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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



Y Tento 1éCivy pripravek podlehd dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti 0 hlaseni nezadoucich ucinkt viz bod 4.8.

1.  NAZEV PRiIPRAVKU

Jascayd 9 mg potahované tablety

Jascayd 18 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jascayd 9 mqg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje 9 mg nerandomilastu.

Pomocnd latka se znamym ucinkem

Jedna potahovana tableta obsahuje 81,1 mg laktézy (ve formé monohydratu).

Jascayd 18 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje 18 mg nerandomilastu.

Pomocnd latka se znamym ucinkem

Jedna potahovand tableta obsahuje 162,2 mg laktozy (ve formé monohydratu).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVAFORMA
Potahovana tableta (tableta)

Jascayd 9 mg potahované tablety

Svétle zlutd, ovalna, bikonvexni, potahovana tableta s vyrazenym ozna¢enim ,,F9* na jedné strané
a logem spolecnosti Boehringer Ingelheim na stran¢ druhé (délka tablety: 9,5 mm, Sitfka tablety:
4,6 mm).

Jascayd 18 mg potahované tablety

Svétle Cervend, ovalna, bikonvexni, potahovana tableta s vyrazenym oznacenim ,,F 18 na jedné strané
a logem spolecnosti Boehringer Ingelheim na stran¢ druhé (délka tablety: 12 mm, §itka tablety:

5,9 mm).

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeuticke indikace

Piipravek Jascayd je indikovan k 1é¢bé dospélych pacienti s idiopatickou plicni fibrozou (IPF).

Piipravek Jascayd je indikovan k 1é¢bé dospélych pacientt s progresivni plicni fibr6zou (PPF).



4.2 Déavkovani a zpisob podani

Lécbu maji zahajit 1ékati se zkusenostmi s [éCbou onemocnéni, pro ktera je pripravek Jascayd
schvalen.

Davkovani
Doporucend davka je 18 mg dvakrat denné€, podavana pfiblizn€ v 12hodinovych intervalech.

Na zakladé¢ individualni snasenlivosti nezadoucich Gi¢inkt prijmu nebo snizeni télesné hmotnosti
pacientem (viz bod 4.4 a bod 4.8), a na zakladé oc¢ekavaného ptinosu 1é¢by nerandomilastem (viz

bod 5.1), 1ze davku snizit na 9 mg dvakrat denné (vyjimkou jsou pacienti, kteti souasné uzivaji
pirfenidon nebo silné nebo stiedné silné induktory cytochromu P450 3A (CYP3A), (viz bod 4.5). Po
odeznéni nebo dostatecném zvladnuti nezadouciho Gcinku lze v 1é¢bé pokracovat doporu¢enou davkou
18 mg dvakrat denné.

Soucasné pouzivani se silnymi inhibitory CYP3A

Pokud je ptipravek pouzivan soucasné se silnymi inhibitory CYP3 A, musi byt davka snizena na 9 mg
dvakrat denné (viz bod 4.5).

Soucasné pouzivani se silnymi nebo stredné silnymi induktory CYP3A4

Pokud je ptipravek pouzivan soucasné se silnymi nebo stfedn¢ silnymi induktory CYP3A, je
doporucena davka 18 mg dvakrat denné a nesmi byt snizena na 9 mg dvakrat denné (viz bod 4.5).

Soucasné pouzivani s pirfenidonem

Soucasné pouzivani s pirfenidonem snizilo expozici nerandomilastu ptiblizné o 50 % (viz bod 4.5).
U pacientt uzivajicich pirfenidon je doporucena davka 18 mg dvakrat denné a nesmi byt sniZzena na
9 mg dvakrat denné.

Vynechana davka

Pokud je davka vynechana, ma se dalsi davka uzit v nasledujicim planovaném terminu.
Pacient nema uzit dodate¢nou davku. Doporu¢ena maximalni ddvka 18 mg dvakrat denné nema byt
prekrocena.

Zvlastni populace

Starsi pacienti
U star$ich pacientii neni nutna uprava davky (viz bod 5.2).
Porucha funkce ledvin

U pacientu s lehkou, stiedné té€Zkou nebo tézkou poruchou funkce ledvin (eGFR > 15 a < 90 ml/min
podle vzorce CKD-EPI) neni nutna Gprava davky (viz bod 5.2).

