PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezaddouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich t¢inkd viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Idefirix 11 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna injekéni lahvicka obsahuje imlifidasum 11 mg produkované bunkami Escherichia coli
technologii rekombinantni DNA.

Po rekonstituci a nafedéni obsahuje 1 ml koncentratu imlifidasum 10 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Prasek pro koncentrat pro infuzni roztok (prasek pro koncentrat).

Prések je bily kol4g.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Idefirix je indikovan k desenzitizaci vysoce senzitizovanych dospélych pacient
podstupujicich transplantaci ledviny s pozitivni kiizovou zkouskou proti dostupnému zemielému
darci. Pouziti ptipravku Idefirix ma byt vyhrazeno pacienttim, u nichz je nepravdépodobna
transplantace v rdmci dostupného systému alokace ledvin, v€etné programu prioritizace pro vysoce
senzitizované pacienty.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécbu ma piedepisovat a ma na ni dohlizet odborny 1ékat se zkusenostmi s vedenim imunosupresivni
terapie a se senzitizovanymi pacienty podstupujicimi transplantaci ledvin.

Imlifidaza je ur¢ena vyhradné pro pouziti v nemocni¢nim zafizeni.

Dévkovéni

Davkovani se fidi pacientovou t€lesnou hmotnosti (v kg). Doporucuje se davka 0,25 mg/kg podana
jednorazové nejlépe béhem 24 hodin pred transplantaci. U vétSiny pacientl je jedna davka pro
konverzi kiizové zkousky postacujici, v ptipadé potieby je ovSem mozné podat druhou davku

v rozmezi 24 hodin po prvni davce.

Po 1écbe imlifiddzou se ma pied transplantaci potvrdit konverze kiiZzové zkousky z pozitivni na
negativni (viz bod 4.4).

Ke snizeni rizika infuznich reakci je tfeba provést v souladu s predpisy transplanta¢niho centra
premedikaci kortikosteroidy a antihistaminiky.
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péce po dobu 4 tydnd doplnit profylaktickym uZivanim peroralnich antibiotik proti patogentim
dychacich cest (viz bod 4.4).

Dale maji byt pacientim 1é¢enym imlifidazou podavany standardni pfipravky na indukci deplece
T-lymfocytu, at’ jiz s pfipravky k depleci B-lymfocytt, nebo bez nich (viz bod 5.1); jinymi slovy,

podavani imlifidazy nevylucuje nutnost nasadit béznou imunosupresivni lécbu.

Zv14stni skupiny pacientu

Starsi pacienti
K dispozici jsou pouze omezené udaje o pacientech ve véku nad 65 let, neexistuje vSak zadny dikaz,
ktery by naznacoval, Ze u téchto pacientli je zapotiebi davku upravovat.

Porucha funkce jater
Bezpecnost a ucinnost imlifidazy u pacienti se stfedné tézkou az tézkou poruchou funkce jater nebyly
stanoveny. Nejsou dostupné zadné udaje.

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost imlifidazy u déti a dospivajicich ve v€ku od 0 do 18 let nebyly stanoveny.
Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpusob podani
Pripravek Idefirix je uren k intraven6znimu podani pouze po rekonstituci a naredéni.
Cela, plné zfedéna infuze se podava po dobu 15 minut a nezbytnosti je pouziti infuzni soupravy
s integrovanym sterilnim nepyrogennim filtrem (velikost port 0,2 um) s nizkou vazbou proteinti. Po
podani ptipravku se doporucuje proplachnout intravendzni linku infuznim roztokem, aby se zajistilo,
ze bude podana cela davka. Neuchovavejte jakékoli mnozstvi nespotfebovaného infuzniho roztoku pro
opétovné pouziti.
Navod k rekonstituci a nafedéni tohoto 1é¢ivého piipravku pted jeho podanim je uveden v bod¢ 6.6.
4.3 Kontraindikace
- Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.
- Aktualné probihajici zavazna infekce.
- Tromboticka trombocytopenicka purpura (thrombotic thrombocytopenic purpura; TTP).

U pacientli s touto poruchou krve miZze hrozit riziko vzniku sérové nemoci.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Reakce spojené s infuzi

Pti podavani imlifidazy byly v ramci klinickych studii popsany reakce spojené s infuzi (viz bod 4.8).
Pokud se objevi jakakoli zdvazna alergicka nebo anafylakticka reakce, je tfeba terapii imlifiddzou
ihned ukoncit a nasadit prislusnou [é¢bu. Mirné nebo stfedné zavazné reakce spojené s infuzi pti [éCbé
imlifidazou lze zvladnout tak, ze se infuze docCasné pterusi a/nebo se podaji 1é¢ivé pripravky, jako jsou
antihistaminika, antipyretika a kortikosteroidy. Jakmile symptomy ustoupi, je mozno pierusenou
infuzi dokoncit.



Infekce a profylaxe infekei

V piipadé transplantace ledvin se aktualn¢ probihajici zdvazna infekce jakéhokoli ptivodu
(bakterialniho, virového nebo mykotického) povazuje za kontraindikaci; chronické infekce typu HBV
nebo HIV museji byt dobie kontrolované. Je tieba vzit v ivahu docasny pokles IgG vyvolany
imlifidazou. Nejc¢astéjsi infekce u pacientd s hypogamaglobulinemii jsou infekce dychacich cest. Proto
je tfeba vedle standardni profylaxe infekce pfi transplantaci ledvin (proti infekci patogenem
Pneumocystis carinii, cytomegaloviry a oralni kandidoze) podavat obecné po dobu 4 tydnti vSem
pacientim profylakticky rovnéz peroralni antibiotika proti patogenim dychaciho tstroji. Peroralni
antibiotika proti patogentim dychaciho ustroji se maji po dobu 4 tydni podavat pacientim i v piipade,
ze transplantace z jakéhokoli diivodu po podani imlifidazy neprobéhne.

Pouzitim imlifidazy a induk¢ni terapie k vyvolani deplece T-lymfocytt, at’ jiz s depleci pamét'ovych
B-lymfocytti, nebo bez ni, se mlize zvysit riziko reaktivace zivych atenuovanych vakcin a/nebo
latentni tuberkul6zy.

