I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



vSTm zaleém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par jebkadam
iespgjamam neveélamam blakusparadibam. Skatit 4.8. apakSpunktu par to, ka zinot par nevélamam
blakusparadibam.

1. ZALUNOSAUKUMS

Spevigo 450 mg koncentrats infliziju $kiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katrs flakons satur 450 mg spesolimaba (spesolimabum) 7,5 mililitros.

Katrs mililitrs koncentrata infuziju skiduma pagatavosSanai satur 60 mg spesolimaba.

P&c atSkaidisanas katrs Skiduma mililitrs satur 9 mg spesolimaba (skatit 6.6. apakspunktu).
Spesolimabu iegiist Kinas kamju olnicu $iinas, izmantojot rekombinanto DNS tehnologiju.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Koncentrats infuziju $kiduma pagatavosanai (sterils koncentrats).

Dzidrs I1dz viegli opalescgjoss, bezkrasains lidz gaisi brungandzeltens skidums.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Spevigo ir paredzéts lietoSanai pieauguSiem pacientiem generalizétas pustulozas psoriazes
(generalised pustular psoriasis, GPP) uzliesmojumu arst€Sanai monoterapijas veida.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Arstésana jauzsak un jauzrauga arstiem, kuriem ir pieredze pacientu ar ickaisigam adas slimibam
arstéSana.

Devas

Ieteicama deva ir vienreiz&ja 900 mg deva (divi 450 mg flakoni), ko ievada intravenozas infuzijas
veida.

Ja uzliesmojuma simptomi saglabajas, 1 ned€lu pec sakotngjas devas var ievadit papildu 900 mg devu.
Klmiskie dati par turpmaku uzliesmojumu arsteéSanu ir loti ierobeZoti (skatit 4.4. apakSpunktu).
Klmiskie dati par vienlaicigu citu zalu lietosanu GPP arstésanai ir ierobezoti. Uzliesmojuma arsteésanai

spesolimabu nedrikst lietot kombinacija ar citam zalém GPP arstéSanai, piem., sistemiskiem
iminsupresantiem (skatit 4.4. un 4.5. apakS$punktu).



Gados vecaki pacienti
Devas pielagoSana nav nepiecieSama.

Nieru vai aknu darbibas traucéjumi

Sadu pacientu populacijas spesolimabs nav pétits. Kopuma nav paredzams, ka $ie traucgjumi varétu
klmiski nozimigi ietekm&t monoklonalo antivielu farmakoking&tiku, un devas pielagosana nav
nepieciesama.

Pediatriska populacija

Spesolimaba droSums un efektivitate, lietojot b&rniem vecuma no 12 Iidz 18 gadiem, Iidz Sim nav
pieradita. Dati nav pieejami.

Spesolimabs nav piemérots lietoSanai beémiem vecuma lidz 12 gadiem.

Lieto$anas veids

Sis zales ir paredzgtas tikai intravenozai infiizijai. Tas nedrikst ievadit atras intravenozas injekcijas vai
bolus injekcijas veida.

P&c atSkaidisanas ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida Skidumu injekcijam tas ievada 90 minasu ilgas
nepartrauktas intravenozas infuzijas veida caur intravenozu sist€ému, kas satur taja integrétu sterilu,
apirogénu filtru (poru izmérs 0,2 mikroni) ar zemu olbaltumvielu saistisanas sp&ju. Izmantojot to pasu

intravenozo piekluvi, vienlaicigi nedrikst ievadit citas infiizijas.

Ja infuzijas atrums tiek samazinats vai inflizija uz laiku tiek partraukta, kopgjais infuzijas laiks
(ieskaitot partraukumu) nedrikst parsniegt 180 mindites (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ieteikumus par zalu atSkaidiSanu pirms lietoSanas skattt 6.6. apakSpunkta.
4.3. Kontrindikacijas

Smaga vai dzivibai bistama paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta
uzskaititajam paligvielam (skatit 4.4. apakspunktu).

Klmiski nozimigas aktivas infekcijas (piem., aktiva tuberkuloze, skatit 4.4. apakSpunktu).
4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un serijas
numurs.

Infekcijas

Spesolimabs var paaugstinat infekciju risku (skatit 4.8. apakSpunktu).

Pacientiem ar hronisku infekciju vai recidivéjosu infekciju anamnéze pirms spesolimaba nozimesanas
jaapsver arstéSanas iesp&jamie riski un sagaidamie klniskie ieguvumi. ArstéSanu ar spesolimabu
nedrikst uzsakt pacientiem ar kliniski nozimigu aktivu infekciju, kamer infekcija nav izzudusi vai
netiek atbilsto$i arstéta. Pacientiem jadod noradijumi meklét medicinisko palidzibu, ja péc arstéSanas
ar spesolimabu paradas kltniski nozimigas infekcijas simptomi.

Tuberkulozes noteik§ana pirms arstéSanas uzsakSanas

Pirms arstésanas uzsaksanas ar spesolimabu pacients jaizmeklg, vai vinam nav tuberkulozes (TB)
infekcija. Spesolimabs ir kontrindic@ts pacientiem ar akttvu TB infekciju (skatit 4.3. apakSpunktu).



Pacientiem ar latentu TB, TB anamn&ze vai iesp&jamu kontaktu ar cilveku, kuram ir aktiva
tuberkuloze un kuram nevar apstiprinat adekvatas terapijas kursu, pirms spesolimaba terapijas
uzsaks$anas jaapsver prettuberkulozes terapija. PEc arsté$anas ar spesolimabu pacienti ir jakontrolg, vai
neparadas aktivas TB simptomi.

Paaugstinata jutiba un ar infuziju saistitas reakcijas

P&c monoklonalo antivielu, piem&ram, spesolimaba, lietoSanas var rasties paaugstinata jutiba un ar
infuziju saistitas reakcijas. Paaugstinata jutiba var ietvert akiitas reakcijas, pieméram, anafilaksi, un
velinas reakcijas, ka, pieméram, zalu izraisitu reakciju ar eozinofiliju un sisteémiskiem simptomiem
(drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms — DRESS).

Ja pacientam paradas anafilakses vai citas nopietnas paaugstinatas jutibas reakcijas pazimes,
spesolimaba terapija nekavejoties japartrauc un jauzsak atbilstosa arstéSana (skatit 4.3. apaksSpunktu).

