PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

o0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakdkoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hldseni nezadoucich u¢inkd viz bod 4.8.

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v predplnéném peru

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje 100 mg depemokimabu.

Depemokimab je rekombinantni humanizovana (IgG1, kappa) monoklonalni protilatka produkovana
ovarialnimi bunikami ¢inskych kiec¢ikti (CHO) technologii rekombinantni DNA.

Pomocné latky se znamym uéinkem

Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje 0,2 mg polysorbatu 80.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Injekéni roztok (injekce)

Bezbarvy, zlutohnédy, ¢iry az opalizujici roztok s pH 6,0 a osmolalitou 350 mosm/kg.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Astma

EXDENSUR je indikovan jako dopliikova udrzovaci 1écba tézkého astmatu se zanétem typu 2
charakterizovanym poctem eozinofilii v krvi u dospélych a dospivajicich ve veéku 12 let a starSich,
ktefi nedosahuji dostatecné kontroly astmatu navzdory vysoké davce inhala¢nich kortikosteroida (ICS)

v kombinaci s dals§im 1é¢ivym pripravkem na kontrolu astmatu (viz bod 5.1).

Chronicka rinosinusitida s nosni polyp6zou (CRSwNP)

EXDENSUR je indikovan jako dopliikova lécba k intranazalnim kortikosteroidtim k 1é¢bé dospélych
pacientd s t¢zkou CRSwNP, u nichz 1é¢ba systémovymi kortikosteroidy a/nebo chirurgicky zékrok
nevedou k dosazeni dostate¢né kontroly onemocnéni.

4.2 Davkovani a zptisob podani

Tento 1é¢ivy ptipravek ma byt predepisovan 1ékafi, kteti maji zkusSenost s diagnozou a 1écbou astmatu
nebo CRSwNP.



Davkovani

Tento 1éCivy ptipravek je urcen pro dlouhodobou 1é¢bu. Rozhodnuti pokracovat v 16Cbé je tieba
prehodnotit alespoi jednou ro¢n¢€ na zakladé pacientovy trovné kontroly onemocnéni.

Astma

Dospéli a dospivajici ve veku 12 let a starsi

Doporucena davka depemokimabu je 100 mg podana subkutanné jednou za 6 mésic.
CRSwWNP

Dospeli

Doporucena davka depemokimabu je 100 mg podand subkutdnné jednou za 6 mésica.

Vynechana davka

V ptipadé vynechani davky je tieba davku podat co nejdiive. Je-li vynechana davka podana za 1 mésic
nebo déle po planované davce, je tieba obnovit Sestimési¢ni rezim podavani injekci od data, kdy byla
vynechan4 davka podana.

Zvl1astni populace

Starsi pacienti

U starSich pacientd ve véku > 65 let neni nutna Gprava davky (viz bod 5.2).

Pacienti s poruchou funkce ledvin nebo jater

U pacientli s poruchou funkce ledvin nebo jater neni nutnd tprava davky (viz bod 5.2).
Pediatricka populace

Astma

Bezpecnost a ucinnost depemokimabu u déti do 12 let nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné zadné
udaje.

CRSwNP

Pouziti depemokimabu k 1écbé CRSwWNP u pediatrické populace neni relevantni.

Zputsob podani

Predplnéné pero nebo predplnéna injekéni stiikacka jsou uréeny vyhradn€ pro subkutanni injek¢ni
podani.

Tento pripravek si mohou podavat dospéli nebo dospivajici pacienti sami, nebo jej mize podavat
pecovatel, pokud 1ékaf zjisti, Ze je to vhodné, a pacient nebo peCovatel jsou vySkoleni v technice
podavani injekci.

Doporucené misto vpichu pii podani samotnym pacientem je stehno nebo biicho s vyjimkou oblasti
5 cm kolem pupku. Pecovatel miize roztok podat injek¢né také do horni ¢asti paze. Nema se podavat
tam, kde je klize pohmozdéna, citliva, erytematoézni nebo zatvrdla.



Uplné pokyny pro podani piipravku jsou uvedeny v navodu k pouziti na konci piibalové informace.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1écivych ptipravkil, ma se prehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a ¢islo Sarze.

Hypersenzitivni reakce

Po podéni depemokimabu mohou nastat hypersenzitivni reakce, jako je anafylaxe a angioedém (viz
bod 4.8). Tyto reakce se mohou objevit béhem nékolika hodin po podani, v n¢kterych ptripadech v§ak
mohou mit opozdény néstup (tj. v prubehu nékolika dnl). V piipad€ hypersenzitivni reakce se
doporucuje piislusnd 1écba dle klinické indikace. Pii opakovaném podavani depemokimabu se
doporucuje sledovani k odhaleni znamek opakujicich se hypersenzitivnich reakci. V piipadé zavazné
nebo opakujici se hypersenzitivni reakce je tieba zvazit trvalé vysazeni depemokimabu.

Akutni exacerbace astmatu

Depemokimab se nesmi pouzivat k 1écbé akutnich ptiznakt ¢i akutnich exacerbaci astmatu.
Béhem 1é¢by depemokimabem se mohou vyskytnout nezddouci ucinky spojené s astmatem nebo jeho

exacerbace. Doporucuje se poucit pacienty, aby vyhledali 1ékafskou pomoc, pokud neni po zahajeni
1é¢by depemokimabem jejich astma pod kontrolou nebo se zhorsuje.

Kortikosteroidy
Nedoporucuje se ndhlé preruseni zakladni udrzovaci lécby (vCetné systémovych a inhalacnich
kortikosteroidll) po zahajeni 1é¢by depemokimabem. SniZeni davek zakladni 1écby, pokud je to

vhodné, musi byt provadéno postupné a pod dohledem I¢kaie.

Parazitarni infekce (helmintdzy)

Eozinofily mohou byt soucasti imunitni odpovédi na nekteré helmintézy. Pacienti se stavajicimi
helmintézami byli z klinického programu vylouceni. Pacienty s jiz existujicimi helmint6zami je nutno
1é¢it pred zahajenim 1éc¢by depemokimabem. Jsou-li pacienti infikovani béhem 1é¢by depemokimabem
a neodpovidaji-li na antihelmintickou 1écbu, je tieba zvazit odlozeni podani dalsi davky
depemokimabu do doby vyléceni infekce.

Pomocné latky se znamym 0¢inkem

Polysorbaty
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 0,2 mg polysorbatu 80 v jedné 100mg davce (viz bod 2). Polysorbaty
mohou zpusobit alergické reakce.

Sodik
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje mén€ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné 100mg davce, to znamena,
Ze je v podstaté ,,bez sodiku.



4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Nebyly provedeny zadné studie interakei. Moznost interakci s jinymi 1é¢ivymi piipravky je
povazovana za nizkou, protoze depemokimab je katabolizovan ubikvitnimi proteolytickymi enzymy,
které nejsou omezeny na jaterni tkail. Riziko interakci s onemocnénim v dasledku nepfimého ucinku
na genovou expresi cytochromu P450 (CYP450) nebo transportérti je rovnéz povazovano za nizké,
protoze specifickym cilem depemokimabu je cytokin interleukin-5 (IL-5).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

T&hotenstvi

Udaje o podavani depemokimabu t&hotnym Zenam jsou omezené nebo nejsou k dispozici. Studie
reprodukéni toxicity na zvitatech cilici na signalni drahy IL-5 nenaznacuji ptimé ani neptimé skodlivé

t&inky (viz bod 5.3).

U monoklonalnich protilatek, jako je depemokimab, se predpoklada prichod placentou, jenz
s postupujicim t€hotenstvim linedrné vzrista.

Z preventivnich divoda je tedy vhodné se pouzivani pripravku EXDENSUR v priibéhu téhotenstvi
vyhnout.

Kojeni

Neni zndmo, zda se depemokimab vylucuje do lidského matefského mléka. Je zndmo, Ze lidské IgG se
bé&hem prvnich nékolika dni po porodu vylucuji do matetského mléka, pti¢emz jejich koncentrace brzy
poté klesa. Béhem tohoto kratkého obdobi nelze tudiz riziko pro kojence vyloucit. Poté lze ptipravek
EXDENSUR v obdobi kojeni v pripad¢ klinické potfeby podavat.

Fertilita

Nejsou k dispozici zadné udaje o fertilit€ u lidi. Studie na zvitatech neprokazaly zddné nezaddouci
ucinky lécby pusobici proti IL-5 na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek EXDENSUR nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpe¢nostniho profilu

Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi ucinky depemokimabu byly lokalni reakce v misté vpichu (2 %).

Tabulkovy prehled nezadoucich uéinku

Nezadouci ucinky hlasené v klinickych hodnocenich jsou uvedeny v tabulce nize (tabulka 1).

Cetnosti vyskytu jsou definovany jako velmi asté (> 1/10), &asté (> 1/100 az < 1/10), méné asté
(> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000) a velmi vzacné (< 1/10 000). V kazdé
skupiné Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.



Tabulka 1. NeZadouci acinky

Trida organového systému Nezadouci u¢inky Cetnost vyskytu
Poruchy ktize a podkozni tkané | Svédéni Casté
Celkové poruchy a reakce Systémové reakce spojené Casté
v mist¢ aplikace s podanim (nealergické)
Lokalni reakce v misté vpichu | Casté

Popis vybranych nezaddoucich uéinku

Systéemové reakce (alergicke)

U jinych monoklonalnich protilatek, které cili na IL-5 nebo jeho receptor, byly hlaSeny
hypersenzitivni reakce, jako je anafylaxe a angioedém. Tyto reakce se mohou objevit na zaklade
zkusenosti s touto tiidou (viz bod 4.4).

Systéemové reakce (nealergické)

U 1 % pacientt, kterym byl v prubéhu celého klinického vyvojového programu podavan
depemokimab, byly hlaSeny nealergické reakce souvisejici s podanim (napi. bolest hlavy, unava,
vyrazka). V 52tydennich placebem kontrolovanych studiich astmatu a CRSwNP byly hlaseny
systémové nealergické reakce u < 1 % pacientt, kterym byl podavan depemokimab.

Systémové reakce (nealergické) hlasené u depemokimabu nebyly zdvazné a byly bud’ mirné nebo
stfedni intenzity. Vétsina prihod byla pfechodna: 88 % reakci ustoupilo za < 7 dnti od jejich nastupu,
67 % reakci ustoupilo za < 2 dny od jejich nastupu.

Lokalni reakce v misté vpichu

U 2 % pacientt, kterym byl v pritbe¢hu celého klinického vyvojového programu podavan
depemokimab, byly hlaSeny lokalni reakce v misté vpichu (napf. bolest, erytém, otok, svédeni).
Reakce hlasené u depemokimabu nebyly zavazné, byly mirné intenzity a prechodné (79 % reakci
ustoupilo za < 7 dnt1 a vétSina (56 %) ustoupila za < 2 dny od jejich nastupu).

V placebem kontrolovanych studiich astmatu a CRSwNP byly hlaseny lokalni reakce v misté vpichu
u 1 % pacientd, kterym byl podavan depemokimab, ve srovnani s < 1 % pacientt, kterym bylo

podavano placebo.

Pediatricka populace

Ve dvou placebem kontrolovanych studiich astmatu (SWIFT-1 a SWIFT-2) v délce 52 tydni byl
podavan depemokimab patnacti dospivajicim (ve véku 12—17 let). Bezpecnostni profil byl obecné
podobny jako u dospélych. Nebyly identifikovany zadné dalsi nezaddouci reakce.

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci lé€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru prinost a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedené¢ho v Dodatku V.

4.9 Piedavkovani

Po subkutdnnim podani jednotlivych davek az 300 mg nebyla prokazana toxicita souvisejici s davkou.

Pro piipad pfedavkovani depemokimabem neexistuje Zadna specificka 1é¢ba. Dojde-li k pfredavkovani,
je tfeba pacienta 1¢cit podpiirné a podle potieby jej monitorovat.