Ockovani

V disledku sniZzeni hladiny IgG po 1é¢bé imlifidazou hrozi po dobu az 4 tydnd po podani imlifidazy
nebezpeci docasného poklesu ochrany o¢kovanim.

Protilatkami zprostiedkovana rejekce (antibody-mediated rejection; AMR)

K AMR miize dojit v disledku rebound fenoménu darcovsky specifickych protilatek (donor-specific
antibodies, DSA). U pacientt s velmi vysokymi hladinami DSA pted transplantaci je vys$si
pravdépodobnost, Ze dojde k rané AMR vyzadujici intervenci. VétSina pacientt v klinickych studiich
mela rebound DSA s vrcholem vyskytu mezi 7. a 21. dnem po podani imlifidazy a u ptiblizn€ 30 %
pacientti doslo k AMR. U vSech pacientti s AMR v klinickych studiich byla AMR uspésné zvladnuta
prostiednictvim standardni péce. Opakovany vyskyt DSA a zvysené riziko AMR u vysoce
senzitizovanych pacientli vyZaduje, aby mél 1ékar praxi v fizeni senzitizovanych pacienti, prostredky
a pripravenost k diagnostice a 1é¢b¢ akutnich AMR podle standardni klinické praxe. Lécba pacientd
ma zahrnovat diikladné monitorovani hladiny protilatek proti HLA a hladiny kreatininu v séru nebo
plazmé a rovnéz pfipravenost provést biopsii pii podezieni na AMR.

Pacienti s pozitivnim vysledkem kiiZzové zkousky cytotoxicity zavislé na komplementu
(complement-dependent cytotoxicity, CDC) na T-lymfocyty

ZkuSenosti s pacienty s potvrzenym pozitivnim vysledkem CDC kiizové zkousky na T-lymfocyty pied
1é¢bou imlifidazou jsou velmi omezené (viz bod 5.1).

Imunogenicita
Predpoklada se, Ze potencialni vliv protilatek proti imlifidaze (anti-imlifidase antibodies, ADA) na
ucinnost a bezpecnost druhé davky imlifidazy podané do 24 hodin po prvni davce bude zanedbatelny,

protoZe se nestihne spustit produkce ADA v odpovédi na prvni davku.

Potvrzeni konverze kiizové zkousky

Kazda klinika ma pii potvrzovani konverze vysledku kifiZové zkousky z pozitivniho na negativni
postupovat podle svého standardniho protokolu. Pti pouziti kiizové zkousSky cytotoxicity zavislé na
komplementu (complement-dependent cytotoxicity crossmatch test, CDCXM) je tfeba k vylouceni
falesné pozitivnich vysledki uvazit tyto skute¢nosti: Je tfeba inaktivovat IgM, aby bylo mozné
specificky posoudit cytotoxickou kapacitu IgG. Je tieba vyvarovat se pouziti antihumanniho globulinu
(anti-human globulin, AHG). Pokud se pouZije, ma byt potvrzeno, Zze AHG je namifen proti Fc ¢asti,
a nikoli proti Fab ¢asti IgG. Pokud by byl pouzit AHG, ktery je namifen proti Fab ¢asti, nebylo by
mozné u pacienta lé¢eného imlifidazou spravné vyhodnotit CDCXM.



Lécivé piipravky na bazi protilatek

Imlifidaza je cysteinova proteaza, ktera specificky $tépi IgG. Dlsledkem toho je, Ze 1éCivé ptipravky
na bazi IgG se mohou podanim ve spojitosti s imlifiddzou inaktivovat. Mezi 1é¢ivé piipravky na bazi
protilatek, jez se imlifidazou $tépi, patii zejména basiliximab, rituximab, alemtuzumab, adalimumab,
denosumab, belatacept, etanercept, krali¢i antithymocytarni globulin (rATG) a intraven6zni
imunoglobulin (IVIg) (doporucené Casové intervaly mezi podanim imlifidazy a 1é¢ivych ptipravka na
bazi protilatek jsou uvedeny v bodé¢ 4.5).

IVIg miZe obsahovat neutralizujici protilatky proti imlifidaze, takze pokud je IVIg podan pied
imlifiddzou, mtize se tim imlifidaza inaktivovat (viz bod 4.5).

Obsah sodiku

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku.

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

Imlifidaza $tépi specificky IgG. Disledkem druhové specificity je degradace vSech podtiid lidského
a kraliciho IgG. To znamena, Ze pokud je ve spojitosti s imlifidazou podan 1é¢ivy piipravek na bazi
lidského nebo kraliciho IgG, mize se jeho ucinek inaktivovat. Mezi 1é€ivé piipravky na bazi
protilatek, které se uc¢inkem imlifidazy $tépi, patii zejména basiliximab, rituximab, alemtuzumab,
adalimumab, denosumab, belatacept, etanercept, rATG a [VIg.

Imlifidaza nerozklada konsky antithymocytarni globulin, takze neni tfeba zvazovat Zadny Casovy
interval mezi obéma podanimi. Ekulizumab se imlifidazou v doporuc¢ené davce nestépi.

Tabulka1 Doporucené ¢asové intervaly mezi podanim imlifidizy a naslednym podanim
1é¢ivych pripravki na bazi protilatek

Lécivy pripravek: Doporucdeny ¢asovy interval po podani imlifidazy
v davce 0,25 mg/kg

konsky antithymocytarni globulin, Zadny interval neni zapotiebi (Ize podat soub&zné

ekulizumab s imlifidazou).

intraveno6zni imunoglobulin (IVIg) 12 hodin

alemtuzumab, adalimumab, 4 dny

basiliximab, denosumab, etanercept,

rituximab

krali¢i globulin proti lidskym 1 tyden

thymocytlim (rATG), belatacept

IVIg miize také obsahovat neutralizacni protilatky proti imlifidaze, které pii podani IVIg pred
imlifiddzou mohou imlifidazu inaktivovat. Pfed podanim imlifidazy pacientim 1é¢enym IVIg je tieba
vzit v ivahu polocas [VIg (3-4 tydny). Pti klinickych studiich nebyl IVIg v rozmezi 4 tydnt pred
infuzi imlifidazy podavan.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Té&hotenstvi

Jelikoz t¢hotenstvi je pro transplantaci ledvin kontraindikaci, udaje o podavani imlifidazy t€hotnym
Zenam nejsou k dispozici.