Ja pacientam infuzijas laika rodas viegla vai vidgji smaga paaugstinata jutiba, arst€Sana japartrauc un
jaapsver atbilstosa arst€Sana (piem., sisteémiskie antihistamina Iidzekli un/vai kortikosteroidi). Pec
reakcijas izzusanas infiziju var atsakt, ievadot to lenak un pakapeniski palielinot ievadiSanas atrumu,
lai pabeigtu infuiziju (skatit 4.2. apakSpunktu).

LietoSana pacientiem ar pekSnu, dzivibai bistamu GPP uzliesmojumu

Nav pieredzes par spesolimaba lieto§anu pacientiem ar peks$nu, dzivibai bistamu GPP uzliesmojumu
vai uzliesmojumu, kuram nepiecieSama arstéSana intensivas terapijas nodala.

Vienlaiciga lietoSana ar citam zalém GPP arsté$anai

Spesolimaba dro$ums un efektivitate, lietojot kombinacija ar iminsupresantiem, tai skaita biologiskam
zaleém, nav sistematiski petita (skatit 4.5. apakSpunktu). GPP uzliesmojuma arsteéSanas kliniskaja
pétijuma parsvara péc citu zalu (biologiskas zales, cita sistémiska imiinmodul&josa terapija) lietoSanas
partrauksanas tika ieverots zalu izvadiSanas periods, kaut gan dazu zalu lietoSana tika partraukta pirms
spesolimaba lietoSanas uzsak$anas, neieverojot izvadiSanas periodu (metotreksats, ciklosporins,
retinoidi, lokala terapija) (skatit 5.1. apakSpunktu).

Vienlaiciga spesolimaba un citu imiinsupresantu lieto$§ana nav ieteicama. Uzsakot arst€Sanu ar
spesolimabu, japartrauc citu zalu GPP arstésanai lietosana, un uzliesmojuma arstésanai vienlaicigi
nedrikst izmantot citas zales (piem., sist€miskos imiinsupresantus).

Atkartota arstéSana

Dati par efektivitati un droSumu, lietojot spesolimabu atkartoti turpmaka jauna uzliesmojuma
arsteéSanai, ir loti ierobezoti. Dati ir pieejami par pieciem pacientiem ar GPP, kuri sanéma atkartotu
arst€Sanu turpmaka jauna uzliesmojuma arste€Sanai un kuri tika noveroti vismaz 8 nedglas.

Imunizacija

Nav zinams, vai spesolimabs ietekmé& vakcinu efektivitati.

Pacientiem, kuri sanem spesolimabu, dati par iesp&jamu sekundaru infekcijas transmisiju ar dzZivam
vakcinam nav pieejami (skatit 4.5. apakSpunktu). Intervalam starp vakcinaciju ar dzZivam vakcinam un
spesolimaba terapijas uzsaksanu jabut vismaz 4 ned€las. Dzivas vakcinas nedrikst ievadit vismaz

16 nedg€las pec arst€Sanas ar spesolimabu.

Periféra neiropatija

Periferas neiropatijas attistibas iesp&jamiba, lietojot spesolimabu, nav zinama. Spesolimaba kliiskajos
petijumos ir zinots par periferas neiropatijas gadijumiem. Arstiem jauzrauga, vai neparadas simptomi,
kas var€tu liecinat par pirmreizeju periféro neiropatiju.



Paligvielas

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ‘natriju nesaturoas’.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Mijiedarbibas petijumi nav veikti. Nav sagaidams, ka GPP uzliesmojumu arsté$ana izmantotais
spesolimabs var€tu izraisit citokinu mediétu CYP mijiedarbibu.

Vienlaicigi ar spesolimabu nedrikst lietot dzivas vakcinas (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Pieredze par spesolimaba lietoSanu kombinacija ar imiinsupresantiem GPP pacientiem ir ierobezota
(skatit 4.4. apaksSpunktu).

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baros$ana ar kriti

Griitnieciba

Dati par spesolimaba lietoSanu griitniecibas laika nav pieejami vai ir ierobezoti. Nekliniskie petijumi
ar surogata antivielu pelei specifisku anti-IL36R monoklonalo antivielu, neuzrada tieSu vai netieSu
kaitigu ietekmi uz reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Zinams, ka cilvéka imtinglobulmi
(IgG) skerso placentaro barjeru. Piesardzibas noliikos ieteicams attur€ties no spesolimaba lietoSanas

griitniecibas laika.

BaroSana ar kruiti

Dati par spesolimaba izdaliSanos cilvéka piena nav pieejami. Cilveékiem IgG klases antivielas izdalas
piena pirmas paris dienas péc dzimsanas, un driz péc tam to daudzums samazinas Iidz zemai
koncentracijai. Lidz ar to, IgG klases antivielu parnese jaundzimusajiem ar pienu iesp&jama pirmajas
paris dienas. Saja Tsaja laika perioda nevar izslégt risku ar kraiti barotam bérnam. P&c tam spesolimabu
var lietot kriits baroSanas laika, ja kliniski nepiecieSams. Ja arst€Sana ir notikusi laika perioda lidz
paris pedgjiem griitniecibas ménesiem, kriits barosanu drikst uzsakt tulit péc dzimsanas.

Fertilitate

Dati par spesolimaba ietekmi uz cilveka fertilitati nav pieejami. Neklmiskie p&tijumi ar surogata
antivielu — pelei specifisku anti-IL36R monoklonalo antivielu, neuzrada tieSu vai netieSu kaitigu
ietekmi uz fertilitati IL36R antagonisma dg] (skattt 5.3. apakSpunktu).

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

Spevigo neietekme vai nenozimigi ietekme sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak noverotas nevélamas blakusparadibas bija infekcijas (17,1%), no kuram ka nopietna tika
zinota urincelu infekcija 1 pacientam (2,9%).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula apkopots klmiskajos petijumos zinoto nevélamo blakusparadibu saraksts. Nevélamas
blakusparadibas sakartotas atbilstosi MedDRA organu sistemu klasifikacijai (OSK) un sastopamibas
biezuma kategorijai, izmantojot $adu klasifikaciju: loti biezi (> 1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10), retak
(> 1/1 000 Iidz < 1/100), reti (> 1/10 000 lidz < 1/1 000), loti reti (< 1/10 000), nav zinami (biezumu



nevar noteikt péc pieejamiem datiem).

1. tabula. Nev€lamas blakusparadibas

Organu sistemu klasifikacija Nevelamas blakusparadibas BieZums
Infekcijas un infestacijas Infekcija® Loti biezi
Adas un zemadas audu bojajumi Nieze Biezi
Visparéji traucéjumi un reakcijas Reakcijas injekcijas vieta Loti biezi®
ievadiSanas vietd Nogurums Biezi

) Visbiezak zinoja par urincelu infekcijam (biezi) un augsgjo elpcelu infekcijam (biezi).
Y Nav zinots Effisayil 1 pétijuma.

