un Skietamais eliminacijas pusperiods bija 26,8 dienas.

Linearitate devai

Emicizumaba farmakokingtika pacientiem ar A hemofiliju p&c pirmas Hemlibra devas diapazona no
0,3 Iidz 6 mg/kg bija proporcionala devai. Vairakkartéju devu kopgja iedarbiba (Cyig, ss), doz€jot pa
1,5 mg/kg reizi nedéla, pa 3 mg/kg ik péc 2 nedélam un pa 6 mg/kg ik pec 4 nedelam, ir lidziga.

Ipasas pacientu grupas

Pediatriska populacija

Vecuma ietekme uz emicizumaba farmakokinétiku vértéta populacijas farmakokinétikas analize, kura
tika ietverti dati par 5 zidainiem (> 1 ménesi lidz < 2 gadiem), 55 bérniem (lidz 12 gadiem) un
50 pusaudziem (12 lidz < 18 gadiem) ar A hemofiliju.

Vecums neietekméja emicizumaba farmakokin&tiku pediatriskajiem pacientiem.

Gados vecaki cilveki

Vecuma ietekme uz emicizumaba farmakokingtiku vertéta populacijas farmakokinétikas analizg, kura
tika ieklauti dati par trispadsmit p&tamajam personam, kuru vecums bija 65 gadu vai vairak (neviena
no pétamajam personam nebija vecaka par 77 gadiem). Lidz ar lielaku vecumu samazinajas relativa
biopieejamiba, ta¢u starp pétamajam personam < 65 gadu vecuma un p&tamajam personam > 65 gadu
vecuma nenoveroja kliniski nozimigas emicizumaba farmakokingtikas atSkiribas.
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Rase

Populacijas farmakokinétikas analize par pacientiem ar A hemofiliju liecinaja, ka rase neietekme
emicizumaba farmakoking&tiku. Sa demografiska faktora del devas pielagoSana nav nepiecieSama.

Dzimums
Dati par sievieSu dzimuma pacientém ir parak ierobeZoti, lai veiktu secindjumus.

Nieru darbibas traucéjumi

Ipasi pétijumi par nieru darbibas trauc&jumu ietekmi uz emicizumaba farmakokingtiku nav veikti.

Vairumam populacijas farmakokingtikas analizei paklauto pacientu, kuriem bija A hemofilija, bija
normala nieru darbiba (n = 332, kreatinina klirenss [KrKL] > 90 ml/min) vai viegli nieru darbibas
trauc&jumi (n = 27, KrKL 60-89 ml/min). Viegliem nieru darbibas trauc€jumiem nebija ietekmes uz
emicizumaba farmakokinétiku. Pieejamie dati par Hemlibra lietoSanu pacientiem, kuriem ir vidg&ji
smagi nieru darbibas traucgjumi, ir ierobezoti (KrKI 30-59 ml/min bija tikai 2 pacientiem) un to nav
par pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem. Izdarit secinajumus par vid&ji smagu un
smagu nieru darbibas traucgjumu ietekmi uz emicizumaba farmakokingtiku nav iesp&jams.

Emicizumabs ir monoklonala antiviela, kas tiek izvadita katabolisma cela, nevis caur nierém, un nav
paredzams, ka pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem bitu nepiecie§ams mainit devu.

Aknu darbibas traucejumi

Ipasi p&ttjumi par aknu darbibas traucgjumu ietekmi uz emicizumaba farmakokingtiku nav veikti.
Lielakajai dalai pacientu ar A hemofiliju populacijas farmakokingtikas analizg bija normali aknu
darbibas raditaji (bilirubina un ASAT limenis < NAUR, n = 300) vai viegli aknu darbibas traucgjumi
(bilirubina Iimenis < NAUR un ASAT Iimenis > NAuR vai bilirubina Itmenis no 1,0 Iidz 1,5 x NAuR
un jebkada ASAT vertiba, n=51). Tikai 6 pacientiem bija vidgji smagi aknu darbibas traucgjumi (1,5 X
NAUR< bilirubins < 3 x NAUR un jebkads ASAT Iimenis). Viegli aknu darbibas traucgumi
neietekméja emicizumaba farmakokinétiku (skatit 4.2. apakSpunktu). Emicizumaba droSums un
efektivitate pacientiem ar aknu darbibas trauc&jumiem nav Ipasi parbaudita. Kliniskajos pétijumos tika
ieklauti pacienti ar viegliem un vidg€ji smagiem aknu darbibas trauc€jumiem. Dati par Hemlibra
lietoSanu pacientiem ar smagiem aknu darbibas trauc€jumiem nav pieejami.

Emicizumabs ir monoklonala antiviela, kas tiek izvadita katabolisma cela, nevis ar metabolisma aknas
starpniecibu, un nav paredzams, ka pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem biitu nepiecieSams

mainit devu.

Citas ipasas pacientu grupas

Modelgésana liecina, ka retaka zalu lietoSana pacientiem, kuriem ir hipoalbuminémija un vecumam
neatbilsto$i maza kermena masa, izraisa emicizumaba kopgjas iedarbibas samazinasanos; simulacija
liecina, ka Sie pacienti aizvien sanemtu ieguvumu no kltniski nozimigas asinosanas kontroles. Pacienti
ar $adam 1pasibam nebija ieklauti kliniskajos p&tfjumos.

5.3. Prekliiskie dati par droSumu
Nekliniskajos standartp&tijumos iegiitie dati par akiitu un atkartotu devu toksicitati, ietverot droSuma

farmakologijas mérka kriterijus un toksisku ietekmi uz reproduktivitati, neliecina par ipasu risku
cilveékam.
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Fertilitate

Emicizumabs lidz pat lielakajai parbauditajai devai 30 mg/kg nedgla (kas, vértgjot pec AUC, 11 reizu
parsniedz iedarbibu cilvéka organisma, ja lieto lielako devu 3 mg/kg nedg€la) neizraisija nekadas
reproduktivas sist€mas organu izmainas makaka sugas pertiku teviniem vai matitem.

Teratogenitate

Dati par emicizumaba iesp&jamam blakusparadibam, kas saistitas ar embrija vai augla attistibu, nav
pieejami.

Reakcijas injekcijas vieta

P&c subkutanas injekcijas dzivniekiem noverota atgriezeniska asinoSana, perivaskulara monocitu
infiltracija, degeneracija/ nekroze zemadas slani un endotélija pietikums zemada.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

L-arginins

L-histidins

L-asparaginskabe

Poloksamers 188

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Nesaderiba starp Hemlibra un ieteiktajam polipropiléna vai polikarbonata §lirc€m un neriisgjosa
terauda adatam nav novérota.

Saderibas péttjumu trukuma dél §is zales nedrikst sajaukt (lietot maistjuma) ar citam zaleém.
6.3. Uzglabasanas laiks

Neatverts flakons

Hemlibra 30 mg/ml Skidums injekcijam

2 gadi.

Hemlibra 150 mg/mli skidums injekcijam

2 gadi.

P&c iznemsSanas no ledusskapja neatvertus flakonus Iidz 7 dienam var uzglabat istabas temperatiira
(Iidz 30°C).

P&c uzglabasanas istabas temperatiira neatvertus flakonus drikst ievietot atpakal ledusskapi. Ja zales
uzglaba arpus ledusskapja un p&c tam ievieto atpakal ledusskapi, kopgjais laiks, kad tas atradusas
arpus ledusskapja, nedrikst parsniegt 7 dienas. Flakoni nekada gadijuma nedrikst atrasties temperattira
virs 30 °C. Flakoni, kas ilgak par 7 dienam uzglabati istabas temperattra vai ir atradusies temperatiira
virs 30°C, jaiznicina.
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Pardurts flakons un uzpildita $lirce

No mikrobiologiska viedokla, p&c zalu parnesanas no flakona uz $lirci, tas jalieto nekavgjoties. Ja
zales nelieto nekavgjoties, par uzglabasanas laiku un apstakliem atbild lietotajs.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2 °C -8 °C).

Nesasaldget.

Uzglabat flakonu argja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Informaciju par uzglaba$anas nosacijumiem p&c zalu iepakojuma pirmreizgjas atverSanas skatit
6.3. apakspunkta.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Hemlibra 30 mg/ml §kidums injekcijam

3 ml caurspidiga stikla I hidrolitiskas klases flakons ar butilkaucuka aizbazni, laminéts ar fluorsveku
plévi un fikséts ar aluminija vacinu ar peleku nonemamu plastmasas disku. Katra flakona ir 12 mg
emicizumaba 0,4 ml skiduma injekcijam. Katra kartona kastite ir viens flakons.

3 ml caurspidiga stikla I hidrolitiskas klases flakons ar butilkaucuka aizbazni, laminéts ar fluorsveku
plévi un fikséts ar aluminija vacinu ar gaiSi zilu nonemamu plastmasas disku. Katra flakona ir 30 mg

emicizumaba 1 ml skiduma injekcijam. Katra kartona kastitg ir viens flakons.

Hemlibra 150 mg/ml $kidums injekcijam

3 ml caurspidiga stikla I hidrolitiskas klases flakons ar butilkaucuka aizbazni, laminéts ar fluorsveku
plévi un fikséts ar aluminija vacinu ar violetu nonemamu plastmasas disku. Katra flakona ir 60 mg
emicizumaba 0,4 ml $kiduma injekcijam. Katra kartona kastité ir viens flakons.

3 ml caurspidiga stikla I hidrolitiskas klases flakons ar butilkaucuka aizbazni, lamingts ar fluorsveku
plévi un fiksets ar aluminija vacinu ar tirkiza krasas nonemamu plastmasas disku. Katra flakona ir
105 mg emicizumaba 0,7 ml $kiduma injekcijam. Katra kartona kastitg ir viens flakons.

3 ml caurspidiga stikla I hidrolitiskas klases flakons ar butilkaucuka aizbazni, lamingts ar fluorsveku
plévi un fiksets ar aluminija vacinu ar brinu nonemamu plastmasas disku. Katra flakona ir 150 mg
emicizumaba 1 ml $kiduma injekcijam. Katra kartona kastit ir viens flakons.

3 ml caurspidiga stikla I hidrolitiskas klases flakons ar butilkaucuka aizbazni, laminéts ar fluorsveku
plévi un fikséts ar aluminija vacinu ar dzeltenu nonemamu plastmasas disku. Katra flakona ir 300 mg
emicizumaba 2 ml $kiduma injekcijam. Katra kartona kastite ir viens flakons.

Visi iepakojuma lielumi tirgt var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par rikoSanos

Hemlibra $kidums ir sterils lietoSanai gatavs $kidums subkutanam injekcijam, kas nesatur
konservantus un nav jaatskaida.

Pirms ievadiSanas Hemlibra vizuali japarbauda, lai parliecinatos, ka tas nesatur dalinas vai ka nav

mainijusies ta krasa. Hemlibra ir bezkrasains lidz gaisi dzeltens $kidums. Ja redzamas dalinas vai ja ir
maintjusies zalu krasa, $kidums jaiznicina.
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Nekratit.
Flakoni ar Hemlibra §kidumu injekcijam ir paredzeti tikai vienreizgjai lietoSanai.

Hemlibra §kiduma iegiSanai no flakona un subkutanai injic€Sanai nepiecie$ama §lirce, adata ar filtru
Skiduma parnesanai vai flakona adapters ar filtru un injekciju adata.

Informaciju par ieteicamajam ipasibam liidzam skatit talak

Lai injicétu lidz 1 ml Hemlibra $kiduma, jaizmanto 1 ml $lirce, savukart, lai injicétu tilpumu no 1 ml
11dz 2 ml, jaizmanto 2 lidz 3 ml $lirce.

Noradijumus par rikoSanos, ja Slirc€ tiek kombingti vairaki flakoni, lidzam skatit Hemlibra lietoSanas
pamaciba. Kombingjot flakonus, lai varétu ievadit parakstito devu, nedrikst izmantot flakonus ar
atSkirigu Hemlibra koncentraciju (30 mg/ml un 150 mg/ml), tos kombingjot viena §lircg.

1 ml Slirce

Kriteriji: caurspidiga polipropiléna vai polikarbonata §lirce ar Luer-Lock galu, iedalam pa 0,01 ml.

2 lidz 3 ml §lirce

Kriteriji: caurspidiga polipropiléna vai polikarbonata §lirce ar Luer-Lock galu, iedalam pa 0,1 ml.

Adata ar filtru $kiduma parne$anai

Kriteriji adatai ar filtru skiduma parnesanai: neriis€josa terauda adata ar Luer-Lock savienojumu, 18 G
izmers, garums 35 mm (1'2"), ar 5 mikrometru filtru un vélams, ar dal&ji neasu galu.

Flakona adapters ar filtru

Kcriteriji flakona adapteram ar filtru: no polipropiléna, ar Luer-Lock savienojumu, satur iemont&tu
5 mikrometru filtru, piemérots flakonam ar 15 mm atveres diametru.

Injekciju adata
Kriteriji: neriis€josa teérauda adata ar Luer-Lock savienojumu, 26 G izmérs (pienemamais diapazons:
25-27 G), velamais garums 9 mm (3/8") vai maksimali 13 mm (%2"), v€lams, ar adatas droSibas

funkciju.

Papildu informaciju par zalu ievadiSanu ludzam skatit 4.2. apakSpunkta un lietoSanas instrukcija (skatit
lietoSanas instrukcijas 7. punktu).

Jebkuras neizlietotas zales vai to atkritumi jaiznicina saskana ar viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija
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8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Hemlibra 30 mg/ml $§kidums injekcijam

EU/1/18/1271/006 (12 mg/0,4 ml)
EU/1/18/1271/001 (30 mg/1 ml)

Hemlibra 150 mg/ml $kidums injekcijam

EU/1/18/1271/002 (60 mg/0,4 ml)
EU/1/18/1271/003 (105 mg/0,7 ml)
EU/1/18/1271/004 (150 mg/1 ml)
EU/1/18/1271/005 (300 mg/2 ml)

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2018. gada 23. februari

P&dgjas parregistracijas datums: 2022. gada 15. septembri

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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11 PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJI UN
RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS VIELAS RAZOTAJI UN RAZOTAJS, KAS ATBILD PAR
SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas vielas raZotaju nosaukums un adrese

Chugai Pharma Manufacturing Co., Ltd.
5-1, Ukima 5-Chome

Kita-Ku, Tokyo

115-8543

Japana

F. Hoffmann-La Roche Ltd.
Grenzacherstrasse 124
4070 Basel

Sveice

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Whylen
Vacija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

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

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieganas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

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

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi, kas
sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijumos, kad sanemta jauna informacija,
kas var butiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances vai riska
mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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. Papildu riska mazinasanas pasakumi

Pirms Hemlibra tirdzniecibas uzsak3anas katra dalibvalsti, Registracijas apliecibas pasnickam (RAI)
javienojas ar nacionalo kompetento iestadi par izglitojo$as programmas formatu un saturu, ieskaitot
komunikacijas veidu, izplatiSanas veidi, un jebkadi citi ar programmu saistiti jautajumi.

Izglitojosas programmas merkis ir pastiprinat komunikaciju un medicinisko un pacienta izglitibu par
ar vienlaicigas emicizumaba un aktivéta protrombina kompleksa koncentrata (aPCC) lietoSanas
saistitu nozimigu, identificétu trombembolijas un trombotiskas mikroangiopatijas (TMA) gadijumu
risku, un par nozimigu, potenciali dzivibai bistamas asinoSanas risku, kas var rasties dél standarta
koagulacijas testu rezultatu nepareizu interpretéSanu (tie nav ticami pacientiem, kuri tiek arstéti ar
emicizumabu), un sniegt informaciju, ka rikoties $ados gadijumos.

Registracijas apliecibas TpaSniekam janodro$ina, ka katra dalibvalsti, kur izplata Hemlibra, visiem
veselibas apripes specialistiem, pacientiem/apripétajiem, kuri varétu nozimét un lietot Hemlibra, un
laboratorijas specialistiem ir pieejami/tiek piegadati $adi izglitojoSie materiali:

o izglitojoss materials arstam,;

o izglitojoSs materials pacientam/apriipétajam;

o izglitojoss materials laboratorijas specialistam;

. pacienta Kartite.

IzglitojoSiem materialiem arstam jasatur:

o zalu apraksts;
. informacija veselibas apriipes specialistiem.
. Informacijai veselibas apriipes specialistiem jasatur Sada galvena informacija:

- neliela ievadinformacija par emicizumabu (kimiska klasifikacija, darbibas mehanisms,
farmakodinamika un indikacija);

- attieciga informacija (piemeram, nopietniba, smaguma pakape, bieZzums, laiks 11dz
paradiSanas, atgriezeniskums, p&c ieskatiem) par ar Hemlibra lietoSanu saistitajiem
droSuma riskiem:

- ar vienlaicigas emicizumaba un aPCC lietoSanas saistitie trombembolijas gadijumi;

- ar vienlaicigas emicizumaba un aPCC lietoSanas saistitie TMA gadijumi,

- dzivibai bistama asinoSana, kas var rasties standarta koagulacijas testu rezultatu
nepareizas interpretésanas dél (tie nav ticami pacientiem, kuri tiek arstéti ar
emicizumabu);

- noradijumi par lidzeklu koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinasanai un
emicizumaba vienlaicigas lietosanas, ieskaitot $adu informaciju:

- dienu pirms tiek sakta emicizumaba terapija, koagulacijas faktoru inhibitoru
aktivitati mazinoSu lidzeklu lietoSana japartrauc;

- arstiem ar pacientiem un/vai apripétajiem japarruna preciza koagulacijas faktoru
inhibitoru aktivitati mazinosu lidzeklu deva un lietoSanas shéma, ja to lietoSana
emicizumaba profilakses laika ir nepiecie$ama;

- emicizumabs palielina koagulacijas sp&ju pacienta organisma, tapec var bt
nepiecieSams korigét koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu
deva un terapijas ilgums, atkariba no asinoSanas vietas un apméra, ka ari no
pacienta kliniska stavokla;

- visu koagulacijas lidzeklu (aPCC, rFVII, FVIII u.t.t.) gadijuma, jaapsver
asinos$anas apmeéra noteikSana pirms atkartotas $o zalu lietosanas;

- no aPCC lietosanas jaizvairas, iznemot gadijumus, kad nav pieejamas citas
arst€Sanas iespgjas/ alternativas, tacu ja aPCC ir vieniga iespgja, tad jaseko
rekomendacijam par aPCC dozésanu;
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- apsverot iesp&ju lietot aPCC terapiju, arstiem riipigi javerte TMA un
trombembolijas risks salidzinajuma ar asinoSanas risku,

informacija par emicizumaba ietekmi uz zinamiem laboratoriskiem koagulacijas testiem,

mazinot to ticamibu emicizumaba lietoSanas perioda, un bridinajumu, ka Sos testus

nedrikst izmantot emicizumaba darbibas uzraudzibai, faktoru aizvietoSanas devas

noteikSanai vai VIl faktora inhibitoru noteikSanai;

informacija par laboratoriskajiem izmekl§jumiem un metodém, ko emicizumabs

neietekmé un ko var izmantot koagulacijas raditaju vertésanai arstésanas laika, noradot

1pasus apsverumus FVIII aktivitates hromoggniskajiem testiem;

saraksts ar laboratoriskiem izmekl&jumiem, kurus neietekmé emicizumabs;

atgadinajums izsniegt Pacienta kartiti visiem pacientiem, kuri tiek arst&ti ar emicizumabu,

un atgadinat to visu laiku nesat 11dzi un paradit visiem veselibas apriipes specialistiem,

kuri ir iesaistiti vinu arst€Sana, un laboratorijas specialistiem, kuri veiks koagulacijas

testus;

atgadinajums zinot par jebkuram ar emicizumaba lietoSanu saistitam blakusparadibam.