Lécba pacientti v terminalnim stadiu selhani ledvin (eGFR < 15 ml/min) se nedoporucuje.
Farmakokinetika, bezpe¢nost a ti¢innost nerandomilastu u téchto pacientt nebyly zkoumany.

Porucha funkce jater

U pacientu s lehkou (tfida A podle Childa a Pugha) nebo stfedné tézkou (t¥ida B podle Childa a
Pugha) poruchou funkce jater neni nutna Uprava davky (viz bod 5.2).



Lécba pacientu s tézkou poruchou funkce jater (tfida C podle Childa a Pugha) se nedoporucuje.
Farmakokinetika, bezpe¢nost a G¢innost nerandomilastu u téchto pacienti nebyly zkoumany.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost u pediatrickych pacienti nebyly dosud stanoveny.

Nejsou dostupné zadné udaje.

Zptisob podani

Ptipravek Jascayd je uréen k peroralnimu podani. Tablety se maji polykat celé a zapit vodou.
Piipravek Jascayd je mozné uzivat s jidlem i bez jidla (viz bod 5.2).

Alternativni zpiisob podani

U pacientt, kterym déla problém spolknout celou tabletu, 1ze tabletu rozptylit ve sklenici s pfiblizné
100 ml neperliveé pitné vody o pokojové teploté. Nemaji se pouzivat Zadné jiné tekutiny. Tabletu je
tieba vlozit do vody nerozdrcenou a pravidelné ji michat ptiblizné po dobu 15-20 minut, dokud se
nerozpadne na velmi malé kousky (tablety se nerozpusti upln¢€). Vzniklou disperzi je tfeba vypit do

2 hodin od ptipravy. Pokud pacient disperzi nevypije okamzité, musi ji pfed vypitim znovu promichat.
Sklenice se pak ma vyplachnout piiblizné 100 ml vody, kterou je nasledné rovnéz tieba vypit, aby
bylo zajisténo podani celé davky.

4.3  Kontraindikace
Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.
4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Priijem, nauzea a snizena chut’ k jidlu

V klinickych hodnocenich byly priijem, nauzea a snizena chut’ k jidlu ¢asto hlasenymi nezadoucimi
uc¢inky (viz bod 4.8), zejména u pacientl uzivajicich nerandomilast v kombinaci s nintedanibem nebo
pirfenidonem. U vétsiny pacientti byly tyto nezadouci G€¢inky mirné az stiedné zavazné. Pacienti maji
byt sledovani a nezddouci G¢inky maji byt zvladany odpovidajici symptomatickou 1é¢bou, jako je
hydratace a dle potieby antidiaroika nebo antiemetika. Snizeni davky zakladni 1é¢by nintedanibem
nebo pirfenidonem ma byt provadéno v souladu s doporu¢enimi uvedenymi v pfislusnych souhrnech
udaji o pripravku. U pacientd, ktefi jsou oslabeni, maji stavajici gastrointestinalni pfiznaky nebo se

u nich v minulosti vyskytly vyznamné gastrointestinalni nezadouci uéinky pii uzivani nintedanibu
nebo pirfenidonu, se doporucuje opatrnost. Pokud pacienti s tézkym nebo pietrvavajicim prijmem,
nauzeou nebo snizenou chuti k jidlu neodpovidaji na symptomatickou 1é¢bu, snizeni davky (viz

bod 4.2) nebo pteruseni 1é¢by, je tieba 1é€bu nerandomilastem ukonéit.

Snizeni télesné hmotnosti

Lécba nerandomilastem byla spojena se snizenim té€lesné hmotnosti zavislym na davce, zejména pti
soucasném pouzivani nintedanibu. Béhem 1éCby je tieba pravidelné sledovat télesnou hmotnost. Pokud
se nevysvétlitelny pokles t€lesné hmotnosti postupné zvySuje nebo je klinicky znepokojivy, je tieba
1é¢bu piehodnotit a zvazit snizeni davky nebo ukoncéeni 1é¢by. Nerandomilast ma byt pouzivan

s opatrnosti u pacientii s podvahou nebo s onemocnénimi, U kterych mize byt dalsi ubytek télesné
hmotnosti z I¢karského hlediska nezadouci (viz bod 4.8).