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Infekcijas

Effisayil 1 petijuma 1 ned€lu ilgaja placebo kontrol&taja perioda par infekcijam zinoja 17,1% pacientu,
kuri arstéti ar spesolimabu, salidzinajuma ar 5,6% pacientu, kuri arstéti ar placebo. Par nopietnu
infekciju (urincelu infekcija) zinoja vienam pacientam (2,9%) spesolimaba grupa, placebo grupa par
Sadiem gadijumiem netika zinots. Spesolimaba klinisko p&tijumu laika novérotas infekcijas parsvara
bija vieglas un vidgji smagas, bez jebkada patogéna vai infekcijas veida dominésanas.

Reakcijas injekcijas vieta
Reakcijas injekcijas vieta ietver eritemu injekcijas vieta, tusku injekcijas vieta, sapes injekcijas vieta,
saciet€jumu injekcijas vieta un siltuma sajiitu injekcijas vieta. Reakcijas injekcijas vieta parsvara bija
vieglas un vidgji smagas.

Imiingenitate

Pacientiem ar GPP, kurus Effisayil 1 p&tjjuma arst&ja ar spesolimabu, laika mediana lidz izveidojas
antivielas pret zalem (anti-drug antibodies — ADA), bija 2,3 nedglas. P&c 900 mg spesolimaba
intravenozas ievadiSanas 24% pacientu p&tijuma beigas (no 12. Iidz 17. ned€lai) bija maksimals ADA
titrs, kas lielaks par 4 000, un izveidojas neitraliz&josas antivielas. Sievietém bija specigaka
imiingenitates atbildes reakcija: pacientu procentualais Tpatsvars, kuriem ADA titrs bija lielaks par 4
000, bija 30% sievieteém un 12% — virieSiem.

Daziem pacientiem ar ADA titra vértibam > 4 000, spesolimaba koncentracija plazma bija samazinata,
bet bez acimredzamas ietekmes uz farmakokinétiku, ja ADA titri bija mazaki par 4 000.

Ta ka vairumam pacientu Effisayil 1 p&tijuma turpmaks jauns uzliesmojums neattistijas, dati par
pacientu, kuriem izveidojusas ADA (n=4), atkartotu arsté§anu ir ierobeZoti. Sobrid nav zinams, vai
pastav saistiba starp ADA izveidoSanos pret spesolimabu un efektivitates vai paaugstinatas jutibas
reakciju saglabasanos atkartotas arst€Sanas gadijuma.

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iespg&jamam neve€lamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana
Kliniskajos p&tijumos lielaka lietota spesolimaba deva bija 1 200 mg. P&tamam personam, kuras
sanéma vienreizgju vai atkartotas l1idz 1 200 mg lielas devas, novérotas nevélamas blakusparadibas

bija lidzigas zinamajam spesolimaba droSuma profilam.

Pardozgsanas gadijuma pacientus ieteicams kontrolét, vai neparadas nevélamo blakusparadibu
simptomi, un jauzsak atbilstosa simptomatiska arstéSana.


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

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: iminsupresanti, interleikinu inhibitori, ATK kods: LO4AC22

Darbibas mehanisms

Spesolimabs ir humanizgta antagonistiska monoklonala G1 klases imiinglobulmu (IgG1) antiviela, kas
bloke cilveka IL36R mediéto signalu parvadi. Spesolimaba piesaistiSanas [L36R novers turpmaku
IL36R aktivizaciju, iesaistoties radniecigiem ligandiem (IL36 a,  un y), un aizkave turpmaku
proinflamatoro celu aktivizaciju.

Farmakodinamiska iedarbiba

P&c GPP pacientu arst€Sanas ar spesolimabu novéroja C reaktiva olbaltuma (CRO), IL6, T

—v =

mediatoru un proinflamatoro citokinu samazinasSanos seruma un ada 1. nedgla salidzinajuma ar
sakotn&jo stavokli, un tas bija saistits ar slimibas kliniska smaguma samazinasanos. ST biomarkieru
samazina$anas bija veél izteiktaka, pedgja analizg Effisayil 1 pétijuma 8. nedgla.

Kliniska efektivitate un droSums

Effisayil 1 pétijums (1368-0013)

Randomizéts, dubultakls, placebo kontroléts pétijums (Effisayil 1) tika veikts, lai izvertetu
spesolimaba klinisko efektivitati un droSumu pieaugusiem pacientiem ar generalizgtas pustulozas
psoriazes (GPP) uzliesmojumu, kas diagnosticgts atbilstosi Eiropas Reto un smago psoriazes formu
ekspertu tikla (Furopean Rare And Severe Psoriasis Expert Network — ERASPEN) kritérijiem
neatkarigi no IL36RN mutacijas statusa. Pacienti tika randomizgti, ja viniem bija vid&ji smags un
smags GPP uzliesmojums, kas atbilstosi Generalizgtas pustulozas psoriazes arsta vispargja
novertejuma (Generalised Pustular Psoriasis Physician Global Assessment — GPPGA) kop&jam
punktu skaitam (kas ir diapazona no 0 [tirs] lidz 4 [smags]) atbilda vismaz 3 punktiem (vidgji smags),
pacientam bija svaigas pustulas (jaunu pustulu paradiSanas vai eso$o pasliktinasanas), GPPGA pustulu
apaksskalas punktu skaits bija vismaz 2 (viegls) un vismaz 5% no kermena virsmas laukuma klaja
erittma un pustulas. Pirms randomizacijas pacientiem bija japartrauc sistémiska un lokala GPP
terapija (skatit 2. tabulu). Pacienti ar dzivibai bistamu GPP uzliesmojumu, kuram bija nepiecieSama
neatlickama arstéSana vai arst€Sana intensivas terapijas nodala, tika izsleégti no petijuma.

2. tabula. Minimalais laiks no GPP arst€Sanai ierobezoto zalu lietoSanas partraukSanas un
randomizacijai

IzvadiSanas perioda ilgums Zales vai zalu grupa

2 ménesi adalimumabs, alemtuzumabs, briakinumabs, brodalumabs,
efalizumabs, guselkumabs, infliksimabs, iksekizumabs,
natalizumabs, risankizumabs, rituksimabs, sekukinumabs,
tildrakizumabs, ustekinumabs, visilizumabs, p&tamas zales psoriazes
arsté$anai (kas nav biologiskas zales)

6 nedelas etanercepts

30 dienas sistémiska imtinmodulgjosa terapija (piem., kortikosteroidi*,
ciklofosfamids), tofacitinibs, apremilasts, sisteémiskas zales psoriazes
arstéSanai (piem., fumarati), fotoktmijterapija (piem., PUVA),
granulocttu un monocttu adsorbtiva aferéze

7 dienas fototerapija (piem., UVA, UVB), psoriazes vai jebkadas citas adas
slimibas lokala terapija (piem., lokali kortikosteroidi, lokali
D vitamina analogi, darva, antralins, lokali retinoidi), anakinra

* Jerobezojumi neattiecas uz inhal&jamiem kortikosteroidiem astmas arstéSanai, ka art kortikosteroidus



saturoSiem acu vai ausu pilieniem.