6


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

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Léciva k terapii onemocnéni spojenych s obstrukci dychacich cest, jina
systémova lé¢iva onemocnéni spojenych s obstrukci dychacich cest, ATC kod: RO3DX12

Mechanismus U¢inku

Depemokimab cili na lidsky IL-5 s vazebnou afinitou 10,5 pM, ¢imz s pikomolarni u¢innosti

(ICso 4 pM) in vitro blokuje jeho vazbu na alfa receptor pro IL-5 exprimovany na bunécném povrchu.
Depemokimab obsahuje trojnasobnou substituci aminokyselin (YTE) v oblasti krystalizovatelného
fragmentu (Fc), kterd zvySuje vazbu na neonatalni Fc receptor a tim ve srovnani s [gG1 divokého typu
prodluzuje biologicky polocas.

IL-5 je pleiotropni cytokin s prokdzanym dopadem na eozinofily a dal$i imunitni a strukturalni burky.
U tézkého astmatu inhibici IL-5 prokazateln¢€ dochazi ke zlepSeni integrity epitelu, uvolnéni sekretu
blokujiciho dychaci cesty a snizeni remodelace tkani. Mechanismus G¢inku v§ak nebyl definitivné
stanoven.

Farmakodynamické uéinky

V klinické farmakologické studii s pacienty s lehkym az stiedné tézkym astmatem vedla jedna 100mg
subkutanné podana davka depemokimabu k rychlému snizeni poctu eozinofild v krvi. Pti prvnim
vySetfeni za 24 hodin po podani davky se pocet eozinofili v krvi ve srovnani s placebem snizil

0 54 %.

Toto sniZeni se udrzelo po celou dobu 1éCby, pricemz snizeni poctu eozinofil v krvi v 52. tydnu ve
srovnani s placebem odpovidalo 79 % u studie astmatu faze 3 a 85 % u studie CRSwNP faze 3.

Imunogenita

U pacientt, ktefi dostévali alespoii jednu 100mg dévku subkutanné podavaného depemokimabu
kazdych 6 mésict, mélo 9 % (44/499) pacientl s astmatem (SWIFT-1 a SWIFT-2) a 8 % (21/272)
pacientd s CRSWNP (ANCHOR-1 a ANCHOR-2) béhem 52tydennich studii pozitivni nalez protilatek
proti depemokimabu (ADA).

V 52tydenni oteviené prodluzovaci studii astmatu bylo procento pacientli s pozitivnim nalezem ADA
9 % (55/622) (AGILE; n = 395 na zaklad¢ tdaji nashromazdénych za 104 tydny).

Pozitivni nalez neutralizacnich protilatek jak v placebem kontrolovanych studiich astmatu a CRSwNP,
tak v 52tydenni oteviené prodluzovaci studii astmatu (AGILE) mé&lo < 1% pacientii (n = 7).

Protilatky proti 1é¢ivému piipravku (ADA) byly detekovany bézné. Nebyl prokézan zadny vliv ADA
na farmakokinetiku, farmakodynamiku, Gi¢innost ani bezpec¢nost, nicmén¢ udaje jsou dosud omezené.

Klinicka G¢innost a bezpe€nost

Astma

Utinnost depemokimabu byla hodnocena ve dvou replikovanych, randomizovanych (pomér
depemokimabu k placebu 2:1), dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych, multicentrickych
klinickych studiich s paralelnimi skupinami a délkou 1é¢by 52 tydnt (SWIFT-1 a SWIFT-2). Do
téchto dvou studii byli zafazeni pacienti ve véku 12 let a star$i s astmatem se zdnétem typu 2
charakterizovanym eozinofilnim fenotypem. V téchto studiich byl ke standardni 1é¢bé podavan



depemokimab subkutanné v davce 100 mg kazdych 6 mésict v celkovém poctu 2 davek.
Predpokladem pro zafazeni pacientli byly 2 a vice exacerbaci astmatu vyzadujicich [é€bu systémovymi
kortikosteroidy (SCS) za poslednich 12 mésicii a uzivani sttednich nebo vysokych davek ICS

(> 440 g flutikason-propionatu nebo ekvivalent) plus alesponi jedné dal$i udrzovaci [é¢by astmatu.
Pozadavkem také bylo, aby pacienti méli pocet eozinofild v krvi pfi screeningu > 150 bunék/pl nebo

v prubéhu pfedchoziho roku pred vstupem do studie > 300 bunék/pl a k tomu snizenou funkci plic ve
vychozim stavu (jednosekundova vitalni kapacita, ktera méti objem vzduchu, vydechnuty pfi
usilovném vydechu za prvni sekundu pted podanim bronchodilatancia [FEV] < 80 % ptedpoklddané
normalni hodnoty u dospélych a [FEV1] <90 % nebo pomér FEV, : FVC < 0,8 u dospivajicich).
Pacienti byli zatazeni do studie bez pozadavku na minimalni vychozi skore pétibodového dotazniku
kontroly astmatu (Asthma Control Questionnaire-5, ACQ-5). Depemokimab byl podavan jako
doplitkova 1écba k zakladni [é¢be astmatu, ktera pokracovala po celou dobu trvani studii. Populaci
kompletniho analytického souboru (FAS; full analysis set) tvofilo 762 pacientq, kteti byli
randomizovani k podavani alespon jedné davky depemokimabu nebo placeba ve dvou studiich (382 ve
studii SWIFT-1 a 380 ve studii SWIFT-2).

Demografické a vychozi charakteristiky pacientli zafazenych do téchto dvou studii jsou uvedeny
v tabulce 2.

Tabulka 2. Demografické a vychozi charakteristiky pacientii (populace FAS)

SWIFT-1 SWIFT-2
(n =382) (n = 380)
Vék pacientt (roky), praimér (SD) 54 (14,2) 53 (16,2)
Pacienti ve véku 65 let a starsi, n (%) 98 (26) 96 (25)
Zeny, n (%) 223 (58) 241 (63)
Bélosi, n (%) 316 (83) 272 (72)
Trvani astmatu (roky), prumér (SD) 22 (16,2) 25 (18,5)
Primérna % nalezita hodnota FEV, 62 (15,2) 62 (15,9)
pted podanim bronchodilatancia (SD)
Primérné % reverzibilita (SD) 17 (15,3) 18 (17,4)
Primérny pocet exacerbaci 2,2 (0,69) 2,7(1,92)
v ptedchozim roce (SD)
Pocet eozinofild (buiiky/pl), median 310 340
(min, max) (20; 2 360) (10; 4 440)
Celkem IgE (U/ul), 185 180
median (min, max) (1,9; 12 142) (2,2; 16 198)
Priimérna hodnota celkového skore 44,3 (20,70) 44,5 (18,69)
SGRQ (SD), rozmezi 0—-100
Pacienti s ACQ > 1,5 ve vychozim 280 (75) 279 (75)
stavu, n (%)
Uzivani stiednich davek ICS, n (%)* 179 (47) 154 (41)
UZzivéni vysokych davek ICS, n (%)* 203 (53) 226 (59)
Uzivani ICS + LAMA + LABA, n 95 (25) 127 (33)
(%)
Uzivani udrzovacich OCS , n (%) 21 (5) 19 (5)

FAS = kompletni analyticky soubor; FEV; = jednosekundova vitalni kapacita, kterd m¢eti objem
vzduchu, ktery je vydechnuty pii usilovném vydechu za prvni sekundu; IgE = imunoglobulin E;
SGRQ (St. George’s Respiratory Questionnaire) = Dotaznik nemocnice sv. Jifi tykajici se dychacich
obtizi; ACQ-5 = Pétibodovy dotaznik kontroly astmatu; ICS = inhala¢ni kortikosteroidy;

OCS = peroralni kortikosteroidy

2 Stiedni davka ICS = 440 ug FP denné nebo ekvivalent; vysoka davka ICS > 440 ug FP denné nebo
ekvivalent



Exacerbace

Priméarnim cilovym parametrem ucinnosti studii SWIFT-1 a SWIFT-2 byla ro¢ni mira klinicky
vyznamnych exacerbaci za 52tydenni 1éCebné obdobi. Klinicky vyznamna exacerbace byla definovana
jako zhorseni astmatu vyzadujici podani SCS (intraven6znich nebo peroralnich steroidii po dobu
alesponi tff dnti nebo jedné davky intramuskuldrnich kortikosteroidi),a/nebo hospitalizaci, a/nebo
navstévu urgentniho piijmu. U pacientd na udrzovaci lécbeé SCS pak byla definovana jako potieba
minimalné zdvojnasobit stavajici udrzovaci davku po dobu alesponi tii dnd. VSichni pacienti

s exacerbaci byli 1é¢eni pomoci SCS. Vétsina pacientil (95 % ve studii SWIFT-1 a 92 % ve studii
SWIFT-2) studii dokoncila.

Ve studiich SWIFT-1 a SWIFT-2 byla ro¢ni mira exacerbaci astmatu u pacientt, jimz byl podavan
depemokimab, ve srovnani s placebem vyznamné nizsi (tabulka 3). Procento pacientii s exacerbacemi
vyzadujicimi hospitalizaci a/nebo navstévu urgentniho ptijmu bylo ve studiich SWIFT-1 a SWIFT-2
(v tomto potadi) ve skuping, jiz byl podavan depemokimab, nizsi (1 % a 4 %) oproti skupiné

s placebem (8 % a 10 %).

Tabulka 3. Vysledky primarniho cilového parametru exacerbaci (populace FAS)

SWIFT-1 SWIFT-2
Depemokimab | Placebo | Depemokimab Placebo
n =250 n=132 n =252 n =128

Roc¢ni mira vyskytu exacerbaci astmatu
Procento pacientii 32 % 46 % 32% 50 %
s exacerbacemi
Pocet exacerbaci za 0,46 1,11 0,56 1,08
rok
Pomér vyskytu 0,42 (0,30; 0,59) 0,52 (0,36; 0,73)
(95% CI)
Procentualni snizeni 58 % 48 %
(95% CI) (41; 70) (27; 64)
p-hodnota < 0,001 < 0,001

FAS = kompletni analyticky soubor

Sekundarni cilové parametry

Dalsi posouzeni u¢innosti zahrnovala kvalitu Zivota souvisejici se zdravotnim stavem méfenou pomoci
respira¢niho dotazniku nemocnice sv. Jifi (SGRQ), kontrolu astmatu méfenou pomoci pétibodového
dotazniku kontroly astmatu (ACQ-5) a funkci plic (FEV; pfed podanim bronchodilatancia). Tabulka 4
uvadi vysledky téchto sekundarnich cilovych parametrd u populace FAS ve studiich SWIFT-1

a SWIFT-2.

Tabulka 4. Vysledky sekundarnich cilovych parametri (populace FAS)

SWIFT-1 SWIFT-2
Depemokimab Placebo Depemokimab Placebo
n =250 n =132 n =252 n =128
Celkové skore respira¢niho dotazniku nemocnice sv. Jifi (SGRQ) v 52. tydnu
n? 224 114 224 116
Primérna zména LS -13,0 -9,7 -14,8 -12,5
oproti vychozi (1,11) (1,55) (1,04) (1,46)
hodnoté (SE)
Adjustovany 1é¢ebny -3,4 2,3
rozdil®
(95% CI) (-7,1, 0,4) (-5,8; 1,2)




Skore pétibodového dotazniku kontroly astmatu (ACQ-5) v 52. tydnu

n® 224 114 224 116
Primérna zména LS -0,82 -0,77 -0,81 -0,70
oproti vychozi (0,066) (0,091) (0,065) (0,091)
hodnot¢ (SE)

Adjustovany lécebny -0,04 -0,11

rozdil®

(95% CI) (-0,27; 0,18) (-0,33; 0,11)

FEV, pied podanim bronchodilatancia (ml) v 52. tydnu

n® 224 115 226 112
Primérna zména LS 160 160 240 184
oproti vychozi (26,3) (36,4) (28,6) (40,7)
hodnot¢ (SE)

Adjustovany lécebny -1 56

rozdil®

(95% CI) (-89; 88) (-43; 154)

FAS = kompletni analyticky soubor; LS = nejmensi ¢tverce; FEV, = jednosekundova vitalni kapacita,
kterda méti objem vzduchu, ktery je vydechnuty pfi usilovném vydechu za prvni sekundu

* Pocet pacientl s analyzovatelnymi udaji v daném casovém bod¢

b Adjustovany 1é¢ebny rozdil (depemokimab vs. placebo)

Otevrena prodluzovaci studie astmatu (AGILE)

Pacienti, kteti dokon¢ili bud’ studii SWIFT-1 nebo studii SWIFT-2, mohli byt zafazeni do oteviené
prodluzovaci studie (AGILE), kde byly vS§em béhem dalSich 52 tydnt podany dvé davky
depemokimabu. Analyza studie AGILE (n = 629) vykazala ro¢ni miru exacerbaci

0,56 (95% CI: 0,49; 0,65).