Psychiatrické poruchy

Psychiatrické poruchy mohou byt ¢astou komorbiditou u pacientt s IPF a PPF. V klinickych
hodnocenich nerandomilastu byly psychiatrické piihody, véetné velmi vzacnych piipadt
sebevrazednych myslenek a chovani, hlaseny ve vSech lécebnych skupinach. Doporucuje se
pravidelné sledovani psychiatrickych poruch.

Pomocné latky se znamym téinkem

Lakt6za

Pacienti se vzacnymi dédiénymi problémy s intoleranci galaktozy, Gplnym nedostatkem laktazy nebo
malabsorpci glukdzy a galaktozy nemaji tento ptipravek uzivat.

Sodik

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné potahované tableté, to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

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

Na zaklad¢ in vitro hodnoceni je nerandomilast pfevazné metabolizovan prostrednictvim CYP3A a je
substratem P-glykoproteinu (P-gp).

Uginky dalsich pfipravki na nerandomilast

Silné inhibitory CYP3A

Klinicky Kdyz byla jednorazova davka 6 mg nerandomilastu podana soucasné s opakovanymi

dopad: davkami itrakonazolu (silného duélniho inhibitoru CYP3A a P-gp) u zdravych
dobrovolnikti, expozice nerandomilastu se zvysila, a to 2,2x pro AUC a 1,3 pro
Crax-

Opatieni: Pokud je pfipravek pouzivan soucasné se silnymi inhibitory CYP3A, musi byt davka
sniZzena na 9 mg dvakrat denn¢ (viz bod 4.2).

Piiklady: klarithromycin, itrakonazol, ritonavir

Silné nebo stfedné silné induktory CYP3A

Klinicky Pokud byla zdravym dobrovolnikiim podana jednorazova davka 18 mg

dopad: nerandomilastu sou¢asné s opakovanymi davkami karbamazepinu (silny induktor
CYP3A), expozice nerandomilastu se snizila, a to 0 51 % pro AUC a 0 31 % pro
Cmax. Pokud byla zdravym dobrovolnikiim podana jednorazova davka 18 mg
nerandomilastu soucasné s opakovanymi davkami bosentanu (stfedn¢ silny induktor
CYP3A), expozice nerandomilastu se snizila, a to o0 41 % pro AUC a o 15 % pro
Cnax-

Opatfeni: Je-li ptipravek soucasné pouzivan se silnymi nebo stfedné silnymi induktory
CYP3A, je doporucena davka 18 mg dvakrat denné a nesmi byt snizena na 9 mg
dvakrat denné (viz bod 4.2).

Priklady: karbamazepin, tfezalka teCkovana, rifampicin, fenytoin, bosentan, metamizol




Pirfenidon

Klinicky Soucasné pouzivani s pirfenidonem snizilo expozici nerandomilastu na zaklade¢
dopad: hodnoty Ciougn,ss ptiblizné o 50 %, jak bylo pozorovano v klinickém hodnoceni
faze Il u pacientt s IPF. Podle udaji ziskanych in vitro muze pirfenidon indukovat
aktivitu CYP3A a vést Kk niz§i expozici nerandomilastu. Kdyz byl nerandomilast
podavan soucasné s pirfenidonem u pacientt s IPF ve zminéném klinickém
hodnoceni faze 111, nebyla pti davce 9 mg pozorovana uéinnost, zatimco pii davce
18 mg byl pozorovan nizsi pokles hodnoty usilovné vitalni kapacity (FVC) (viz
bod 5.1).

Opatieni: U pacientii uzivajicich pirfenidon je doporuéena davka 18 mg dvakrat denné a nesmi
byt snizena na 9 mg dvakrat denn¢ (viz bod 4.2).

Nintedanib

Soucasné pouzivani s nintedanibem nezménilo expozici nerandomilastu na zakladé miniméalnich
(trough)koncentraci v ustaleném stavu.