IzglitojoSiem materialiem pacientam/aprupétajam jasatur:

lietoSanas instrukcija;

informacija pacientiem/ apriip€tajiem

Informacijai pacientiem/ apriipétajiem jasatur sekojosa galvena informacija:

kas ir emicizumabs, kada veida parbaudits emicizumabs, un ka lieto emicizumabu;
bridinajums par vienlaicigas Hemlibra un lidzekla koagulacijas faktora inhibitoru
aktivitates mazina$anai lietoSanas risku, un nepiecieSamibu konsultgties ar arstu, ja
vienlaicigi sanem aPCC, kamer tiek izrakstits vai sanemts Hemlibra,

sekojoSo drosuma riska galveno pazimju un simptomu apraksts, un atgadinajums
nekavgjoties partraukt Hemlibra un aPCC lietoSanu un informét arstu, ja ievero $adus
simptomus:

- sarkano asins §tnu noardisanas (TMA);

- asins recekli (trombembolija);

informacija, ka ir jasanem pacienta kartite un atgadinajums to visu laiku nésat Iidzi un to
paradit visiem veselibas apriipes specialistiem, kuri ir iesaistiti vinu arstésana;
informacija par emicizumaba ietekmi uz zinamiem laboratoriskiem koagulacijas testiem,
mazinot to ticamibu, un par nepiecieSamibu paradit pacienta kartiti visiem veselibas
aprupes specialistiem, kuri ir iesaistiti vinu arst€Sana un laboratorijas specialistiem, kuri
veiks koagulacijas testus;

atgadinajums zinot arstam par jebkuram blakusparadibam.

IzglitojoSiem materialiem laboratorijas specialistiem jasatur:

zalu apraksts;

informacija laboratorijas specialistiem.

Informacijai laboratorijas specialistiem jasatur sekojosa galvena informacija:

emicizumaba kimiska klasifikacija, darbibas mehanisms, farmakodinamika un indikacija;
informacija par emicizumaba ietekmi uz zinamiem laboratoriskiem koagulacijas testiem,
mazinot to ticamibu un neprecizi uzradot pacienta hemostatisko stavokli emicizumaba
profilaktiskas lietoSanas perioda. Bridinajums, ka Sos testus nedrikst izmantot
emicizumaba darbibas uzraudzibai, faktoru aizvietoSanas devas noteikSanai vai V1|
faktora noteikSanai;

informacija par laboratoriskajiem izmekl&jumiem un metodém, ko emicizumabs
neietekm€ un ko var izmantot koagulacijas raditaju verteSanai arst€Sanas laika, noradot
Tpasus apsvérumus FVIII aktivitates hromoggniskajiem testiem;

saraksts ar laboratoriskiem izmekl&jumiem, kurus neietekmé emicizumabs;
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ieteikums laboratorijas direktoram kontakt&ties ar pacienta arst&joSo arstu, lai parrunatu
testa rezultatus ar novirzeém.

Pacienta kartitei jasatur sekojosa galvena informacija:

noradijums pacientiem visu laiku nesat [1dzi pacienta kartiti, ieskaitot neatlickamas
situacijas, un to paradit arsta vizisu laika, slimnicas klinikas, apriip&tajiem, laboratorijas
specialistiem vai farmaceitiem, lai inform&tu par arstéSanu ar emicizumabu un to riskiem;
informacija par novérotiem, nopietniem, dzivibai bistamiem trombembolijas gadijumiem
vai TMA gadijumiem, pacientiem, kuri profilaktiski sanem emicizumabu un vienlaicigi
lieto aPCC;

noradijumi par lidzeklu koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinasanai un
emicizumaba vienlaicigas lietoSanas un rekomendacijas par devam pacientiem, kuriem
perioperativa perioda nepiecieSama arst€Sana ar koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinoSiem lidzekliem;

bridinajums par emicizumaba ietekmi uz zinamiem laboratoriskiem koagulacijas testiem,
mazinot to ticamibu un informacija, ka emicizumabs neietekme viena faktora testus, kuru
pamata ir hromoggéniskas vai uz imunologiskajam reakcijam balstitas metodes, un tos var
izmantot koagulacijas raditaju novertésanai arstéSanas laika, noradot ipasus apsverumus
FVIII aktivitates hromogéniskajiem testiem;

pacienta arsta, kas izraksta emicizumabu, kontaktinformacija.
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11 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 30 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab

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

Katra 0,4 ml flakona ir 12 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 30 mg/ml.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188, idens injekcijam.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 flakons
12 mg/0,4 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai
Pirms lieto3anas izlasiet lietoSanas instrukciju
Nesakratit

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat flakonu ar€ja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1271/006

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

hemlibra 12 mg

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hemlibra 30 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab
Subkutanai lieto$anai

2. LIETOSANAS VEIDS

Nesakratit

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

12 mg/0,4 ml

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 30 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab

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

Katra 1 ml flakona ir 30 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 30 mg/ml.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188, tidens injekcijam.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 flakons
30 mg/1 mi

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Subkutanai lietoSanai
Pirms lieto3anas izlasiet lietoSanas instrukciju
Nesakratit

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

| 7. CITITPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat flakonu ar€ja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1271/001

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

hemlibra 30 mg

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN

46




MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hemlibra 30 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab
Subkutanai lietoSanai

2. LIETOSANAS VEIDS

Nesakratit

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

30 mg/1 mi

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab

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

Katra 0,4 ml flakona ir 60 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188, tidens injekcijam.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 flakons
60 mg/0,4 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai
Pirms lieto3anas izlasiet lietoSanas instrukciju
Nesakratit

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat flakonu ar€ja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1271/002

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

hemlibra 60 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab
Subkutanai lieto$anai

2. LIETOSANAS VEIDS

Nesakratit

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

60 mg/0,4 ml

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab

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

Katra 0,7 ml flakona ir 105 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188, tidens injekcijam.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 flakons
105 mg/0,7 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai
Pirms lieto3anas izlasiet lietoSanas instrukciju
Nesakratit

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat flakonu argja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1271/003

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

hemlibra 105 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab
Subkutanai lieto$anai

2. LIETOSANAS VEIDS

Nesakratit

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

105 mg/0,7 ml

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab

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

Katra 1 ml flakona ir 150 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188, tidens injekcijam.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 flakons
150 mg/1 mi

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai
Pirms lieto3anas izlasiet lietoSanas instrukciju
Nesakratit

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat flakonu ar€ja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1271/004

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

hemlibra 150 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab
Subkutanai lieto$anai

2. LIETOSANAS VEIDS

Nesakratit

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

150 mg/1 ml

6. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJAIS KARTONA IEPAKOJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS

Hemlibra 150 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab

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

Katra 2 ml flakona ir 300 mg emicizumaba, kas atbilst koncentracijai 150 mg/ml.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188, idens injekcijam.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Skidums injekcijam

1 flakons
300 mg/2 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Subkutanai lietoSanai
Pirms lieto3anas izlasiet lietoSanas instrukciju
Nesakratit

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi
Nesasaldet
Uzglabat flakonu ar€ja kartona iepakojuma, lai pasargatu no gaismas

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1271/005

13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

hemlibra 300 mg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KO VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Hemlibra 150 mg/ml §kidums injekcijam
emicizumab
Subkutanai lieto$anai

2. LIETOSANAS VEIDS

Nesakratit

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

‘ 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

300 mg/2 ml

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Hemlibra 30 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab

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

° Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

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

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

attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Kopa ar $o instrukciju Jtsu arsts izsniegs Jums pacienta kartiti, kura ir ieklauti svarigi drosibas
pazinojumi, kas Jums ir jazina. Nés3jiet $o pacienta Kartiti vienmér lidzi.

Saja instrukcija varat uzzinat

Iepakojuma saturs un cita informacija
LietoSanas pamaciba

1. Kas ir Hemlibra un kadam nolikam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms Hemlibra lietoSanas
3. Ka lietot Hemlibra

4, Iespg€jamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat Hemlibra

6.

7.

1. Kas ir Hemlibra un kadam nolakam to lieto
Kas ir Hemlibra

Hemlibra sastava ir aktiva viela emicizumabs. Tas pieder zalu grupai, ko sauc par monoklonalajam
antivielam. Monoklonalas antivielas ir olbaltumvielu veids, kas atpazist noteiktu mérki organisma un
saistas pie ta.

Kadam noliikam lieto Hemlibra

Hemlibra ir zales, ko lieto, lai arstetu pacientus visas vecuma grupas ar A hemofiliju (parmantotu
VIII faktora deficitu):
° kuriem ir izveidojuSies VIII faktora inhibitori;
) kuriem nav izveidojuSies VIII faktora inhibitori un kuriem ir:
- smaga slimiba (VIII faktora limenis asinis ir mazak neka 1 %);
- vidgji smaga slimiba (V11 faktora Iimenis asinis ir N0 1 % lidz 5 %) ar smagu asinoSanas
fenotipu.

A hemofilija ir iedzimta slimiba, ko izraisa VIII faktora trilkums, kas ir nepiecieSama viela asins
rec€Sanai un lai apturétu jebkuru asinosanu.

Sis zales novers asinos$anu vai samazina asinosanas epizozu skaitu cilvékiem ar So slimibu.

Daziem pacientiem ar A hemofiliju, var izveidoties V111 faktora inhibitori (antivielas pret
V111 faktoru), kas partrauc VIII faktora darbibu.
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Ka Hemlibra darbojas

Hemlibra atjauno efektivai asinsrecei nepiecieSama trikstosa VIII faktora darbibu. Hemlibra strukttra
atskiras no VIII faktora, tade] to neietekmé VIII faktora inhibitori.

2. Kas Jums jazina pirms Hemlibra lietoSanas
Nelietojiet Hemlibra $ados gadijumos

° ja Jums ir alergija pret emicizumabu vai kadu citu (6. punkta min&to) $o zalu sastavdalu. Ja
Saubaties, pirms Hemlibra lictosanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Jus sakat lietot Hemlibra, ir loti svarigi konsultéties ar arstu par "koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu” (zales kas veicina asins recé$anu, toties darbojas savadak
neka VIII faktors) lietoSanu. Terapija ar lidzekliem koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinasanai var biit japielago, kamér tiek sanemta Hemlibra terapija. Koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu pieméri ir “aktivéta protrombina kompleksa koncentrats”
(aPCC) un “rekombinantais FVIla faktors” (rFVIla). Pacientiem, kuri sanem ari Hemlibra, lietojot
aPCC, var rasties batiskas un iesp&ami dzivibai bistamas blakusparadibas.

Hemlibra lieto§anas laika iespeéjami bistamas aPCC lietoSanas blakusparadibas
° Sarkano asins $iinu noardiSanas (trombotiska mikroangiopatija)

- Ta ir butiska un iesp&ami dzivibai bistama slimiba.

- Cilvekiem ar $o slimibu var biit bojata asinsvadu ieks$gja sienina un mazajos asinsvados
var veidoties asins recekli. Dazos gadijumos tas var izraisit nieru un/vai citu organu
bojajumus.

- Esiet piesardzigi, ja Jums ir augsts risks saslimt ar $o slimibu (kadreiz ir bijusi §1 slimiba,
vai kads gimenes loceklis ir slimojis), vai gadijuma, ja lietojat zales, kas var paaugstinat
§1s slimibas rasanas risku, pieméram, ciklosporins, kvinins vai takrolims.

- Svarigi zinat trombotiskas mikroangiopatijas simptomus, ja Jums rastos §1 slimiba
(simptomu sarakstu skatit 4. punkta “Iesp&jamas blakusparadibas™).

Ja Jus vai Jaisu apriipetajs pamanat jebkadus trombotiskas mikroangiopatijas simptomus, partrauciet
lietot Hemlibra un aPCC un nekavéjoties konsultéjieties ar arstu.

° Asins recekli (trombembolija)
- Retos gadijumos asins receklis var veidoties asinsvados, tos nosprostojot, kas var bat
dzivibai bistami.
- Svarigi zinat trombozes simptomus, gadijuma ja Jums ta rastos (simptomu sarakstu skatit

4. punkta “lespgjamas blakusparadibas™).

Ja JUs vai Jusu apriipétajs pamanat jebkadus asins recekla veidosanas simptomus asinsvados,
partrauciet lietot Hemlibra un aPCC un nekavégjoties konsultgjieties ar arstu.

Cita svariga informacija par Hemlibra
° Antivielu veidoSanas (imiingenitate)

- Jiis varat noverot, ka asinoSana netiek kontrol&ta ar Jums parakstito So zalu devu. Tas var
biit, jo izveidojusas antivielas pret STm zalem.
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Nekavéejoties konsultéjieties ar arstu, ja Jus vai Jusu apripetajs pamanat, ka asinos$ana pastiprinas.
Jsu arsts var izlemt mainit arstésanu, ja $is zales Jums vairs nedarbojas.

Bérni lidz 1 gada vecumam

Bérniem lidz gada vecumam asins sist€éma joprojam attistas. Ja Jisu bérns v&l nav sasniedzis viena
gada vecumu, arsts var parakstit Hemlibra tikai p&c tam, kad rtipigi izvertets paredzamais ieguvums un
risks no So zalu lietoSanas.

Citas zales un Hemlibra

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalem, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

° Koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzekla lietosana Hemlibra terapijas laika

- Pirms sakat lietot Hemlibra, konsultEjieties ar arstu un raipigi ievérojiet arsta
noradijumus par to, kad lietot Iidzekli koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinasanai, ka ari par So zalu devu un lietoSanas shému. Hemlibra palielina asins
rec€Sanas sp&ju. Tapéc nepiecieSama koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosa
lidzekla deva var biit mazaka par devu, kada bija vajadziga, pirms sakat lietot Hemlibra.

- Lietojiet aPCC tikai gadijuma, ja nav pieejamas citas arstéSanas iesp&jas. Ja tomer ir
nepieciesams lietot aPCC, konsultgjieties ar arstu, ja Jums skiet, ka kop€ja nepiecieSama
aPCC deva ir lielaka par 50 vienibam/kg. Vairak informacijas par aPCC lietoSanu
Hemlibra terapijas laika skatit 2. punkta: "Hemlibra lietoSanas laika iesp&jami bistamas
aPCC lietosanas blakusparadibas.”

- Kaut dati par vienlaicigu antifibrinolitisko lidzeklu ar aPCC vai rFVIla lietoSanu
pacientiem, kurus arsté ar Hemlibra, ir ierobezoti, Jums jabut inform&tiem, ka pastav
trombozes rasanas risks, lietojot intravenozi ievaditus antifibrinolitiskos lidzeklus
kombinacija ar aPCC vai rFVIla.

Laboratoriskas analizes
Pirms Jums tiek veikti laboratoriskie izmeklgjumi, lai noteiktu Jusu asins rec€$anas spgju, informgjiet
arstu, ka Jis lietojat Hemlibra. Tas ir tapéc, ka Hemlibra atrasanas asinis var ietekmé&t dazus

laboratoriskus izmekl&jumus un biit par iemeslu nepreciziem rezultatiem.

Griitnieciba un baro$ana ar kriti

) Hemlibra lietosanas laika un vl 6 ménesSus péc pedejas Hemlibra injekcijas Jums jalieto
efektiva kontracepcijas metode.
) Ja Jus esat griitniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varé&tu biit griitnieciba, vai

planojat gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Jiisu arsts
novertes ieguvumu Jums no Hemlibra lietoSanas salidzinajuma ar risku be&rnam.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana

Sim zalém nav paredzama nekada ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

3. Ka lietot Hemlibra

Hemlibra ir pieejams vienreizgjas lietoSanas flakonos ka lietoSanai gatavs Skidums, kas nav jaatskaida.
Jusu arste€sanu ar Hemlibra saks arsts, kuram ir atbilstosa kvalifikacija, lai aprap&tu hemofilijas
pacientus. Vienmer lietojiet $1s zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
veselibas apriipes specialistam.
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Pierakstu veidoSana
Ikreiz, kad lietojat Hemlibra, japieraksta zalu nosaukums un s€rijas numurs.
Cik daudz Hemlibra lietot

Hemlibra deva ir atkariga no Jisu kermena masas, un arsts aprékinas devu (mg) un atbilstoSo
injicgjamo Hemlibra skiduma tilpumu (ml):

) Piesatino$o devu shéma: 1. [idz 4. ned¢la: deva ir 3 miligrami uz katru 1 kermena masas
kilogramu; zales injic€ reizi nedéla.

° Uzturo$as devas shéma: Sakot ar 5. ned&lu: deva ir vai nu 1,5 miligrami uz katru 1 kermena
masas kilogramu; zales injicg reizi ned€la, 3 miligrami uz katru 1 kermena masas kilogramu;
zales injic€ ik péc 2 nedélam, vai 6 miligrami uz katru 1 kermena masas kilogramu; zales injicé
ik pec 4 nedelam.

Lémums lietot uzturoSo devu vai nu 1,5 mg/kg reizi nedéla, 3 mg/kg ik péc divam ned€lam, vai
6 mg/kg ik péc ¢etram nedélam japienem péc konsultésanas ar arstu un attiecigos gadijumos péc

konsultésanas ar savu apriipétaju.

Sagatavojot kopgjo injic€jamo zalu tilpumu, viena injekcija nedrikst kombingt dazadas Hemlibra
koncentracijas (30 mg/ml un 150 mg/ml).

Viena injekcija nedrikst ievadit vairak par 2 ml Hemlibra skiduma.
Ka lieto Hemlibra
Ja Jus Hemlibra injicejat pats sev vai, ja Jusu apriapétajs veic injekciju, Jums vai Jisu

apripétajam uzmanigi jaizlasa un jaievero noradijumi, kas sniegti 7. punkta ""LietoSanas
pamaciba".

° Hemlibra ievada injekcijas veida zem adas (subkutani).

° Jasu arsts vai medmasa paradis Jums, ka injicét Hemlibra.

° P&c Jusu apmacisanas Jums vajadz&tu spét injicet §1s zales majas apstak]os patstavigi vai ar
aprupétaja palidzibu.

) Lai pareizi ievaditu adatu ada, satveriet valigas adas kroku un notiriet injekcijas vietu ar brivo

roku. Adas satverSana ir svariga, lai Jis injicétu zales zem adas (taukaudu slan), bet ne dzilak
(muskuli). Injic€Sana muskuli var izraistt nepatikamas sajiitas.

) Sagatavojieties un injic€jiet zales tiros un no mikrobiem brivos apstaklos, izmantojot aseptisku
metodi. Vairak informacijas par to Jums sniegs arsts vai medmasa.

Kur injicet Hemlibra

° JUsu arsts paradis Jums, kuras kermena dalas ir piemérotas Hemlibra.injicé$anai.

° Ieteicamas vietas zalu injic€Sanai ir $adas: veédera priekSpuse vidukla zona (veédera apaksgja
kermena dalas.

° Katrai injekcijai, jaizmanto cita kermena dala neka ieprieksgja reizg.

° Zales nedrikst injicet vietas, kur ada ir apsartusi, ar asinsizpliidumu, jutiga vai cieta, ka ar1
dzimumzimes vai rétas.