Chronicka rinosinusitida s nosni polypézou (CRSwNP)

Uginnost depemokimabu u dospélych pacienti s CRSWNP byla hodnocena ve dvou replikovanych,
randomizovanych, dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych, multicentrickych klinickych
studiich s paralelnimi skupinami a délkou 1é¢by 52 tydnti (ANCHOR-1 a ANCHOR-2). V téchto
studiich byla hodnocena tG¢innost depemokimabu podavaného subkutanné ke standardni 1é¢bé v davce
100 mg kazdych 6 mésict v celkovém poctu 2 davek. Pacienti byli kdykoli v prabéhu poslednich
dvou let 1éceni systémovymi kortikosteroidy (SCS);a/mebo méli SCS kontraindikované nebo je
netolerovali;a/nebo méli v anamnéze zdokumentované chirurgické odstranéni nosnich polypi (NP)
jeste pred screeningem. Pro zatazeni do studie museli mit randomizovani pacienti endoskopické
oboustranné skore NP alespon 5 z maximalniho poctu 8 bodl (s minimalnim skoére 2 body pro kazdou
z nosnich dutin) a primérné skore nosni obstrukce ve vychozim stavu podle verbalni hodnotici skaly
(Verbal Response Scale, VRS) 2 nebo vyssi. Kromé nosni obstrukce nebyly pii randomizaci uplatnény
zadné jiné vstupni pozadavky na ptiznaky ani kvalitu zivota. Do kompletniho analytického souboru
(FAS) bylo zarazeno celkem 528 pacientd (271 do studie ANCHOR-1 a 257 do studie ANCHOR-2).

Demografické a vychozi charakteristiky pacientll zatazenych do téchto dvou studii jsou uvedeny
v tabulce 5 nize:

Tabulka 5. Demografické a vychozi charakteristiky pacientt (populace FAS)

ANCHOR-1 ANCHOR-2
n=271 n =257
VEk pacientt (roky), primér (SD) 54 (13,4) 50(12,9)
Pacienti ve véku 65 let a starsi, n (%) 57 (21) 43 (17)
Zeny, n (%) 83 (31) 80 (31)
Bélosi, n (%) 185 (70) 197 (77)
Trvani CRSwNP (roky), primér (SD) 13(11,2) 11(8,7)
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Pocet eozinofilt v krvi (buniky/pl), median (min, 360 360
max) (10; 10 550) (30; 1 670)
Uzivani intranazélnich kortikosteroidd, n (%) 265 (98) 249 (97)
Pacienti s > 1 ptedchozi operaci NP, n (%) 171 (63) 162 (63)
Nasazeni SCS k 1é¢bé NP v poslednich 12 190 (70) 172 (67)
meésicich, n (%)

Kontraindikace/intolerance SCS, n (%) 11 (4) 13 (5)
Astma, n (%) 161 (59) 131 (51)
AERD, n (%) 43 (16) 42 (16)
Celkové endoskopické skore NP**¢ primér (SD), 6,0 (1,35) 5,9 (1,29)
maximalni skére = 8

Skore nosni obstrukce dle VRS*4, primér (SD), 2,5 (0,48) 2,6 (0,42)
maximalni skére = 3

Skore ztraty ¢ichu dle VRS®Y, primér (SD), 2,7 (0,55) 2,8 (0,41)
maximalni skére = 3

Celkové skore SNOT-22%¢, prumér (SD), 57,4 (22,15) 60,1 (19,95)
maximalni skore =110

Pacienti s celkovym skore SNOT-22 > 40, n (%) 204 (75) 207 (81)

FAS = kompletni analyticky soubor; CRSWNP = chronicka rinosinusitida s nosni polyp6zou;
SCS = systémové kortikosteroidy; NP = nosni polypy; AERD (aspirin-exacerbated respiratory

disease) = kyselinou acetylsalicylovou exacerbované respiracni onemocnéni; VRS (Verbal Response
Scale) = verbalni hodnotici skala; SNOT-22 (Sino-Nasal Outcome Test) = sinonazalni vysledkovy test
* Vyssi skore znamena veétsi zavaznost onemocnéni.

b Na zékladé posouzeni nezéavislych zaslepenych hodnotiteld.

¢ Skére NP je souctem skore z obou nosnich direk (stupnice 0-8), pficemz kazdé nosni dirka byla
hodnocena samostatné (0 = zddné polypy; 1 = malé polypy ve sttednim nosnim priichodu nedosahujici
pod spodni okraj sttedni skofepy; 2 = polypy zasahujici pod spodni okraj stfedni skotepy; 3 = velké
polypy zasahujici k dolnimu okraji dolni skofepy nebo polypy medialné od stiedni skofepy; 4 = velké
polypy zptisobujici uplné ucpani/obstrukci dolniho nosniho priichodu).

d Zaznamenavano denné pacienty na $kale 0 az 3, kde 0 = Zadné ptiznaky, 1 = mirné pfiznaky,

2 = stiedné zavazné ptiznaky, 3 = zavazné priznaky.

¢ SNOT-22 je nastroj pro hodnoceni kvality Zivota souvisejici se zdravim, ktery zahrnuje

22 symptomu a dopadi souvisejicich s CRSwNP v 6 oblastech (nos, nesouvisejici s nosem,
ucho/oblicej, spanek, unava, emocionalni disledky). Vyssi skore znamena horsi kvalitu zivota
souvisejici se zdravim.

Celkové endoskopické skore nosni polypdzy a skore nosni obstrukce podle VRS

Soubé&znymi primarnimi cilovymi parametry u¢innosti v obou studiich byla zména oproti vychozi
hodnote u celkového endoskopického skore NP (Skala 0—8) v 52. tydnu na zaklad€ posouzeni
centralné zaslepenymi hodnotiteli a zména oproti vychozi hodnoté u primérného skore nosni
obstrukce podle VRS (8kéla 0-3 [0 = Zadné ptiznaky, 1 = mirné pfiznaky, 2 = stfedn¢ zédvazné
ptiznaky, 3 = zavazné piriznaky]) ve 49. az 52. tydnu na zakladé¢ vlastniho hlaSeni pacientt, ktefi si
kazdodenn¢ vedli denik. Vysledky soubéznych primarnich cilovych parametri ve studii ANCHOR-1
a ANCHOR-2 jsou uvedeny v tabulce 6.

Tabulka 6. Vysledky soubéZnych primarnich cilovych parametri (populace FAS)

ANCHOR-1 ANCHOR-2
Depemokimab Placebo Depemokimab Placebo
n =143 n=128 n=129 n =128
Celkové endoskopické skore NP v 52. tydnu®®
n° 128 120 120 115
Pramér LS (SE) 5,4 6,2 5,4 6,0
(0,14) (0,15) (0,14) (0,15)
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Primérna zména -0,6 0,2 -0,5 0,1
LS oproti vychozi (0,14) (0,15) (0,14) (0,15)
hodnot¢ (SE)
Adjustovany -0,7 -0,6
1écebny rozdil (-1,1;-0,3) (-1,0; -0,2)
(95% CI)
p-hodnota <0,001 0,004

Primérné skore nosni obstrukce dle VRS ve 49. az 52. tydnu®®

n® 125 116 119 111
Primér LS (SE) 1,77 2,00 1,83 2,07
(0,079) (0,083) (0,076) (0,078)
Primérna zména -0,76 -0,53 -0,77 -0,53
LS oproti vychozi (0,079) (0,083) (0,076) (0,078)
hodnot¢ (SE)
Adjustovany -0,23 -0,25
1é¢ebny rozdil¢ (-0,46; 0,00°) (-0,46; -0,03)
(95% CI)
p-hodnota 0,047 0,025

FAS = kompletni analyticky soubor; NP = nosni polypy; LS = nejmensi ¢tverce; VRS = verbalni
hodnotici skala

 Pacienttim, ktefi pied stanovenym casovym bodem podstoupili operaci nosu nebo pouzili jinou
udrzovaci 1é¢bu zacilenou na zanét typu 2 (vcetné biologickych 1€k indikovanych na 1é¢bu CRSwNP,
chronického pouzivani systémovych kortikosteroidil a intranazalnich kortikosteroidt), byla pfifazena
nejhorsi mozna hodnota ptislusného skore pro vSechna vysetfeni po operaci nebo po zahajeni jiné
udrzovaci 1éCby zacilené na zanét typu 2.

® Na zakladé analyz smiSeného modelu pro opakovana méieni (Mixed Model Repeat Measures,
MMRM) s proménnymi zahrnujicimi lécbu, vychozi skore, log(e) vychoziho poctu eozinofila v krvi,
region, ptedchozi operaci nosnich polypt, navstévy a interakéni terminy navstév podle vychoziho
stavu a navstévy podle 1écby.

¢ Pocet pacientl s analyzovatelnymi tdaji v daném Casovém bod¢

4 Adjustovany l1é¢ebny rozdil (depemokimab vs. placebo)

¢ Horni limit 95% CI piedstavuje zaokrouhlené cislo -0,003.

V analyzach z jednotlivych studii ANCHOR-1 a ANCHOR-2 byl u celkového endoskopického skore
NP do 12. tydne (prvni hodnoceny ¢asovy bod) a u primerného skore nosni obstrukce dle VSR do 1.—
4. tydne (prvni hodnoceny ¢asovy bod) pozorovan 1é¢ebny rozdil ve prospéch depemokimabu, ktery
ptetrval az do 52. tydne (obrazky 1 a 2).
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Obrazek 1. Priimérna zména LS oproti vychozi hodnoté (95% CI) u celkového endoskopického
skore NP az do 52. tydne ve studiich ANCHOR-1 a ANCHOR-2 (populace FAS)
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LS = nejmensi ¢tverce; NP = nosni polypy; FAS = kompletni analyticky soubor

Obrizek 2. Priumérna zména LS oproti vychozi hodnoté (95% CI) u prumérného skore nosni
obstrukce dle VRS az do 49.-52. tydne ve studiich ANCHOR-1 a ANCHOR-2 (populace FAS)
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LS = nejmensi ¢tverce; VRS = verbalni hodnotici $kéla; FAS = kompletni analyticky soubor

Operace nosu, pouzivani systémovych kortikosteroidu, zahajeni jiné udrzovaci lecby oviiviujici zanét
typu 2 u CRSwWNP

Souhrnné v obou studiich ANCHOR dosahl klicovy sekundarni cilovy parametr podilu pacientd, ktefi
podstoupili nebo méli naplanovanou operaci nosu nebo zahajili jinou udrzovaci 1é¢bu ovlivilujici zanét
typu 2 (v€etné biologickych 1ékl indikovanych na 1é¢bu CRSwNP, chronického uzivani systémovych
kortikosteroidl a intranazalnich kortikosteroidi), 16 % (44/272) ve skupiné s depemokimabem a 22 %
(56/256) ve skuping s placebem (27% snizeni rizika; HR: 0,735; 95% CI: 0,495; 1,092; obrazek 3).
Podil pacientt, ktefi podstoupili operaci nosu nebo zahéjili jinou udrzovaci 1é¢bu CRSwNP ovliviujici
zanét typu 2, byl 12 % (33/272) ve skupiné€ s depemokimabem ve srovnani se 17 % (43/256) ve
skuping s placebem, coz predstavuje 29% snizeni rizika (HR: 0,713; 95% CI: 0,453; 1,124).
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Obrazek 3: Kaplanova-Meierova kiivka doby do prvni operace nosnich polypi (realizované
nebo planované) nebo do zahajeni jiné udrZovaci 16¢by CRSwWNP ovliviiujici zanét typu 2' az do
52. tydne (souhrnna populace FAS)
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Pocet v riziku

256 255 249 247 239 233 227 223 216 204 200 194 191 124 Placebo
272 272 268 264 259 249 245 239 231 227 224 223 217 126 Depemokimab 100 mg s.c.