P&tfjuma primarais merka kritérijs bija pacientu 1patsvars, kuriem GPPGA pustulu apaksskalas punktu
skaits 1. nedgla pec arst€sanas bija 0 (nozimg, ka nav redzamu pustulu). Pétfjuma galvenais
sekundarais mérka kriterijs bija pacientu Ipatsvars, kuriem GPPGA kopgjais punktu skaits 1. nedgla
bija 0 vai 1 (tira vai gandriz tira ada). Attieciba uz GPPGA pustulu apaksskalas punktu skaitu 0,
GPPGA kopgjo punktu skaitu 0/1 un GPPASI 75 tika izmantots jédziens “persona bez atbildes
reakcijas”, lai varétu analiz&t aizvietotajzalu (p&tnieka izveleta arstésana, ja slimibas gaita pasliktinas)
un glabgjzalu (viena intravenozi ievadita 900 mg spesolimaba deva) izmantosanu, ka arT gadijumus ar
trukstosiem datiem.

Kopuma tika randomizgti 53 pacienti (2:1), lai sanemtu vienu intravenozu 900 mg spesolimaba devu
(n=35) vai placebo (n = 18). Tie pacienti jebkura arstéSanas grupa, kuriem 1. ned€la joprojam bija
uzliesmojuma simptomi, bija pieme&roti vienreizgjas intravenozas 900 mg spesolimaba devas
sanemsanai atklata petijuma, 1idz ar to 12 pacienti (34%) spesolimaba grupa sanéma otro spesolimaba
devu un 15 pacienti (83%) placebo grupa san€ma vienu spesolimaba devu 8. diena. Turklat 6 pacienti
(4 spesolimaba grupa un 2 placebo grupa) san€ma glabgjzales, lietojot 900 mg lielu intravenozu
spesolimaba devu, lai arstétu uzliesmojuma recidivu p&c 8. dienas.

P&ttfjuma populacija sastavéja no 32% virieSu un 68% sievieSu. Vid&jais vecums bija 43 (diapazons: no
21 Iidz 69) gadi; 55% pacientu piedergja baltajai rasei un 45% — aziatu rasei. Vairumam pé&tijuma
ieklauto pacientu GPPGA pustulu apaksskalas punktu skaits bija 3 (43%) vai 4 (36%), un pacientu
GPPGA kopgjais punktu skaits bija 3 (81%) vai 4 (19%). 24,5% pacientu GPP ieprieks bija arstéti ar
biologiskam zalem.

Primara un sekundara efektivitate

1. nedgela bija statistiski ticama atSkirTba to pacientu Tpatsvara, kuri sasniedza GPPGA pustulu
apaksskalas punktu skaitu 0 (nozimé, ka nav redzamu pustulu) un GPPGA kopgjo punktu

skaitu 0 vai 1 (tira vai gandriz tira ada), spesolimaba grupa salidzinajuma ar placebo (skatit 3. tabulu).

3. tabula. GPPA pustulu apaksskalas punktu skaits un GPPGA kopgjais punktu skaits 1. nedela

Placebo Spesolimabs 900 mg i.v.
Analiz&to pacientu skaits 18 35
Pacienti, kuri sasniedza GPPGA pustulu 1(5,6) 19 (54,3)
apaksskalas punktu skaitu 0, n (%)
p vertiba* 0,0004
Pacienti, kuri sasniedza GPPGA kopgjo 2(11,1) 15 (42,9)
punktu skaitu 0 vai 1, n (%)
p vertiba* 0,0118

GPPGA = Generalizetas pustulozas psoriazes arsta vispar&jais novertejums (Generalised Pustular Psoriasis
Physician Global Assessment); i.v. = intravenozi.
*Vienpusgja p vertiba.

Attieciba uz primaro mérka krit€riju un galvenajiem sekundarajiem mérka kriterijiem arstésanas
efektivitati noveroja visiem pacientiem neatkarigi no IL36RN mutacijas statusa.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agenttra atliek pienakumu iesniegt p&tijumu rezultatus Spevigo viena vai vairakas
pediatriskas populacijas apakSgrupas generaliz&tas pustulozas psoriazes arsté$anai (informaciju par
lietoSanu bérniem skatit 4.2. apakS$punkta).

Registracija “ar nosacijumiem”

Sts zales ir registrétas “ar nosacijumiem”. Tas nozimé, ka ir sagaidami papildu dati par §im zalem.
Eiropas Zalu agentiira vismaz ik gadu parbaudis jauniegiito informaciju par §im zalém un vajadzibas



gadijuma So zalu apraksts tiks atjauninats.
5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Populacijas farmakokingtikas modelis ir izveidots, pamatojoties uz datiem, kas iegiiti no veselam
petamajam personam, pacientiem ar GPP un pacientiem ar citam slimibam. Atbilstosi aprékiniem,
izmantojot populacijas FK modeli, p&c vienreizgjas intravenozas 900 mg devas lietoSanas tipiskam
ADA negativam pacientam ar GPP AUCy. (95% TI) un Cpax (95% TI) bija attiecigi 4 750 (4 510,
4 970) pg-diena/ml un 238 (218, 256) pg/ml. Daziem pacientiem, ar ADA titra v&rtibam > 4 000,
spesolimaba koncentracija plazma bija samazinata, bet bez acimredzamas ietekmes uz
farmakokin&tiku, ja ADA titri bija mazaki par 4 000 (skattt 4.8. apakSpunktu).

Izkliede

Pamatojoties uz populacijas farmakokingétikas analizi, standarta izkliedes tilpums lidzsvara
koncentracijas apstaklos bija 6,4 1.

Biotransformacija

Spesolimaba metabolisma celi nav aprakstiti. Ta ka spesolimabs ir humanizéta [gG1 klases
monoklonala antiviela, sagaidams, ka tas katabolisma cela tiks noardits Iidz maziem peptidiem un
aminoskabém, [1dzigi ka endogenie IgG.