° Lietojot Hemlibra, jebkuras citas zales, ko injic€ zem adas, jaievada cita vieta.
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Sliréu un adatu izmantosana

o Hemlibra skiduma ievilkSanai no flakona §lirc€ un injic€Sanai zem adas izmanto slirci, adatu ar
5 mikrometru filtru skiduma parnesanai vai flakona adapteru ar 5 mikrometru filtru un injekciju
adatu.

° Slirces, adatas ar filtru $kiduma parnesanai vai flakona adapters ar filtru un injekciju adatas 3aja
iepakojuma nav nodrosinatas. Vairak informacijas skatit 6. punkta “Kas nepiecieSsams Hemlibra
ievadiSanai un neietilpst $aja komplekta”.

° Raugieties, lai katrai injekcijai tiktu izmantota jauna injekciju adata un péc vienreiz€jas
lietoSanas ta tiktu iznicinata.

° Lai injicétu Iidz 1 ml Hemlibra $kiduma, jaizmanto 1 ml §lirce.

° Lai injicétu vairak neka 1 ml un Iidz 2 ml Hemlibra $kiduma, jaizmanto 2 Iidz 3 ml §lirce.

Lietosana bérniem un pusaudziem

Hemlibra var izmantot jebkura vecuma pusaudZiem un bérniem.

o B&rns var injicét §is zales pats sev patstavigi, ja bérna veselibas apriipes specialists un vecaks
vai apripétajs tam piekrit. B€rniem vecuma Iidz 7 gadiem nav atlauts patstavigi injic€t sev §1s
zales.

Ja esat lietojis Hemlibra vairak neka noteikts

Ja Jus esat lietojis Hemlibra vairak neka noteikts, nekavgjoties informgjiet arstu. Tas ir tap&c, ka Jums
var bt blakusparadibu, pieméram, asins receklu veidoSanas, risks. Vienmér lietojiet Hemlibra tiesi ta,
ka arsts Jums noteicis, un neskaidribu gadijuma konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Ja esat aizmirsis lietot Hemlibra

° Ja aizmirstat veikt planoto injekciju, injic€jiet aizmirsto devu, cik driz vien iespgjams, pirms
dienas, kad jalieto nakama planota deva. P&c tam turpiniet injicet zales, ka ieplanots.
Neinjicgjiet viena diena divas devas, lai aizvietotu aizmirsto devu.

° Ja neesat parliecinats, ka rikoties, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Ja Jiis partraucat lietot Hemlibra

Nepartrauciet lietot Hemlibra, nekonsultgjoties ar arstu. Ja Jiis partraucat lietot Hemlibra, Jums vairs
var nebiit nodroSinata aizsardziba pret asinoSanu.

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

4, Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.
Biitiskas aPCC blakusparadibas Hemlibra lietoSanas laika

Ja Jiis vai Juisu apriipétajs pamanat jebkuru no $adam blakusparadibam, partrauciet lietot Hemlibra
un aPCC un nekavéjoties konsultéjieties ar arstu:
° sarkano asins $iinu noardiSanas (trombotiska mikroangiopatija):

- apjukums, vajums, roku un kaju pietakums, adas un acu dzelte, nenoteiktas sapes védera
vai mugura, slikta dii§a, vemsana vai samazinata urin€Sana — $ie simptomi var biit
trombotiskas mikroangiopatijas pazimes;

° asins recekli (trombembolija):

- pietikums, siltums, sapes vai piesartums — Sie simptomi var biit pazimes asins receklim

véna netalu no adas virsmas;
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- galvassapes, sejas notirpums, acs sapes vai pietikums vai redzes trauc&jumi — Sie
simptomi var biit pazimes asins receklim véna aiz acs;
- adas meln€sana — §is simptoms var biit smaga adas audu bojajuma pazime.

Citas Hemlibra lieto$anas blakusparadibas

Loti biezZi: var rasties vairak neka 1 no 10 cilvékiem

° reakcija injekcijas vieta (apsartums, nieze, sapes);
° galvassapes;
° locitavu sapes.

BieZi: var rasties [idz 1 no 10 cilvekiem

° drudzis;

° muskulu sapes;

° caureja;

° niezo§i izsitumi vai natrene (urtikarija);
° adas izsitumi.

Retak: var rasties 1idz 1 no 100 cilvekiem

° sarkano asins §tinu noardiSanas (trombotiska mikroangiopatija);

asins receklis véna aiz acs (kavernoza sinusa tromboze);

smags adas audu bojajums (adas nekroze);

asins receklis véna netalu no adas virsmas (virspusgjs tromboflebits);

sejas, meles un/vai rikles pietikums, un/vai riSanas traucg€jumi, vai natrene, kopa ar apgriitinatu
elpoSanu, kas var liecinat par angioedemu,

° efektivitates trikums vai samazinata atbildes reakcija uz terapiju.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinoSanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodroSinat daudz plasaku
informaciju par o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Hemlibra

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot $1s zales pec deriguma termina beigadm, kas noradits uz kastites un flakona etiketé péc "EXP".
Deriguma termins$ attiecas uz noradita ménesa p&dgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C -8 °C). Nesasaldgt.
Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

P&c iznemsanas no ledusskapja neatvértus flakonus lidz 7 dienam drikst uzglabat istabas temperattra
(Iidz 30°C). P&c uzglabasanas istabas temperatiira neatvertus flakonus drikst ievietot atpakal
ledusskapi. Kopgjais laiks, cik ilgi §Ts zales var biit uzglabatas istabas temperatiira, nedrikst parsniegt
7 dienas.

Flakoni, kas ilgak par 7 dienam uzglabati istabas temperatiira vai ir atradusies temperatiira virs 30°C,
jaiznicina.

Pé&c $kiduma parvietosanas no flakona uz §lirci Hemlibra jalieto nekavéjoties. Skidumu §lircé nedrikst
uzglabat ledusskapi.
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Pirms %o zalu lieto$anas japarbauda, vai §kiduma nav dalinu vai nav notikusi krasas maina. Skidumam

jabiit bezkrasainam I1dz gaisi dzeltenam. Ja pamanat, ka $1s zales ir dulkainas, mainijusas krasu vai

satur redzamas dalinas, tas nedrikst lietot.

Neizlietotais Skidums atbilstosi jaizmet. Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos.

Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat

apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Hemlibra satur

° Aktiva viela ir emicizumabs. Katra Hemlibra flakona ir 12 mg (0,4 ml $kiduma, kura
koncentracija ir 30 mg/ml) vai 30 mg (1 ml $kiduma, kura koncentracija ir 30 mg/ml),
emicizumaba.

° Citas sastavdalas ir L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksamérs 188 un tidens
injekcijam.

Hemlibra aréjais izskats un iepakojums

Hemlibra ir $kidums injekcijam. Tas ir bezkrasains Iidz gaisi dzeltens skidrums.

Katra Hemlibra iepakojuma ir 1 stikla flakons.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

Kas nepiecieSams Hemlibra ievadiSanai un neietilpst $aja iepakojuma

Hemlibra $kiduma ievilkSanai no flakona §lirc€ un injic€Sanai zem adas nepiecieSama $lirce, adata ar

filtru skiduma parnesanai vai flakona adapters ar filtru un injekciju adata (skatit 7. punktu "LietoSanas
pamaciba").

Slirces

) 1 ml $lirce: caurspidiga polipropiléna vai polikarbonata §lirce ar Luer-Lock galu, iedalam pa
0,01 ml vai

) 2 Iidz 3 ml $lirce: caurspidiga polipropiléna vai polikarbonata §lirce ar Luer-Lock galu, iedalam
pa 0,1 ml.

Piezime: tad, ja tiek lietots flakona adapters ar filtru, jaizmanto $lirces ar maza neizmantojama tilpuma
(Low Dead Space; LDS) virzuli.

Skiduma parne§anas ierices un adatas

° Adata ar filtru $Skiduma parneSanai: neriis€josa térauda adata ar Luer-Lock savienojumu,
18 G izmérs, garums 35 mm (1'2"), ar 5 mikrometru filtru un vélams, ar dal&ji neasu galu vai

° Flakona adapters ar filtru: no polipropiléna, ar Luer-Lock savienojumu, ar integrétu
5 mikrometru filtru, piemé&rots flakonam ar 15 mm ar€jas atveres diametru, un

° Injekciju adata: nertis§josa térauda adata ar Luer-Lock savienojumu, 26 G izmérs
(pienemamais diapazons: 25-27 G), vélamais garums 9 mm (3/8") vai maksimali 13 mm ('%"),
velams, ar adatas drosibas funkciju.

67



Registracijas apliecibas ipas$nieks

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

Razotajs

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

N.V. Roche S.A. UAB “Roche Lietuva”
Tél/Tel: +32 (0) 2525 82 11 Tel: +370 5 2546799
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Pom bearapus EOO/ (Voir/siehe Belgique/Belgien)
Ten: +359 2 474 54 44

Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. O. Roche (Magyarorszég) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 - 1 279 4500
Danmark Malta

Roche Pharmaceuticals A/S (See Ireland)

TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland Nederland

Roche Pharma AG Roche Nederland B.V.
Tel: +49 (0) 7624 140 Tel: +31 (0) 348 438050
Eesti ) Norge

Roche Eesti OU Roche Norge AS

Tel: + 372 -6 177 380 TIf: +47 - 22 78 90 00
EMado. Osterreich

Roche (Hellas) A.E. Roche Austria GmbH
TnAk: +30 210 61 66 100 Tel: +43 (0) 1 27739
Espafia Polska

Roche Farma S.A. Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +48 - 22 345 18 88
France Portugal

Roche Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +33 (0) 147 61 40 00 Tel: +351 - 21 42570 00
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Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: +385 1 4722 333

Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvbmpog
A Ztopdtg & Zwo Ato.
TnA: +357-2276 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng:

http://www.ema.europa.eu
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LietoSanas pamaciba

Adata parnesanai ar filtru
IevadiSanas variants
(zalu parnesanai no flakona uz §lirci)

LietoSanas pamaciba
Hemlibra
Skidums injekcijam
Vienas devas flakons(-i)
Pirms Hemlibra injic€Sanas Jums jaizlasa, jasaprot un jaievéro talak sniegtie noradijumi. Veselibas
apripes specialistam Jums japarada, ka pareizi sagatavot, izmerit un injicet Hemlibra pirms pirmas

lietoSanas reizes. Ja Jums ir kadi jautajumi, vaicajiet veselibas apriipes specialistam.

Svariga informacija:

Neizmantojiet Sos noradijumus tad, ja Hemlibra atvilkSanai no flakona lietojat flakona
adapteru. ST pamaciba jaievéro tikai tad, kad tiek lietota adata $kiduma parneSanai.

° Neinjicgjiet $1s zales sev vai kadam citam, ja vien veselibas apriipes specialists Jums nav
paradijis, ka tas jadara.

o Parliecinieties, vai uz kastites un flakona etiketes ir nosaukums “Hemlibra”.

o Pirms flakona atvérSanas izlasiet flakona etiketi, lai parliecinatos, ka Jums ir pareizais(-ie)

zalu stiprums(-i), lai ievaditu Jums parakstito devu. Jums var bt nepieciesams izmantot
vairak par 1 flakonu, lai ievaditu sev pareizo devu.

° Parbaudiet deriguma terminu uz kastites un flakona etiketes. Nelietot zales, ja ir beidzies
deriguma termins.

o Lietojiet flakonu tikai vienu reizi. Péc devas injicésanas izmetiet neizlietoto Hemlibra.
Neglabajiet neizlietotas zales flakona vélakai lietosanai.

° Izmantojiet slirces, adatas $Skiduma parneSanai un injekciju adatas, ko noteicis veselibas
apriipes specialists.

o Izmantojiet Slirces, adatas $Skiduma parne$anai un injekciju adatas tikai vienu reizi.
Izmetiet lietotos uzgalus, flakonus un §lirces un adatas.

o Ja Jums parakstita deva ir lielaka neka 2 ml, Jums bus javeic vairak neka vienu subkutanu

Hemlibra injekciju; sazinieties ar savu veselibas apriipes specialistu, lai sanemtu noradijumus
par injic€Sanu.
o Jums Hemlibra jainjicg tikai zem adas.
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Hemlibra flakonu uzglabasana:

Uzglabat flakonu ledusskapi (no 2 °C lidz 8 °C). Nesasaldéet.

Uzglabat flakonu originalaja kastitg, lai pasargatu zales no gaismas.

P&c iznemsSanas no ledusskapja neatvertu flakonu var uzglabat istabas temperattra (I1dz

30 °C) lidz 7 dienam. P&c uzglabasanas istabas temperattra neatvertus flakonus drikst
ievietot atpakal ledusskapi. Kopgjais laiks, kad zales atrodas arpus ledusskapja istabas
temperatiira, nedrikst parsniegt 7 dienas.

Flakoni, kas uzglabati istabas temperatiira ilgak par 7 dienam, vai ir atradusSies temperatiira
virs 30 °C, ir jaiznicina.

Uzglabat flakonus bérniem neredzama un nepieejama vieta.

15 mintites pirms lietoSanas iznemiet flakonu no ledusskapja un laujiet tam sasilt 11dz istabas
temperatarai (Iidz 30 °C), pirms sagatavojat injekciju.

Flakonu nedrikst sakratit.

Adatu un §lirc¢u uzglabasana:

Adatai Skiduma parnesanai, injekciju adatai un $lircei ir jabiit sausam.

Uzglabat adatu $kiduma parnesanai, injekciju adatu un §lirci berniem neredzama un
nepieejama vieta.

Zalu un piederumu parbaude:

Savaciet visus talak mingtos piederumus, lai sagatavotu un veiktu injekciju.
Parbaudiet deriguma terminu uz kastites, uz flakona etiketes un talak min&tajiem
piederumiem. Nelietojiet zales, ja ir beidzies deriguma termins.

Nelietojiet flakonu, ja:

. zales ir dulkainas, dimakainas vai krasainas;
. zales satur dalinas;
. nav vacina virs aizbaznpa.

Parbaudiet, vai piederumi nav bojati. Nelietojiet, ja tie izskatas bojati vai ir nokritusi.
Novietojiet piederumus uz tiras, labi apgaismotas, [idzenas darba virsmas.
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Iepakojuma ir:

Iepakojuma nav:

— Virzulis
Cilindrs —
i

Adata

(iek$é&jais

uzgalis)
Uzgalis

. Flakons ar zalem
° Hemlibra lieto$anas pamaciba
. Spirta salvetes

Piezime. Ja Jums ir jaizmanto vairak neka 1 flakons, lai
injicétu Jums parakstito devu, katram flakonam jaizmanto
jauna spirta salvete.

o Marle

. Vates bumbina

. Slirce

. Lai injicétu daudzumu lidz 1 ml, izmantojiet 1 ml
slirci.

° Lai injicétu daudzumu no 1 ml lidz 2 ml,

izmantojiet 2 ml vai 3 ml $lirci.
. Piezime: Lai ievaditu devas lidz 1 ml, nedrikst
izmantot 2 ml vai 3 ml §lirci.

. 18G izméra adata Skiduma parneSanai ar

5 mikrometru filtru

Piezime. Ja Jums ir jaizmanto vairak neka 1 flakons, lai
injic€tu Jums parakstito devu, katram flakonam jaizmanto
jauna adata skiduma parneSanai.

° Adatu, kas paredzéta Skiduma parnesanai,
nedrikst izmantot zalu injic€Sanai.
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. Injekciju adata ar drosibas vairogu (izmanto

Adata zalu injic@Sanai)
(iekélé_jais Dro&ibas . Injekciju adatu nedrikst izmantot zalu
uzgalls S N . $ 1

galis) X\ vairogs panemsanai no flakona.

Uzgalis \¢

o Tvertne asu priekSmetu izmeSanai
C B |
ASN
SagatavoSanas:
o Pirms zalu lieto$anas laujiet flakonam(-iem)

sasniegt istabas temperatiiru, aptuveni 15 mintites
paturot uz tiras, lidzenas virsmas atstatu no tieSiem

saules stariem.

o Neméginiet sildit flakonu neka citadi.

. Riipigi nomazgajiet rokas ar ziep€ém un
tideni.

Injekcijas vietas izvéleSanas un sagatavo$ana

= . Notiriet izv€l&to injekcijas vietu ar spirta
Veders Augsdelms salveti.

25 o Laujiet adai nozat aptuveni 10 sekundes.
a o Pirms injekcijas nepieskarieties, nevediniet
. ' l un nepitiet gaisu uz notiritas vietas.
NS

5

Augsstilbs
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Injekcijai varat izmantot:

. augsstilbu (priekSpuse un vidusdala);

. véderu, iznemot 5 cm zonu ap nabu;

. augsSdelma ar€jo dalu (tikai tad, ja injekciju veic apripétajs).

. Katrai injekcijai jaizmanto cita injekcijas vieta, vismaz 2,5 cm attaluma no vietas, kuru
izmantojat jebkurai citai iepriek$€jai injekcijai.

° Neinjic€jiet zales zonas, ko varétu kairinat josta vai jostasvieta.

° Neinjicgjiet zales dzimumzimées, rétas, asinsizplidumos vai vietas, kur ada ir jutiga,

piesartusi, cieta vai bojata.
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Slirces sagatavo$ana injekcijai:

° Kad §lirce ir piepildita ar zalem, injekcija javeic nekavgjoties.

° Tiklidz ir nonemts uzgalis no injekciju adatas, $lirc€ esosas zales jaievada zem adas

5 minasu laika.

. Nepieskarieties atklatajam adatam un nenovietojiet tas uz virsmas péc uzgala nonemsanas.
. Ja adata saskaras ar jebkuru virsmu, neizmantojiet $o slirci.

Svariga informacija péc injekcijas:

. Ja injekcijas vieta redzami asinu pilieni, varat piespiest vismaz uz 10 sekundém
injekcijas vietai sterilu vates bumbinu vai marli, Iidz asinoSana apturéta.
° Ja Jums izveidojies asinsizplidums (neliela zemadas asino$ana), uz injekcijas vietas var

viegli uzspiest art ledus iepakojumu. Ja asinosana neapstajas, ludzu sazinieties ar savu veselibas
apriipes specialistu.
. P&c injekcijas neberzgjiet injekcijas vietu.

Zalu un piederumu likvidésana:
Svarigi: Vienmer glabajiet asu priekSmetu izmeSanai paredzéto tvertni bérniem nepieejama
vieta.

. Visi izlietotie uzgali, flakoni, adatas un §lirces jaizmet asiem priek§metiem paredzéta
vai necaurdurama tvertne.
. Talit pec lietoSanas ievietojiet lietotas adatas un §lirces asiem prickSmetiem paredzetaja

atkritumu tvertné. Atdalitos uzgalus, flakonus, adatas un $lirces nekada gadijuma nedrikst izmest
sadzives atkritumos.
. Ja Jums nav atkritumu tvertnes asu priekSmetu izmeSanai, varat izmantot sadzives atkritumu
tvertni, kas ir:

- izgatavota no izturigas plastmasas;

- var tikt aizverta ar ciesi pieguloSu, pret diirieniem droSu vaku, caur kuru nevar

izspiesties asie priekSmeti;

- vertikali stavoS8a un stabila lietoSanas laika;

- izturiga pret nopludém;

- atbilsto$i markegta, lai bridinatu, ka tvertng atrodas bistamie atkritumi.