Studie na kralicich nenaznacuji pfimé nebo nepiimé skodlivé t¢inky imlifidazy na vyvoj embrya nebo
plodu (viz bod 5.3).

Podavani Idefirix v téhotenstvi se z preventivnich diivodii nedoporucuje.



Kojeni

Neni znamo, zda se imlifidaza vylucuje do lidského matetského mléka. Riziko pro kojené déti nelze
vyloucit.

Kojeni ma byt pied expozici Idefirix pieruseno.

Fertilita

Nebyly provedeny zadné zvlastni studie fertility a postnatalniho vyvoje (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neni relevantni.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpe¢nostniho profilu

Nejcastejsimi zavaznymi nezadoucimi ucinky béhem klinickych studii byly pneumonie (5,6 %)

a sepse (3,7 %). Nejcastejsimi nezadoucimi ucinky byly infekce (16,7 %) (vEetné pneumonie (5,6 %),
infekce mocCovych cest (5,6 %) a sepse (3,7 %)), bolest v misté infuze (3,7 %), reakce ve spojitosti

s infuzi (3,7 %), zvySeni hladiny alaninaminotransferazy (3,7 %), zvySeni hladiny
aspartataminotransferazy (3,7 %), myalgie (3,7 %), bolest hlavy (3,7 %) a zrudnuti (3,7 %).

Tabulkovy piehled nezadoucich aéinku

Nezadouci u€inky popsané v této ¢asti byly zjistény v ramci klinickych studii (N = 54).

Jsou serazeny podle tiid organovych systémi MedDRA a kategorii frekvence. Kategorie frekvenci
jsou definovany takto: velmi ¢asté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), méné¢ Casté (> 1/1 000 az

< 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) a neni zndmo (z dostupnych
udaju nelze urcit).



Tabulka 2 NeZadouci u¢inky

Trida organovych systémi
podle databiaze MedDRA

Nezadouci ucinek /
frekvence

Velmi ¢asté

Casté

Infekce a infestace

bakterialni a virové
infekce

abdominalni infekce
adenovirové infekce

bolest v misté zavedeni katetru
infekce

chiipka

infekce parvoviry

pneumonie

pooperacni infekce rany

sepse

infekce hornich cest dychacich
infekce moc¢ovych cest
infekce rany

Poruchy krve a lymfatického
systému

anémie

Poruchy imunitniho systému

rejekce transplantatu

Poruchy nervového systému

posturalni zavraté
bolest hlavy

Poruchy oka

skleralni hemoragie
porucha vidéni

Srdec¢ni poruchy

sinusova tachykardie

v misté aplikace

Cévni poruchy zrudnuti
hypertenze
hypotenze

Respiracni, hrudni dyspnoe

a mediastinalni poruchy

Poruchy kiiZe a podkoZni vyrazka

tkané

Poruchy svalové a kosterni myalgie

soustavy a pojivové tkané

Celkové poruchy a reakce pocit horka

bolest v misté podani infuze

Vyseti‘eni

zvySeni hladiny
alaninaminotransferazy (ALT)
zvySeni hladiny
aspartataminotransferazy (AST)

Poranéni, otravy
a proceduralni komplikace

reakce v misté podani infuze

Popis vybranych nezddoucich u¢inku

Infekce

V klinickych studiich doslo u 16,7 % pacienti k infekci. Devét pripadt infekce bylo zdvaznych
a v klinickych studiich byly posouzeny jako souvisejici s imlifidazou, pficemz 5 se projevilo béhem

30 dni od 1écby imlifidazou. Osm z téchto 9 zdvaznych infekci trvalo dobu kratsi nez 30 dni. Incidenci
ani charakteristikou (véetn¢ infek¢nich agens) se tyto zavazné nebo t€zké infekce nelisily od téch, jez

jsou obecné pozorovany u pacientt s transplantaci ledvin (viz bod 4.4).




Reakce spojené s infuzi

Reakce spojené s infuzi, véetné dyspnoe a zrudnuti, byly zjistény u 5,6 % pacienttl, pficemz v jednom
ptipadé byla infuze imlifidazy kvili nim pferuSena a transplantace u tohoto pacienta neprob¢hla.

S vyjimkou jednoho pfipadu mirné vyrazky se vSechny reakce spojené s infuzi projevily v den infuze
imlifidazy a ustoupily b€hem 90 minut (viz bod 4.4).

Myalgie
Mpyalgie byla v klinickych studiich hlaSena u 2 pacienti (3,7 %). Jeden z nich m¢l té¢Zkou myalgii bez

jakéhokoli nalezu svalové poruchy.

HlaSeni podezieni na nezadouci ¢inky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci lé€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

S davkami vys§imi, neZ je doporuceno, nejsou zadné zkusenosti. V piipad¢€ predavkovani je nutné
pacienta peclive sledovat a 1é¢it symptomaticky.

Neexistuje zadné specialni antidotum, depleci IgG vsak 1ze obnovit podanim IVIg.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, selektivni imunosupresiva, ATC kod: LO4AA41.

Mechanismus u¢inku

Imlifidaza je cysteinova proteasa odvozena od imunoglobulin G (IgG) degradujiciho enzymu bakterii
Streptococcus pyogenes, ktery stépi tézké tetézce vsech podtiid lidského IgG, avsak zadné jiné
imunoglobuliny. Stépeni IgG vede k eliminaci Fc dependentnich efektorovych funkei, véetné CDC a
bunécné cytotoxicity zavislé na protilatkach (antibody-dependent cell-mediated cytotoxicity, ADCC).
Stépenim vsech IgG snizuje imlifidaza hladinu DSA, a tim umoziiuje transplantaci.