Eliminacija

Pamatojoties uz populacijas FK modeli, spesolimaba klirenss (95% TI) tipiskam ADA negativam
pacientam ar GPP un kermena masu 70 kg linerara devas diapazona (0,3-20 mg/kg) bija 0,184 1/diena.
Terminalais eliminacijas pusperiods bija 25,5 dienas. Daziem pacientiem ar ADA titra vertibam

>4 000 spesolimaba klirenss palielinajas.

Linearitate/nelinearitate

Lietojot mazas devas, spesolimabam piemit meérka medi&ta zalu izkliedes (target-mediated drug
disposition — TMDD) kingtika p&c vienreizgjas devas intravenozas ievadiSanas. Lietojot devas
diapazona no 0,01 Iidz 0,3 mg/kg, klirenss (CL) un terminalais eliminacijas pusperiods bija atkarigs no
devas, un, palielinoties devai, sistemiska iedarbiba (AUC) palielinajas vairak neka proporcionali
devai. Nelineara eliminacijas cela piesatinajums tika sasniegts, lietojot aptuveni pie 0,3 mg/kg, jo
spesolimaba AUC palielinajas aptuveni lineari devai devas diapazona no 0,3 Iidz 20 mg/kg, un CL un
terminalais eliminacijas pusperiods nebija atkarigs no devas.

Kermena masa
Spesolimaba koncentracija bija zemaka p&tamam personam ar lielaku kermena masu. Klniski
nozimiga kermena masas lidz aptuveni 130 kg ietekme uz spesolimaba iedarbibu nav sagaidama.

Lielakas kermena masas, kas parsniedz 130 kg, kliniska nozime nav zinama.

Gados vecaki pacienti/dzimums/rase

Pamatojoties uz populacijas farmakokingétikas analizi, vecums, dzimums un rase neietekmé
spesolimaba farmakokingtiku.

Aknu un nieru darbibas traucéjumi

Ta ka spesolimabs ir monoklonala antiviela, nav sagaidams, ka tas tiks elimingts, iesaistoties aknam
vai nierém. Oficials p&tijums par aknu vai nieru darbibas trauc€jumu ietekmi uz spesolimaba
farmakoking&tiku nav veikts.

Populacijas FK analizg neatklaja vieglu aknu darbibas trauc€jumu vai vieglu vai vidgji smagu nieru



darbibas traucgjumu ietekmi uz spesolimaba sist€misko iedarbibu.

Pediatriska populacija

Spesolimaba farmakokingtika pediatriskiem pacientiem lidz §im nav pétita.
5.3. Prekliniskie dati par droSumu
Nekliniskajos petijumos iegitie dati par atkartotu devu toksicitati neliecina par Tpasu risku cilvékam.

Toksiska ietekme uz attistibu un reproduktivitati

Neklmiskie p&tfjumi, kas veikti ar pelém, izmantojot surogata antivielu, kas versta pret peles IL36R,
neuzradija tieSu vai netieSu kaitigu ietekmi uz griisnibu, embrija/augla attistibu vai fertilitati.

Genotoksicitate
Spesolimaba genotoksicitates petijumi nav veikti.

Kancerogenitate

Spesolimaba kancerogenitates un mutagenitates petijumi nav veikti.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija acetata trihidrats (E262)

Ledus etikskabe (E260) (pH pielagosanai)

Saharoze

Arginina hidrohlorids

Polisorbats 20 (E432)

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lietot maisfjuma) ar citam zalém (iznemot 6.6. apak$punkta mingtas).

6.3. UzglabaSanas laiks

Neatverts flakons

3 gadi.
P&c atvérSanas
No mikrobiologiska viedokla zales péc atvérsanas jaatskaida un nekavgjoties jaievada infuzijas veida.

P&c infuizijas sagatavoSanas

Atskaidita skiduma kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir pieradita lidz 24 stundam 2°C lidz
30°C temperatura.

No mikrobiologiska viedokla atSkaidits $kidums inflizijam jaizlieto nekavgjoties. Ja to neizlieto

nekavéjoties, par uzglabasanas apstakliem lietoSanas perioda laika ir atbildigs lietotajs, un parasti tas
nedrikst parsniegt 24 stundas 2°C lidz 8°C temperatiira, ja vien atSkaidiSana nav notikusi kontrol&tos
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un validetos aseptiskos apstaklos. Laika perioda no sagatavosanas I1idz ievadiSanas uzsakSanai skidums
infuzijam japasarga no gaismas, ieverojot vietgjas standarta procediras.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Pirms lietoSanas neatvertu flakonu 1idz 24 stundam var uzglabat temperattra [idz 30°C, ja to uzglaba
originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Uzglabasanas nosacijumus pec zalu atvérSanas un atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

7,5 ml koncentrata bezkrasaina 10 ml stikla flakona (I klases stikls) ar parklatu gumijas aizbazni un
valcgtu aluminija vacinu ar zilu plastmasas virsplaksni.

Iepakojuma lielums: 2 flakoni.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par riko$anos

Sis zales ir saderigas ar infiiziju komplektiem, kas izgatavoti no polivinilhlorida (PVH), polietiléna
(PE), polipropiléna (PP), polibutadiéna un poliuretana (PUR), ka ar7 sist€éma integrétam filtra
membranam, kas izgatavotas no poliétersulfona (PES, neitrala un pozitivi ladéta) un pozitivi ladeta

poliamida (PA).

Noradijumi par rikoSanos

o Flakons pirms lietosanas vizuali japarbauda. Ja Skidums ir dulkains, mainijis krasu vai satur
lielas vai krasainas dalinas, flakons ir jaizmet.

. Spevigo ir paredzets tikai vienreizgjai lietosanai.

o Lai sagatavotu Skidumu infuzijai, jaievero aseptikas tehnika. Izvelciet un izlejiet 15 ml no

100 ml flakona ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida Skiduma injekcijam un 1€nam aizstajiet ar
15 ml spesolimaba sterila koncentrata (viss divu 450 mg/7,5 ml flakonu saturs). Pirms lietoSanas
uzmanigi samaisiet. AtSkaidits spesolimaba Skidums infiizijam jaizlieto nekavgjoties.

o Spevigo nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zalém. leprieks ievietotu intravenozo
sistému var izmantot spesolimaba $kiduma inflizijam ievadiSanai, ja tiek nemta vera ieprieks
minéta informacija par saderibu. Pirms inftzijas un p&c tas sistéma jaizskalo ar 9 mg/ml (0,9%)
natrija hlorida $kidumu injekcijam. Izmantojot to pasu intravenozo piekluvi, vienlaicigi nedrikst
ievadit citas infuzijas.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietéjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Vacija
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8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/22/1688/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) razotaja(-u) nosaukums un adrese

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Strasse 65

88397 Biberach an der Riss

VACIJA

RaZotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Strasse 65

88397 Biberach an der Riss

VACIJA

Boehringer Ingelheim France
100-104 Avenue de France
75013 Paris

FRANCIJA

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas sérijas izlaidi, nosaukums
un adrese.