. Kad asiem priekSmetiem paredzeta atkritumu tvertne biis gandriz pilna, Jums vajadzes
ieverot vietjos noradijumus par asiem priekSmetiem paredzetas tvertnes pareizu iznicinasanu.
. Izlietoto asiem priekSmetiem paredzeto atkritumu tvertni nedrikst izmest sadzives

atkritumos, ja vien tas nav atlauts saskana ar vietg§jam vadlinijam. Lietoto asiem priekSmetiem
paredzeto atkritumu tvertni nedrikst izmantot otrreizgjai parstradei.
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1. SAGATAVOSANA

1. solis. Nonemiet flakona vacinu un notiriet augsu
N ——

= ° Nonemiet flakona(-u) vacinu.

° Izmetiet flakona(-u) vacinu(-us) asiem
prickSmetiem paredzetaja atkritumu tvertng.

° Notiriet flakona(-u) aizbazni ar
spirta salveti.

2. solis. Piestipriniet $lircei adatu ar filtru, kas paredzéta Skiduma parnesanai

° Uzspiediet un pagrieziet Skiduma
parnesanai paredzeéto adatu ar filtru uz
Slirces pulkstenraditaju kustibas virziena,
l1dz ta ir pilniba piestiprinata.

oD A

Uzspiediet un pagrieziet

° Leni pavelciet atpaka] virzuli un
ievelciet Slirce gaisu tada pasa daudzuma, ka
Jums parakstita deva.
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3. solis. Nonemiet uzgali no adatas Skiduma parneSanai

virsmas.

4. solis. Injicéjiet gaisu flakona

r

\ centru.

7

° Turiet $lirci aiz cilindra ar skiduma
parnesanai paredzeto adatu uz augsu.
° Uzmanigi un taisna virziena nonemiet
Skiduma parnesanas adatas uzgali virziena prom no
sava kermena. Neizmetiet uzgali. Novietojiet
skiduma parneSanas adatas uzgali uz tiras
Iidzenas virsmas. Péc zalu parnesanas Jums
A2 vajadzes uzlikt atpakal uzgali uz adatas, kas

& paredzeta skiduma parnesanai.
)// . Nepieskarieties adatas galam un péc adatas
uzgala nonemsanas vairs nenovietojiet to uz

/ ° Turiet flakonu uz Iidzenas darba
| virsmas un ievietojiet Skiduma parneSanas
adatu taisni uz leju caur flakona aizbazna

° Turiet adatu flakona un apgrieziet
flakonu otradi.

o Ar augSup verstu adatu spiediet uz virzuli,
lai virs zalém injicétu gaisu no $lirces.

o Turiet $lirces virzuli piespiestu ar pirkstu.
o Neinjic€jiet gaisu zalgs, jo tas var radit
zal8s gaisa pusli.



5. solis. Parvietojiet zales uz §lirci

° Virziet adatas galu uz leju, lai tas atrastos
zales.
. Turot §lirci vérstu uz augsu, 1eéni atvelciet

atpakal virzuli, lai Slirce ieplastu zalu daudzums,
kas parsniedz Jums parakstitajai devai
nepiecieSamo daudzumu.

° Turiet virzuli stingri, lai tas neparvietotos
atpakal §lirce.

Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no

[ )
Slirces.

Svarigi: Ja Jums parakstita deva ir lielaka neka Hemlibra daudzums flakona, izvelciet visas zales
un parejiet Uz sadalu “Flakonu kombinéSana”.

6. solis. Atbrivojieties no gaisa piisliSiem

° Turiet adatu flakona un parbaudiet, vai
Slirce nav lielaku gaisa pisliSu. Lieli gaisa piislisi
var samazinat devu, kadu Jus sanemat.

,11-1 fl_H ° Atbrivojieties no lielakiem gaisa
pislisiem, ar pirkstiem uzmanigi pasitot pa slirces

cilindru, Iidz gaisa puslisi pacelas Slirces augSpuse.
Parvietojiet adatas galu virs zalem un 1eni spiediet

virzuli, lai izspiestu gaisa pusliSus no §lirces.

= . Ja zalu daudzums §lirc€ tagad atbilst Jums
\* L parakstitajai devai vai ir mazaks par to, parvietojiet
adatas galu, 11dz tas atrodas zalés, un 1&ni velciet
atpakal virzuli, Iidz Jums ir par parakstito devu
lielaks zalu daudzums.

. Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.
. Atkartojiet iepriek$ mingtas darbibas, lidz

esat atbrivojies no lielakiem gaisa pisliSiem.

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lircg ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu. Ja nevarat panemt visas zales, apgrieziet flakonu otradi, lai pieklutu atlikuSajai
dalai.

& Neizmantojiet skiduma parnesanas adatu zalu injic€Sanai, jo tas var radit sapes un asinosanu.
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2. INJEKCIJA

7. solis. Uzlieciet atpakal uzgali uz Skiduma parnesanas adatas

8. solis. Notiriet injekcijas vietu

Veders Augddelms

-

IAugsstilbs

o Nonemiet §lirci un $kiduma parnesanas
adatu no flakona.
o Ar otru roku ievirziet skiduma parnesanas

adatu uzgali un pavirziet uz augsu, lai adata tiktu
parklata.

o Kad adata ir parklata, ar vienu roku
spiediet Skiduma parnesanas adatu virziena uz
Slirci, lai izvairTtos no nejausas savainoSanas ar
adatu.

o Izvelieties un notiriet injekcijas vietu ar
spirta salveti.

9. solis. Nonemiet izlietoto Skiduma parnesanas adatu no S$lirces

P -

Pagrieziet un velciet

10. solis. Piestipriniet $lircei injekciju adatu

S

g

—

Uzspiediet un pagrieziet

o Nonemiet izmantoto skiduma parnesanas
adatu no Slirces, griezot pretgji pulkstenraditaju
kustibas virzienam un uzmanigi velkot.

o Izmetiet izlietoto Skiduma parnesanas
adatu asiem priekSmetiem paredzetaja atkritumu
tvertneé.

o Uzspiediet un pagrieziet injekciju adatu uz
Slirces pulkstenraditaju kustibas virziena, lidz ta ir
pilniba piestiprinata.
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11. solis. Parvietojiet drosibas vairogu

"
N
\

12. solis. Nonemiet uzgali no injekciju adatas

N,
L

A

° Parvietojiet droSibas vairogu prom no
adatas un virziena uz §lirces cilindru.

° Uzmanigi nonemiet uzgali no injekciju
adatas virziena taisni prom no Slirces.

o Izmetiet uzgali asiem priekSmetiem
paredzetaja atkritumu tvertné.

o Nepieskarieties adatas galam un nelaujiet
tam pieskarties nevienai virsmai.

. P&c uzgala nonemsanas no injekciju adatas

Slirc€ esosas zales jainjic€ 5 mindsu laika.

13. solis. Noregulgjiet virzuli atbilstosi parakstitajai devai

.,
.
Y
S,
b
L
e
-
#
»
-
-
L

o Turiet slirci ar adatu uz augsu un Ieni
spiediet virzuli Iidz Jums parakstitajai devai.
o Parbaudiet Jums nepiecieSamo devu,

raugieties, lai virzula aug$gja mala atrastos viena
Iinija ar atzimi uz slirces, kas atbilst Jums
parakstitajai devai.

14. solis. Subkutana injekcija (injekcija zem adas)

° Satveriet adas kroku izv€létaja injekcijas
vieta un ar strauju, parliecinatu kustibu Iidz galam
ievadiet adatu 45° Iidz 90° lenki. Adatas
ievadiSanas laika neturiet un nespiediet virzuli.
o Turiet §lirci sada stavokli un atlaidiet
satverto injekcijas vietu.
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o Leéni injicgjiet visu zalu daudzumu,
uzmanigi spiezot virzuli [1dz galam.

o Iznemiet adatu ar §lirci no injekcijas vietas
tada pasa lenk, kada ta tika ievadita.
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3. ZALU UN PIEDERUMU LIKVIDESANA

16. solis. Aizsedziet adatu ar drosibas vairogu

o Pavirziet drosibas vairogu uz priekSu par
90°, atstatu no §lirces cilindra.
° Ar vienu roku turot $lirci, ar spécigu,

strauju kustibu spiediet drosibas vairogu uz leju
pret lidzenu virsmu, 1idz dzirdat “klikski”.

[ ;.f/i Tl o Ja nedzirdat klikski, parliecinieties, vai
] drosibas vairogs pilniba nosedz adatu.

0 J rogs pilniba nosedz adatu.
@ j ° Turiet pirkstus aiz drosibas vairoga un

vienmeér atstatu no adatas.
\ ° Nenonemiet injekciju adatu.

/4

17. solis. Izmetiet adatu un §lirci.

° Talit péc lietosanas ievietojiet Jiisu lietotas
adatas un Slirces asiem prieckSmetiem paredz€taja
:ﬁﬂmn:a atkritumu tvertng. Papildu informaciju ladzam
skatit punkta “Zalu un piederumu likvidésana”.
' v ' ° Neméginiet nonemt lietoto injekciju adatu
no lietotas slirces.
° Nelieciet injekciju adatai atpakal uzgali.
(%‘}\ ° Svarigi: Vienmér glabajiet asu priekSmetu
> & izmeSanai paredz€to tvertni berniem nepieejama
vieta.
° Visi izlietotie uzgali, flakoni, adatas un

Slirces jaizmet asiem priek§metiem paredzéta vai
necaurdurama tvertne.
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Flakonu kombinéSana

Ja Jums nepieciesams vairak par 1 flakonu, lai sanemtu Jums parakstito devu, péc zalu panemsanas no
pirma flakona atbilstosi tam, ka tas aprakstits 4. soli, veiciet $adas darbibas. Katram flakonam ir

jaizmanto jauna adata Skiduma parneSanai.

A solis. Uzlieciet atpakal uzgali uz Skiduma parneSanas adatas

AN

° Nonemiet §lirci un skiduma parnesanas
adatu no pirma flakona.
o Ar vienu roku ievirziet $kiduma

parnesanas adatu uzgali un pavirziet uz augsu, lai
adata tiktu parklata.

° Kad adata ir parklata, ar vienu roku
spiediet skiduma parnesanas adatas uzgali uz §lirci,
lai to pilniba piestiprinatu un izvairitos no nejausas
savainoSanas ar adatu.

B solis. Nonemiet izlietoto $Skiduma parneSanas adatu no Slirces

P, -

Pagrieziet un velciet

° Nonemiet izmantoto skiduma
parnesanas adatu no $lirces, griezot pretgji
pulkstenraditaju kustibas virzienam un
uzmanigi velkot.

° [zmetiet izlietoto $kiduma parnesanas
adatu asiem priekSmetiem paredzetaja
atkritumu tvertng.

C solis. Pievienojiet $lircei jaunu Skiduma parnesanas adatu ar filtru

| -—

Uzspiediet un pagrieziet

° Uzspiediet un pagrieziet jauno skiduma
parneSanai paredz&to adatu uz Slirces
pulkstenraditaju kustibas virziena, 1idz ta ir
pilniba piestiprinata.

° Leni velciet atpakal virzuli un ievelciet
Slirc€ nedaudz gaisa.
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D solis. Nonemiet uzgali no Skiduma parnesanas adatas

o Turiet $lirci aiz cilindra ar skiduma
parneSanas adatas uzgali uz augsu.

) o Uzmanigi un taisna virziena nonemiet

: \ O \‘ skiduma parnesanas adatas uzgali virziena

\\ prom no sava kermena. Neizmetiet uzgali. Pec
zalu parnesanas Jums vajadzgs uzlikt atpakal
uzgali uz adatas, kas paredzeta skiduma
DA parneSanai.

o Nepieskarieties adatas galam.

o Jaunajam flakonam atrodoties uz
lidzenas darba virsmas, ievietojiet jauno
skiduma parnesanas adatu un $lirci taisni uz
leju caur flakona aizbazna centru.

o Turiet $kiduma parnesanas adatu
flakona un apgrieziet flakonu otradi.

° Ar augsup verstu adatu injicgjiet gaisu
no $lirces virs zalem.

° Turiet Slirces virzuli piespiestu ar
pirkstu.

° Neinjicgjiet gaisu zalgs, jo tas var radit
zalés gaisa puslisus vai putas

84



F solis. Parvietojiet zales uz Slirci

o Virziet adatas galu uz leju, lai tas
atrastos zales.
o Turot §lirci verstu uz augsu, 1eni atvelciet

atpakal virzuli, lai $lirce iepliistu zalu
daudzums, kas parsniedz Jums parakstitajai devai
nepiecieSamo daudzumu.

° Turiet virzuli stingri, lai tas
neparvietotos atpakal Slircg.

° Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lirce ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu. Ja nevarat panemt visas zales, apgrieziet flakonu otradi, lai pieklutu atlikuSajai
dalai.

JAAN Neizmantojiet skiduma parnesanas adatu zalu injic€S$anai, jo tas var izraisit sapes un asinosanu.

Atkartojiet A Iildz F darbibu ar katru papildu flakonu, lidz Jums ir par Jums parakstito devu
lielaks zalu daudzums. Kad tas izdarits, paturiet Skiduma parneSanas adatu ievietotu flakona
un atgriezieties pie 6. sola “Atbrivojieties no gaisa pusli§iem”. Turpiniet ar atlikuSajiem soliem.
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Flakona adapters ar filtru
IevadiSanas variants
(zalu parnesanai no flakona uz $lirci)

LietoSanas pamaciba
Hemlibra
Skidums injekcijam
Vienas devas flakons(-i)
Pirms Hemlibra injic€8anas Jums jaizlasa, jasaprot un jaievéro talak sniegtie noradijumi. Veselibas

apriipes specialistam Jums japarada, ka pareizi sagatavot, izmérit un injicét Hemlibra pirms pirmas
lietoSanas reizes. Ja Jums ir kadi jautajumi, vaicajiet veselibas apriipes specialistam.

Svariga informacija:

Neizmantojiet 30s noradijumus tad, ja Hemlibra atvilk§anai no flakona lietojat adatu §kiduma
parnesanai. ST pamaciba jaieveéro tikai tad, kad tiek lietots flakona adapters.

. Neinjicgjiet $1s zales sev vai kadam citam, ja vien veselibas apriipes specialists Jums nav
paradijis, ka tas jadara.

. Parliecinieties, vai uz kastites un flakona etiketes ir nosaukums “Hemlibra”.

° Pirms flakona atvérSanas izlasiet flakona etiketi, lai parliecinatos, ka Jums ir pareizais(-ie)

zalu stiprums(-i), lai ievaditu Jums parakstito devu. Jums var bt nepiecieSams izmantot vairak par
1 flakonu, lai ievadttu sev pareizo devu.

. Parbaudiet deriguma terminu uz kastites un flakona etiketes. Nelietot , ja ir beidzies
deriguma termins.

. Lietojiet flakonu tikai vienu reizi. Pec devas injic€sanas izmetiet neizlietoto Hemlibra.
Neglabajiet neizlietotas zales flakona velakai lietosanai.

. Izmantojiet slirces, flakona adapterus un injekciju adatas, ko noteicis veselibas apriipes
specialists.

o Izmantojiet Slirces, flakona adapterus un injekciju adatas tikai vienu reizi. Izmetiet
izlietotos uzgalus, flakonus un $lirces un adatas.

. Ja Jums parakstita deva ir lielaka par 2 ml, Jums bis javeic vairak neka vienu subkutanu

Hemlibra injekciju; sazinieties ar savu veselibas apriipes specialistu, lai sanemtu noradijumus par
injekciju.
. Jums Hemlibra jainjice tikai zem adas.

Hemlibra flakonu uzglabasana:

. Uzglabat flakonu ledusskapi (no 2 °C lidz 8 °C). Nesasaldét.
. Uzglabat flakonu originalaja kastitg, lai pasargatu zales no gaismas.
. P&c iznemsSanas no ledusskapja neatvertu flakonu var uzglabat istabas temperattra (Iidz

30 °C) Iidz 7 dienam. P&c uzglabasanas istabas temperatiira neatvertus flakonus drikst ievietot
atpakal ledusskapi. Kopgjais laiks, kad zales atrodas arpus ledusskapja istabas temperatiira, nedrikst
parsniegt 7 dienas.

. Flakoni, kas uzglabati istabas temperattra ilgak par 7 dienam, vai ir atraduSies temperatiira
virs 30 °C, ir jaiznicina.
° Uzglabat flakonus bérniem neredzama un nepieejama vieta.
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. 15 minttes pirms lietoSanas iznemiet flakonu no ledusskapja un laujiet tam sasilt [idz istabas
temperatirai (Iidz 30 °C), pirms sagatavojat injekciju.
o Flakonu nedrikst sakratit.

Flakona adapteru, adatu un §liréu uzglabasana:
° Flakona adapterim, injekciju adatai un §lircei ir jabiit sausiem.
° Uzglabat flakona adapteru, injekciju adatu un §lirci bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Zalu un piederumu parbaude:

° Savaciet visus talak minétos piederumus, lai sagatavotu un veiktu injekciju.

. Parbaudiet deriguma terminu uz kastites, uz flakona etiketes un talak min&tajiem
piederumiem. Nelietojiet zales, ja ir beidzies deriguma termins.

. Nelietojiet flakonu, ja:

- zales ir dulkainas, dimakainas vai krasainas;

- zales satur dalinas;

- nav vacina virs aizbazna.
. Parbaudiet, vai piederumi nav bojati. Nelietojiet, ja tie izskatas bojati vai ir nokritusi.
. Novietojiet piederumus uz tiras, labi apgaismotas, lidzenas darba virsmas.
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Iepakojuma ir:

==

\—— Virzulis

Adata
(ieksejais -
uzgalis) - Drosibas
7\ vairogs
Uzgalis X

. Flakons ar zalem
o Hemlibra lieto$anas pamaciba
o Spirta salvetes

Piezime. Ja Jums ir jaizmanto vairak neka 1 flakons,
lai injicétu Jums parakstito devu, katram flakonam
jaizmanto jauna spirta salvete.

o Marle
o Vates bumbina
o Flakona adapters ar filtru (japievieno

flakona augspuse).

Piezime. Licto zalu ievilkSanai no flakona §lirce. Ja

parakstitas devas injic€Sanai ir nepiecieSams vairak

neka 1 flakons, katram flakonam ir jaizmanto jauns

flakona adapters.

/\ Nekada gadijuma neievadiet injekcijas adatu
flakona adaptera.

o Slirce ar maza neizmantojama tilpuma
(LDS) virzuli

Svarigi:

o Lai injicétu daudzumu Iidz 1 ml, izmantojiet
1 ml LDS S$lirci.

o Lai injicétu vairak neka 1 ml, izmantojiet 2 ml

vai 3 ml LDS Slirci.
Piezime. Lai ievaditu devas 1idz 1 ml, nedrikst
izmantot 2 mlvai 3 ml LDS S§lirci.

o Injekciju adata ar dro§ibas vairogu (izmanto
zalu injic€Sanai).
o Injekciju adatu nedrikst ievadit flakona

adapterT vai izmantot zalu panemsanai no flakona.
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Tvertne asu priekSmetu izmeSanai

SagatavoSanas:

e Pirms zalu lieto$anas laujiet flakonam(-iem)
sasniegt istabas temperatiiru, aptuveni 15 mintites
paturot uz tiras, Iidzenas virsmas atstatu no tieSiem
saules stariem.

e Neméginiet sildit flakonu neka citadi.

e Ripigi nomazgajiet rokas ar ziepém un
tdeni.