Farmakodynamické uéinky

Klinickymi studiemi se prokazalo, Ze se IgG $tépi béhem néckolika hodin od podéni imlifidazy v davce
0,25 mg/kg. Nebyl zjistén Zadny rany narust IgG v plazmé v dusledku refluxu nerozstépeného IgG

z extravaskularniho kompartmentu, z ¢ehoz vyplyva, Ze imlifidaza $t€pi nejenom IgG v plazmé, ale
cely pool IgG, veetné extravaskularnich IgG. Navrat endogennich IgG zacind 1-2 tydny po podani
imlifidazy a pokracuje béhem nasledujicich tydni.

Je tfeba poznamenat, Ze turbidimetrické/nefelometrické metody bézné€ pouzivané ve zdravotnickych
zafizenich ke stanoveni celkovych IgG nedokazi rozlisit mezi rozdilnymi fragmenty IgG

generovanymi po podani imlifidazy, proto je neni mozné pouzit k posouzeni G¢inku 1écby.

Klinicka G¢innost a bezpe€nost

V ramci tii otevienych Sestimési¢nich jednoramennych klinickych studii byly hodnoceny davkovaci
rezim, ucinnost a bezpe¢nost imlifidazy podavané pred transplantaci ke snizeni darcovsky
specifickych IgG, diky kterému mohou vysoce senzitizovani kandidati na transplantaci ledvin tento
zakrok podstoupit. Transplantaci podstoupilo 46 pacientd (21 [46 %] zen a 25 [54 %] muzi) ve veku
20-73 let, ptficemz u vSech bylo diagnostikovdno onemocnéni ledvin v terminalnim stadiu (end-stage
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renal disease, ESRD) a vSichni byli na dialyze. VSichni pacienti byli senzitizovani, 41 (89 %) bylo
vysoce senzitizovanych (cPRA > 80 %), z nichz 33 (72 %) mélo cPRA > 95 %. U vsSech pacientt,
kteti méli vysledek kiizové zkousky pied lécbou imlifidazou pozitivni, doslo béhem 24 hodin ke
konverzi na negativni. PKPD modelovani ukazalo, ze 2 hodiny po podani imlifidazy v davce

0,25 mg/kg byva vysledek ktizové zkousky negativni u 96 % pacienti, pficemz po 6 hodinach ma
pfinejmensim 99,5 % pacientt vysledek negativni. VSech 46 pacienti bylo po 6 mésicich nazivu,
pfi¢emz podil pteziti ledvinového Stépu byl 93 %. Funkce ledvin se obnovila v rozsahu, v jakém se
u pacientli po transplantaci ledvin ocekava; u 90 % pacientti byla po 6 mésicich odhadovana
glomerularni filtrace (¢GFR) > 30 ml/min/1,73 m?.

V ramci studie 03 byly bezpecnost a u¢innost imlifiddzy hodnoceny u pacientti s ESRD pii rizném
davkovani pied transplantaci ledvin. Deseti pacientiim byla pted transplantaci podana jednorazova
davka 0,25 (n=5) nebo 0,5 (n = 5) mg/kg imlifidazy. Sedm pacientd mélo pozitivni hladinu DSA a
Sest mélo pred podanim imlifidazy pozitivni vysledek kiizové zkousky. Po 1é¢be hladina DSA u vSech
sedmi pacientil poklesla a vSechny pozitivni kiizové zkousky byly konvertovany na negativni. U vSech
deseti pacientti prob¢hla transplantace Gspeésné a vSichni méli po 6 mésicich funk¢ni ledvinu. Osm

z deseti pacientti mé&lo eGFR > 30 ml/min/1,73 m?. Pacientlim byla poddvéna imunosupresiva, véetné
kortikosteroidu, inhibitoru kalcineurinu, mofetil-mykofenolatu a IVIg. U tii pacienti doslo béhem
studie k AMR, zadna ovSem nevedla ke ztraté stépu.

V ramci studie 04 byly hodnoceny i€innost a bezpecnost imlifidazy u vysoce HLA senzitizovanych
pacientl. Studie zahrnovala 17 pacienti, kterym byla podana jednorazova davka 0,24 mg/kg. Pred
podanim imlifidazy bylo 15 (88 %) pacientiit DSA pozitivnich a 14 (82 %) pacienti mélo pozitivni
vysledek kiizové zkousky. Po podani imlifiddzy hladina DSA poklesla u v§ech pacientil na Groven
piijatelnou pro transplantaci a vS§ichni pacienti béhem nékolika hodin transplantaci podstoupili. Po
6 mésicich mélo 16 ze 17 pacientl ledvinu funkéni, ptficemz 15 (94 %) pacientd mélo hodnotu
eGFR > 30 ml/min/1,73 m?. U dvou pacientl doslo b&hem studie k AMR, Zadna oviem nevedla ke
ztraté Stépu. Pacientim byla podavana imunosupresiva, véetné kortikosteroidd, inhibitoru
kalcineurinu, mofetil-mykofenolatu, alemtuzumabu a IVIg.

V rédmci studie 06 byly hodnoceny ucinnost a bezpecnost imlifidazy pii odstraiiovani DSA a konverzi
pozitivniho vysledku kiizové zkousky na negativni u vysoce senzitizovanych pacientil, potazmo
umoznéni transplantace. VSichni pacienti byli na seznamu cekatelti na transplantaci ledvin a méli pied
zafazenim do studie pozitivni vysledek kiizové zkousky se svym dostupnym darcem (véetné€ dvou
pacientt s pozitivnim vysledkem CDC kiizové zkouSky na T-lymfocyty). Osmnécti pacientim byla
podana plna davka 0,25 mg/kg imlifidazy, ttem byly podany dvé davky v rozmezi 12—-13 hodin, coz

u vSech pacientl vedlo ke §tépeni IgG a konverzi pozitivni kiizové zkousky na negativni. U 57 %
analyzovanych pacientd probe&hla konverze béhem 2 hodin a u 82 % béhem 6 hodin. VSichni pacienti
podstoupili Gispésné transplantaci a 16 (89 %) z nich mélo po 6 mésicich funkéni ledvinu (veetné
onéch dvou pacientl s potvrzenou pozitivni cytotoxickou kiizovou zkouskou na T-lymfocyty). Patnact
(94 %) pacientt mé&lo eGFR > 30 ml/min/1,73 m?. Pacienti podstoupil imunosupresivni 1é¢bu
zahrnujici kortikosteroidy, inhibitory kalcineurinu, mofetil-mykofenolat, rituximab, IVIg

a alemtuzumab nebo konisky antithymocytarni globulin. U sedmi pacientti doslo k aktivni AMR

a jeden dalsi pacient m¢l subklinickou AMR, v zadném piipadé vSak nedoslo ke ztraté stépu.