CRSwNP = chronicka rinosinusitida s nosni polyp6zou; FAS = kompletni analyticky soubor

'K dalsim druhtim udrZzovaci 1é€by, které ovliviiuji zanét typu 2, pati biologické 16¢ivé
ptipravky indikované pro CRSwNP, chronické uzivani systémovych kortikosteroidit
a intranazalni kortikosteroidy.

Napfi¢ obéma studiemi ANCHOR byl podil pacientt, jimz bylo tfeba na CRSWNP nasadit alespon
jeden cyklus SCS, ptipadné jinou udrzovaci 1écbu CRSwWNP ovliviiujici zanét typu 2 nebo provést
operaci nosu, 26 % (72/272) ve skupiné s depemokimabem oproti 36 % (92/256) ve skupiné

s placebem (OR: 0,58; 95% CI: 0,40; 0,86).

Pediatrické populace

Astma

Ve studiich SWIFT-1 a SWIFT-2 bylo 30 dospivajicich (ve v€ku 12—-17 let), z nichz 15 dostavalo
placebo a 15 depemokimab 100 mg subkutanné. V kombinované analyze téchto studii bylo

u dospivajicich po 1é¢bé depemokimabem zaznamenano 43% snizeni klinicky vyznamnych exacerbaci
oproti placebu (pomér vyskytu 0,57; 95% CI: 0,15; 2,13).

Chronicka rinosinusitida s nosni polypozou (CRSwWNP)
Pro déti a dospivajici ve véku do 18 let nejsou k dispozici zadné klinické udaje.

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii
s ptipravkem EXDENSUR pro 1é¢bu astmatu a CRSwWNP u vSech podskupin pediatrické populace
(informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Pti subkutannim podani pacientim s astmatem vykazal depemokimab farmakokinetiku ptiblizné
umérnou velikosti davky v rozmezi ddvek 10-300 mg. Po subkutdnnim podavéani davky 100 mg
depemokimabu v intervalu 6 mésicti dosahovala primérna koncentrace (% CV) v ustaleném stavu
5,9 ng/ml (28 %) u pacientd s astmatem a 5,2 pg/ml (27 %) u pacientis s CRSWNP. Udolni
koncentrace ve 26. tydnu dosahovala 1,2 pg/ml (37 %) u pacientl s astmatem a 1,0 pg/ml (36 %)
u pacientii s CRSwWNP.
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Absorpce

Po jednorazovém subkutannim podani (davek v rozmezi 2-300 mg) bylo nejvyssich zaznamenanych
plazmatickych koncentraci (Cmax) dosazeno ve stiedni dobé 8—14 dni. Po jednordzovém subkutannim
podani davky 100 mg depemokimabu byla primérnd hodnota Cpax (% CV) 12,2 pg/ml (16 %).

Po dvou opakovanych subkutannich podanich v 6mési¢nim intervalu pti dosazeni ustaleného stavu
byla kumulace depemokimabu zanedbatelna (< 10 %).

Distribuce

Po jednorazovém subkutdnnim podani depemokimabu byl primérny zdanlivy distribucni objem 6-9 1.

Biotransformace

Depemokimab je monoklonalni protildtka katabolizovana ubikvitnimi proteolytickymi enzymy, které
nejsou omezeny na jaterni tkan.

Eliminace

Po jednorazovém subkutannim podani depemokimabu byl geometricky prumér terminalniho polocasu
38-53 dni a geometricky primeér zdanlivé clearance dosahoval 0,081-0,16 1/den.

Zvl1astni populace

Télesna hmotnost

Populacni farmakokineticka analyza ukazala, Ze expozice depemokimabu klesa s rostouci télesnou
hmotnosti. T€¢lesna hmotnost byla hlavnim determinujicim faktorem expozice depemokimabu,
pricemz koeficienty 0,841 pro celkovou clearance (CL/F) a 0,887 pro distribu¢ni objem (V/F)
odpovidaly konvenéni alometrii s hodnotami typickymi pro monoklonalni protilatky typu
depemokimabu. Rozdil ve vSech metrikdch expozice v hmotnostnim rozmezi 54—108 kg
(odpovidajicim 5.-95. percentilu) piedstavoval méné nez 1,3nasobek. V tomto hmotnostnim rozmezi
proto neni mira vlivu télesné hmotnosti na expozici depemokimabu povazovana za klinicky
vyznamnou. Pfi vysokych télesnych hmotnostech (140—160 kg) mlze byt expozice 2nasobné sniZena.
U takovych pacientti nelze snizenou G¢innost vyloucit.

Pohlavi a etnicky piivod

Populacni farmakokineticka analyza ukazala, Ze pohlavi ani rasa nemaji zadny klinicky vyznamny vliv
na farmakokinetiku depemokimabu.

Starsi pacienti

Z dostupnych farmakokinetickych tdajt u starSich pacientl (ve veéku 65 let a starSich, n = 176)
z populacni farmakokinetické analyzy napfi¢ vSemi klinickymi studiemi vyplyva, Ze farmakokinetika
depemokimabu je obdobna u dospélych pacientd i pacientii ve véku 65 a star$ich (max. 93 let).

Porucha funkce ledvin

Vliv poruchy funkce ledvin na farmakokinetiku depemokimabu nezkoumaly zadné formalni studie. Na
zaklad¢ populacni farmakokinetické analyzy neni u pacientl s poruchou funkce ledvin nutna uprava
davkovani. Udaje o pacientech s eGFR < 30 ml/min/1,73 m? jsou jen omezené (n = 2), nicméné
hodnoty CL/F u téchto dvou pacientd klesaly v rozmezi obdobném jako u pacientti s normalni funkci
ledvin.
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Nepiedpoklada se vyznamny dopad poruchy funkce ledvin na clearance depemokimabu, nebot’ tento
pripravek neni odbourdvan ledvinami.

Porucha funkce jater

Vliv poruchy funkce jater na farmakokinetiku depemokimabu nezkoumaly zadné formalni studie.
Vzhledem k tomu, Ze depemokimab je degradovan Siroce rozsitenou skupinou proteolytickych
enzymi, které nejsou omezeny na jaterni tkan, neptedpoklada se, ze by zmény jaternich funkci mély
vliv na eliminaci depemokimabu. V ramci popula¢ni farmakokinetické analyzy nemély biomarkery
zakladnich jaternich funkci (alaninaminotransferaza [ALT], aspartataminotransferaza [AST]

a bilirubin) Zadny vyznamny vliv na zdanlivou clearance depemokimabu.

Pediatricka populace

Astma

Pro pediatrickou populaci jsou k dispozici omezena farmakokineticka data (15 dospivajicich pacientl
s astmatem). Farmakokinetika depemokimabu u dospivajicich ve véku 12—17 let byla obdobna jako

u dospélych (viz bod 4.2). Klicové farmakokinetické parametry jsou uvedeny v tabulce 7.

Tabulka 7. Odvozené sekundarni farmakokinetické parametry u pacienti, jimZ byl podavan

depemokimab 100 mg subkutanné kazdych 26 tydni (souhrnné udaje ze studii SWIFT-1
a SWIFT-2)

Parametr — geometricky primér (% CV)| Dospivajici Dospéli Celkem
n=15 n =479 n =494
AUCry,ss (ng/den/ml) 1051 (31) 1 082 (28) 1 081 (28)
Cav,ss (ng/ml) 5,8 (31) 5,9 (28) 5,9 (28)
Cinax, 26 52 (ng/ml) 14,6 (30) 13,6 (28) 13,6 (28)
Tomax, 2652 (den) 10,8 (9) 13,7 (18) 13,6 (18)
Crrough, tydens2 (1g/ml) 1,1 (39) 1,3 (38) 1,3 (38)
ti2 (dny) 44,7 (9) 48,7 (10) 48,6 (10)

AUC s = oblast pod koncentracni kiivkou v ¢ase béhem dévkovaciho intervalu v ustaleném stavu;
Cav,ss = prumérna koncentrace béhem davkovaciho intervalu; Crmay, 2652 = maximalni koncentrace
béhem druhého davkovaciho intervalu; Tmax, 26-52 = doba do dosazeni maximalni koncentrace béhem
druhého davkovaciho intervalu; Cirough, tyden 52 = ldolni koncentrace na konci druhého davkovaciho
intervalu; ti» = polocas

Farmakokinetika depemokimabu u pediatrickych pacientli s astmatem mladsich 12 let nebyla
stanovena.

Farmakokinetické/farmakodynamické vztahy

Existuje zjevny vztah mezi farmakokinetikou depemokimabu a sniZzenim poctu eozinofill v krvi
(farmakodynamikou) s maximalnim dosazitelnym snizenim pfiblizn€ o 85 % a 50% Gc¢innou
koncentraci (ECso) 0,19 pg/ml. Koncentrace spojena s 90% ucinnosti (ECy) byla 0,75 pg/ml.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zéklad¢ studii toxicity po opakovaném podavéni s cilovymi parametry
farmakologické bezpecnosti neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.

Nebyly provedeny zadné studie genotoxicity, kancerogenity ani reprodukéni toxicity depemokimabu.

Studie na zvifatech cilici na signalni drahy IL-5 (napf. udaje o genovém vypnuti u zvifat nebo
o skupinovych ucincich) nezaznamenaly Zadné Ui¢inky na vyvoj embrya ¢i plodu.
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Vzhledem k absenci histopatologickych nélezli na reprodukénich orgdnech makakt pfi expozicich
dostatecné presahujicich maximalni expozici u ¢lovéka se neptedpokladaji i€inky na samci ¢i samici
fertilitu. U samcii ani samic mysi kmene CD-1, jimz byla podavana analogicka protilatka inhibujici
aktivitu mysiho IL-5, nebyly zaznamenany zmény pafeni ani reprodukce.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Histidin
Histidin-hydrochlorid
Dihydrat trehalosy
Arginin-hydrochlorid
Dinatrium-edetat
Polysorbat 80 (E 433)
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy pfipravek misen s jinymi
lé¢ivymi pripravky.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2-8 °C).

Chrarite pred mrazem.

Neprotiepavejte.

Uchovavejte v ptivodni krabi¢ce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

V pfipadé nutnosti je mozné ptedplnéné pero ¢i predplnénou injekeni stiikacku vyjmout z chladnicky
a po dobu maximalné 7 dnti uchovavat v neoteviené krabicce pii pokojové teploté (do 30 °C), jsou-li

chranény pred svétlem. Piipravek zlikvidujte, pokud je uchovavan mimo chladni¢ku déle nez 7 dntl.

Pripravek v pfedplnéném peru nebo predplnéné injekéni stiikacce je nutné podat do 8 hodin po
otevieni krabi¢ky. Neni-li piipravek podan do 8 hodin, je nutné jej zlikvidovat.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

1 ml roztoku ve sttikacce ze skla tiidy I s fixni jehlou (nerezova ocel) v predplnéném peru.

Velikost baleni:
1 predplnéné pero

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikacce

1 ml roztoku ve stfikacce ze skla tiidy I s fixni jehlou (nerezova ocel) a pasivnim bezpecnostnim
chrani¢em jehly.

Velikost balenti:
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1 pfedplnéna injekéni stiikacka
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Roztok je tfeba pred poddnim vizualné zkontrolovat. Pokud je roztok zakaleny, ma zménénou barvu
nebo obsahuje ¢astice, nesmi se pouzit.

Po vyjmuti pedplnéného pera nebo predplnéné injekeni sttikacky z chladnicky vyckejte pred aplikaci
alespoil 30 minut, aby pero nebo stiikacka dosdhly pokojové teploty.

Veskery nepouzity 1€Civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

D24 YK11

Irsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

EU/1/25/2007/001

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikacce

EU/1/25/2007/002

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.