Ucinky nerandomilastu na dalsi piipravky

Pfi soucasném pouzivani s nerandomilastem nebyly pozorovany Zadné klinicky vyznamné rozdily ve
farmakokinetice nasledujicich 1é¢ivych latek: pirfenidonu, nintedanibu a peroralniho midazolamu
(substratu CYP3A4). Podle vysledki souc¢asného pouzivani s midazolamem se neoéekava, ze by
nerandomilast snizoval nebo zvySoval systémovou expozici jinych 1é¢ivych ptipravk, které jsou
prevazné metabolizovany prostiednictvim CYP3A, napt. peroralnich kontraceptiv.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Antikoncepce

Na zakladé zjisténi ze studii na zvifatech mize nerandomilast zpisobit ztratu t€hotenstvi (viz ¢ast
Téhotenstvi nize a bod 5.3).

Zeny ve fertilnim véku maji byt pouceny, aby béhem 1é¢by dbaly na to, aby neotéhotnély a pouZivaly
ucinné antikoncep¢ni metody.

Te&hotenstvi

Udaje o0 podavani nerandomilastu téhotnym Zendm nejsou k dispozici. Na zakladé zjisténi ze studii na
zvitatech maze nerandomilast zpasobit ztratu té¢hotenstvi (viz bod 5.3).

Zeny ve fertilnim véku maji byt poudeny, aby b&hem uZivani piipravku Jascayd dbaly na to, aby
neotchotnély. Podavani ptipravku Jascayd se v t€hotenstvi a U Zen ve fertilnim veku, které nepouzivaji
antikoncepci, nedoporucuje.

Pacientky maji byt pouceny, aby informovaly svého 1ékate, pokud béhem 1é¢by pripravkem Jascayd

ot¢hotni nebo maji podezteni, ze mohou byt t¢hotné. T¢hotné zeny a Zeny ve fertilnim ve€ku maji byt
pouceny o potencialnim riziku ztraty plodu.

Kojeni
Informace o vylu¢ovani nerandomilastu do lidského mateiského mléka ani o jeho t¢incich na kojené
dité nebo na tvorbu mléka nejsou k dispozici. Studie na potkanech prokazaly vyluc¢ovani

nerandomilastu do mléka (viz bod 5.3).

Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloucit. Kojeni ma byt béhem 1é¢by ptipravkem Jascayd



preruSeno.

Fertilita

Nejsou dostupné zadné udaje o ucinku nerandomilastu na fertilitu ¢lovéka. U samcii ani samic potkani
nebyly pfi hodnotach 4nasobné piekracujicich expozici u cloveéka pozorovany zadné neptiznivé
ucinky na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7  U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ptipravek Jascayd nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecnostniho profilu

Nejéastéjsimi nezadoucimi G¢inky jsou prijem a snizeni télesné hmotnosti.

Seznam nezddoucich uginka v tabulce

Tabulka 1 uvadi frekvence nezadoucich u¢inkd na zaklad¢ udaji za 52 tydni ze dvou
randomizovanych, placebem kontrolovanych, dvojit¢ zaslepenych klinickych hodnoceni faze 111
(FIBRONEER-IPF u IPF a FIBRONEER-ILD u PPF) s davkami nerandomilastu 9 mg nebo 18 mg
podavanymi dvakrat denné. Nezadouci u¢inky jsou uvedeny podle tfid organovych systémt MedDRA.

Frekvence jsou definovany jako velmi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ ¢asté (> 1/1 000
az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000), neni zndmo (frekvenci

z dostupnych daji nelze urcit).

Tabulka 1. Nezadouci G¢inky

T¥ida orgdnovych systémii NeZadouci ucinky Kategorie frekvence
IPF° PPF
Poruchy metabolismu a vyZivy SniZena chut k jidlu Casté Casté
Gastrointestinalni poruchy Prijem? Velmi Velmi
Casté Casté
Nauzea Casté Casté
Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové | Bolest zad Casté Casté
thanée
Vysetreni Snizena télesna Casté Casté
hmotnost?®

aviz bod Popis vybranych nezadoucich ucinkii

® Frekvence byly vypo&itany bez zahrnuti pacientli ze skupiny s davkou 9 mg, ktefi souc¢asné uzivali
pirfenidon, protoZe tato kombinace se kvili klinicky vyznamné 1ékové interakci nedoporucuje (viz
bod 4.2 a bod 4.5).

Popis vybranych nezadoucich uéinku

Prijjem

U vétsiny pacientti Ié¢enych nerandomilastem mél priijem mirnou az stfedni intenzitu a zpravidla se
objevil béhem prvnich 3 mésich 1é¢by.