Injekcijas vietas izveleSanas un sagatavoSana

e Notiriet izv€l&to injekcijas vietu ar spirta salveti.
Véders Augddelms e Laujiet adai nozat aptuveni 10 sekundes.
<5 e Pirms injekcijas nepieskarieties, nevediniet un
( nepitiet gaisu Uz notirTtas vietas.
N
Augsstilbs

Injekcijas veik8anai varat izmantot:

° augsstilbu (priekSpuse un vidusdala);

o véderu, iznemot 5 cm zonu ap nabu;

. augSdelma ar&jo dalu (tikai tad, ja injekciju veic aprupétajs).

. Katrai injekcijai jaizmanto cita injekcijas vieta, vismaz 2,5 cm attaluma no vietas, kuru
izmantojat jebkurai iepriek3gjai injekcijai.

. Neinjicejiet zales zonas, ko varétu kairinat josta vai jostasvieta.

. Neinjicgjiet zales dzimumzimées, rétas, asinsizplidumos vai vietas, kur ada ir jutiga,

piesartusi, cieta vai bojata.

Slirces sagatavoSana injekcijai:

. Kad 8lirce ir piepildita ar zalem, injekcija javeic nekavgjoties.

. Tiklidz ir nonemts uzgalis no injekciju adatas, §lirc€ esosas zales jaievada zem adas

5 mindisu laika.

. Nepieskarieties atklatajam adatam un nenovietojiet tas uz virsmas péc uzgala nonemsanas.
. Ja adata saskaras ar jebkuru virsmu, neizmantojiet $o slirci.
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Svariga informacija péc injekcijas:

° Ja injekcijas vieta redzami asinu pilieni, varat piespiest vismaz uz 10 sekundém
injekcijas vietai sterilu vates bumbinu vai marli, Iidz asinoSana apturéta.
. Ja Jums izveidojies asinsizplidums (neliela zemadas asinosana), uz injekcijas vietas var

viegli uzspiest art ledus iepakojumu. Ja asinosana neapstajas, ludzu sazinieties ar savu veselibas
aprupes specialistu.
. P&c injekcijas neberzgjiet injekcijas vietu.

Zalu un piederumu likvidésana:
Svarigi: Vienmer glabajiet asu priekSmetu izmeSanai paredzéto tvertni bérniem nepieejama
vieta.

. Visi izlietotie uzgali, flakoni, flakona adapteri, adatas un $lirces jaizmet asiem
priekSmetiem paredzéta vai necaurdurama tvertne.
° Talit pec lietosanas ievietojiet lietotos flakona adapterus, adatas un $lirces asiem

priekSmetiem paredz&taja atkritumu tvertné. Atdalitos uzgalus, flakonus, adatas un §lirces nekada
gadijuma nedrikst izmest sadzives atkritumos.
. Ja Jums nav atkritumu tvertnes asu prick§metu izmeSanai, varat izmantot sadzives atkritumu
tvertni, kas ir:

- izgatavota no izturigas plastmasas;

- var tikt aizverta ar ciesi piegulosu, pret diirieniem drosu vaku, caur kuru nevar

izspiesties asie priekSmeti;

- vertikali stavoSa un stabila lietoSanas laika;

- izturiga pret noplideém;

- atbilsto$i mark&ta, lai bridinatu, ka tvertn€ atrodas bistamie atkritumi.
o Kad asiem priekSmetiem paredzeta atkritumu tvertne bus gandriz pilna, Jums vajadzes
ieverot viet€jos noradijumus par asiem priekSmetiem paredzetas tvertnes pareizu iznicinaSanu.
. Izlietoto asiem priekSmetiem paredzgto atkritumu tvertni nedrikst izmest sadzives
atkritumos, ja vien tas nav atlauts saskana ar vietéjam vadlinijam. Lietoto asiem priekSmetiem
paredzeto atkritumu tvertni nedrikst izmantot otrreizgjai parstradei.
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1. SAGATAVOSANA

1. solis. Nonemiet flakona vacinu un notiriet augsu
] S —

o Nonemiet flakona(-u) vacinu.
o Izmetiet flakona(-u) vacinu(-us) asiem
priekSmetiem paredzetaja atkritumu tvertné.

o Notiriet flakona(-u) aizbazni ar spirta salveti.

2. solis. Uzlieciet flakona adapteru uz flakona

e Atveriet blisteriepakojumu, nopléSot ta mugurgjo
slani.
/A e  Neiznemiet flakona adapteru no
blisteriepakojuma caurspidigas plastmasas dalas.

° Blisteriepakojuma plastmasas ligzdu ar taja
esoSo flakona adapteru stingri uzspiediet uz jauna
flakona, lidz izdzirdiet “Kklikski”.
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. Nonemiet un izmetiet blisteriepakojuma
plastmasas ligzdu.
o Nedrikst pieskarties flakona adaptera galam.

. Nonemiet $lirces vacinu (ja tas
nepiecieSams).
. Uzspiediet un pulkstenraditaju kustibas

virziena pagrieziet §lirci uz flakona adaptera, Iidz ta
ir pilniba piestiprinata.

° Turiet flakona adapteru piestiprinatu pie
Slirces un apgrieziet flakonu otradi.

° Turot §lirci verstu uz augsu, 1eni atvelciet
atpakal virzuli, lai $lircé ieplustu zalu daudzums, kas
parsniedz Jums parakstitajai devai nepiecieSamo
daudzumu.

° Turiet virzuli stingri, lai tas neparvietotos
atpakal Slirce.

° Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.

Svarigi: Ja Jums parakstita deva ir lielaka neka Hemlibra daudzums flakona, izvelciet visas zales
un parejiet Uz sadaju “Flakonu kombinéSana”.
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5. solis. Atbrivojieties no gaisa piisliSiem

° Turiet flakonu piestiprinatu pie §lirces un
parbaudiet, vai Slircé nav lielaku gaisa pasliSu. Lieli
gaisa piislisi var samazinat devu, kadu Jis sanemat.

° Atbrivojieties no lielakiem gaisa pusliSiem, ar
pirkstiem uzmanigi pasitot pa §lirces cilindru, Iidz gaisa
puslisi pacelas $lirces augSpuse. Léni spiediet virzuli,
lai izspiestu lielos gaisa pisliSus no $lirces.

o Ja zalu daudzums $lirc€ tagad atbilst Jums
parakstitajai devai vai ir mazaks par to, Ieni atvelciet
atpakal virzuli, Iidz Jums ir par parakstito devu lielaks
zalu daudzums.

. Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.
o Atkartojiet iepriekS mingtas darbibas, 11dz esat

atbrivojies no lielakiem gaisa pusliSiem.

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lircg ir pietickami daudz zalu, lai

ievaditu visu devu.
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2. INJEKCIJA

6. solis. Notiriet injekcijas vietu

Véders Augsdelms

Augsstilbs

I

7. solis. Nonemiet $lirci no flakona adaptera

—

V4

@@l%
T
2

8. solis. Piestipriniet Slircei injekciju adatu

Uzspiediet un pagrieziet

9. solis. Parvietojiet drosibas vairogu

o Izvelieties un notiriet injekcijas vietu ar
spirta salveti.

o Nonemiet §lirci no flakona adaptera,
pagriezot pretgji pulkstenraditaju kustibas virzienam
un uzmanigi velkot.

o Izmetiet izlietoto flakonu/flakona adapteru
asiem priekSmetiem paredzetaja atkritumu tvertne.

o Uzspiediet un pagrieziet injekciju adatu uz
Slirces pulkstenraditaju kustibas virziena, 11dz ta ir
pilniba piestiprinata.

o Neievietojiet injekciju adatu flakona
adaptera un neizmantojiet injekciju adatu zalu
atvilkSanai no flakona.

e  Parvietojiet drosibas vairogu prom no adatas
un virziena uz §lirces cilindru.
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10. solis. Nonemiet uzgali no injekciju adatas

o Uzmanigi nonemiet uzgali no injekciju
adatas virziena taisni prom no §lirces.

o Izmetiet uzgali asiem priekSmetiem
paredzetaja atkritumu tvertné.

o Nepieskarieties adatas galam un nelaujiet
tam pieskarties nevienai virsmai.

o P&c uzgala nonemsanas no injekciju adatas
Slirc€ esosas zales jainjic€ 5 mindsu laika.

11. solis. Noregulgjiet virzuli atbilstosi parakstitajai devai

o Turiet slirci ar adatu uz augsu un Ieni
spiediet virzuli Iidz Jums parakstitajai devai.
o Parbaudiet Jums nepiecieSamo devu,

raugieties, lai virzula aug$¢ja mala atrastos viena
ITnija ar atzimi uz slirces, kas atbilst Jums
parakstitajai devai.

12. solis. Subkutana injekcija (injekcija zem adas)

o Satveriet adas kroku izveletaja injekcijas
vieta un ar strauju, parliecinatu kustibu lidz galam
ievadiet adatu 45° Iidz 90° lenki. Adatas ievadiSanas
laika neturiet un nespiediet virzuli.

° Turiet §lirci $ada stavokli un atlaidiet
satverto injekcijas vietu.

o Léni injicgjiet visu zalu daudzumu,
uzmanigi spiezot virzuli Iidz galam.
o Iznemiet adatu ar §lirci no injekcijas vietas

tada pasa lenk, kada ta tika ievadita.
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3.ZALU UN PIEDERUMU LIKVIDESANA

14. solis. Aizsedziet adatu ar drosibas vairogu

15. solis. Izmetiet adatu un Slirci

o Pavirziet drosibas vairogu uz priekSu par 90°,
atstatu no Slirces cilindra.
o Ar vienu roku turot $lirci, ar spécigu,

strauju kustibu spiediet drosibas vairogu uz leju
pret lidzenu virsmu, lidz dzirdat “klikski”.

o Ja nedzirdat klikski, parliecinieties, vai
drosibas vairogs pilniba nosedz adatu.

° Turiet pirkstus aiz drosibas vairoga un
vienmgr atstatu no adatas.

o Nenonemiet injekciju adatu.

o Talit p&c lietoSanas ievietojiet Jusu lietotas

adatas un Slirces asiem priek§metiem paredzetaja
atkritumu tvertng. Papildu informaciju ladzam skatit
punkta “Zalu un piederumu likvidéSana”.

o Neméginiet nonemt lietoto injekciju adatu
no lietotas Slirces.

o Nelieciet injekciju adatai atpakal uzgali.

o Svarigi: Vienmér glabajiet asu priek§metu

izmeSanai paredz€to tvertni be&rniem nepieejama
vieta.

o Visi izlietotie uzgali, flakoni, flakona
adapteri, adatas un §lirces jaizmet asiem
priekSmetiem paredz&ta vai necaurdurama tvertne.
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Flakonu kombinéSana

Ja Jums nepieciesams vairak par 1 flakonu, lai sanemtu parakstito devu, péc zalu panemsanas no pirma
flakona atbilstosi tam, ka tas aprakstits 4. soli, veiciet $adas darbibas. Katram flakonam ir jaizmanto
jauns flakona adapters.

A solis. Uzlieciet jaunu flakona adapteru uz jauna flakona

o Atveriet blisteriepakojumu, noplesot ta
mugurgjo slani.

/\ Neiznemiet flakona adapteru no
blisteriepakojuma caurspidigas plastmasas dalas.

o Blisteriepakojuma plastmasas ligzdu ar taja
esoso flakona adapteru stingri uzspiediet uz jauna
flakona, I1dz izdzirdiet “klikski”.

o Nonemiet un izmetiet blisteriepakojuma
plastmasas ligzdu.
o Nedrikst pieskarties flakona adaptera galam.

B solis. Nonemiet §lirci no lietota flakona adaptera

. o Nonemiet §lirci no lietota flakona adaptera,
T pagriezot pretgji pulkstenraditaju kustibas virzienam
ll) un uzmanigi velkot.
(2 o Izmetiet izlietoto flakonu/flakona adapteru
e —

- [+ P asiem priekSmetiem paredzetaja atkritumu tvertn&.
> 7 \ O = |
: ﬁ
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C solis. Pievienojiet $lirci jaunam flakona adapteram

EHB ° Uzspiediet un pulkstenraditaju kustibas
~ virziena pagrieziet to pasu slirci uz nakama flakona
adaptera, l1dz ta ir pilniba piestiprinata.

o Turiet flakona adapteru piestiprinatu pie
Slirces un apgrieziet flakonu otradi.

o Turot §lirci verstu uz augsu, [eni atvelciet
atpakal virzuli, lai $lirce iepliistu zalu daudzums,
kas parsniedz Jums parakstitajai devai nepiecieSamo

7 daudzumu.
o Turiet virzuli stingri, lai tas neparvietotos
atpakal §lirce.
° Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
‘ Slirces.

e
s

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lircg ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu.

Atkartojiet A lIidz D darbibu ar katru papildu flakonu, lidz Jums ir par Jums parakstito devu
lielaks zalu daudzums. Kad tas izdarits, atstajiet flakona adapteru uz flakona un atgriezieties
pie 5. sola “Atbrivojieties no gaisa puslisSiem”. Turpiniet ar atlikuSajiem soliem.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Hemlibra 150 mg/ml $kidums injekcijam
emicizumab

Pirms zalu lieto$Sanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

° Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

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

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

attiecas arT uz iesp&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Kopa ar o instrukciju Jasu arsts izsniegs Jums pacienta kartiti, kura ir ieklauti svarigi drosibas
pazinojumi, kas Jums ir jazina. N&sajiet $o pacienta Kartiti vienmér lidzi.

Saja instrukcija varat uzzinat

Kas ir Hemlibra un kadam noltikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Hemlibra liectoSanas
Ka lietot Hemlibra

Iespg&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Hemlibra

Iepakojuma saturs un cita informacija
LietoSanas pamaciba

NogkrwbdE

1. Kas ir Hemlibra un kadam noliikam to lieto
Kas ir Hemlibra

Hemlibra sastava ir aktiva viela emicizumabs. Tas pieder zalu grupai, ko sauc par monoklonalajam
antivielam. Monoklonalas antivielas ir olbaltumvielu veids, kas atpazist noteiktu mérki organisma un
saistas pie ta.

Kadam noliikam lieto Hemlibra

Hemlibra ir zales, ko lieto, lai arst€tu pacientus visas vecuma grupas ar A hemofiliju (parmantotu
VIII faktora deficitu):
° kuriem ir izveidojuSies VIII faktora inhibitori;
) kuriem nav izveidojuSies V111 faktora inhibitori un kuriem ir:
- smaga slimiba (VIII faktora Itmenis asinis ir mazak neka 1%);
- vidgji smaga slimiba (V11 faktora Iimenis asinis ir N0 1 % lidz 5 %) ar smagu asinoSanas
fenotipu.

A hemofilija ir iedzimta slimiba, ko izraisa VIII faktora trilkums, kas ir nepiecieSama viela asins
rec€Sanai un lai aptur&tu jebkuru asinosanu.

Sis zales novers asinos$anu vai samazina asinosanas epizozu skaitu cilvékiem ar o slimibu.

DaZiem pacientiem ar A hemofiliju, var izveidoties VIII faktora inhibitori (antivielas pret
VI faktoru), kas partrauc VIII faktora darbibu.
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Ka Hemlibra darbojas

Hemlibra atjauno efektivai asinsrecei nepiecieSama trikstosa VIII faktora darbibu. Hemlibra strukttra
atSkiras no VIII faktora, tade] to neietekmé VIII faktora inhibitori.

2. Kas Jums jazina pirms Hemlibra lietoSanas
Nelietojiet Hemlibra $ados gadijumos

o ja Jums ir alergija pret emicizumabu vai kadu citu (6. punkta minéto) $o zalu sastavdalu. Ja
Saubaties, pirms Hemlibra licto$anas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Jis sakat lietot Hemlibra, ir loti svarigi konsultéties ar arstu par "koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu” (zales kas veicina asins recéSanu, toties darbojas savadak
neka VIII faktors) lietoSanu. Terapija ar lidzekliem koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinasanai var biit japielago, kamér tiek sanemta Hemlibra terapija. Koagulacijas faktora
inhibitoru aktivitates mazinoSu lidzeklu piemeri ir “aktivéta protrombina kompleksa koncentrats”
(aPCC) un “rekombinantais FVIIa faktors” (rFVIla). Pacientiem, kuri sanem ar1 Hemlibra, lietojot
aPCC, var rasties biitiskas un iespgjami dzivibai bistamas blakusparadibas.

Hemlibra lieto§anas laika iespeéjami bistamas aPCC lietoSanas blakusparadibas
° Sarkano asins §tinu noardiSanas (trombotiska mikroangiopatija)

- Ta ir butiska un iesp&ami dzivibai bistama slimiba.

- Cilvekiem ar $o slimibu var biit bojata asinsvadu ieksgja sienina un mazajos asinsvados
var veidoties asins recekli. Dazos gadijumos tas var izraisit nieru un/vai citu organu
bojajumus.

- Esiet piesardzigi, ja Jums ir augsts risks saslimt ar o slimibu (kadreiz ir bijusi §1 slimiba,
vai kads gimenes loceklis ir slimojis), vai gadijuma, ja lietojat zales, kas var paaugstinat
§1s slimibas rasanas risku, pieméram, ciklosporins, kvinins vai takrolims.

- Svarigi zinat trombotiskas mikroangiopatijas simptomus, ja Jums rastos §1 slimiba
(simptomu sarakstu skatit 4. punkta “lesp&jamas blakusparadibas”).

Ja Juis vai Juisu aprupétajs pamanat jebkadus trombotiskas mikroangiopatijas simptomus, partrauciet
lietot Hemlibra un aPCC un nekavéjoties konsultéjieties ar arstu.

° Asins recekli (trombembolija)
- Retos gadijumos asins receklis var veidoties asinsvados, tos nosprostojot, kas var bt
dzivibai bistami.
- Svarigi zinat trombozes simptomus, gadijuma, ja Jums ta rastos (simptomu sarakstu skatit

4. punkta “lespgjamas blakusparadibas™).

Ja JUs vai Jusu apriipétajs pamanat jebkadus asins recekla veidosanas simptomus asinsvados,
partrauciet lietot Hemlibra un aPCC un nekavégjoties konsultgjieties ar arstu.

Cita svariga informacija par Hemlibra
° Antivielu veidoSanas (imiingenitate)

- Jiis varat noverot, ka asinoSana netiek kontrol&ta ar Jums parakstito So zalu devu. Tas var
biit, jo izveidojusas antivielas pret STm zalem.
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Nekavéejoties konsultéjieties ar arstu, ja Jus vai Jusu apripetajs pamanat, ka asinos$ana pastiprinas.
JUsu arsts var izlemt mainit arsté$anu, ja §is zales Jums vairs nedarbojas.

Bérni lidz 1 gada vecumam

Bérniem lidz gada vecumam asins sist€éma joprojam attistas. Ja Jisu bérns v&l nav sasniedzis viena
gada vecumu, arsts var parakstit Hemlibra tikai pec tam, kad rtipigi izvertets paredzamais ieguvums un
risks no So zalu lietoSanas.

Citas zales un Hemlibra

Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalem, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

° Koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosu lidzekla lietoSana Hemlibra terapijas laika

- Pirms sakat lietot Hemlibra, konsultEjieties ar arstu un raipigi ievérojiet arsta
noradijumus par to, kad lietot Iidzekli koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates
mazinasanai, ka ari par So zalu devu un lietoSanas shému. Hemlibra palielina asins
rec€Sanas sp&ju. Tapec nepiecieSsama koagulacijas faktora inhibitoru aktivitates mazinosa
lidzekla deva var biit mazaka par devu, kada bija vajadziga, pirms sakat lietot Hemlibra.