18


https://www.ema.europa.eu/

PRILOHA II
VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY
A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI
ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA
BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE
ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce biologické 1éCivé latky

GlaxoSmithKline LLC
893 River Road
Building 40
Conshohocken
Pensylvanie (PA) 19428
Spojené staty americké

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A.,
Strada Provinciale Asolana N. 90,
43056 Torrile,

Italie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na lékatsky predpis s omezenim (viz priloha I: Souhrn tdaji
o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky na ptedkladani PSUR pro tento 1éCivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice

2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro
1écivé ptipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek do 6 mésicti od
jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni poZzadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace
a ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pfipravky,
e pii kazdé zméné€ systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam pomeéru pfinost a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rimci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA — PREDPLNENE PERO

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
depemokimab

2. OBSAH LECIVE LATKY

Jeden ml roztoku obsahuje 100 mg depemokimabu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Déle obsahuje: histidin, histidin-hydrochlorid, dihydrat trehalosy, arginin-hydrochlorid, dinatrium-
edetat, polysorbat 80 (E 433), voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok v predplnéném peru

1 predplnéné pero

5.  ZPUSOB A CESTA PODANI

Subkutanni podani.

Pouze k jednorazovému pouziti.

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

Nepouzivejte, pokud je bezpecnostni uzaver na krabicce porusen.

7ZDE STLACTE A OTEVRETE

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETi

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pied mrazem.

Neprotiepavejte.

Uchovavejte v pivodni krabiCce, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Mimo chladni¢ku mize byt ptipravek uchovavan maximalné 7 dni, pokud je chrdnén pied svétlem
a uchovavan pfi teploté do 30 °C. Ptipravek zlikvidujte, je-li uchovdvan mimo chladni¢ku déle nez
7 dni.

Ptipravek v pfedplnéném peru je nutné podat do 8 hodin po vyjmuti z krabicky. Neni-li ptipravek
podan do 8 hodin, je nutné jej zlikvidovat.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Trading Services Ltd.
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

D24 YK11

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/25/2007/001

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

exdensur pero

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENEHO PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU A CESTA PODANI

EXDENSUR 100 mg injekce
depemokimab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA — PREDPLNENA INJEKCNI STRIKACKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

EXDENSUR 100 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
depemokimab

2. OBSAH LECIVE LATKY

Jeden ml roztoku obsahuje 100 mg depemokimabu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Déle obsahuje: histidin, histidin-hydrochlorid, dihydrat trehalosy, arginin-hydrochlorid, dinatrium-
edetat, polysorbat 80 (E 433), voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekeni roztok v predplnéné injekeni strikacce.

1 predplnénd injekeni stiikacka

5.  ZPUSOB A CESTA PODANI

Subkutanni podani.

Pouze k jednorazovému pouziti.

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

Nepouzivejte, pokud je bezpecnostni uzaver na krabicce porusen.

7ZDE STLACTE A OTEVRETE

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETi

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

26



Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pied mrazem.

Neprotiepavejte.

Uchovavejte v pivodni krabiCce, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Mimo chladni¢ku mize byt ptipravek uchovavan maximalné 7 dni, pokud je chrdnén pied svétlem
a uchovavan pfi teploté do 30 °C. Ptipravek zlikvidujte, je-li uchovdvan mimo chladni¢ku déle nez
7 dni.

Ptipravek v pfedplnéné injekéni stfikacee je nutné podat do 8 hodin po vyjmuti z krabicky. Neni-li
ptipravek podan do 8 hodin, je nutné jej zlikvidovat.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

GlaxoSmithKline Trading Services Ltd.
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

D24 YK11

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/25/2007/002

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

exdensur stiikacka

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU A CESTA PODANI

EXDENSUR 100 mg injekce
depemokimab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

EXDENSUR 100 mg injek¢ni roztok v piredplnéném peru
depemokimab

vTento ptipravek podléha dal$imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Mizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento piipravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradn¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkt, sdé€lte to svému lékati, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek EXDENSUR a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek EXDENSUR pouzivat
Jak se ptipravek EXDENSUR pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek EXDENSUR uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Podrobny navod k pouziti

NownA L=

1. Co je pripravek EXDENSUR a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek EXDENSUR obsahuje 1é¢ivou latku depemokimab, coz je monoklonélni protilatka (druh
bilkoviny, ktera dokaze v téle rozpoznat konkrétni cilovou latku a navazat se na ni).

Ptipravek EXDENSUR se podava soubézné s dal$imi léky proti astmatu jako udrzovaci 1écba tézkého
astmatu u dospélych a dospivajicich ve véku 12 let a starSich. Pouziva se u pacientd, jejichz astma se
nedaii adekvatné zvladat vysokymi davkami inhala¢nich kortikosteroidd v kombinaci s dalsim 1ékem
na léc¢bu astmatu, a ktefi trpi zdnétem typu 2 v dychacich cestach.

Piipravek EXDENSUR se v kombinaci s dal§imi 1éky pouziva také k 1é€b¢ chronické rinosinusitidy
s nosni polypdzou (CRSwNP) u dospélych. CRSwNP je dlouhodoby zanét nosni dutiny a vedlejSich
nosnich dutin, pii némz mekké nebolestivé vyristky nazyvané polypy blokuji dychaci cesty

a znesnadiuji dychani.

Pacienti s nékterymi typy astmatu nebo s CRSwNP maji vysokou hladinu proteinu zvaného
interleukin-5 (IL-5), ktery sehrava urcitou roli v imunitnim systému (pfirozené obranyschopnosti
lidského téla). IL-5 pomaha vytvaret a aktivovat eozinofily, druh bilych krvinek, které mohou vyvolat
zanét. Léciva latka depemokimab obsazend v ptipravku EXDENSUR tento IL-5 blokuje. Tim dochazi
ke snizeni poctu eozinofilil v téle, coz pomaha zmirnit zanét a ptiznaky onemocnéni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek EXDENSUR pouZivat
Pripravek EXDENSUR nepouZivejte:
- jestlize jste alergicky(a) na depemokimab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto piipravku

(uvedenou v bodé 6).
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=  Zeptejte se svého lékaie, pokud si myslite, ze se Vas tento stav tyka.

Upozornéni a opati‘eni
Pted pouzitim tohoto pfipravku se porad’te se svym lékatem.

Zhorsujici se astma
Ptipravek EXDENSUR neni urcen k zachranné 1€¢bé a nesmi se pouzivat k 1é€bé nahlych dychacich
obtizi, k nimz muze pii astmatu dochazet.

U nékterych osob se béhem 1écby ptipravkem EXDENSUR mohou objevit nezadouci ucinky spojené
s astmatem nebo se jejich astma mtze zhorsit.

= Informujte svého lékai‘e nebo zdravotni sestru, pokud se astma nedafi zvladat nebo se
dokonce zhorsi po zahajeni 1écby piipravkem EXDENSUR.

Alergické reakce

Lécivé ptipravky tohoto typu (monoklonalni protilatky) mohou po podani zpiisobit zavazné alergické
reakce jako napt. anafylaxi ¢i angioedém (vyrazku, otok oblic¢eje, hrdla nebo ust, zrychleny srde¢ni
tep, poceni, dychaci potize, kolaps nebo ztratu védomi) (viz bod 4. ,,Mozné nezadouci u¢inky*).

K témto reakcim mize dojit do nékolika hodin po podani ptipravku EXDENSUR, ale v nékterych
ptipadech az o n€kolik dni pozdéji.

=  Thned vyhledejte lékai'skou pomoc, pokud si myslite, Ze mate alergickou reakci.
Pokud jste mél(a) podobnou reakci na jakoukoli jinou injekci nebo jakykoli jiny lécivy ptipravek:

=  Porad’te se se svym lékafem diive, nez za¢nete piipravek EXDENSUR pouZivat.
Parazitarni infekce
Ptipravek EXDENSUR miiZe oslabit Vasi schopnost branit se infekcim zptsobenym parazity. Mate-1i

parazitarni infekci, je nutno ji 1é¢it pfed zahdjenim 1é¢by pripravkem EXDENSUR. Zijete-li v oblasti,
kde jsou tyto infekce ¢asté, nebo pokud do takové oblasti cestujete:

=  Porad’te se s Iékafem, pokud si myslite, Ze se Vas to tyka.

Déti a dospivajici
Tento pfipravek neni urcen pro 1écbu astmatu u déti mladSich 12 let ani pro 1écbu CRSwNP u déti
a dospivajicich mladSich 18 let.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a EXDENSUR
Informujte svého 1ékate o vSech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat.

Jiné pripravky k 1é¢bé astmatu nebo CRSwNP

x Pti zah4jeni 1écby ptipravkem EXDENSUR neprestavejte nahle uzivat stavajici 16¢ivé
ptipravky uzivané k 1é¢b¢ astmatu nebo CRSwNP. Davkovani téchto ptipravki (zvlaste
l1é¢ivych pripravkl zvanych kortikosteroidy) je nutno snizovat postupné, pod ptimym dohledem
1¢kare.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizZete byt t€hotna, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékafem diive, nez za¢nete tento piipravek pouzivat.

Neni znamo, zda slozky piipravku EXDENSUR mohou ptechéazet do matetského mléka. Pokud kojite,
porad’te se se svym lékatem diive, nez zacnete ptipravek EXDENSUR pouzivat.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
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Je nepravdépodobné, Ze by ptipravek EXDENSUR m¢l vliv na Vasi schopnost fidit a obsluhovat
stroje.

EXDENSUR obsahuje polysorbaty
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 0,2 mg polysorbatu 80 v jedné 100mg davce. Polysorbaty mohou
zpusobit alergické reakce. Informujte svého 1ékare, pokud mate jakékoli alergie.

Piipravek EXDENSUR obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné 100mg davce, to znamena,
Ze je v podstaté ,,bez sodiku.

3. Jak se pripravek EXDENSUR pouziva
Ptipravek EXDENSUR se podava formou injekce pod kzi (subkutanni injekce)
Doporucena davka

o Astma — pro dospélé a dospivajici ve véku 12 let a starsi je doporuc¢ena davka 100 mg. Budete
dostavat 1 injekci kazdych 6 mésicu.

o CRSWwNP — pro dospelé je doporucena davka 100 mg. Budete dostavat 1 injekei kazdych
6 mésici.

Jak se pripravek EXDENSUR pouziva
Navod k pouziti prfedplnéného pera najdete na druhé strané této ptibalové informace.

Lékat nebo zdravotni sestra rozhodnou, zda si mtizete injekci ptipravku EXDENSUR podat
sam(sama) nebo Vam ji mize podat pecovatel. V piipadé potteby provedou proskoleni, béhem kterého
Vam nebo pecovateli ukdzou spravny zptsob podani piipravku EXDENSUR.

Injekeci pripravku EXDENSUR lIze aplikovat pod kiizi do oblasti bficha nebo stehna. Pecovatel Vam
muze pripravek EXDENSUR podat injekéné také do horni ¢asti paze. Nepodavejte injekci tam, kde je
kaze citliva, pohmozdéna, zarudla nebo zatvrdla.

=  Mate-li potize podat si injekci sam(sama), piipadné mate-li obavy, zda jste injekci
podal(a) spravné nebo zda jste podal(a) celou davku, obrat’te se na svého lékaie nebo
zdravotni sestru.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek EXDENSUR
Pokud Vam obvykle injekei piipravku EXDENSUR podava Iékat nebo zdravotnicky pracovnik:
= co nejdiive kontaktujte svého 1ékafe nebo nemocnici a domluvte si jinou navstévu.
Pokud Vam obvykle injekci piipravku EXDENSUR podava pecovatel nebo si ji podavate sam(sama)
a vynechal(a) jste jednu davku:
= podejte injekci davky piipravku EXDENSUR co nejdtive. Poté pokracujte s podavanim
ptipravku EXDENSUR v obvykly naplanovany den podani.