Vétsina ptipadi byla zvladnuta symptomatickou 1écbou antidiaroiky a pfipadné snizenim davky
zékladni 1é¢by nintedanibem nebo pirfenidonem.

Tézky prijem byl ¢asté&ji hlaSen u pacientti uzivajicich nerandomilast v kombinaci s nintedanibem.
Frekvence prijmu zavisela na pfitomnosti a typu zakladni 1é¢by (viz tabulka 2).



Tabulka 2. Frekvence prijmu podle podskupin zakladni 1é¢by béhem 52 tydnt v klinickém hodnoceni

FIBRONEER-IPF (pacienti s IPF) a FIBRONEER-ILD (pacienti s PPF)

IPF (FIBRONEER-IPF) PPF (FIBRONEER-ILD)
Placebo | Nerandomilast | Nerandomilast Placebo Nerandomilast | Nerandomilast
9 mg bid 18 mg bid 9 mg bid 18 mg bid

Bez zékladni 8 % 17 % 26 % 16 % 15% 27 %
1é¢by
Zakladni 27 % 49 % 62 % 36 % 48 % 49 %
1é¢ba
nintedanibem
Zakladni 8% | Nepouzije se 23 % Nepouzije | Nepouzije se® | Nepouzije se®
16¢ba seP
pirfenidonem

@ Nepouzije se, protoze davka 9 mg nerandomilastu dvakrat denn€ neni doporucenou davkou pro
pacienty uzivajici pirfenidon.

® NepouZije se, protoze pirfenidon nebyl v klinickém hodnoceni FIBRONEER-ILD jako zakladni
1é¢ba povolen.

bid = dvakrat denné

IPF

U pacientt 1écenych v Klinickém hodnoceni FIBRONEER-IPF, kteti nepodstupovali zakladni 1é¢bu
IPF, nebyl hlasen zadny ptipad tézkého prujmu; u pacientt, kteti podstupovali zakladni 1é¢bu
nintedanibem, byl tézky prijem hlasen u 5 % pacientt uZivajicich davku 18 mg, u 2 % pacientt
uzivajicich davku 9 mg a u < 1 % pacientl uzivajicich placebo; u pacientd, ktefi podstupovali zakladni
1é¢bu pirfenidonem, nebyl hldsen zadny piipad.

Prjem byl nej¢astéj$im nezddoucim t¢inkem spojovanym s prerusenim 1é¢by a vyskytoval se
nejcastéji pii zakladni 1é¢bé nintedanibem. Bez zakladni 1é¢by IPF doslo k pteruseni 1é¢by u 1 %
pacientl ve skupiné s ddvkou 18 mg, zatimco ve skupiné s ddvkou 9 mg ani ve skupiné s placebem
nebyla zaznamenano zadné pteruseni 1é¢by; pti z&kladni 1é¢bé nintedanibem doslo k pferuseni 1é¢by
u 13 % pacientt ve skupiné s davkou 18 mg, u 2 % ve skupiné s davkou 9 mg a u 1 % ve skupiné

s placebem; pii zakladni 1é¢bé pirfenidonem nebylo ve skupiné s ddvkou 18 mg ani ve skupiné

s placebem zaznamenano zadné pieruseni lécby.

PPF

U pacientt 1é¢enych v klinickém hodnoceni FIBRONEER-ILD, kteti nepodstupovali z&kladni 1é¢bu
nintedanibem, nebyl hlagen zadny piipad tézkého prijmu; u pacientd, ktefi podstupovali zakladni
1é¢bu nintedanibem, byl tézky prijem hlasen u 2 % pacientli uzivajicich davku 18 mg, u 1 % pacientti
uzivajicich davku 9 mg a u < 1 % pacientti uzivajicich placebo.

Prjem byl nej¢astéj$im nezadoucim t¢inkem spojovanym s prerusenim 1é¢by a vyskytoval se
nejcastéji pii zakladni 1é¢bé nintedanibem. Bez zakladni 1é¢by nintedanibem doslo k pteruseni 1é¢by

u 1 % pacienti ve skupiné s davkou 18 mg, zatimco ve skupiné s ddvkou 9 mg ani ve skupiné

s placebem nebylo zaznamenano Zadné pieruseni 1é¢by; pii zakladni 16¢bé nintedanibem doslo

K pteruseni 1é¢by u 4 % pacientti ve skupiné s ddvkou 18 mg, u 3 % ve skupiné s davkou 9 mgau 1 %
ve skupiné s placebem.