- Lietojiet aPCC tikai gadijuma, ja nav pieejamas citas arstéSanas iesp&jas. Ja tomer ir
nepieciesams lietot aPCC, konsultgjieties ar arstu, ja Jums skiet, ka kop€ja nepiecieSama
aPCC deva ir lielaka par 50 vienibam/kg. Vairak informacijas par aPCC lietoSanu
Hemlibra terapijas laika skatit 2. punkta: "Hemlibra lietoSanas laika iesp&jami bistamas
aPCC lietoSanas blakusparadibas."

- Kaut dati par vienlaicigu antifibrinolitisko lidzeklu ar aPCC vai rFVIla lietoSanu
pacientiem, kurus arsté ar Hemlibra, ir ierobezoti, Jums jabut inform&tiem, ka pastav
trombozes rasanas risks, lietojot intravenozi ievaditus antifibrinolitiskos lidzeklus
kombinacija ar aPCC vai rFVIla.

Laboratoriskas analizes
Pirms Jums tiek veikti laboratoriskie izmeklgjumi, lai noteiktu Jusu asins rec€$anas spgju, informgjiet
arstu, ka Jis lietojat Hemlibra. Tas ir tap&c, ka Hemlibra atrasanas asinis var ietekmé&t dazus

laboratoriskus izmekl€jumus un biit par iemeslu nepreciziem rezultatiem.

Griitnieciba un baro$ana ar kriti

) Hemlibra lietoSanas laika un vél 6 ménesus péc pédéjas Hemlibra injekcijas Jums jalieto
efektiva kontracepcijas metode.
) Ja Jus esat griitniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varé&tu biit gritnieciba, vai

planojat gritniecibu, pirms So zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Jiisu arsts
novertes ieguvumu Jums no Hemlibra lietoSanas salidzinajuma ar risku be&rnam.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana

Sim zalém nav paredzama nekada ietekme uz sp&ju vadit transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus.

3. Ka lietot Hemlibra

Hemlibra ir pieejams vienreizgjas lietoSanas flakonos ka lietoSanai gatavs Skidums, kas nav jaatskaida.
Jusu arste€sanu ar Hemlibra saks arsts, kuram ir atbilstosa kvalifikacija, lai aprap&tu hemofilijas
pacientus. Vienmer lietojiet $1s zales tiesi ta, ka arsts Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
veselibas apriipes specialistam.
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Pierakstu veidoSana
Ikreiz, kad lietojat Hemlibra, japieraksta zalu nosaukums un s€rijas numurs.
Cik daudz Hemlibra lietot

Hemlibra deva ir atkariga no Jiisu kermena masas, un arsts aprékinas devu (mg) un atbilstoso
injicgjamo Hemlibra skiduma tilpumu (ml):

) Piesatino$o devu shéma: 1. [idz 4. ned¢la: deva ir 3 miligrami uz katru 1 kermena masas
kilogramu; zales injic€ reizi nedéla.

° Uzturo$as devas shéma: Sakot ar 5. ned&lu: deva ir vai nu 1,5 miligrami uz katru 1 kermena
masas kilogramu; zales injicg reizi ned€la, 3 miligrami uz katru 1 kermena masas kilogramu;
zales injic€ ik pa 2 ned€lam, vai 6 miligrami uz kermena masas kilogramu; zales injicg ik pa
4 nedelam.

Lémums lietot uzturoso devu vai nu 1,5 mg/kg reizi nedéla, 3 mg/kg ik pa divam nedélam, vai
6 mg/kg ik pa ¢etram ned€lam japienem péc konsulté$anas ar arstu un attiecigos gadijumos péc

konsultésanas ar savu apriipetaju.

Sagatavojot kopgjo injic€jamo zalu tilpumu, viena injekcija nedrikst kombingt dazadas Hemlibra
koncentracijas (30 mg/ml un 150 mg/ml).

Viena injekcija nedrikst ievadit vairak par 2 ml Hemlibra skiduma.
Ka lieto Hemlibra
Ja Jiis Hemlibra injic€jat pats sev vai, ja Jusu apriipetajs veic injekciju, Jums vai Jusu

apripétajam uzmanigi jaizlasa un jaievero noradijumi, kas sniegti 7. punkta ""LietoSanas
pamaciba".

° Hemlibra ievada injekcijas veida zem adas (subkutani).

) JUsu arsts vai medmasa paradis Jums, ka injicét Hemlibra.

° P&c Jusu apmacisanas Jums vajadz&tu spét injicet §1s zales majas apstak]os patstavigi vai ar
aprupétaja palidzibu.

) Lai pareizi ievaditu adatu ada, satveriet valigas adas kroku un notiriet injekcijas vietu ar brivo

roku. Adas satverSana ir svariga, lai Jis injicétu zales zem adas (taukaudu slan), bet ne dzilak
(muskult). Injicésana muskult var izraisit nepatikamas sajiitas.

) Sagatavojieties un injicgjiet zales tiros un no mikrobiem brivos apstaklos, izmantojot aseptisku
metodi. Vairak informacijas par to Jums sniegs arsts vai medmasa.

Kur injicét Hemlibra

° Jusu arsts paradis Jums, kuras kermena dalas ir piemérotas Hemlibra.injic€Sanai.
° Ieteicamas vietas zalu injic€Sanai ir $adas: ve€dera priekSpuse vidukla zona (veédera apaksgja

kermena dalas.

° Katrai injekcijai, jaizmanto cita kermena dala neka ieprieksgja reize.

° Zales nedrikst injicet vietas, kur ada ir apsartusi, ar asinsizpliidumu, jutiga vai cieta, ka ar1
dzimumzimes vai rétas.

° Lietojot Hemlibra, jebkuras citas zales, ko injic€ zem adas, jaievada cita vieta.
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Slir¢u un adatu izmantoana

B

o Hemlibra skiduma ievilk$anai no flakona §lirc€ un injic€Sanai zem adas izmanto slirci, adatu
ar 5 mikrometru filtru skiduma parnesanai vai flakona adapteru ar 5 mikrometru filtru un injekciju
adatu.

[ Slirces, adatas ar filtru $kiduma parne3anai vai flakona adapters ar filtru un injekciju adatas aja
iepakojuma nav nodrosinatas. Vairak informacijas skatit 6. punkta “Kas nepiecieSams Hemlibra
ievadiSanai un neietilpst $aja komplekta”.

° Raugieties, lai katrai injekcijai tiktu izmantota jauna injekciju adata un péc vienreizéjas
lietoSanas ta tiktu iznicinata.

° Lai injicétu Iidz 1 ml Hemlibra $kiduma, jaizmanto 1 ml §lirce.

° Lai injicétu vairak neka 1 ml un Iidz 2 ml Hemlibra $kiduma, jaizmanto 2 Iidz 3 ml §lirce.

LietoS$ana bérniem un pusaudziem

Hemlibra var izmantot jebkura vecuma pusaudziem un b&rniem.

o Berns var injicet §Ts zales pats sev patstavigi, ja bérna veselibas apriipes specialists un vecaks
vai apripétajs tam piekrit. B€rniem vecuma Iidz 7 gadiem nav atlauts patstavigi injic€t sev §1s
zales.

Ja esat lietojis Hemlibra vairak neka noteikts

Ja Jus esat lietojis Hemlibra vairak neka noteikts, nekavgjoties informgjiet arstu. Tas ir tapec, ka Jums
var bt blakusparadibu, piem&ram, asins receklu veidoSanas, risks. Vienmér lietojiet Hemlibra tiesi ta,
ka arsts Jums noteicis, un neskaidribu gadijuma konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Ja esat aizmirsis lietot Hemlibra

° Ja aizmirstat veikt planoto injekciju, injic€jiet aizmirsto devu, cik driz vien iespgjams, pirms
dienas, kad jalieto nakama planota deva. P&c tam turpiniet injicet zales, ka ieplanots.
Neinjicgjiet viena diena divas devas, lai aizvietotu aizmirsto devu.

° Ja neesat parliecinats, ka rikoties, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.

Ja Jiis partraucat lietot Hemlibra

Nepartrauciet lietot Hemlibra, nekonsultgjoties ar arstu. Ja Jiis partraucat lietot Hemlibra, Jums vairs
var nebiit nodroSinata aizsardziba pret asinoSanu.

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

4, Iesp€jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut ar1 ne visiem tas izpauzas.
Biitiskas aPCC blakusparadibas Hemlibra lietoSanas laika

Ja Jiis vai Juisu apriipétajs pamanat jebkuru no $adam blakusparadibam, partrauciet lietot Hemlibra
un aPCC un nekavéjoties konsultéjieties ar arstu:
° sarkano asins $iinu noardiSanas (trombotiska mikroangiopatija):
- apjukums, vajums, roku un kaju pietikums, adas un acu dzelte, nenoteiktas sapes védera
vai mugura, slikta dii§a, vemsana vai samazinata urin€Sana — $ie simptomi var biit
trombotiskas mikroangiopatijas pazimes;

° asins recekli (trombembolija):
- pietiikums, siltums, sapes vai piesartums — Sie simptomi var biit pazimes asins receklim
véna netalu no adas virsmas;
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- galvassapes, sejas notirpums, acs sapes vai pietikums vai redzes trauc&jumi — Sie
simptomi var bt pazimes asins receklim véna aiz acs;
- adas meln€sana — §is simptoms var biit smaga adas audu bojajuma pazime.

Citas Hemlibra lietoSanas blakusparadibas

Loti biezZi: var rasties vairak neka 1 no 10 cilvékiem

° reakcija injekcijas vieta (apsartums, nieze, sapes);
. galvassapes;
. locitavu sapes.

Biezi: var rasties 11dz 1 no 10 cilvékiem

° drudzis;

) muskulu sapes;

° caureja;

° niezo§i izsitumi vai natrene (urtikarija);
. adas izsitumi.

Retak: var rasties Iidz 1 no 100 cilvekiem

) sarkano asins $iinu noardisanas (trombotiska mikroangiopatija);

asins receklis véna aiz acs (kavernoza sinusa tromboze);

smags adas audu bojajums (adas nekroze);

asins receklis véna netalu no adas virsmas (virspusgjs tromboflebits);

sejas, meles un/vai rikles pietukums, un/vai riSanas traucg€jumi, vai natrene, kopa ar apgriitinatu
elposanu, kas var liecinat par angioedému;

° efektivitates trikums vai samazinata atbildes reakcija uz terapiju.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
arT uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jis varat zinot par
blakusparadibam arf tiesi, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas zinosanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jiis varat palidzet nodro$inat daudz plasaku
informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Hemlibra

Uzglabat §is zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigdm, kas noradits uz kastites un flakona etikete pec "EXP".
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2 °C -8 °C). Nesasaldgt.
Uzglabat originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

P&c iznemsanas no ledusskapja neatvértus flakonus lidz 7 dienam drikst uzglabat istabas temperattra
(Iidz 30°C). P&c uzglabasanas istabas temperatiira neatvertus flakonus drikst ievietot atpakal
ledusskapi. Kopgjais laiks, cik ilgi §Ts zales var biit uzglabatas istabas temperatira, nedrikst parsniegt
7 dienas.

Flakoni, kas ilgak par 7 dienam uzglabati istabas temperattira vai ir atradusies temperatiira virs 30°C,
jaiznicina.

P&c $kiduma parvietodanas no flakona uz §lirci Hemlibra jalieto nekavgjoties. Skidumu §lircé nedrikst
uzglabat ledusskapi.
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Pirms $o zalu lietoSanas japarbauda, vai Skiduma nav dalinu vai nav notikusi krasas maina. Skidumam
jabiit bezkrasainam I1dz gaisi dzeltenam. Ja pamanat, ka §1s zales ir dulkainas, mainijusas krasu vai
satur redzamas dalinas, tas nedrikst lietot.

Neizlietotais Skidums atbilstosi jaizmet. Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos.

Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat

apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Hemlibra satur

° Aktiva viela ir emicizumabs. Katra Hemlibra flakona ir 60 mg (0,4 ml $kiduma, kura
koncentracija ir 150 mg/ml), 105 mg (0,7 ml $kiduma, kura koncentracija ir 150 mg/ml),
150 mg (1 ml skiduma, kura koncentracija ir 150 mg/ml) vai 300 mg (2 ml skiduma, kura
koncentracija ir 150 mg/ml) emicizumaba.

o Citas sastavdalas ir L-arginins, L-histidins, L-asparaginskabe, poloksameérs 188 un tidens
injekcijam.

Hemlibra argjais izskats un iepakojums

Hemlibra ir $kidums injekcijam. Tas ir bezkrasains 1idz gaisi dzeltens skidrums.

Katra Hemlibra iepakojuma ir 1 stikla flakons.

Visi iepakojuma lielumi tirgl var nebiit pieejami.

Kas nepiecieSams Hemlibra ievadiSanai un neietilpst $aja iepakojuma

Hemlibra §kiduma ievilkSanai no flakona §lirc€ un injicéSanai zem adas nepiecieSama $lirce, adata ar

filtru skiduma parnesanai vai flakona adapters ar filtru un injekciju adata (skatit 7. punktu "LietoSanas
pamaciba").

Slirces

) 1 ml $lirce: caurspidiga polipropiléna vai polikarbonata §lirce ar Luer-Lock galu, iedalam pa
0,01 ml vai

° 2 Iidz 3 ml $lirce: caurspidiga polipropiléna vai polikarbonata §lirce ar Luer-Lock galu, iedalam
pa 0,1 ml.

Piezime: tad, ja tiek lietots flakona adapters ar filtru, jaizmanto $lirces ar maza neizmantojama tilpuma
(LDS) virzuli.

Skiduma parneSanas ierices un adatas

° Adata ar filtru $Skiduma parnesSanai: nertisgjosa terauda adata ar Luer-Lock savienojumu,
18 G izmérs, garums 35 mm (1'%"), ar 5 mikrometru filtru un vélams, ar dal&ji neasu galu vai

° Flakona adapters ar filtru: no polipropiléna, ar Luer-Lock savienojumu, ar integrétu
5 mikrometru filtru, piemérots flakonam ar 15 mm argjas atveres diametru, un

° Injekciju adata: nertisgjosa térauda adata ar Luer-Lock savienojumu, 26 G izmérs
(pienemamais diapazons: 25-27 G), v€lamais garums 9 mm (3/8") vai maksimali 13 mm ('%"),

velams, ar adatas drosibas funkciju.
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Registracijas apliecibas ipas$nieks

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

Razotajs

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen
Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

N.V. Roche S.A. UAB “Roche Lietuva”
Tél/Tel: +32 (0) 252582 11 Tel: +370 5 2546799
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Pomr bearapus EOO/ (Voir/siehe Belgique/Belgien)
Ten: +359 2 474 54 44

Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. O. Roche (Magyarorszég) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 - 1 279 4500
Danmark Malta

Roche Pharmaceuticals A/S (See Ireland)

TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland Nederland

Roche Pharma AG Roche Nederland B.V.
Tel: +49 (0) 7624 140 Tel: +31 (0) 348 438050
Eesti ) Norge

Roche Eesti OU Roche Norge AS

Tel: +372-6 177 380 TIf: +47 - 22 78 90 00
EAAGSa Osterreich

Roche (Hellas) A.E. Roche Austria GmbH
TnA: +30 210 61 66 100 Tel: +43 (0) 1 27739
Espaiia Polska

Roche Farma S.A. Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +48 - 22 345 18 88
France Portugal

Roche Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tél: +33 (0) 147 61 4000 Tel: +351 - 21 42570 00
Hrvatska Romania

Roche d.o.o. Roche Roméania S.R.L.
Tel: +385 1 4722 333 Tel: +40 21 206 47 01
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Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvbmpog
A Ztopdmg & Zwo Ato.
TnA: +357-2276 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita

Citi informacijas avoti

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

United Kingdom (Northern Ireland)

Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

Sikaka informacija par $Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng:

http://www.ema.europa.eu
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LietoSanas pamaciba

Adata parneSanai ar filtru
IevadiSanas variants
(zalu parnesanai no flakona uz §lirci)

LietoSanas pamaciba
Hemlibra
Skidums injekcijam
Vienas devas flakons(-i)
Pirms Hemlibra injic€Sanas Jums jaizlasa, jasaprot un jaievéro talak sniegtie noradijumi. Veselibas
apripes specialistam Jums japarada, ka pareizi sagatavot, izmérit un injicét Hemlibra pirms pirmas

lietoSanas reizes. Ja Jums ir kadi jautajumi, vaicajiet veselibas apriipes specialistam.

Svariga informacija:

Neizmantojiet Sos noradijumus tad, ja Hemlibra atvilkSanai no flakona lietojat flakona
adapteru. ST pamaciba jaievéro tikai tad, kad tiek lietota adata $kiduma parneSanai.

° Neinjicgjiet $1s zales sev vai kadam citam, ja vien veselibas apriipes specialists Jums nav
paradijis, ka tas jadara.

o Parliecinieties, vai uz kastites un flakona etiketes ir nosaukums “Hemlibra”.

o Pirms flakona atvérSanas izlasiet flakona etiketi, lai parliecinatos, ka Jums ir pareizais(-ie)

zalu stiprums(-i), lai ievaditu Jums parakstito devu. Jums var bt nepieciesams izmantot
vairak par 1 flakonu, lai ievaditu sev pareizo devu.

° Parbaudiet deriguma terminu uz kastites un flakona etiketes. Nelietot zales, ja ir beidzies
deriguma termins.

o Lietojiet flakonu tikai vienu reizi. Péc devas injicéSanas izmetiet neizlietoto Hemlibra.
Neglabajiet neizlietotas zales flakona vélakai lietosanai.

° Izmantojiet slirces, adatas $Skiduma parneS$anai un injekciju adatas, ko noteicis veselibas
apriipes specialists.

o Izmantojiet Slirces, adatas $kiduma parne$anai un injekciju adatas tikai vienu reizi.
Izmetiet lietotos uzgalus, flakonus un slirces un adatas.

o Ja Jums parakstita deva ir lielaka neka 2 ml, Jums bus javeic vairak neka vienu subkutanu

Hemlibra injekciju; sazinieties ar savu veselibas apriipes specialistu, lai sanemtu noradijumus
par injic€Sanu.
o Jums Hemlibra jainjicg tikai zem adas.
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Hemlibra flakonu uzglabasana:

Uzglabat flakonu ledusskapi (no 2 °C lidz 8 °C). Nesasaldéet.
Uzglabat flakonu originalaja kastitg, lai pasargatu zales no gaismas.

P&c iznemsSanas no ledusskapja neatvertu flakonu var uzglabat istabas temperattra (Iidz

30 °C) Iidz 7 dienam. P&c uzglabasanas istabas temperatiira neatvertus flakonus drikst
ievietot atpakal ledusskapi. Kopgjais laiks, kad zales atrodas arpus ledusskapja istabas
temperattra, nedrikst parsniegt 7 dienas.

Flakoni, kas uzglabati istabas temperattra ilgak par 7 dienam, vai ir atraduSies temperatiira
virs 30 °C, ir jaiznicina.

Uzglabat flakonus bérniem neredzama un nepieejama vieta.

15 mintites pirms lietoSanas iznemiet flakonu no ledusskapja un laujiet tam sasilt 11dz istabas
temperatarai (Iidz 30 °C), pirms sagatavojat injekciju.