Stars$i pacienti
Imlifidaza byla pred transplantaci ledvin podana v rameci klinickych studii tfem pacientiim ve véku
65 let a starSim. Bezpecnost a ti€innost u nich byly z hlediska preziti pacientt a §tépt, renalni funkce

a akutni rejekce stejné jako u celkové studované populace.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1€¢ivé piipravky udélila odklad povinnosti pfedlozit vysledky studii
s imlifidazou u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace podstupujici transplantaci ledvin
(informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).
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Tento 1éCivy ptipravek byl registrovan postupem tzv. podmine¢ného schvaleni. Znamena to, Ze jsou
ocekavany dalsi dikazy o jeho ptinosech.

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tento souhrn dajii o ptipravku bude podle potieby aktualizovan.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika imlifidazy byla u zdravych osob a u pacienti s ESRD srovnatelna. Expozice
imlifidaze vzristala proporcionalné po jednorazovém intravendznim podani ve formé 15minutové
infuze v davce 0,12 az 0,50 mg/kg télesné hmotnosti.

Maximalni koncentrace (Cmax) imlifidazy bylo dosazeno ihned nebo brzy po skonceni infuze, pficemz
pii davee 0,25 mg/kg pramér ¢inil 5,8 (4,2—-8,9) ug/ml. Eliminace imlifidazy byla charakterizovana
pocateéni distribucni fazi s primérnym polocasem 1,8 (0,6-3,6) hodin a pomalejsi elimina¢ni fazi

s prumérnym poloc¢asem 89 (60—238) hodin. Primérna clearance (CL) byla 1,8 (0,6—7,9) ml/h/kg a
distribu¢ni objem (V) beéhem eliminac¢ni faze byl 0,20 (0,06-0,55) l/kg.

5.3 Predklinické iidaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢ studii toxicity po opakovaném podani u kralikt a pst a studii
embryonalniho a fetalniho vyvoje u kralikli neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka. S ohledem
na rychly a extenzivni vyvoj protilatek proti imlifidaze a pislu$nou toxicitu po opakovanych podanich
nebylo mozno provést zadnou studii fertility a raného embryonalniho vyvoje. Ve studiich toxicity po
opakovaném podani nebyla zjisténa toxicita pro reprodukéni organy, ovSem potencidlni vliv imlifidazy
na muzské ¢i Zenské pohlavni organy nebyl dikladné zkouman. Nebyly provedeny zadné studie
prenatalni nebo postnatalni toxicity. Nebyly provedeny ani zadné studie genotoxicity, protoze 1é¢iva
latka je protein, u kterého neni pravdépodobné, Ze by interagoval pfimo s DNA nebo s jinym
chromozomalnim materialem.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych litek
mannitol

polysorbat 80

trometamol

dihydrat natrium-edetatu

kyselina chlorovodikova (k tipravé pH)
6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy ptipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi pfipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bodé¢ 6.6.

6.3 Doba pouZitelnosti

Neoteviend injekéni lahvicka

18 mésict
Po rekonstituci
Rekonstituovany roztok je tfeba ihned pienést z injekeni lahvicky do infuzniho vaku.

Po nafedéni
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Chemicka a fyzikalni stabilita pro pouZiti byla prokéazana po rekonstituci a natedéni po dobu 24 hodin
pii teploté 2 °C — 8 °C nebo po dobu 4 hodin pii teploté 25 °C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt ptripravek pouzit okamzité, pokud rekonstituce a fedéni
neprobéhly za podminek vylucujicich riziko mikrobialni kontaminace.

Neni-li ptipravek pouzit okamzité, jsou podminky jeho uchovavani pted pouzitim v odpovédnosti
uzivatele. Pfi uchovavani je tfeba roztok chranit pred svétlem.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Chranite pied mrazem.

Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci nebo nafedéni jsou uvedeny
v bod¢ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Ptipravek Idefirix se dodava v injekéni lahvicee (sklo tfidy I) s brombutylovou pryzovou zétkou
a hlinikovym odtrhovacim uzévérem.

Velikost baleni: 1 injekéni lahvicka nebo 2 x 1 injekéni lahvicka.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Rekonstituce prasku

Do injekéni lahvicky s pripravkem Idefirix piidejte 1,2 ml sterilni vody pro injekci; pfitom dbejte na
to, aby voda sméfovala na sklenénou sténu a nikoli na prasek.

Dokonalého rozpusténi prasku dosahnete jemnym krouzenim injekéni lahvickou alespon 30 sekund.
Netfepejte, minimalizujete tak pravdépodobnost tvorby pény. Nyni obsahuje injek¢ni lahvicka
imlifiddzu o koncentraci 10 mg/ml, pficemz lze odebrat az 1,1 ml roztoku.

Rekonstituovany roztok musi byt ¢iry a bezbarvy. Pokud jsou v roztoku pfitomny pevné ¢astecky nebo
je roztok zabarveny, nepouzivejte jej. Doporucuje se prenést rekonstituovany roztok ihned z injekéni

lahvi¢ky do infuzniho vaku.

Piiprava infuzniho roztoku

Prislusné mnozstvi rekonstituovaného roztoku imlifidazy pomalu piidejte do infuzniho vaku
obsahujiciho 50 ml 0,9% (9 mg/ml) infuzniho roztoku chloridu sodného. Dokonalého promiseni
roztoku docilite tim, Ze infuzni vak n¢kolikrat obratite. Infuzni vak chrante pied svétlem. Musi byt
pouzita infuzni souprava s integrovanym sterilnim nepyrogennim filtrem (velikost porti 0,2 pm)

s nizkou vazbou proteinti. Dalsi informace o podavani ptipravku viz bod 4.2.