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$uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Regulas (EK)
Nr. 507/2006 9. panta, un attiecigi registracijas apliecibas Ipasniekam jaiesniedz periodiski
atjaunojamais droSuma zinojums reizi 6 menesos.

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg3anas 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.

Registracijas apliecibas Tpasniekam jaiesniedz $o zalu pirmais periodiski atjaunojamais dro§uma

zinojums 6 ménesu laika péc registracijas apliecibas pieskirSanas.

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

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSsamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,

kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.
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Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekm@t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasnieg$anas gadijuma.

E. TPASAS SAISTIBAS, LAI VEIKTU PECREGISTRACIJAS PASAKUMUS ZALEM,
KAS REGISTRETAS AR NOSACIJUMIEM

Ta ka §1 ir registracija ar nosacijumiem un saskana ar EK Regulas Nr. 726/2004 14-a. panta 4. punktu,
RAI noteiktaja laika posma japabeidz $adi pasakumi:

Apraksts Izpildes
termin§

Lai apstiprinatu spesolimaba efektivitati un dro§umu pieaugusajiem pacientiem | 2028. gada
generalizetas pustulozas psoriazes (GPP) atkartotu uzliesmojumu arsté$ana, RAI | janvaris

ir javeic pétijums 1368-0120, atklats p&tijums par generaliz&tas pustulozas
psoriazes atkartotu uzliesmojumu arstéSanu pieaugusajiem, kas tiek veikts
saskana ar protokolu, par kuru ir panakta vieno$anas, un jaiesniedz ta galigie
rezultati.

15



III PIELIKUMS

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

AREJA KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Spevigo 450 mg koncentrats infuziju $kiduma pagatavosanai
spesolimabum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs flakons satur 450 mg spesolimaba 7,5 mililitros.

Katrs mililitrs koncentrata infuiziju skiduma pagatavosSanai satur 60 mg spesolimaba.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: natrii acetas trihydricus (E262), acidum aceticum glaciale (E260), saccharum, arginini
hydrochloridum, polysorbatum 20 (E432), aqua ad iniectabile.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Koncentrats infuziju skiduma pagatavoSanai
2 flakoni, katra 450 mg/7,5 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Intravenozai lietoSanai p&c atSkaidiSanas.
Pirms lieto$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.

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

Uzglabat berniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldgt.
Pirms lieto$anas neatvertu flakonu 1idz 24 stundam var uzglabat temperatiira lidz 30°C.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Boehringer Ingelheim International GmbH
55216 Ingelheim am Rhein
Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/22/1688/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemeroSanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

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

FLAKONA MARKEJUMS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

Spevigo 450 mg sterils koncentrats
spesolimabum
i.v. infiizija p&c atskaidisanas

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

7,5 ml

6. CITA

20



B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Spevigo 450 mg koncentrats infiiziju Skiduma pagatavoSanai
spesolimabum

vSTm zalém tiek piemérota papildu uzraudziba. Tadgjadi biis iesp&jams atri identificét jaunako
informaciju par So zalu droSumu. Jus varat palidzgt, zinojot par jebkadam noverotajam
blakusparadibam. Par to, ka zinot par blakusparadibam, skatit 4. punkta beigas.

Uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadz€s parlastt.

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

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

Kas ir Spevigo un kadam nolukam to lieto
Kas Jums jazina pirms Spevigo ievadiSanas
Ka ievada Spevigo

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Spevigo

Iepakojuma saturs un cita informacija

O U W U

1. Kas ir Spevigo un kadam noliikam to lieto

Kas ir Spevigo

Spevigo satur aktivo vielu spesolimabu. Spesolimabs pieder zalu grupai, ko sauc par interleikinu (IL)
inhibitoriem. Sis zales darbojas, blokgjot olbaltumvielas, ko sauc par IL36R un kas ir iesaistita
iekaisuma procesa, aktivitati.

Kadam noliikam Spevigo lieto

Spevigo lieto vienu pasu pieaugusiem pacientiem, lai arstetu retas iekaisigas adas slimibas, ko sauc par
generaliz&tu pustulozo psoriazi (GPP), uzliesmojumus. Uzliesmojuma laika pacientiem uz lieliem adas
laukumiem var peksni paradities sapigi puslisi. Sie pislisi, ko sauc ar par pustulam, ir pilditi ar
strutam. Ada var k|t sarkana, niezo$a, sausa, saplaisajusi vai zvinaina. Pacientiem var paradities ari
visparigas pazimes un simptomi, piem&ram, drudzis, galvassapes, izteikts nogurums vai adas
dedzinaSanas sajita.

Spevigo uzlabo adas stavokli un samazina GPP simptomus uzliesmojuma laika.

2. Kas Jums jazina pirms Spevigo ievadiSanas

Arstesanu uzsaks un uzraudzs arsts, kuram ir pieredze pacientu ar iekaisigam adas slimibam
arstéSana.

Jums nedrikst ievadit Spevigo §ados gadijumos:

o ja Jums ir alergija pret spesolimabu vai kadu citu (6. punkta minéto) So zalu sastavdalu;
o ja Jums ir aktiva tuberkuloze vai citas smagas infekcijas (skatit “Bridinajumi un piesardziba
lietosana™).

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Spevigo ievadiSanas konsultgjieties ar arstu vai medmasu, ja Jums:

o Sobrid ir infekcija vai ir infekcija, kas atkartojas. Drudzis, gripai [1dzigi simptomi, nogurums vai
elpas trikums, neparejoss klepus, silta, apsartusi un sapiga ada vai sapigi izsitumi ar piisliem,
var bt infekcijas pazimes;

o ir, kadreiz ir bijusi tuberkuloze vai, ja Jums ir bijis cie$s kontakts ar personu, kurai ir
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tuberkuloze;

o nesen ir veikta vakcinacija vai planojat vakcingties. Vismaz 16 ned€las pec Spevigo ievadiSanas
Jus nedrikstat sanemt noteikta veida vakcinas (dzivas vakcinas);
o ir tadi simptomi, ka vajums rokas vai kajas, kads ieprieks nav bijis, vai notirpuma (jutibas

zudums), knud@Sanas vai dedzinasanas sajiita jebkura kermena vieta. Tas var bt periferas
neiropatijas (periféro nervu bojajuma) pazimes.