Flakonu nedrikst sakratit.

Adatu un §lirc¢u uzglabasana:

Adatai skiduma parneSanai, injekciju adatai un Slircei ir jabiit sausam.
Uzglabat adatu Skiduma parnesanai, injekciju adatu un §lirci berniem neredzama un
nepieejama vieta.

Zalu un piederumu parbaude:

Savaciet visus talak mingtos piederumus, lai sagatavotu un veiktu injekciju.
Parbaudiet deriguma terminu uz kastites, uz flakona etiketes un talak minétajiem
piederumiem. Nelietojiet zales, ja ir beidzies deriguma termins.

Nelietojiet flakonu, ja:

. zales ir dulkainas, diimakainas vai krasainas;
. zales satur dalinas;
. nav vacina virs aizbazna.

Parbaudiet, vai piederumi nav bojati. Nelietojiet, ja tie izskatas bojati vai ir nokritusi.
Novietojiet piederumus uz tiras, labi apgaismotas, lidzenas darba virsmas.
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Iepakojuma ir:

Iepakojuma nav:

— Virzulis
Cilindrs —
i

Adata

(iek$é&jais

uzgalis)
Uzgalis

. Flakons ar zalem
° Hemlibra lieto$anas pamaciba
. Spirta salvetes

Piezime. Ja Jums ir jaizmanto vairak neka 1 flakons, lai
injicétu Jums parakstito devu, katram flakonam jaizmanto
jauna spirta salvete.

o Marle

. Vates bumbina

. Slirce

. Lai injicétu daudzumu lidz 1 ml, izmantojiet 1 ml
slirci.

° Lai injicétu daudzumu no 1 ml lidz 2 ml,

izmantojiet 2 ml vai 3 ml $lirci.
. Piezime. Lai ievaditu devas 1idz 1 ml, nedrikst
izmantot 2 ml vai 3 ml §lirci.

. 18G izméra adata Skiduma parneSanai ar

5 mikrometru filtru

Piezime. Ja Jums ir jaizmanto vairak neka 1 flakons, lai
injic€tu Jums parakstito devu, katram flakonam jaizmanto
jauna adata skiduma parneSanai.

° Adatu, kas paredzéta Skiduma parnesanai,
nedrikst izmantot zalu injic€Sanai.
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. . Injekciju adata ar drosibas vairogu (izmanto

Adata zalu injic€Sanai)
(iekélé_jais Dro&ibas . Injekciju adatu nedrikst izmantot zalu
uzgalls -— . N 1

galis) vairogs panemsanai no flakona.

Uzgalis

o Tvertne asu priekSmetu izmeSanai
C I |
ASN
SagatavoSanas:
o Pirms zalu lieto$anas laujiet flakonam(-iem)

sasniegt istabas temperatiiru, aptuveni 15 mintites
paturot uz tiras, lidzenas virsmas atstatu no tieSiem

saules stariem.

o Neméginiet sildit flakonu neka citadi.

. Riipigi nomazgajiet rokas ar ziep€ém un
tideni.

Injekcijas vietas izvéleSanas un sagatavo$ana

= . Notiriet izv€l&to injekcijas vietu ar spirta
Veders Augsdelms salveti.

25 o Laujiet adai nozat aptuveni 10 sekundes.
a o Pirms injekcijas nepieskarieties, nevediniet
N ' l un nepitiet gaisu uz notiritas vietas.
NS

5

Augsstilbs
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Injekcijai varat izmantot:

. augsstilbu (priekSpuse un vidusdala);

. véderu, iznemot 5 cm zonu ap nabu;

. augsSdelma ar€jo dalu (tikai tad, ja injekciju veic apripétajs).

. Katrai injekcijai jaizmanto cita injekcijas vieta, vismaz 2,5 cm attaluma no vietas, kuru
izmantojat jebkurai ieprieks$gjai injekcijai.

° Neinjic€jiet zales zonas, ko varétu kairinat josta vai jostasvieta.

° Neinjicgjiet zales dzimumzimées, rétas, asinsizplidumos vai vietas, kur ada ir jutiga,

piesartusi, cieta vai bojata.
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Slirces sagatavo$ana injekcijai:

° Kad §lirce ir piepildita ar zalem, injekcija javeic nekavgjoties.

° Tiklidz ir nonemts uzgalis no injekciju adatas, Slirc€ esosas zales jaievada zem adas

5 minasu laika.

. Nepieskarieties atklatajam adatam un nenovietojiet tas uz virsmas péc uzgala nonemsanas.
. Ja adata saskaras ar jebkuru virsmu, neizmantojiet $o slirci.

Svariga informacija péc injekcijas:

. Ja injekcijas vieta redzami asinu pilieni, varat piespiest vismaz uz 10 sekundém
injekcijas vietai sterilu vates bumbinu vai marli, Iidz asinoSana apturéta.
° Ja Jums izveidojies asinsizplidums (neliela zemadas asino$ana), uz injekcijas vietas var

viegli uzspiest arT ledus iepakojumu. Ja asinosana nebeidzas, ltidzu sazinieties ar savu veselibas
apriipes specialistu.
. P&c injekcijas neberzgjiet injekcijas vietu.

Zalu un piederumu likvidésana:
Svarigi: Vienmer glabajiet asu priekSmetu izmeSanai paredzéto tvertni bérniem nepieejama
vieta.

. Visi izlietotie uzgali, flakoni, adatas un §lirces jaizmet asiem priek§metiem paredzéta
vai necaurdurama tvertne.
. Talit pec lietoSanas ievietojiet lietotas adatas un §lirces asiem prickSmetiem paredzetaja

atkritumu tvertné. Atdalitos uzgalus, flakonus, adatas un $lirces nekada gadijuma nedrikst izmest
sadzives atkritumos.
. Ja Jums nav atkritumu tvertnes asu priekSmetu izmeSanai, varat izmantot sadzives atkritumu
tvertni, kas ir:

- izgatavota no izturigas plastmasas;

- var tikt aizverta ar ciesi pieguloSu, pret diirieniem droSu vaku, caur kuru nevar

izspiesties asie priekSmeti;

- vertikali stavoS8a un stabila lietoSanas laika;

- izturiga pret nopludém;

- atbilsto$i markegta, lai bridinatu, ka tvertng atrodas bistamie atkritumi.

. Kad asiem priekSmetiem paredzeta atkritumu tvertne biis gandriz pilna, Jums vajadzes
ieverot vietjos noradijumus par asiem priekSmetiem paredzetas tvertnes pareizu iznicinasanu.
. Izlietoto asiem priekSmetiem paredzeto atkritumu tvertni nedrikst izmest sadzives

atkritumos, ja vien tas nav atlauts saskana ar vietg§jam vadlinijam. Lietoto asiem priekSmetiem
paredzgeto atkritumu tvertni nedrikst izmantot otrreizgjai parstradei.
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1. SAGATAVOSANA

1. solis. Nonemiet flakona vacinu un notiriet augsu
N ——

= ° Nonemiet flakona(-u) vacinu.

° Izmetiet flakona(-u) vacinu(-us) asiem
prickSmetiem paredzetaja atkritumu tvertng.

° Notiriet flakona(-u) aizbazni ar
spirta salveti.

2. solis. Piestipriniet $lircei adatu ar filtru, kas paredzéta Skiduma parnesanai

° Uzspiediet un pagrieziet Skiduma
parnesanai paredzeéto adatu ar filtru uz
Slirces pulkstenraditaju kustibas virziena,
l1dz ta ir pilniba piestiprinata.

oD A

Uzspiediet un pagrieziet

° Leni pavelciet atpaka] virzuli un
ievelciet Slirce gaisu tada pasa daudzuma, ka
Jums parakstita deva.

114



3. solis. Nonemiet uzgali no adatas Skiduma parneSanai

4, solis. Injicejiet gaisu flakona

r

° Turiet $lirci aiz cilindra ar skiduma
parnesanai paredzeto adatu uz augsu.
° Uzmanigi un taisna virziena nonemiet

Skiduma parnesanas adatas uzgali virziena prom no
sava kermena. Neizmetiet uzgali. Novietojiet
skiduma parneSanas adatas uzgali uz tiras
Iidzenas virsmas. Péc zalu parnesanas Jums
vajadzes uzlikt atpakal uzgali uz adatas, kas
paredzeta skiduma parnesanai.

. Nepieskarieties adatas galam un péc adatas
uzgala nonemsanas vairs nenovietojiet to uz
virsmas.

° Turiet flakonu uz lidzenas darba
virsmas un ievietojiet Skiduma parnesSanas
adatu taisni uz leju caur flakona aizbazna
centru.

° Turiet adatu flakona un apgrieziet
flakonu otradi.

. Ar augsSup verstu adatu spiediet uz virzuli,
lai virs zalem injic€tu gaisu no §lirces.

o Turiet $lirces virzuli piespiestu ar pirkstu.
° Neinjic€jiet gaisu zalgs, jo tas var radit

zal@s gaisa pusli.
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5. solis. Parvietojiet zales uz §lirci

° Virziet adatas galu uz leju, lai tas atrastos
zales.
. Turot §lirci vérstu uz augsu, 1eéni atvelciet

atpakal virzuli, lai Slirce ieplastu zalu daudzums,
kas parsniedz Jums parakstitajai devai
nepiecieSamo daudzumu.

° Turiet virzuli stingri, lai tas neparvietotos
atpakal §lirce.

Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no

[ )
Slirces.

Svarigi: Ja Jums parakstita deva ir lielaka neka Hemlibra daudzums flakona, izvelciet visas zales
un parejiet Uz sadalu “Flakonu kombinéSana”.

6. solis. Atbrivojieties no gaisa piisliSiem

° Turiet adatu flakona un parbaudiet, vai
Slirce nav lielaku gaisa pisliSu. Lieli gaisa piislisi
var samazinat devu, kadu Jus sanemat.

,11-1 fl_H ° Atbrivojieties no lielakiem gaisa
pislisiem, ar pirkstiem uzmanigi pasitot pa slirces

cilindru, Iidz gaisa puslisi pacelas Slirces augSpuse.
Parvietojiet adatas galu virs zalem un 1eni spiediet

virzuli, lai izspiestu gaisa pusliSus no §lirces.

= . Ja zalu daudzums §lirc€ tagad atbilst Jums
\* L parakstitajai devai vai ir mazaks par to, parvietojiet
adatas galu, 11dz tas atrodas zalés, un 1&ni velciet
atpakal virzuli, Iidz Jums ir par parakstito devu
lielaks zalu daudzums.

. Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.
. Atkartojiet iepriek$ mingtas darbibas, lidz

esat atbrivojies no lielakiem gaisa pisliSiem.

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lircg ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu. Ja nevarat panemt visas zales, apgrieziet flakonu otradi, lai pieklutu atlikuSajai
dalai.

& Neizmantojiet skiduma parnesanas adatu zalu injic€Sanai, jo tas var radit sapes un asinosanu.
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2. INJEKCIJA

7. solis. Uzlieciet atpakal uzgali uz Skiduma parnesanas adatas

8. solis. Notiriet injekcijas vietu

Veders Augddelms

-

IAugsstilbs

o Nonemiet §lirci un $kiduma parnesanas
adatu no flakona.
o Ar otru roku ievirziet skiduma parnesanas

adatu uzgali un pavirziet uz augsu, lai adata tiktu
parklata.

o Kad adata ir parklata, ar vienu roku
spiediet Skiduma parnesanas adatu virziena uz
Slirci, lai izvairTtos no nejausas savainoSanas ar
adatu.

o Izvelieties un notiriet injekcijas vietu ar
spirta salveti.

9. solis. Nonemiet izlietoto Skiduma parnesanas adatu no $lirces

P -

Pagrieziet un velciet

10. solis. Piestipriniet $lircei injekciju adatu

S

g

—

Uzspiediet un pagrieziet

o Nonemiet izmantoto skiduma parnesanas
adatu no Slirces, griezot pretgji pulkstenraditaju
kustibas virzienam un uzmanigi velkot.

o Izmetiet izlietoto Skiduma parnesanas
adatu asiem priekSmetiem paredzetaja atkritumu
tvertneé.

o Uzspiediet un pagrieziet injekciju adatu uz
Slirces pulkstenraditaju kustibas virziena, lidz ta ir
pilniba piestiprinata.
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11. solis. Parvietojiet drosibas vairogu

"
N
\

12. solis. Nonemiet uzgali no injekciju adatas

N,
L

A

° Parvietojiet droSibas vairogu prom no
adatas un virziena uz §lirces cilindru.

° Uzmanigi nonemiet uzgali no injekciju
adatas virziena taisni prom no §lirces.

o Izmetiet uzgali asiem priekSmetiem
paredzetaja atkritumu tvertné.

o Nepieskarieties adatas galam un nelaujiet
tam pieskarties nevienai virsmai.

o P&c uzgala nonemsanas no injekciju adatas

Slirc€ esosas zales jainjic€ 5 mindsu laika.

13. solis. Noregulgjiet virzuli atbilstosi parakstitajai devai

.,
.
Y
S,
b
L
e
-
#
»
-
-
L

o Turiet slirci ar adatu uz augsu un Ieni
spiediet virzuli Iidz Jums parakstitajai devai.
o Parbaudiet Jums nepiecieSamo devu,

raugieties, lai virzula aug$gja mala atrastos viena
Iinija ar atzimi uz slirces, kas atbilst Jums
parakstitajai devai.

14. solis. Subkutana injekcija (injekcija zem adas)

° Satveriet adas kroku izv€létaja injekcijas
vieta un ar strauju, parliecinatu kustibu Iidz galam
ievadiet adatu 45° Iidz 90° lenki. Adatas
ievadiSanas laika neturiet un nespiediet virzuli.
o Turiet §lirci sada stavokli un atlaidiet
satverto injekcijas vietu.
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o Leéni injicgjiet visu zalu daudzumu,
uzmanigi spiezot virzuli [1dz galam.

o Iznemiet adatu ar §lirci no injekcijas vietas
tada pasa lenk, kada ta tika ievadita.
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3.ZALU UN PIEDERUMU LIKVIDESANA

16. solis. Aizsedziet adatu ar drosibas vairogu

° Pavirziet droSibas vairogu uz priekSu par
90°, atstatu no $lirces cilindra.
° Ar vienu roku turot §lirci, ar specigu,

strauju kustibu spiediet dros§ibas vairogu uz leju
pret lidzenu virsmu, 1idz dzirdat “klikski”.

I . Ja nedzirdat klikski, parliecinieties, vai
] drosibas vairogs pilniba nosedz adatu.

D& =S
@ _ j ° Turiet pirkstus aiz drosibas vairoga un

vienmer atstatu no adatas.
\ ° Nenonemiet injekciju adatu.

17. solis. Izmetiet adatu un §lirci.

° Talit pec lietoSanas ievietojiet Jusu lietotas
adatas un Slirces asiem priek§metiem paredz&taja
=Mﬂ:a atkritumu tvertng. Papildu informaciju ladzam
skatit punkta “Zalu un piederumu likvidésana”.
' v ' ° Neméginiet nonemt lietoto injekciju adatu
no lietotas slirces.
° Nelieciet injekciju adatai atpakal uzgali.
(%‘}\ ° Svarigi: Vienmér glabajiet asu priekSmetu
> & izmeSanai paredz€to tvertni berniem nepieejama
vieta.
° Visi izlietotie uzgali, flakoni, adatas un

Slirces jaizmet asiem priek§metiem paredzéta vai
necaurdurama tvertne.

120



Flakonu kombinéSana

Ja Jums nepieciesams vairak par 1 flakonu, lai sanemtu Jums parakstito devu, péc zalu panemsanas no
pirma flakona atbilstosi tam, ka tas aprakstits 4. soli, veiciet $adas darbibas. Katram flakonam ir

jaizmanto jauna adata Skiduma parneSanai.

A solis. Uzlieciet atpakal uzgali uz Skiduma parneSanas adatas

AN

° Nonemiet §lirci un skiduma parnesanas
adatu no pirma flakona.
o Ar vienu roku ievirziet $kiduma

parnesanas adatu uzgali un pavirziet uz augsu, lai
adata tiktu parklata.

° Kad adata ir parklata, ar vienu roku
spiediet skiduma parnesanas adatas uzgali uz §lirci,
lai to pilniba piestiprinatu un izvairitos no nejausas
savainoSanas ar adatu.

B solis. Nonemiet izlietoto $Skiduma parneSanas adatu no Slirces

P, -

Pagrieziet un velciet

° Nonemiet izmantoto skiduma
parnesanas adatu no $lirces, griezot pretgji
pulkstenraditaju kustibas virzienam un
uzmanigi velkot.

° [zmetiet izlietoto $kiduma parnesanas
adatu asiem priekSmetiem paredzetaja
atkritumu tvertng.

C solis. Pievienojiet $lircei jaunu Skiduma parnesanas adatu ar filtru

| -—

Uzspiediet un pagrieziet

° Uzspiediet un pagrieziet jauno skiduma
parneSanai paredz&to adatu uz Slirces
pulkstenraditaju kustibas virziena, 1idz ta ir
pilniba piestiprinata.

° Leni velciet atpakal virzuli un ievelciet
Slirc€ nedaudz gaisa.
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D solis. Nonemiet uzgali no Skiduma parnesanas adatas

o Turiet slirci aiz cilindra ar $kiduma

parneSanas adatas uzgali uz augsu.

) o Uzmanigi un taisna virziena nonemiet
\ O \‘ skiduma parnesanas adatas uzgali virziena

\\ prom no sava kermena. Neizmetiet uzgali. Pec

zalu parnesanas Jums vajadzgs uzlikt atpakal

uzgali uz adatas, kas paredzéta Skiduma

DA parneSanai.

o Nepieskarieties adatas galam.

o Jaunajam flakonam atrodoties uz
lidzenas darba virsmas, ievietojiet jauno
skiduma parnesanas adatu un $lirci taisni uz
leju caur flakona aizbazna centru.

o Turiet $kiduma parnesanas adatu
flakona un apgrieziet flakonu otradi.

° Ar augsup verstu adatu injicgjiet gaisu
no $lirces virs zalem.

° Turiet Slirces virzuli piespiestu ar
pirkstu.

° Neinjicgjiet gaisu zalgs, jo tas var radit
zalés gaisa puslisus vai putas
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F solis. Parvietojiet zales uz Slirci

o Virziet adatas galu uz leju, lai tas
atrastos zales.
o Turot §lirci verstu uz augsu, 1eni atvelciet

atpakal virzuli, lai §lirceé iepliistu zalu
daudzums, kas parsniedz Jums parakstitajai devai
nepiecieSamo daudzumu.

° Turiet virzuli stingri, lai tas
neparvietotos atpakal Slircg.

° Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lirce ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu. Ja nevarat panemt visas zales, apgrieziet flakonu otradi, lai pieklutu atlikuSajai
dalai.

JAAN Neizmantojiet skiduma parnesanas adatu zalu injic€S$anai, jo tas var izraisit sapes un asinosanu.

Atkartojiet A Iildz F darbibu ar katru papildu flakonu, lidz Jums ir par Jums parakstito devu
lielaks zalu daudzums. Kad tas izdarits, paturiet Skiduma parneSanas adatu ievietotu flakona
un atgriezieties pie 6. sola “Atbrivojieties no gaisa pusli§iem”. Turpiniet ar atlikuSajiem soliem.