SniZeni télesné hmotnosti

V klinickych hodnocenich se snizeni télesné hmotnosti zac¢alo projevovat po druhém tydnu 1é¢by
a stabilizovalo se po 12 tydnech 1é¢by.



IPF

V klinickém hodnoceni FIBRONEER-IPF byla prtiimérna absolutni zména télesné hmotnosti od
vychozi hodnoty do 52. tydne -2,6 kg u pacientt 1é¢enych nerandomilastem v davce 18 mg, -2,4 kg
u pacientu lé¢enych nerandomilastem v davce 9 mg a -1,8 kg u pacient uzivajicich placebo.

Frekvence snizeni t€lesné hmotnosti zavisela na tom, zda pacienti podstupovali zakladni 1é¢bu IPF,
a na typu 1é¢by: bez zakladni 1é¢by IPF ¢inila 7 % ve skupiné s ddvkou 18 mg, 1 % ve skupiné

s davkou 9 mg a 6 % ve skupiné s placebem; pii zakladni 1é¢bé nintedanibem ¢inila 16 % ve skupiné
s davkou 18 mg, 13 % ve skupiné s davkou 9 mg a 11 % ve skupiné s placebem; pti z&kladni 1é¢bé
pirfenidonem ¢inila 5 % ve skupiné s davkou 18 mg i ve skupiné s placebem.

PPF

V Kklinickém hodnoceni FIBRONEER-ILD byla primérna absolutni zména télesné hmotnosti od
vychozi hodnoty do 52. tydne -3,2 kg u pacientti 1é¢enych nerandomilastem v davce 18 mg, -2,0 kg
u pacientt 1é¢enych nerandomilastem v davce 9 mg a -2,0 kg u pacienti uzivajicich placebo.

Frekvence snizeni télesné hmotnosti zavisela na tom, zda pacienti podstupovali ¢i nepodstupovali
zakladni 1é¢bu nintedanibem: bez zékladni 1é¢by nintedanibem ¢inila 10 % ve skupiné s davkou

18 mg, 5 % ve skupiné s davkou 9 mg a 4 % ve skupiné s placebem; pii zakladni 16¢bé nintedanibem
¢inila 11 % ve skupiné s davkou 18 mg, 9 % ve skupiné s davkou 9 mg a 8 % ve skupiné s placebem.

HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

Hlaseni podezieni na neZadouci t¢inky po registraci lé¢iveho pripravku je dalezité. UmoZiuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru prinosu a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky prostifednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
u¢inkl uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Ptiznaky

V Klinickych hodnocenich byly u zdravych dobrovolniki zkoumany jednorazove davky
nerandomilastu az do 48 mg, bez znadmek toxicit limitujicich davku. U pacientd, ktefi dostavali davky
az 72 mg/den po dobu az 17 dnti, byly hlaseny piipady nahodného predavkovani.

Pozorované nezadouci ucinky byly v souladu se zndmym bezpecnostnim profilem nerandomilastu.
Lécba

V ptipadé predavkovani se doporucuje sledovat, zda se u pacienta objevi ptipadné zndmky nebo
ptiznaky nezadoucich ucinkd, a podle potfeby zahajit symptomatickou 1é¢bu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: selektivni imunosupresiva, ATC kod: LO4AA61

Mechanismus u¢inku

Nerandomilast je selektivni inhibitor fosfodiesterazy 4 (PDE4) s preferenéni inhibici izoenzymu
PDE4B oproti PDE4A, C a D. Na zaklad¢ tdaju ziskanych in vitro vykazuje 9nasobnou selektivitu
vuci PDE4D, 24néasobnou selektivitu vici PDE4A a 870nasobnou selektivitu vaci PDE4C. Pii


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

podavani doporuc¢enych davek lze o¢ekavat inhibici PDE4B a slabsi inhibici PDE4D. PDE4
hydrolyzuje a inaktivuje cyklicky adenosinmonofosfat (CAMP). Nerandomilast vykazuje jak
antifibrotické, tak imunomodula¢ni u€inky, protoze preferencni inhibice PDE4B zvySuje intracelularni
hladiny cCAMP a snizuje expresi profibrotickych ristovych faktort a zanétlivych cytokint, které jsou

u fibrotickych plicnich onemocnéni nadmérné exprimovany.