Infekcijas
Ja pec Spevigo sanemsanas pamanat jebkadas infekcijas pazimes vai simptomus, p&c iespgjas atrak
pastastiet arstam, skatit 4. punktu “Iesp&jamas blakusparadibas”.

Alergiskas reakcijas

Nekavgjoties meklgjiet medicinisko palidzibu, ja Jums zalu lietoSanas laika vai pec tam paradas
alergiskas reakcijas pazimes vai simptomi. Alergiskas reakcijas Jums var paradities ari paris dienas vai
ned€las pec Spevigo lietosanas. Informaciju par pazimém un simptomiem skatit 4. punkta “lespgjamas
blakusparadibas”.

Bérni un pusaudzi
Spevigo nav ieteicams lietot be€rniem un pusaudziem vecuma Iidz 18 gadiem, jo $aja vecuma grupa $is
zales nav pétitas.

Citas zales un Spevigo
Pastastiet arstam, ja Jis:

o lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu lietot jebkadas citas zales, ieskaitot zales, ko izmanto
GPP arstésanai;
o planojat vakcingties vai esat nesen vakcingjies. Vismaz 16 ned€las pec Spevigo ievadisanas Jiis

nedrikstat sanemt noteikta veida vakcinas (dzivas vakcinas).
Griitnieciba un barosSana ar krati

Gritnieciba

Ja Jus esat gritniece, ja domajat, ka Jums varétu bt grutnieciba, vai planojat gritniecibu, pirms So
zalu ievadisanas konsultgjieties ar arstu. Tas nepiecieSams tapec, ka nav zinams, ka §1s zales ietekmé
bérnu.

Tade] griitniecibas laika ieteicams izvairities no Spevigo lietoSanas.
Ja Jus esat gritniece, Jus drikstat lietot §1s zales tikai tad, ja arsts Jums tas ir skaidri ieteicis.

Barosana ar kriiti

Nav zinams, vai Spevigo izdalas cilvéka piena. Spevigo var izdalities cilvéka piena pirmas dienas pec
bérna piedzimsSanas. Tadel Jums japastasta arstam, ja Jus barojat beérnu ar kriiti vai planojat barot
b&rnu ar kriiti, lai Jis un arsts varétu izlemt, vai Jus varat lietot Spevigo.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpos$ana
Nav sagaidams, ka Spevigo ietekmés sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Spevigo satur natriju

Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra deva, — biitiba tas ir ‘natriju nesaturosas’.

3. Ka ievada Spevigo

Ieteicama deva ir 900 mg (divi 450 mg/7,5 ml flakoni).

Arsts vai medmasa, Jums §is zales ievadis inflizijas (pilina8anu) veida véna. Zales ievadis 90 mindi$u

laika, maksimali 180 minGsu laika, ja infiizijas atrumu samazinas vai to uz laiku partrauks.
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Ja uzliesmojuma simptomi Jums saglabasies, arsts var izlemt ievadit Jums otru Spevigo devu vienu
nedeélu pec pirmas devas.

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

Ja Jums ir ievadits Spevigo vairak neka noteikts

Sis zales Jums ievadis arsts vai medmasa. Ja Jums liekas, ka Jums ir ievadits parak daudz Spevigo,
nekavéjoties pastastiet to arstam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Nekavejoties meklejiet medicinisko palidzibu, ja Jums zalu lietoSanas laika vai péc tam paradas
alergiskas reakcijas pazimes vai simptomi. Tie var bt $adi:

o apgrutinata elpoSana vai risana;

o sejas, lipu, meles vai rikles pietukums;

o izteikta adas nieze ar sarkaniem izsitumiem vai piepaceltiem adas laukumiem, kas atSkiras no
Jtsu GPP simptomiem;

o gibona sajiita.

Alergiskas reakcijas Jums var paradities ar paris dienas vai ned€las péc Spevigo lietoSanas.
Nekavéjoties meklejiet medicinisko palidzibu, ja Jums 2-8 ned€las pec zalu lietoSanas paradas
jebkadi plasi izsitumi uz adas, kas tur iepriek$ nav bijusi, drudzis un/vai sejas pietikums. Tas var bt
vélinas alergiskas reakcijas (paaugstinatas jutibas) pazimes.

Péc iespejas atrak pastastiet arstam, ja pamanat jebkadas infekcijas pazimes vai simptomus.

Loti biezi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvékiem). Tie var but $adi:

. drudzis, klepus;

o bieza urin€Sana, sapes vai dedzinaSanas sajiita urinéSanas laika vai asins piejaukums urina — Sie
var bt urincelu infekcijas simptomi.

Pastastiet arstam vai medmasai, ja Jums rodas kada cita turpmak mingta blakusparadiba.

Loti bieZi (var skart vairak neka 1 no 10 cilvekiem):
. apsartums, pietikums, saciet€jums, siltuma vai sapju sajita injekcijas vieta.

Biezi (var skart I1dz 1 no 10 cilvékiem):
. nieze;
o nogurums.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ari uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma min€to nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par $o zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Spevigo

Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz flakona un kastites pec EXP.
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa ped&jo dienu.
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Uzglabat ledusskap1 (2°C-8°C) (skatit informaciju veselibas apriipes specialistiem §is lietoSanas
instrukcijas beigas).

Nesasaldet.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Spevigo satur

- Aktiva viela ir spesolimabs. Katrs flakons satur 450 mg spesolimaba 7,5 mililitros koncentrata
infuziju skiduma pagatavoSanai.

- Citas sastavdalas ir natrija acetata trihidrats (E262), ledus etikskabe (E260) (pH pielagosanai),
saharoze, arginina hidrohlorids, polisorbats 20 (E432) un tidens injekcijam.

Spevigo aréjais izskats un iepakojums

Spevigo koncentrats infuiziju skiduma pagatavoSanai ir dzidrs 11dz viegli opalescgjoss, bezkrasains lidz
gaisi bringandzeltens skidums, kas tiek piegadats 10 ml bezkrasaina stikla flakona (I klases stikls) ar
parklatu gumijas aizbazni un valc&tu aluminija vacinu ar zilu plastmasas virsplaksni.