Pted pouzitim je tfeba infuzni roztok vizudlné prohlédnout a presvédcit se, zda neobsahuje zadné
pevné castecky ani neni zabarveny. Pokud roztok témto pozadavkiim nevyhovuje, zlikvidujte jej.
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Likvidace

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Svédsko

8.  REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CIiSLA
EU/1/20/1471/001

EU/1/20/1471/002

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENi REGISTRACE
Datum prvni registrace: 25. srpna 2020

Datum posledniho prodlouzeni registrace: 15. ¢ervence 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU

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

12



PRILOHA 11
VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/BIOLOGICKYCH
LECIVYCH LATEK A VYBOBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI
ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODM,I'N,KY, NEBO QMEZENi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU

ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT }’OREGISTRACNi OPATRENI
PRO PODMINECNOU REGISTRACI PRIPRAVKU
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A. Vg’(ROBCE/\{YROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/BIOLQGICKYCH LECIV)’(CH
LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI
SARZI

Naézev a adresa vyrobce/vyrobcu biologické 1é¢ivé latky/biologickych 1é¢ivych latek

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Litva

Naézev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobctu odpovédnych za propousténi Sarzi

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Litva

Propharma Group The Netherlands B.V.

Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Nizozemsko

V piibalové informaci k 1é¢ivému piipravku musi byt uveden ndzev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZIT{

Vydej 1é€ivého piipravku je vazan na lékatsky predpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn udajt

o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpeénosti (PSUR)

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v €l. 9 natizeni (ES)
¢. 507/2006, a proto drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) predklada PSUR kazdych 6 mésict.

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referen¢nich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES
a jakékoli nasledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé
pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do

6 mésict od jeho registrace.

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

o Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti

farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace

a ve veskerych schvalenych néslednych aktualizacich RMP.
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Aktualizovany RMP je tieba piedlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,

o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které

mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosi a rizik, nebo z diivodu dosazeni

vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
. Povinnost uskute¢nit poregistracni opatieni

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni v daném terminu niZe uvedena opatfeni:

pripravku Idefirix. Drzitel rozhodnuti o registraci ma provést a predlozit vysledky
prospektivni Sleté prodlouzené observacni navazujici studie.

Popis Termin
splnéni

Poregistracni studie c¢innosti (PAES): k dal$imu zkoumani dlouhodobého prosinec

prezivani §tépu u pacientt, ktefi podstoupili transplantaci ledviny po podani 2030

E. ZVLASTNI POVINNOST USKUTECNIT POREGISTRACNI OPATRENI PRO

PODMINECNOU REGISTRACI PRiIPRAVKU

Tato registrace byla schvalena postupem tzv. podmine¢ného schvaleni, a proto podle ¢l. 14-a natizeni

(ES) €. 726/2004 drzitel rozhodnuti o registraci uskutecni v daném terminu nasledujici opatieni:

pozitivni vysledek kiizové zkousky proti dostupnému zemielému darci, ma
drzitel rozhodnuti o registraci provést a predlozit vysledky kontrolované oteviené
studie po schvaleni, ktera zkouma u pacientt s pozitivnim vysledkem kiizové
zkousky proti dostupnému zemielému darci, ktefi podstoupili transplantaci ledvin

vvvvvv

Popis Termin
splnéni

K potvrzeni dlouhodobé¢ Gcinnosti ptipravku Idefirix u vysoce senzitizovanych prosinec

dospélych pacientt, ktefi podstupuji transplantaci ledvin a maji pozitivni 2023

vysledek kiizové zkousky proti dostupnému zemielému darci, ma drzitel

rozhodnuti o registraci piedlozit vysledky prospektivni observa¢ni dlouhodobé

navazujici studie, kterd vyhodnoti u pacientd, ktefi jsou pfed transplantaci 1éCeni

imlifidazou, dlouhodobé preziti §té€pu.

K potvrzeni dlouhodobé Gi¢innosti a bezpe¢nosti piipravku Idefirix u vysoce prosinec

senzitizovanych dospélych pacientt, kteti podstupuji transplantaci ledvin a maji | 2025
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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

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Idefirix 11 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
imlifidasum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje imlifidasum 11 mg.
Po rekonstituci obsahuje 1 ml koncentratu imlifidasum 10 mg.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Mannitol, polysorbat 80, trometamol, dihydrat natrium-edetatu a kyselina chlorovodikova

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro koncentrét pro infuzni roztok
1 injek¢ni lahvicka
2 injekeni lahvicky

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intravendzni podani po rekonstituci a nafedéni.
Pred rekonstituci a pouzitim si piectéte pribalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi 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

Uchovavejte v chladnicce.
Chrante pied mrazem.
Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pted svétlem.
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10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Hansa Biopharma AB
220 07 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/20/1471/001
EU/1/20/1471/002

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odivodnéni prijato.

| 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 INJEKCNi LAHVICKY

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Idefirix 11 mg prasek pro koncentrat
imlifidasum
intravendzni podani

2.  ZPUSOB PODANI

Intraven6zni podani po rekonstituci a nafedéni.

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

11 mg

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

Idefirix 11 mg prasek pro koncentrat pro infuzni roztok
imlifidasum

vTento pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Mizete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou piibalovou informaci d¥ive, neZ za¢nete tento pripravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

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

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc€ink, sdélte to svému 1ékafi. Stejné
postupujte v piipad¢ jakychkoli nezadoucich uc¢inkd, které nejsou uvedeny v této pribalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Idefirix a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude ptipravek Idefirix podan
Jak se ptipravek Idefirix pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek Idefirix uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A

o
.

Co je pripravek Idefirix a k ¢emu se pouziva

Pripravek Idefirix obsahuje 1é¢ivou latku imlifidazu, ktera patii do skupiny 1€k nazyvanych
imunosupresiva. Podava se pted transplantaci ledvin, aby imunitni (obranny) systém organismu
darovanou ledvinu neodmitl.