Pokud doslo k prodleve v podani davky o jeden mésic a vice:
= podejte injekci davky piipravku EXDENSUR a nasledné pokracujte v Sestimési¢nim
rezimu podavani injekci od data, kdy jste si podal(a) vynechanou injek¢ni davku.
Pokud si nejste jisty(a), jak postupovat, porad’te se se svym lékarem, 1ékarnikem nebo zdravotni
sestrou.

Bez porady pripravek EXDENSUR nevysazujte.

Bez doporuceni lékate injek¢ni pouzivani piipravku EXDENSUR neukoncujte. Pferuseni nebo
ukonceni 1écby piipravkem EXDENSUR miize zpisobit, Ze se ptiznaky onemocnéni vrati.
Zhorsi-li se u Vas béhem pouzivani injekci pfipravku EXDENSUR ptiznaky:

33



= porad’te se s 1ékafem.
Mate-l1i jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého Iékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MozZné neZadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky miize mit i tento pfipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

sveédéni (pruritus)
bolest hlavy, unava, nebo vyrazka v dobé podani injekce

Casté (mohou se vyskytovat az u 1 osoby z 10):

[}

[}

o reakce v miste vpichu, jako je bolest, zarudnuti, otok nebo svédeni

Nezadouci u¢inky pozorované u obdobnych lé¢ivych pripravkii:
° zavazné alergické reakce jako napt. anafylaxe ¢i angioedém (vyrazka, otok obliceje, hrdla nebo
ust, zrychleny srde¢ni tep, poceni, dychaci potize, kolaps nebo ztrata védomi).

=  Thned vyhledejte Iékaiskou pomoc, pokud si myslite, Ze mate alergickou reakci.
= Pokud se kterykoli z uvedenych neZadoucich u¢inki stane zavaznym nebo obtéZujicim, nebo
pokud zaznamenate jiné neZadouci ucinky, které nejsou v této pribalové informaci uvedeny,
sdélte to svému lékari nebo lékarnikovi.
Hlaseni nezadoucich Gcinki
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému 1ékati, Iékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich uc¢inku, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Nezddouci u€¢inky miizete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich tc¢inkii mtzete
piispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pripravku.
5. Jak pripravek EXDENSUR uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na stitku a krabi¢ce za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2-8 °C).

Chranite pted mrazem.

Neprotiepavejte.

Uchovavejte v ptivodni krabicce, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Ptipravek EXDENSUR v ptfedplnéném peru je mozné vyjmout z chladnicky a uchovavat v neoteviené
krabi¢ce po dobu az 7 dni pti pokojové teploté (do 30 °C), pokud je chranén pted svétlem. Po 7 dnech
uchovavani mimo chladnic¢ku pero zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpe¢nostnimi

piedpisy.

Pipravek v pfedplnéném peru je nutné podat do 8 hodin po otevieni krabicky. Neni-li pfipravek podan
do 8 hodin, je nutné jej zlikvidovat.
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Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak naloZit
s ptipravky, které uz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chrénit zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek EXDENSUR obsahuje

- Lécivou latkou je depemokimab. Jeden ml roztoku obsahuje 100 mg depemokimabu.

- Dalsimi slozkami jsou histidin, histidin-hydrochlorid, dihydrat trehalosy, arginin-hydrochlorid,
dinatrium-edetat, polysorbat 80 (E 433), voda pro injekci.

Jak pripravek EXDENSUR vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek EXDENSUR se dodava jako jednorazové piedplnéné pero obsahujici 1 ml bezbarvého,
zlutohnédého, ¢irého az opalizujiciho roztoku.

Pripravek EXDENSUR je dostupny v baleni obsahujicim 1 pfedplnéné pero.

Drzitel rozhodnuti o registraci
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

D24 YK11

Irsko

Vyrobce

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A.,
Strada Provinciale Asolana N. 90,
43056 Torrile,

Italie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00 Tel: +370 80000334

Bovarapus Luxembourg/ Luxemburg
GlaxoSmithKline Trading Services Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Temn.: + 359 80018205 Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00

Ceska republika Magyarorszag

GlaxoSmithKline, s.r.o. GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 420222 001 111 Tel.: + 36 80088309

cz.info@gsk.com

Danmark Malta

GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TIf: + 4536 3591 00 Tel: + 356 80065004

dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline BV

Tel.: + 49 (0)89 36044 8701 Tel: +31 (0) 33 2081100
produkt.info@gsk.com
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Eesti
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 372 8002640

EALGoa
GlaxoSmithKline Movonpécwnn A.E.B.E.
TnA: +30210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél.: +33 (0)1 39 17 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 353 (0) 1 4955000

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: +39 (0)45 7741 111

Kvbmpog
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TnA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +371 80205045

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: +43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 35121412 95 00

FL.PT@gsk.com

Romaénia
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: +46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana:

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1écivé piipravky: https://www.ema.europa.eu.
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7. Podrobny navod k pouziti

EXDENSUR 100 mg injeké¢ni roztok v piedplnéném peru
depemokimab
k subkutannimu podani
Tento ndvod k pouziti obsahuje informace o zpisobu injekéniho podéni pfipravku EXDENSUR.
Nejprve si tyto ¢asti prectéte

Nez zacnete predplnéné pero s ptipravkem EXDENSUR pouzivat, je dillezité, aby Vam lékar
vysvétlil zptisob davkovani tohoto pfipravku a ukazal Vam (nebo pecovateli), jak pero spravné
pouzivat.

Dulezité informace

Prectéte si cely navod diive, nez za¢nete pero pouzivat. V piipadé nedodrzeni téchto pokynti
nemusi byt podana cela davka lécivého ptipravku.

Pero s pripravkem EXDENSUR nepouZivejte: Vyvarujte se nasledujiciho:

* pokud byl ptipravek vystaven mrazu

* pokud doslo k padu nebo poskozeni

* pokud je bezpecnostni uzavér na papirové krabicce
porusen

* pokud uplynula doba pouzitelnosti (EXP)

* protfepavani pera s ptipravkem
EXDENSUR

* sdileni pera

« opakovaného pouziti pera

* vystavovani pera vysokym teplotam
Pokud doslo ke kterémukoli z vyse uvedenych piipadu, zlikvidujte pero s pfipravkem
EXDENSUR v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpe¢nostnimi pfedpisy a pouzijte nové pero
s ptipravkem EXDENSUR. Uchovavejte mimo dohled a dosah déti. Obsahuje malé ¢asti.

Seznamte se s piredplnénym perem s piripravkem EXDENSUR

Pied podanim

Zluty chrani¢ Kontrolni Zarazka Stitek s datem
Pruhledny kryt jehly okénko pouZitelnosti
(uvnitt je jehla)  (uvnitf je 1éCivy
/ ptipravek)

——w=

Po podani

Priihledny kryt Zarazka Zluty indikator Stitek s datem
s pevnym chranicem (viditelny az po pouZzitelnosti
jehly dokonceni injek¢éniho
podani)

—k —
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Uchovavani

Pero uchovavejte v pavodni krabicce
Pero s pfipravkem EXDENSUR uchovavejte v chladni¢ce (2—8 °C) v ptivodni krabicce, dokud
nejste piipraveni jej pouzit. Chraiite pred mrazem.

Neotevienou krabicku s perem s piipravkem EXDENSUR Ize uchovavat pti pokojové teploté (do
30 °C) az 7 dni. Jakmile se ptipravek EXDENSUR ohfeje na pokojovou teplotu, je nutné jej
pouzit do 7 dnti. Po 7 dnech pero zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpecnostnimi
predpisy.

Po vyjmuti pera z krabi¢ky

Po vyjmuti pera s ptipravkem EXDENSUR z krabicky je nutné jej pouzit do 8 hodin. V opac¢ném
pripade je zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpe¢nostnimi predpisy. Nevracejte
pero zpét do chladnicky.

A. Priprava

Piipravte si v§e potiebné
Q Soucast baleni Neni soucasti baleni

« Pero s pipravkem  ° 12mpon napustény

EXDENSUR alkoholem
» Kousek vaty nebo gazy

* Naplast
* Nadoba na likvidaci

ostrych predméti (viz

likvidaci

pokyny k likvidaci
v ¢asti C).

Vyjméte

predplnéné
pero z vlozky
? Vyjméte krabic¢ku s perem z chladnic¢ky

Z
* Uchopte pero uprostied (v ¢asti s kontrolnim
okénkem) a opatrné je vyjméte z vlozky.
* Neodstranujte v této fazi prihledny kryt jehly.

[ Zkontrolujte . . .
datum Zkontrolujte své predplnéné pero
‘ » | pouzitelnosti
a légivy » Zkontrolujte datum pouzitelnosti. Pero
| Ppripravek nepouZivejte, pokud uplynula doba
' pouzitelnosti.
* Kontrolnim okénkem si prohlédnéte 1é¢ivy
L ptipravek v predplnéném peru. Piipravek ma

byt ¢iry a bezbarvy az zlutohnédy.
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Injekci neaplikujte, pokud je 1éCivy piipravek
zakaleny, zménil barvu, nebo jsou v ném pevné
castecky.

Je bézné, ze se objevi vzduchové bubliny.
Tento stav neni tieba nijak fesit.

Pero neprotrepavejte.

Pockejte
30 minut

Pockejte 30 minut

Neodstranujte pruhledny kryt.

Umistéte pero na Cisty, rovny povrch mimo
primé slune¢ni zafeni a mimo dosah déti.
Pted aplikaci vy€kejte 30 minut, nez se
pripravek ohfeje na pokojovou teplotu.
Aplikace chladného lé¢ivého ptipravku je
bolestivejsi.

Neohiivejte pero v mikrovinné troubé, horké
vode¢ ani na pfimém slune¢nim svétle.

Pero nepouzivejte, pokud bylo ponechdno
mimo krabi¢ku déle nez 8 hodin.

@ Pouze

pecovatel

nebo <’————‘
zdravotnicky

pracovnik

Pacient nebo
pecovatel
nebo
zdravotnicky
pracovnik

Vyberte si misto vpichu

Pokud si injekci aplikujete sami, mizete zvolit
misto vpichu do stehna nebo do bficha.
Pecovatel nebo zdravotnicky pracovnik Vam
muze injekci podat do horni ¢asti paze, do
stehna nebo bficha.

Sami si injekci neaplikujte do horni ¢asti paze,
v prubéhu aplikace.

Neaplikujte injekci do mista, kde je ktize
pohmozdéna, citliva, zarudla nebo zatvrdla.
Neaplikujte injekci do oblasti do 5 cm od
pupku.

()
<t

Ocistéte misto vpichu injekce

Umyjte si ruce mydlem a vodou.

Misto vpichu ocistéte tamponem s alkoholem.
Nechte ktizi oschnout na vzduchu.

Ocisténé misto vpichu neosusujte proudem
vzduchu ¢i foukanim.

Ocisténého mista vpichu se znovu
nedotykejte, dokud nedokoncite aplikaci
injekce.

B. Podéani injekce
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Sejméte prihledny kryt

* Prlhledny kryt stdhnéte pfimym tahem, abyste
nezavadili o Zluty chranic jehly. K sejmuti

\ Y prithledného krytu miize byt zapotiebi
| vynalozit urcitou silu.
/ * Dbejte, abyste nestiskli Zluty chranic jehly.
% * Nenasazujte kryt zpét na pero. Mohl by se tak
7% nechténé spustit aplikacni mechanismus.
l * Na hrotu jehly maZze byt vidét kapka Iéku. To
je normalni.
* Injekei aplikujte do 5 minut od sejmuti
prithledného krytu.
f
Umisténi pera na misto vpichu
ﬂ *  Umistéte zluty chrani¢ jehly naplocho na ktzi.
» Ujistéte se, ze vidite kontrolni okénko.
Podani injekce zahajite pevnym prFitlacenim
*  Zluty chrani¢ jehly tak zasunete dovnitt do
pera.
* MZ¢li byste slyset prvni ,,kliknuti®, podle né¢hoz
- poznate, ze aplikace injekce zacala.
| * Pridrzujte pero v dolni poloze ptitlatené pevné
: ke ktzi. V prubehu aplikace pero nezdvihejte
ani jim nehybejte.
1 H /7 :i(liknuti“ Béhem aplikace se bude zluty indikator
. N\ v kontrolnim okénku posunovat smérem dolu.
* Pokud se Zluty chranic¢ jehly nezasune do pera,
pero nepouZivejte. Pero a prihledny kryt
zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi
a bezpecnostnimi predpisy.
Stale pridrZujte v dolni poloze

(3 &
Aplikace muize H 7 L, kliknuti*

trvat az \
20 sekund

K dokonceni aplikace dojde po druhém ,kliknuti‘.
Aplikace muze trvat az 20 sekund.