123




Flakona adapters ar filtru
IevadiSanas variants
(zalu parnesanai no flakona uz $lirci)

LietoSanas pamaciba
Hemlibra
Skidums injekcijam
Vienas devas flakons(-i)
Pirms Hemlibra injic€8anas Jums jaizlasa, jasaprot un jaievéro talak sniegtie noradijumi. Veselibas

apriipes specialistam Jums japarada, ka pareizi sagatavot, izmérit un injicét Hemlibra pirms pirmas
lietoSanas reizes. Ja Jums ir kadi jautajumi, vaicajiet veselibas apriipes specialistam.

Svariga informacija:

Neizmantojiet 30s noradijumus tad, ja Hemlibra atvilk§anai no flakona lietojat adatu §kiduma
parnesanai. ST pamaciba jaieveéro tikai tad, kad tiek lietots flakona adapters.

. Neinjicgjiet $1s zales sev vai kadam citam, ja vien veselibas apriipes specialists Jums nav
paradijis, ka tas jadara.

. Parliecinieties, vai uz kastites un flakona etiketes ir nosaukums “Hemlibra”.

° Pirms flakona atvérSanas izlasiet flakona etiketi, lai parliecinatos, ka Jums ir pareizais(-ie)

zalu stiprums(-i), lai ievaditu Jums parakstito devu. Jums var bt nepiecieSams izmantot vairak par
1 flakonu, lai sev ievaditu pareizo devu.

. Parbaudiet deriguma terminu uz kastites un flakona etiketes. Nelietot zales, ja ir beidzies
deriguma termins.

. Lietojiet flakonu tikai vienu reizi. Pec devas injic€sanas izmetiet neizlietoto Hemlibra.
Neglabajiet neizlietotas zales flakona vélakai lietosanai.

. Izmantojiet slirces, flakona adapterus un injekciju adatas, ko noteicis veselibas apriipes
specialists.

o Izmantojiet Slirces, flakona adapterus un injekciju adatas tikai vienu reizi. Izmetiet
izlietotos uzgalus, flakonus un $lirces un adatas.

. Ja Jums parakstita deva ir lielaka par 2 ml, Jums bis javeic vairak neka vienu subkutanu

Hemlibra injekciju; sazinieties ar savu veselibas apriipes specialistu, lai sanemtu noradijumus par
injiceéSanu.
. Jums Hemlibra jainjice tikai zem adas.

Hemlibra flakonu uzglabasana:

. Uzglabat flakonu ledusskapi (no 2 °C lidz 8 °C). Nesasaldét.
. Uzglabat flakonu originalaja kastitg, lai pasargatu zales no gaismas.
. P&c iznemSanas no ledusskapja neatvertu flakonu var uzglabat istabas temperattra (Iidz

30 °C) Iidz 7 dienam. P&c uzglabasanas istabas temperatiira neatvertus flakonus drikst ievietot
atpakal ledusskapi. Kopgjais laiks, kad zales atrodas arpus ledusskapja istabas temperatiira, nedrikst
parsniegt 7 dienas.

. Flakoni, kas uzglabati istabas temperattra ilgak par 7 dienam, vai ir atraduSies temperatiira
virs 30 °C, ir jaiznicina.
° Uzglabat flakonus bérniem neredzama un nepieejama vieta.
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. 15 minttes pirms lietoSanas iznemiet flakonu no ledusskapja un laujiet tam uzsilt Iidz istabas
temperatirai (Iidz 30 °C), pirms sagatavojat injekciju.
o Flakonu nedrikst sakratit.

Flakona adapteru, adatu un §liréu uzglabasana:
° Flakona adapterim, injekciju adatai un §lircei ir jabit sausiem.
° Uzglabat flakona adapteru, injekciju adatu un §lirci bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Zalu un piederumu parbaude:

° Savaciet visus talak minétos piederumus, lai sagatavotu un veiktu injekciju.

. Parbaudiet deriguma terminu uz kastites, uz flakona etiketes un talak min&tajiem
piederumiem. Nelietojiet zales, ja ir beidzies deriguma termins.

. Nelietojiet flakonu, ja:

- zales ir dulkainas, dimakainas vai krasainas;

- zales satur dalinas;

- nav vacina virs aizbazna.
. Parbaudiet, vai piederumi nav bojati. Nelietojiet, ja tie izskatas bojati vai ir nokritusi.
. Novietojiet piederumus uz tiras, labi apgaismotas, lidzenas darba virsmas.
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Iepakojuma ir:

==

\—— Virzulis

Adata
(ieksejais -
uzgalis) - Drosibas
7\ vairogs
Uzgalis X

. Flakons ar zalem
o Hemlibra lieto$anas pamaciba
o Spirta salvetes

Piezime. Ja Jums ir jaizmanto vairak neka 1 flakons,
lai injicétu Jums parakstito devu, katram flakonam
jaizmanto jauna spirta salvete.

o Marle

o Vates bumbina

o Flakona adapters ar filtru (japievieno uz
flakona).

Piezime. Licto zalu ievilkSanai no flakona §lirce. Ja

parakstitas devas injic€Sanai ir nepiecieSams vairak

neka 1 flakons, katram flakonam ir jaizmanto jauns

flakona adapters.

/\ Nekada gadijuma neievadiet injekcijas adatu
flakona adaptera.

o Slirce ar maza neizmantojama tilpuma
(LDS) virzuli

Svarigi:

o Lai injicétu daudzumu Iidz 1 ml, izmantojiet
1 ml LDS S$lirci.

o Lai injicétu vairak neka 1 ml, izmantojiet 2 ml

vai 3 ml LDS Slirci.
Piezime. Lai ievaditu devas 1idz 1 ml, nedrikst
izmantot 2 mlvai 3 ml LDS S§lirci.

o Injekciju adata ar dro§ibas vairogu (izmanto
zalu injic€Sanai).
o Injekciju adatu nedrikst ievadit flakona

adapterT vai izmantot zalu panemsanai no flakona.
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Tvertne asu priekSmetu izmeSanai

SagatavoSanas:

e Pirms zalu lieto$anas laujiet flakonam(-iem)
sasniegt istabas temperatiiru, aptuveni 15 mintites
paturot uz tiras, Iidzenas virsmas atstatu no tieSiem
saules stariem.

e Neméginiet sildit flakonu neka citadi.

e Ripigi nomazgajiet rokas ar ziepém un
tdeni.

Injekcijas vietas izveleSanas un sagatavoSana

e Notiriet izv€l&to injekcijas vietu ar spirta salveti.
Véders Augddelms e Laujiet adai nozat aptuveni 10 sekundes.
<5 e Pirms injekcijas nepieskarieties, nevédiniet un
( nepiitiet gaidu uz notiritas vietas.
N
Augsstilbs

Injekcijai varat izmantot:

° augsstilbu (priekSpusé un vidusdala);

o véderu, iznemot 5 cm zonu ap nabu;

. augSdelma ar&jo dalu (tikai tad, ja injekciju veic aprupétajs).

. Katrai injekcijai jaizmanto cita injekcijas vieta, vismaz 2,5 cm attaluma no vietas, kuru
izmantojat jebkurai ieprieksgjai injekcijai.

. Neinjic€jiet zales zonas, ko vargtu kairinat jostas vai jostasvieta.

. Neinjicgjiet zales dzimumzimges, rétas, asinsizplidumos vai vietas, kur ada ir jutiga,

piesartusi, cieta vai bojata.

Slirces sagatavoSana injekcijai:

. Kad 8lirce ir piepildita ar zalem, injekcija javeic nekavgjoties.

. Tiklidz ir nonemts uzgalis no injekciju adatas, Slirc€ esosas zales jaievada zem adas

5 mindsu laika.

. Nepieskarieties atklatajam adatam un nenovietojiet tas uz virsmas péc uzgala nonemsanas.
. Ja adata saskaras ar jebkuru virsmu, neizmantojiet $o slirci.
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Svariga informacija péc injekcijas:

° Ja injekcijas vieta redzami asinu pilieni, varat piespiest vismaz uz 10 sekundém
injekcijas vietai sterilu vates bumbinu vai marli, Iidz asinoSana apturéta.

. Ja Jums izveidojies asinsizplidums (neliela zemadas asinosana), uz injekcijas vietas var
viegli uzspiest art ledus iepakojumu. Ja asinosana neapstajas, ludzu sazinieties ar savu veselibas
apripes specialistu.

. P&c injekcijas neberzgjiet injekcijas vietu.

Zalu un piederumu likvidésana:
Svarigi: Vienmer glabajiet asu priekSmetu izmeSanai paredzéto tvertni bérniem nepieejama
vieta.

. Visi izlietotie uzgali, flakoni, flakona adapteri, adatas un Slirces jaizmet asiem
priekSmetiem paredzéta vai necaurdurama tvertné.
. Talit p&c lietosanas ievietojiet lictotos flakona adapterus, adatas un $lirces asiem

priekSmetiem paredz&taja atkritumu tvertng. Atdalitos uzgalus, flakonus, adatas un §lirces nekada
gadijuma nedrikst izmest sadzives atkritumos.
. Ja Jums nav atkritumu tvertnes asu prickSmetu izmeSanai, varat izmantot sadzives atkritumu
tvertni, kas ir:

- izgatavota no izturigas plastmasas;

- var tikt aizverta ar ciesi piegulosu, pret diirieniem drosu vaku, caur kuru nevar

izspiesties asie priekSmeti;

- vertikali stavoSa un stabila lietoSanas laika;

- izturiga pret noplideém;

- atbilstoSi mark&ta, lai bridinatu, ka tvertn€ atrodas bistamie atkritumi.
J Kad asiem priekSmetiem paredzeta atkritumu tvertne biis gandriz pilna, Jums vajadzes
ieverot viet€jos noradijumus par asiem priekSmetiem paredzetas tvertnes pareizu iznicinaSanu.
. Izlietoto asiem priekSmetiem paredzgto atkritumu tvertni nedrikst izmest sadzives
atkritumos, ja vien tas nav atlauts saskana ar vietéjam vadlinijam. Lietoto asiem priekSmetiem
paredzeto atkritumu tvertni nedrikst izmantot otrreizgjai parstradei.

1. SAGATAVOSANA
1. solis. Nonemiet flakona vacinu un notiriet augsSu
[ — o Nonemiet flakona(-u) vacinu.
o Izmetiet flakona(-u) vacinu(-us) asiem
prickSmetiem paredzetaja atkritumu tvertné.
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O N . Notiriet flakona(-u) aizbazni ar spirta salveti.

2. solis. Uzlieciet flakona adapteru uz flakona
e Atveriet blisteriepakojumu, nopléSot ta mugurgjo
slani.
/A e  Neiznemiet flakona adapteru no
blisteriepakojuma caurspidigas plastmasas dalas.

° Blisteriepakojuma plastmasas ligzdu ar taja
esoSo flakona adapteru stingri uzspiediet uz jauna
flakona, 11dz izdzirdiet “klikSki”.

. Nonemiet un izmetiet blisteriepakojuma
plastmasas ligzdu.
° Nedrikst pieskarties flakona adaptera galam.
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3. solis. Pievienojiet §lirci flakona adapteram

'
5

{—
Ak

. Nonemiet $lirces vacinu (ja tas
nepiecieSams).
. Uzspiediet un pulkstenraditaju kustibas

virziena pagrieziet Slirci uz flakona adaptera, I1dz ta
ir pilniba piestiprinata.

° Turiet flakona adapteru piestiprinatu pie
Slirces un apgrieziet flakonu otradi.

° Turot §lirci verstu uz augsu, 1eni atvelciet
atpakal virzuli, lai $lirce iepliistu zalu daudzums, kas
parsniedz Jums parakstitajai devai nepiecieSamo
daudzumu.

° Turiet virzuli stingri, lai tas neparvietotos
atpakal Slirce.

° Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.

Svarigi: Ja Jums parakstita deva ir lielaka neka Hemlibra daudzums flakona, izvelciet visas zales
un parejiet Uz sadalu “Flakonu kombinésana”.

5. solis. Atbrivojieties no gaisa piisliSiem

o Turiet flakonu piestiprinatu pie §lirces un
parbaudiet, vai Slircé nav lielaku gaisa pasliSu. Lieli
gaisa piislisi var samazinat devu, kadu Jis sanemat.
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| | | | . Atbrivojieties no lielakiem gaisa paslisiem, ar
| | I | pirkstiem uzmanigi pasitot pa §lirces cilindru, Iidz gaisa
puslisi pacelas Slirces augSpusé. Leéni spiediet virzuli,
lai izspiestu lielos gaisa piisliSus no §lirces.

o Ja zalu daudzums §lircé tagad atbilst Jums
parakstitajai devai vai ir mazaks par to, 1€ni atvelciet
atpakal virzuli, Iidz Jums ir par parakstito devu lielaks
zalu daudzums.

. Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
Slirces.
o Atkartojiet iepriekS mingtas darbibas, 11dz esat

atbrivojies no lielakiem gaisa puslisSiem.

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lircg ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu.
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2. INJEKCIJA

6. solis. Notiriet injekcijas vietu

Véders

Augsstilbs

Augsdelms

I

7. solis. Nonemiet §lirci no flakona adaptera

V4

—

@@l%
T
2

8. solis. Piestipriniet Slircei injekciju adatu

{—

Uzspiediet un pagrieziet

9. solis. Parvietojiet drosibas vairogu

o Izvelieties un notiriet injekcijas vietu ar
spirta salveti.

o Nonemiet §lirci no flakona adaptera,
pagriezot pretgji pulkstenraditaju kustibas virzienam
un uzmanigi velkot.

o Izmetiet izlietoto flakonu/flakona adapteru
asiem priekSmetiem paredzetaja atkritumu tvertne.

o Uzspiediet un pagrieziet injekciju adatu uz
Slirces pulkstenraditaju kustibas virziena, lidz ta ir
pilniba piestiprinata.

o Neievietojiet injekciju adatu flakona
adaptera un neizmantojiet injekciju adatu zalu
atvilk3anai no flakona.

e  Parvietojiet dro§ibas vairogu prom no adatas
un virziena uz slirces cilindru.
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10. solis. Nonemiet uzgali no injekciju adatas

o Uzmanigi nonemiet uzgali no injekciju
adatas virziena taisni prom no §lirces.

o Izmetiet uzgali asiem priekSmetiem
paredzetaja atkritumu tvertné.

o Nepieskarieties adatas galam un nelaujiet
tam pieskarties nevienai virsmai.

o P&c uzgala nonemsanas no injekciju adatas
Slirc€ esosas zales jainjic€ 5 mindsu laika.

11. solis. Noregulgjiet virzuli atbilstosi parakstitajai devai

o Turiet slirci ar adatu uz augsu un Ieni
spiediet virzuli Iidz Jums parakstitajai devai.
o Parbaudiet Jums nepiecieSamo devu,

raugieties, lai virzula aug$¢ja mala atrastos viena
ITnija ar atzimi uz slirces, kas atbilst Jums
parakstitajai devai.

12. solis. Subkutana injekcija (injekcija zem adas)

o Satveriet adas kroku izveletaja injekcijas
vieta un ar strauju, parliecinatu kustibu lidz galam
ievadiet adatu 45° Iidz 90° lenki. Adatas ievadiSanas
laika neturiet un nespiediet virzuli.

° Turiet §lirci $ada stavokli un atlaidiet
satverto injekcijas vietu.

o Léni injicgjiet visu zalu daudzumu,
uzmanigi spiezot virzuli Iidz galam.
o Iznemiet adatu ar §lirci no injekcijas vietas

tada pasa lenk, kada ta tika ievadita.
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3.ZALU UN PIEDERUMU LIKVIDESANA

14. solis. Aizsedziet adatu ar drosibas vairogu

15. solis. Izmetiet adatu un Slirci

Flakonu kombinésana

o Pavirziet drosibas vairogu uz prieksu par 90°,
atstatu no Slirces cilindra.
o Ar vienu roku turot $lirci, ar spécigu,

strauju kustibu spiediet drosibas vairogu uz leju
pret lidzenu virsmu, lidz dzirdat “klikski”.

° Ja nedzirdat klikski, parliecinieties, vai
drosibas vairogs pilniba nosedz adatu.

o Turiet pirkstus aiz drosibas vairoga un
vienmgr atstatu no adatas.

o Nenonemiet injekciju adatu.

o Talit p&c lietoSanas ievietojiet Jusu lietotas

adatas un Slirces asiem prieck§metiem paredzetaja
atkritumu tvertng. Papildu informaciju lidzam skatit
punkta “Zalu un piederumu likvidéSana”.

o Neméginiet nonemt lietoto injekciju adatu
no lietotas Slirces.

o Nelieciet injekciju adatai atpakal uzgali.

o Svarigi: Vienmér glabajiet asu priek§metu

izmeSanai paredz€to tvertni be&rniem nepieejama
vieta.

o Visi izlietotie uzgali, flakoni, flakona
adapteri, adatas un §lirces jaizmet asiem
priek§metiem paredz&ta vai necaurdurama tvertné.

Ja Jums nepieciesams vairak par 1 flakonu, lai sanemtu parakstito devu, pc zalu panemsanas no pirma
flakona atbilstosi tam, ka tas aprakstits 4. soli, veiciet $adas darbibas. Katram flakonam ir jaizmanto

jauns flakona adapters.
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A solis. Uzlieciet jaunu flakona adapteru uz jauna flakona

o Atveriet blisteriepakojumu, noplesot ta
mugurgjo slani.

/\ Neiznemiet flakona adapteru no
blisteriepakojuma caurspidigas plastmasas dalas.

o Blisteriepakojuma plastmasas ligzdu ar taja
esoso flakona adapteru stingri uzspiediet uz jauna
flakona, 11dz izdzirdiet “klikSki”.

o Nonemiet un izmetiet blisteriepakojuma
plastmasas ligzdu.
o Nedrikst pieskarties flakona adaptera galam.

B solis. Nonemiet §lirci no lietota flakona adaptera

o Nonemiet §lirci no lietota flakona adaptera,
pagriezot pretgji pulkstenraditaju kustibas virzienam
un uzmanigi velkot.

o Izmetiet izlietoto flakonu/flakona adapteru
asiem priekSmetiem paredzetaja atkritumu tvertn&.
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C solis. Pievienojiet $lirci jaunam flakona adapteram

EHB ° Uzspiediet un pulkstenraditaju kustibas
~ virziena pagrieziet to pasu §lirci uz nakama flakona
adaptera, l1dz ta ir pilniba piestiprinata.

o Turiet flakona adapteru piestiprinatu pie
Slirces un apgrieziet flakonu otradi.

o Turot §lirci verstu uz augsu, [eni atvelciet
atpakal virzuli, lai §lirce iepliistu zalu daudzums,
kas parsniedz Jums parakstitajai devai nepiecieSamo

7 daudzumu.
o Turiet virzuli stingri, lai tas neparvietotos
atpakal §lirce.
° Uzmanieties, lai neizvilktu virzuli ara no
‘ Slirces.

e
s

Piezime. Pirms parejat pie nakama sola, parliecinieties, ka Jums §lircg ir pietickami daudz zalu, lai
ievaditu visu devu.

Atkartojiet A lIidz D darbibu ar katru papildu flakonu, lidz Jums ir par Jums parakstito devu
lielaks zalu daudzums. Kad tas izdarits, atstajiet flakona adapteru uz flakona un atgriezieties
pie 5. sola “Atbrivojieties no gaisa puslisSiem”. Turpiniet ar atlikuSajiem soliem.
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