Pripravek Idefirix puisobi tak, Ze v téle rozklada urcity typ protilatek zvany imunoglobulin G (IgG),
ktery se podili na niceni ,,cizorodych* nebo skodlivych latek.

Imlifidaza je protein z bakterie s ndzvem Streptococcus pyogenes.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ Vam bude piipravek Idefirix podan

Piipravek Idefirix Vam nesmi byt podan

- jestlize jste alergicky(4) na imlifiddzu nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodé 6),

- jestlize mate zavaznou infekci,

- jestlize mate poruchu krve nazyvanou tromboticka trombocytopenicka purpura (TTP), ktera
v malych krevnich cévéch v téle vyvolava vznik krevnich sraZenin.

Upozornéni a opatieni

Reakce spojené s infuzi

Ptipravek Idefirix obsahuje protein, ktery mtize u n€kterych osob vyvolat alergickou reakci. Budou
Vam podany léky ke snizeni nebezpeci takové reakce. Pokud se u Vas béhem infuze (,,kapacky*)
objevi jakékoli priznaky alergické reakce, napiiklad zavazna vyrazka, dusnost, pocit horka nebo
zrudnuti, miize byt zapotifebi infuzi zpomalit nebo Uplné zastavit. AZ tyto ptiznaky odezni nebo az se
zmirni, bude mozné v infuzi pokracovat.
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Infekce
Imunoglobulin IgG hraje dileZitou tlohu pii ochrané organismu proti infekcim, a jelikoz pripravek
Idefirix IgG rozklada, budou Vam ke sniZeni rizika infekce podana antibiotika.

Protilatkami zprostfedkované odmitnuti transplantatu (AMR)

Vase télo bude produkovat nové protilatky IgG, které mohou napadat transplantovanou ledvinu
(transplantat). Vas 1ékat Vas bude disledné sledovat a za ucelem sniZeni rizika odmitnuti transplantatu
Vam budou podavany 1éky.

Déti a dospivajici
Ptipravek nema byt podavan détem nebo dospivajicim do 18 let véku, protoze u téchto vékovych
skupin nebyl 1€k studovan.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a piripravek Idefirix

Informujte svého 1ékate o vSech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat. Piipravek Idefirix mtize ovlivnit zptisob, jimz nékteré 1éky plisobi, proto mize
byt zapotiebi upravit jejich davkovani.

Jelikoz pripravek Idefirix rozklada IgG, nemuseji 1é¢ivé piipravky na bazi IgG fungovat, pokud jsou

podany soubézné s ptipravkem Idefirix. Mezi takové 1€¢ivé ptipravky patii:

- basiliximab (ktery se pouziva jako prevence odmitnuti transplantované ledviny),

- rituximab [ktery se pouziva k 1é¢bé zhoubnych nadorovych onemocnéni, jako je nehodgkinsky
lymfom nebo chronicka lymfocytarni leukemie, a zanétlivych onemocnéni, jako je revmatoidni
artritida (zanét kloubit)],

- alemtuzumab (ktery se pouziva k 1€¢bé urcité formy roztrousené sklerozy),

- adalimumab [ktery se pouziva k 1€cbé zanétlivych onemocnéni, jako je revmatoidni artritida,
ankylozujici spondylitida (zanéty kloubit), lupénka, Crohnova choroba nebo ulcer6zni kolitida
(zanét tlustého stieva)],

- denosumab [ktery se pouziva k 1écbe osteopordzy (fidnuti kosti)],

- belatacept (ktery se pouziva jako prevence odmitnuti transplantované ledviny),

- etanercept [ktery se pouziva k 1é¢bé zanétlivych onemocnéni, jako je revmatoidni artritida,
psoriaticka artritida, ankylozujici spondylitida (zanéty kloubit) nebo lupénka],

- krali¢i antithymocytarni globulin (rATG) (ktery se pouziva jako prevence odmitnuti
transplantované ledviny),

- nitrozilné podavany imunoglobulin (IVIg) (ktery se pouziva ke zvySeni abnormalné nizké
hladiny imunoglobulinu v krvi nebo k 1é¢b¢ zanétlivych onemocnéni, jako jsou
Guillain-Barrého syndrom, Kawasakiho nemoc nebo chronicka zanétlivd demyeliniza¢ni
polyneuropatie).

Téhotenstvi a kojeni
Podévani ptipravku Idefirix se v t€hotenstvi nedoporucuje.

Obrat’te se na svého l¢kare, jestlize si myslite, ze byste mohla byt t¢hotna.

Neni znamo, zda se ptipravek Idefirix vyluc¢uje do matetského mléka. Béhem lécby piipravkem
Idefirix nekojte.

Pripravek Idefirix obsahuje sodik
Tento 1écivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, zZe je
v podstaté ,,bez sodiku*.

3. Jak se pripravek Idefirix pouZiva

Pripravek Idefirix piedepisuje 1ékat s praxi v transplantaci ledvin a je urcen pro pouZiti v nemocnici.
Podava se ve form¢ infuze zavedené do zily po dobu pfiblizné 15 minut.
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Spravnou davku vypocita zdravotnicky pracovnik na zaklad¢é Vasi télesné hmotnosti. Obvykle se
piipravek Idefirix podava ve form¢ jednorazové davky; 1ékar vak muze rozhodnout, Ze Vam bude
pred transplantaci podéana jeste jedna dalsi davka.

Informace pro zdravotnické pracovniky tykajici se vypoctu davky, pripravy a infuzniho podani
piipravku Idefirix jsou uvedeny na konci této pibalové informace.

Jestlize Vam bylo podano vice piipravku Idefirix, neZ mélo
Béhem infuze i po jejim podani budete dikladné sledovan(a). Zdravotni¢ti pracovnici budou
kontrolovat vyskyt jakychkoli nezadoucich ucink.