Pokud neuslysite druhé , kliknuti*, zkontrolujte:

» zda je kontrolni okénko zaplnéno zlutym
indikatorem.
» zda se Cernd zarazka ptestala pohybovat.

40




@ — Po dokonéeni aplikace pero zvednéte
' L]

Misto vpichu neti‘ete.
* Nenasazujte pruhledny kryt zpét na pero.
* V misté vpichu injekce miizete pozorovat
H malou kapku krve. To je normélni. Na misto
vpichu pfitisknéte kousek vaty nebo gazy
a v ptipadé potieby prelepte naplasti.

=)

C. Likvidace

Nadoba na
likvidaci
strych predmét]

Pouzité pero a pruhledny kryt zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpecnostnimi
predpisy. V piipadé€ potteby se porad’te se svym lékarem nebo lékarnikem.

Pouzita pera a kryty jehel uchovavejte mimo dohled a dosah déti.
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

EXDENSUR 100 mg injeké¢ni roztok v predplnéné injekéni strikacce
depemokimab

vTento ptipravek podléha dal$imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Mizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento piipravek pouzivat,
protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradn¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkt, sdé€lte to svému lékati, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek EXDENSUR a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek EXDENSUR pouzivat
Jak se ptipravek EXDENSUR pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek EXDENSUR uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Podrobny navod k pouziti

NownA L=

1. Co je pripravek EXDENSUR a k ¢emu se pouZiva

Ptipravek EXDENSUR obsahuje 1é¢ivou latku depemokimab, coz je monoklonélni protilatka (druh
bilkoviny, ktera dokaze v téle rozpoznat konkrétni cilovou latku a navazat se na ni).

Ptipravek EXDENSUR se podava soubézné s dal$imi léky proti astmatu jako udrzovaci 1écba tézkého
astmatu u dospélych a dospivajicich ve véku 12 let a starSich. Pouziva se u pacientd, jejichz astma se
nedaii adekvatné zvladat vysokymi davkami inhala¢nich kortikosteroidd v kombinaci s dalsim 1ékem
na léc¢bu astmatu a ktefi trpi zanétem typu 2 v dychacich cestach.

Piipravek EXDENSUR se v kombinaci s dal§imi 1éky pouziva také k 1é€b¢ chronické rinosinusitidy
s nosni polypdzou (CRSwNP) u dospélych. CRSwWNP je dlouhodoby zanét nosni dutiny a vedlejsich
nosnich dutin, pii némz mekké nebolestivé vyristky nazyvané polypy blokuji dychaci cesty

a znesnadiuji dychani.

Pacienti s nékterymi typy astmatu nebo s CRSwNP maji vysokou hladinu proteinu zvaného
interleukin-5 (IL-5), ktery sehrava urcitou roli v imunitnim systému (pfirozené obranyschopnosti
lidského téla). IL-5 pomaha vytvaret a aktivovat eozinofily, druh bilych krvinek, které mohou vyvolat
zanét. Léciva latka depemokimab obsazend v ptipravku EXDENSUR tento IL-5 blokuje. Tim dochazi
ke snizeni poctu eozinofilil v téle, coz pomaha zmirnit zanét a ptiznaky onemocnéni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek EXDENSUR pouZivat

Pripravek EXDENSUR nepouZivejte:
- jestlize jste alergicky(a) na depemokimab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto piipravku
(uvedenou v bodé 6).
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=  Zeptejte se svého lékaie, pokud si myslite, ze se Vas tento stav tyka.

Upozornéni a opati‘eni
Pted pouzitim tohoto pfipravku se porad’te se svym lékatem.

Zhorsujici se astma
Ptipravek EXDENSUR neni urcen k zachranné 1€¢bé a nesmi se pouzivat k 1é€bé nahlych dychacich
obtizi, k nimz muze pii astmatu dochazet.

U nékterych osob se béhem 1écby ptipravkem EXDENSUR mohou objevit nezadouci ucinky spojené
s astmatem nebo se jejich astma mtze zhorsit.

= Informujte svého lékai‘e nebo zdravotni sestru, pokud se astma nedafi zvladat nebo se
dokonce zhorsi po zahajeni 1écby piipravkem EXDENSUR.

Alergické reakce

Lécivé ptipravky tohoto typu (monoklonalni protilatky) mohou po podani zpiisobit zavazné alergické
reakce jako napf. anafylaxi ¢i angioedém (vyrdzku, otok obliceje, hrdla nebo ust, zrychleny srde¢ni
tep, poceni, dychaci potize, kolaps nebo ztratu védomi) (viz bod 4. ,,Mo0zné nezadouci ¢inky*).

K témto reakcim miize dojit do n¢kolika hodin po podani ptipravku EXDENSUR, ale v nékterych
ptipadech az o n€kolik dni pozdéji.

=  Thned vyhledejte Iékaiskou pomoc, pokud si myslite, Ze mate alergickou reakci.
Pokud jste mél(a) podobnou reakci na jakoukoli jinou injekci nebo jakykoli jiny 1éCivy piipravek:

= Porad’te se se svym lékaiem dfive, nez za¢énete piipravek EXDENSUR pouzivat.
Parazitarni infekce
Piipravek EXDENSUR miize oslabit Vasi schopnost branit se infekcim zplisobenym parazity. Mate-li

parazitarni infekci, je nutno ji 1é¢it pfed zahdjenim 1é¢by pripravkem EXDENSUR. Zijete-li v oblasti,
kde jsou tyto infekce Casté, nebo pokud do takové oblasti cestujete:

= Porad’te se s Iékai‘em, pokud si myslite, Ze se Vas to tyka.

Déti a dospivajici
Tento ptipravek neni urcen pro 1écbu astmatu u déti mladsich 12 let ani pro 1écbu CRSwNP u déti
a dospivajicich mladSich 18 let.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a EXDENSUR
Informujte svého 1ékate o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat.

Jiné pripravky k 1é¢bé astmatu nebo CRSwNP

x Pti zahajeni 1écby ptipravkem EXDENSUR neprestavejte nahle uZivat stavajici 1écivé
ptipravky uzivané k 1é¢b¢ astmatu nebo CRSwNP. Davkovani téchto ptipravki (zvlaste
1écivych ptipravkl zvanych kortikosteroidy) je nutno snizovat postupné, pod ptimym dohledem
1¢kare.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizZete byt t€hotna, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékatem diive, nez zaCnete tento ptipravek uzivat.

Neni znamo, zda slozky piipravku EXDENSUR mohou ptechéazet do matetského mléka. Pokud kojite,
porad’te se se svym lékatem diive, neZ za¢nete ptripravek EXDENSUR uZivat.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
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Je nepravdépodobné, Ze by ptipravek EXDENSUR m¢l vliv na Vasi schopnost fidit a obsluhovat
stroje.

EXDENSUR obsahuje polysorbaty
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 0,2 mg polysorbatu 80 v jedné 100mg davce. Polysorbaty mohou
zpusobit alergické reakce. Informujte svého 1ékare, pokud mate jakékoli alergie.

Piipravek EXDENSUR obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné 100mg davce, to znamena,
Ze je v podstaté ,,bez sodiku.

3. Jak se pripravek EXDENSUR pouziva
Ptipravek EXDENSUR se podava formou injekce pod kzi (subkutanni injekce)
Doporucena davka

e Astma — pro dosp¢lé a dospivajici ve véku 12 let a starsi je doporucena davka 100 mg. Budete
dostavat 1 injekci kazdych 6 mésicu.

e CRSwNP — pro dospélé je doporucend davka 100 mg. Budete dostdvat 1 injekei kazdych
6 mésici.

Jak se pripravek EXDENSUR pouziva
Navod k pouziti predplnéné injekeni sttikacky najdete na druhé stran€ této piibalové informace.

Lékart nebo zdravotni sestra rozhodnou, zda si muzete injekci pripravku EXDENSUR podat
sam(sama) nebo Vam ji mize podat peCovatel. V ptipadé¢ potieby provedou proskoleni, béhem kterého
Vam nebo pecovateli ukdzou spravny zptsob podani piipravku EXDENSUR.

Injekeci pripravku EXDENSUR lIze aplikovat pod kiizi do oblasti bficha nebo stehna. Pecovatel Vam
muze pfipravek EXDENSUR podat injekéné také do horni ¢asti paze. Nepodavejte injekcei tam, kde je
kaze citliva, pohmozdéna, zarudla nebo zatvrdla.

=  Mate-li potize podat si injekci sim(sama), ptipadné mate-li obavy, zda jste injekci
podal(a) spravné nebo zda jste podal(a) celou davku, obrat’te se na svého lékaie nebo
zdravotni sestru.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek EXDENSUR
Pokud Vam obvykle injekei piipravku EXDENSUR podava 1ékar nebo zdravotnicky pracovnik:

= co nejdiive kontaktujte svého 1ékafe nebo nemocnici a domluvte si jinou navstévu.
Pokud Vam obvykle injekci piipravku EXDENSUR podava pecovatel nebo si ji podavate sam(sama)
a vynechal(a) jste jednu davku:

= podejte injekci davky piipravku EXDENSUR co nejdiive. Poté pokracujte s podavanim
ptipravku EXDENSUR v obvykly naplanovany den podani.

Pokud doslo k prodleve v podani davky o jeden mésic a vice:
= podejte injekci davky pripravku EXDENSUR a nasledné pokracujte v Sestimési¢nim
rezimu podévani injekci od data, kdy jste si podal(a) vynechanou injek¢ni davku.
Pokud si nejste jisty(4), jak postupovat, porad’te se se svym lékatem, lékarnikem nebo zdravotni
sestrou.

Bez porady pripravek EXDENSUR nevysazujte.
Bez doporuceni 1ékate injekéni pouzivani piipravku EXDENSUR neukoncujte. Pferuseni nebo

ukonceni 1é¢by pripravkem EXDENSUR miiZe zpUsobit, ze se piiznaky onemocnéni vrati.
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Zhorsi-li se u Vas béhem pouzivani injekci pfipravku EXDENSUR ptiznaky:

= porad’te se s 1ékafem.
Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MoZné neZadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Casté (mohou se vyskytovat az u 1 osoby z 10):

. sveédéni (pruritus)
. bolest hlavy, unava, nebo vyrazka v dobé podani injekce
. reakce v miste vpichu, jako je bolest, zarudnuti, otok nebo svédéni

Nezadouci u¢inky pozorované u obdobnych l1é¢ivych pripravkii:
. zavazné alergické reakce jako napt. anafylaxe ¢i angioedém (vyrazka, otok obliceje, hrdla nebo
ust, zrychleny srde¢ni tep, poceni, dychaci potize, kolaps nebo ztrata védomi).

= Thned vyhledejte lékaFskou pomoc, pokud si myslite, ze mate alergickou reakci.
= Pokud se kterykoli z uvedenych nezadoucich u¢inki stane zavaznym nebo obtéZujicim, nebo
pokud zaznamenate jiné neZadouci ucinky, které nejsou v této piibalové informaci uvedeny,
sdélte to svému lékari nebo lékarnikovi.
Hlaseni nezadoucich ucinki
Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému 1ékati, Iékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezddoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Nezadouci u¢inky miizete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkd uveden¢ho v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich G¢inki muzete
piispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto pripravku.
5. Jak pripravek EXDENSUR uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na stitku a krabicce za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2-8 °C).

Chrarite pted mrazem.

Neprotiepavejte.