Katra iepakojuma ir divi flakoni.
Registracijas apliecibas ipasnieks

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Vacija

Razotajs

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Strasse 65

88397 Biberach an der Riss

Vacija

Boehringer Ingelheim France
100-104 Avenue de France
75013 Paris

Francija
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Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 773 33 11

buarapus
bropunrep Unrenxaiim PLIB I'Mm6X u Ko. KI' —
KJIOH bparapus

Tem: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Eesti filiaal

Tel: +372 612 8000

E))LGoa

Boehringer Ingelheim EALég Movonpdownn A.E.

TnA: +302 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim Espafia, S.A.
Tel: +34 93 404 51 00

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tél: +33 3 26 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel: +370 5 2595942

Luxembourg/Luxemburg
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Magyarorszagi Fioktelepe

Tel: +36 1 299 89 00

Malta
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Nederland
Boehringer Ingelheim bv
Tel: +31 (0) 800 22 55 889

Norge
Boehringer Ingelheim Norway KS
TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-7870

Polska
Boehringer Ingelheim Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim Portugal, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Romaénia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 28 00

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00

Slovenska republika

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
organizacna zlozka

Tel: +421 2 5810 1211



Italia Suomi/Finland

Boehringer Ingelheim Italia S.p.A. Boehringer Ingelheim Finland Ky

Tel: +39 02 5355 1 Puh/Tel: +358 10 3102 800

Kvnpog Sverige

Boehringer Ingelheim EALdg Movornpéownn A.E.  Boehringer Ingelheim AB

TnA: +30 2 10 89 06 300 Tel: +46 8 721 21 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Latvijas filiale Tel: +353 1 295 9620

Tel: +371 67 240 011

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita
Sis zales ir registrétas “ar nosacijumiem”. Tas nozimé, ka sagaidami papildu dati par §Tm zalem.

Eiropas Zalu agentiira vismaz reizi gada parbaudis visu jauniegiito informaciju par §im zalém un
vajadzibas gadijuma $T lietoSanas instrukcija tiks atjauninata.

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

Talak sniegta informacija paredzgta tikai veselibas apripes specialistiem.

Izsekojamiba
Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistre lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

Devas un lietoSanas veids
Ieteicama deva ir vienreizgja 900 mg deva (divi 450 mg flakoni), ko ievada intravenozas infuzijas
veida. Spevigo pirms lietoSanas jaatskaida. Tas nedrikst ievadit intravenozas bolus injekcijas veida.

Ja uzliesmojuma simptomi saglabajas, 1 ned€lu pec sakotng&jas devas var ievadit papildu 900 mg devu.

P&c atskaidisanas ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida $kidumu injekcijam Spevigo ievada 90 minisu
ilgas nepartrauktas intravenozas infuzijas veida caur intravenozu lmiju, kas satur sistéma integrétu
sterilu, apirog€nu filtru (poru izmérs 0,2 mikroni) ar zemu olbaltumvielu saistiSanas spgju. [zmantojot
to pasu intravenozo piekluvi, vienlaicigi nedrikst ievadit citas inflizijas.

Ja infuzijas atrums tiek samazinats vai infiizija uz laiku tiek partraukta, kop€jais infuzijas laiks
(ieskaitot partraukumu) nedrikst parsniegt 180 minttes.

Noradijumi par riko$anos

o Flakons pirms lietoSanas vizuali japarbauda.
- Spevigo ir bezkrasains lidz gaisi briingandzeltens, dzidrs Iidz viegli opalescgjoss Skidums.
- Ja $kidums ir dulkains, mainijis krasu vai satur lielas vai krasainas dalinas, flakons ir

jaizmet.
o Spesolimaba sterilais koncentrats ir paredzets tikai vienreizgjai lietoSanai.
o Lai sagatavotu Skidumu infuzijai, jaievero aseptikas tehnika. Izvelciet un izlejiet 15 ml no
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100 ml flakona ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida Sskiduma injekcijam un 1énam aizstajiet ar
15 ml spesolimaba sterila koncentrata (viss divu 450 mg/7,5 ml flakonu saturs). Pirms lietoSanas
uzmanigi samaisiet. AtSkaidits spesolimaba Skidums infiizijam jaizlieto nekavgjoties.

o Spevigo nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citam zaleém. AtSkaidita spesolimaba Skiduma
infuzijam ievadiSanai drikst izmantot ieprieks ievietotu intravenozo sistému. Pirms infuizijas un
pec tas sistéma jaizskalo ar 9 mg/ml (0,9%) natrija hlorida Skidumu injekcijam. Izmantojot to
pasu intravenozo piekluvi, vienlaicigi nedrikst ievadit citas infuizijas.

o Spevigo ir saderigs ar infliziju komplektiem, kas izgatavoti no polivinilhlorida (PVH),
polietiléna (PE), polipropiléna (PP), polibutadiéna un poliuretana (PUR), ka arT linija integrétam
filtra membranam, kas izgatavotas no poliétersulfona (PES, neitrala un pozitivi ladéta) un
pozitivi 1adéta poliamida (PA).

Uzglabasanas nosacijumi

Neatverts flakons

o Uzglabat ledusskapt (2°C-8°C). Nesasaldet.

o Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

o Pirms lieto$anas neatveértu flakonu 1idz 24 stundam var uzglabat temperatiira Iidz 30 °C, ja to
uzglaba originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

P&c atvérSanas
o No mikrobiologiska viedokla zales péc atvérsanas jaatSkaida un nekavgjoties jaievada infuzijas
veida.

P&c infuizijas sagatavoSanas

o Atskaidita skiduma kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir pieradita lidz 24 stundam
2 °C Iidz 30 °C temperatiira.
o No mikrobiologiska viedokla atSkaidits $kidums inflizijam jaizlieto nekavgjoties. Ja to neizlieto

nekavgjoties, par uzglabasanas apstakliem lietoSanas perioda laika ir atbildigs lietotajs, un
parasti tas nedrikst parsniegt 24 stundas 2 °C lidz 8 °C temperatiira, ja vien atskaidisana nav
notikusi kontrol&tos un validétos aseptiskos apstaklos. Laika perioda no sagatavosanas lidz
ievadiSanas uzsakSanai Skidums inflizijam japasarga no gaismas, ieverojot vietgjas standarta
procediiras.
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IV PIELIKUMS

EIROPAS ZALU AGENTURAS SECINAJUMI PAR ZALU REGISTRACIJU AR
NOSACIJUMIEM
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Eiropas Zalu agentiiras secinajumi par:

e registraciju ar nosacijumiem

Izskatot pieteikumu, CHMP uzskata, ka ieguvuma un riska attieciba ir labveliga, lai ieteiktu
registraciju ar nosacijumiem, ka sikak paskaidrots Eiropas Publiskaja novértéjuma zinojuma.
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