4.  Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

JestliZe zaznamenate kterykoli z nasledujicich priznaki, neprodlené informujte svého lékai‘e:

- znamky infekce, jako jsou horecka, zimnice, kaSel, pocit slabosti nebo obecny pocit, ze Vam
neni dobfe (velmi Casté — mohou postihovat vice nez 1 osobu z 10),

- znamky reakce v souvislosti s infuzi, jako je zavazna vyrazka, dusnost, pocit horka, zrudnuti
(Casté — mohou postihovat az 1 osobu z 10),

- bolest svalil nebo svalova tinava (ptiznaky myalgie) (¢asté — mohou postihovat az 1 osobu z 10).

Dalsi nezadouci u¢inky zahrnuji:

Casté (mohou postihovat aZ 1 osobu z 10):

- infekce: plicni infekce (zapal plic — pneumonie), infekce krve (sepse), bfisni infekce, infekce
hornich cest dychacich, infekce zptisobené adenoviry nebo parvoviry, infekce mocovych cest,
chiipka, infekce rany, pooperacni infekce rany, infekce v misté zavedeni katetru,

- odmitnuti transplantatu (protilatky IgG se budou snazit darovanou ledvinu odmitnout a z toho
muzete pocit'ovat vSeobecny diskomfort),

- vysoky nebo nizky krevni tlak (k ptiznakiim nizkého krevniho tlaku mohou patfit zavrate,

k priznakiim vysokého krevniho tlaku mohou patfit bolesti hlavy),

- pokles poctu ¢ervenych krvinek (anémie),

- zavrat¢ pii zmenach télesné polohy, naptiklad pfi vstavani,

- bolest hlavy,

- praskla cévka v oku,

- zhorSené vidéni,

- zrychleny tep,

- bolest v misté podani infuze,

- zvySena hladina jaternich enzymi (zjiSténa krevnimi testy).

Hlaseni neZzadoucich ucinka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému 1ékafi. Stejné postupujte

v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci. Nezddouci
ucinky muzete hlasit také ptimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich ucinku
uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich u¢inkt muzete prispét k ziskani vice informaci o
bezpecnosti tohoto pripravku.

5. Jak pripravek Idefirix uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti. Pripravek Idefirix je uchovavan v nemocnicni
1ékarné.
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Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku injek¢ni lahvicky a na
krabi¢ce za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chrarite pted mrazem. Uchovavejte v piivodnim obalu, aby
byl ptipravek chranén pied svétlem.

Chemicka a fyzikalni stabilita pro pouziti byla prokazéana po rekonstituci a nafedéni po dobu 24 hodin
pii teploté 2 °C — 8 °C nebo po dobu 4 hodin pii teploté 25 °C.

Pokud jsou v roztoku po rekonstituci zjistény pevné castecky nebo zabarveni, piipravek nepouzivejte.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak nalozit
s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Idefirix obsahuje

- Lécivou latkou je imlifidasum. Jedna injekéni lahvicka obsahuje imlifidasum 11 mg. Po
rekonstituci obsahuje 1 ml koncentratu imlifidasum 10 mg.

- Dalsimi slozkami jsou mannitol, polysorbat 80, trometamol, dihydrat natrim-edetatu a kyselina
chlorovodikova (k upravé pH). Viz bod 2 ,,Ptipravek Idefirix obsahuje sodik*.

Jak pripravek Idefirix vypada a co obsahuje toto baleni

- Pripravek Idefirix se dodava ve sklenéné injekéni lahvicce jako prasek pro koncentrat pro
infuzni roztok (prasek pro koncentrat). Prasek je bily mrazem vysusSeny kolac.

- Baleni obsahuje 1 nebo 2 injekéni lahvicky.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Svédsko

Vyrobce

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Litva

Propharma Group The Netherlands B.V.
Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Nizozemsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Tomuto 1é¢ivému piipravku bylo udéleno tzv. podmine¢né schvaleni. Znamena to, zZe informace o
tomto ptipravku budou pfibyvat.

Evropska agentura pro 1éCivé piipravky nejméné jednou za rok vyhodnoti nové informace o tomto
1é¢ivém piipravku a tato ptibalova informace bude podle potieby aktualizovana.

Dalsi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky: http://www.ema.europa.cu
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Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Rekonstituce prasku
Do injekéni lahvicky s pripravkem Idefirix piidejte 1,2 ml sterilni vody pro injekci; pfitom dbejte na
to, abyste vodu smérovali na sklenénou sténu a nikoli na prasek.

Dokonalého rozpusténi prasku dosahnete jemnym krouzenim injekéni lahvickou alespon 30 sekund.
Netiepejte, minimalizujete tak pravdépodobnost tvorby pény. Nyni obsahuje injekéni lahvicka
imlifidazu o koncentraci 10 mg/ml, pficemz lze odebrat az 1,1 ml roztoku.

Rekonstituovany roztok musi byt ¢iry a bezbarvy. Pokud jsou v roztoku piitomny pevné ¢astecky nebo
je roztok zabarveny, nepouzivejte jej. Doporucuje se prenést rekonstituovany roztok ihned z injekéni
lahvi¢ky do infuzniho vaku.

Piiprava infuzniho roztoku

Prislusné mnozstvi rekonstituovaného roztoku imlifidazy pieneste do infuzniho vaku obsahujiciho
50 ml 0,9% (9 mg/ml) infuzniho roztoku chloridu sodného. Dokonalého promiseni roztoku docilite
tim, Ze infuzni vak nékolikrat obratite. Infuzni vak chrante pred svétlem.

Pted pouzitim je tfeba infuzni roztok vizualné prohlédnout a presveédcit se, zda neobsahuje zadné
pevné ¢asteCky ani neni zabarveny. Pokud roztok témto pozadavkim nevyhovuje, zlikvidujte je;j.

Podani

Cela, pIn¢ ztedéna infuze se podava po dobu 15 minut za pouziti infuzni soupravy sintegrovanym
sterilnim nepyrogennim filtrem (velikost port 0,2 pm) s nizkou vazbou proteint. Na konci infuze se
doporucuje proplachnout intravenoézni linku 0,9% (9 mg/ml) infuznim roztokem chloridu sodného, aby
se zajistilo, ze bude pacientovi podana cela davka. Neuchovavejte jakékoli mnozstvi
nespotiebovaného infuzniho roztoku pro pozdéjsi pouziti.
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