Uchovavejte v ptivodni krabi¢ce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

Ptipravek EXDENSUR v ptfedplnéné injeke¢ni stiikacee je mozné vyjmout z chladni¢ky a uchovavat
v neoteviené krabi¢ce po dobu az 7 dnu pii pokojové teploté (do 30 °C), pokud je chranén pred
svétlem. Po 7 dnech uchovavani mimo chladnic¢ku injekéni stiikacku zlikvidujte v souladu s mistnimi
zdravotnimi a bezpecnostnimi predpisy.

Pripravek v predplnéné injek¢ni stiikacee je nutné podat do 8 hodin po otevieni krabicky. Neni-li

ptipravek podan do 8 hodin, je nutné jej zlikvidovat.

45


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

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak naloZit
s ptipravky, které uz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chrénit zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek EXDENSUR obsahuje

- Lécivou latkou je depemokimab. Jeden ml roztoku obsahuje 100 mg depemokimabu.

- Dalsimi slozkami jsou histidin, histidin-hydrochlorid, dihydrat trehalosy, arginin-hydrochlorid,
dinatrium-edetat, polysorbat 80 (E 433), voda pro injekci.

Jak pripravek EXDENSUR vypada a co obsahuje toto baleni

Pripravek EXDENSUR se dodava jako jednorazova piedplnéna injekéni stiikacka obsahujici 1 ml
bezbarvého, zlutohnédého, ¢irého az opalizujiciho roztoku.

Pripravek EXDENSUR je dostupny v baleni obsahujicim 1 piedplnénou injekéni stiikacku.

Drzitel rozhodnuti o registraci
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

D24 YK11

Irsko

Vyrobce

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A.,
Strada Provinciale Asolana N. 90,
43056 Torrile,

Italie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tél/Tel: +32 (0)10 85 52 00 Tel: + 370 80000334

bbarapus Luxembourg/ Luxemburg
GlaxoSmithKline Trading Services Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: + 359 80018205 Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00

Ceska republika Magyarorszag

GlaxoSmithKline, s.r.o. GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +420222 001 111 Tel.: + 36 80088309

cz.info@gsk.com

Danmark Malta
GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TIf: +4536 3591 00 Tel: + 356 80065004

dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland
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GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel.: +49 (0)89 36044 8701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 372 8002640

EA0LGoa
GlaxoSmithKline Movonpdésmnn A.E.B.E.
TnA: +30 210 68 82 100

Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél.: +33 (0)1 39 17 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 353 (0) 1 4955000

Island
Vistor ehf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741 111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TnA: + 357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +371 80205045
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GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0) 33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: +43 (0)1 970750
at.info@gsk.com

Polska
GSK Services Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 35121412 95 00

FL.PT@gsk.com

Romainia
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 40 800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com
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Tato piibalova informace byla naposledy revidovana:
DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1écivé ptipravky: https://www.ema.europa.eu.
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7. Podrobny navod k pouziti

EXDENSUR 100 mg injeké¢ni roztok v predplnéné injekéni strikacce
depemokimab
k subkutannimu podani
Tento navod k pouziti obsahuje informace o zpisobu injekéniho podéani ptipravku EXDENSUR.

Nejprve si tyto Casti pirectéte

Nez zacnete piedplnénou injekéni stiikacku s ptipravkem EXDENSUR pouzivat, je dilezité, aby
Vam lékar vysvétlil zptisob ddvkovani tohoto piipravku a ukdzal Vam (nebo pecovateli), jak
injekéni stiikacku spravné pouzivat.

Dulezité informace

Prectéte si cely navod diive, nez za¢nete injekeni stiikacku pouzivat. V piipadé nedodrzeni téchto
pokynti nemusi byt podana cela davka 1é¢ivého pripravku.

Injekéni stiikacku s pripravkem EXDENSUR Vyvarujte se nasledujiciho:
nepouZivejte: * protiepavani injekéni stiikacky
s piipravkem EXDENSUR
* sdileni injek¢ni stiikacky

* pokud byl ptipravek vystaven mrazu

* pokud doslo k padu nebo poskozeni

* pokud je bezpecnostni uzavér na papirové krabicce
porusen

* pokud uplynula doba pouzitelnosti (EXP)

« opakovaného pouziti Vasi injek¢ni
stiikacky

* vystavovani injek¢ni stiikacky
vysokym teplotam

Pokud doslo ke kterémukoli z vyse uvedenych ptipadu, zlikvidujte injekéni sttikacku

s ptipravkem EXDENSUR v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpe¢nostnimi pfedpisy

a pouzijte novou injekéni stiikacku s pripravkem EXDENSUR.

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti. Obsahuje malé ¢asti.
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Seznamte se s piedplnénou injeké¢ni stiikackou s pripravkem EXDENSUR

Pred podanim

5 Kontrolni
Sedy kryt jehly  okénko (uvniti Zaraika
(uvnitf je jehla) je lécivy
ptipravek) Bila rukojet’ Bily pist

fi—e |

Po podani

Chranic jehly

Po pouziti se aktivuje
. automaticky chranic jehly, Zaraika
Sedy kryt jehly ktery jehlu zatdhne dovniti.
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Uchovavani

Injekeni stiikacku uchovavejte v piivodni krabicce
Injekent sttikacku s ptipravkem EXDENSUR uchovavejte v chladnicce (2—8 °C) v ptivodni
krabicce, dokud nejste pfipraveni ji pouzit. Chraiite pfed mrazem.

Neotevienou krabicku s injekeni stiikackou s ptipravkem EXDENSUR Ize uchovavat pii
pokojové teploté (do 30 °C) az 7 dni. Jakmile se ptipravek EXDENSUR ohieje na pokojovou
teplotu, je nutné jej pouzit do 7 dnil. Po 7 dnech injekéni sttikacku zlikvidujte v souladu

s mistnimi zdravotnimi a bezpe¢nostnimi predpisy.

Po vyjmuti injek¢ni stfikacky z krabicky

Po vyjmuti injekéni stiikacky s ptipravkem EXDENSUR z krabicky je nutné ji pouzit do 8 hodin.
V opacném piipade ji zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi a bezpecnostnimi predpisy.
Injekenti sttikacku nevracejte zpét do chladnicky.

A. Priprava

Pripravte si vSe potiebné
Soucast baleni Neni soucasti baleni

« Injekéni stitkagka ~ ° Tampon napustény

..... a s ptipravkem

';"s‘;'r‘;i‘;" EXDENSUR * Kousek vaty nebo gazy
* Naplast

* Nadoba na likvidaci

ostrych predméti (viz

alkoholem

pokyny k likvidaci
v ¢asti C).

Vyjméte krabicku s injek¢ni stiikackou
z chladni¢ky

* Uchopte injekeni stiikacku uprostied (v casti
s kontrolnim okénkem) a opatrné ji vyjméte
z vlozky.
Vyjméte injekéni * Neodstranujte v této fazi Sedy kryt jehly.
stiikacku z vliozky

Zkontrolujte svou predplnénou injekcéni
stiikacku

* Zkontrolujte datum pouzitelnosti.
Nepouzivejte, pokud uplynula doba
pouzitelnosti.

* Kontrolnim okénkem si prohlédnéte 1é¢ivy
pripravek v predplnéné injekéni stiikacce.

Ptipravek by mél byt ¢iry a bezbarvy
azZlutohnédy.

Zkontrolujte datum
pouzitelnosti a 1é€ivy
pripravek
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Injekci neaplikujte, pokud je 1éCivy pripravek
zakaleny, zménil barvu, nebo jsou v ném pevné
castecky.

Je bézné, Ze se objevi vzduchové bubliny.
Tento stav neni tieba nijak fesit.

Injekeni stfikacku neprotrepavejte.

Pockejte 30 minut

Pockejte 30 minut

Neodstranujte Sedy kryt jehly.

Umistéte injekeni stiikacku na Cisty, rovny
povrch mimo piimé slune¢ni zafeni a mimo
dosah déti.

Pted aplikaci vyckejte 30 minut, nez se
pripravek ohfeje na pokojovou teplotu.
Aplikace chladného 1é¢ivého piipravku je
bolestivejsi.

Neohfivejte injekeni stiikacku v mikrovinné
troubé, horké vodé nebo na ptfimém slune¢nim
svétle.

Injekenti sttikacku nepouzivejte, pokud byla
ponechana mimo krabic¢ku déle nez 8 hodin.

@' ouze

pecovatel
nebo
zdravotnicky
pracovnik

Pacient nebo
pecovatel nebo
zdravotnicky
pracovnik

Vyberte si misto vpichu

Pokud si injekci aplikujete sami, mtzete zvolit
misto vpichu do stehna nebo do bficha.
Pecovatel nebo zdravotnicky pracovnik Vam
muze injekci podat do horni ¢asti paze, do
stehna nebo bficha.

Sami si injekci neaplikujte do horni ¢asti paze,
stiikacky v priibehu aplikace.

Neaplikujte injekci do mista, kde je kiize
pohmozdéna, citliva, zarudla nebo zatvrdla.
Neaplikujte injekci do oblasti do 5 cm od
pupku.

Ocistéte misto vpichu injekce

Umyjte si ruce mydlem a vodou.

Misto vpichu ocistéte tamponem s alkoholem.
Nechte ktizi oschnout na vzduchu.

Ocisténé misto vpichu neosusujte proudem
vzduchu ¢i foukanim.

Ocisténého mista vpichu se znovu
nedotykejte, dokud nedokoncite aplikaci
injekce.

B. Podani injekce
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Sejméte Sedy kryt jehly

» Stahnéte Sedy kryt jehly z injekeni stiikacky
pfimym tahem, abyste nezavadili o jehlu (viz
obrazek). K sejmuti Sedého krytu jehly mize
byt zapotiebi vynalozit urcitou silu.

* Pfi snimani Sedé¢ho krytu jehly nedrzte
injek¢ni stiikacku za bily pist.

* Zabraiite dotyku jehly s jakymkoli povrchem.

* Nedotykejte se jehly.

* Z injekeni stiikacky nevytlacujte zadné
vzduchové bubliny.

* Nenasazujte Sedy kryt jehly zpét na injekcni

sttikacku. Mohlo by dojit k poranéni o jehlu.
* Injekci aplikujte do 5 minut od sejmuti Sedého
krytu jehly.

Umisténi injekéni stiikacky na misto vpichu

* Volnou rukou jemné seviete kizi v misté
vpichu injekce do kozni fasy.

* Béhem podavani injekce drzte kiizi sevienou.

* Pii zavadéni jehly do kozni fasy nedrzte
injek¢ni stiikacku za bily pist.

* Injekeni stiikacku drzte uprostied a zaved'te

celou jehlu do kozni fasy pod thlem 45°, jak je
znazornéno na obrazku.

Zahijeni podani injekce

( * Polozte palec na vrchni ¢ast pistu a prsty pod
bilou rukojet’ tak, jak je znazornéno na

obrazku.
* Pomalu zatlacte na bily pist, abyste podal(a)
celou davku.

Zkontrolujte Zcela zasuiite bily pist

zda je bily 3 )
pist zcela » Ujistéte se, Ze je pist zcela zatlacen doli tak,
dole aby se zarazka dostala na dno injekéni

sttikacky a veskery 1€k byl podan.
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Po dokonceni aplikace pomalu uvolnéte palec

* Pomalu uvolnéte palec smérem vzhiru. Tim se
bily pist op€t vysune a jehla se automaticky
zasune do chranice.

* Po oddaleni injekéni stiikacky od mista vpichu
uvolnéte stisk kozni fasy.

* Misto vpichu injekce neti‘ete.

* Nenasazujte Sedy kryt jehly zpét na injekéni
stiikacku.

* V misté vpichu injekce miizete pozorovat
malou kapku krve. To je normalni. Na misto
vpichu pfitisknéte kousek vaty nebo gazy
a v ptipadé potieby prelepte naplasti.

C. Likvidace

likvidaci

ostrych
predmétl

e Pouzitou injekeni stiikacku a Sedy kryt jehly zlikvidujte v souladu s mistnimi zdravotnimi
a bezpec¢nostnimi predpisy. V pfipadé potieby se porad’te se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

o Pouzité injekéni stiikacky a kryty jehel uchovavejte mimo dohled a dosah déti.
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