Farmakodynamické uéinky

Elektrofyziologie srdce

Pfi jednorazovych davkach nerandomilastu az do 48 mg (coz odpovida 2,2nasobku odhadované
expozice Cmaxss pii maximalni doporuc¢ené davce u ¢lovéka) nebylo pozorovano klinicky vyznamné
prodlouZeni intervalu QTc.

Klinicka t¢innost a bezpecnost

Idiopaticka plicni fibréza (IPF)

Randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované klinické hodnoceni (FIBRONEER-IPF)
hodnotilo klinickou G¢innost a bezpe¢nost nerandomilastu u dospélych pacientti s IPF, a to jak

u pacientu se zakladni 1é¢bou nintedanibem nebo pirfenidonem, tak bez této 1é¢by. Pacienti museli mit
usilovnou vitéalni kapacitu (FVC) vétsi nebo rovnu 45 % nalezité hodnoty a difuzni kapacitu plic pro
oxid uhelnaty (DLCO) vétsi nebo rovnu 25 % nalezité normalni hodnoty korigované na hemoglobin
(Hb). Celkem 1 177 pacienti bylo randomizovano v poméru 1:1:1 k uzivani nerandomilastu v davce
9 mg dvakrat denn¢, nerandomilastu v davce 18 mg dvakrat denné nebo placeba dvakrat denné po
dobu alespon 52 tydnd. Randomizace byla stratifikovana podle pfitomnosti nebo neptitomnosti
zékladni 1é¢by nintedanibem ¢i pirfenidonem na pocatku klinického hodnoceni. Primarnim cilovym
parametrem klinického hodnoceni byla absolutni zména FVC v ml oproti vychozi hodnoté po

52 tydnech ve srovnani s placebem. Hlavnim sekundarnim cilovym parametrem byl ¢as do prvniho
vyskytu kterékoliv ze slozek sloZzeného cilového parametru: prvni akutni exacerbace IPF, prvni
hospitalizace z respira¢ni pfi¢iny nebo umrti b€hem trvani klinického hodnoceni. Pacienti byli
sledovani po stfedni dobu 14,6 meésice v dob¢ hlavni analyzy a 17,0 mesict pti zdvérecné analyze

v ramci klinického hodnoceni.

Populaci klinického hodnoceni tvofilo 83 % muzi a 17 % Zen o pramérném véku 70 let (rozmezi:

42 az 90 let). Tticet jedna procent pacientli bylo ve véku 75 let a starsich. Sedesat osm procent
populace v ramci klinického hodnoceni byli b&losi, 32 % Asijci a 0,5 % ¢ernosi/Afroameric¢ané. Plicni
hypertenze byla na pocatku klinického hodnoceni hlasena u 3 % pacientti. Celkem 78 % pacienti bylo
na stabilni 1é¢bé nintedanibem (46 %) nebo pirfenidonem (32 %) a 22 % nebylo na zadné z téchto
terapii (15 % pacienti bylo dosud nelééenych a 8 % diive 1é¢bu nintedanibem nebo pirfenidonem
ukon¢ilo). Na pocatku klinického hodnoceni byla primérna hodnota FVC 2 843 ml, coz odpovidalo
78 % nalezité normalni hodnoty (n.h.).

Pacienti podstupujici zkladni 1é¢bu nintedanibem nebo pirfenidonem méli na poc¢atku klinického
hodnoceni pokro¢ilejsi onemocnéni v porovnani s pacienty, ktefi zakladni 1é¢bu nepodstupovali, coz
se projevovalo niz§i primérnou hodnotou FVC % n.h. (77 % oproti 82 %), nizs§i praimérnou hodnotou
DLCO % n.h. (50 % oproti 55 %), delsi primérnou dobou od prvni diagndzy (3,7 roku oproti
2,8 roku) a ¢astéjsim pouzivanim oxygenoterapie (23 % oproti 16 %).

Zména FVC oproti vychozi hodnoté

Celkové byl primarni cilovy parametr — absolutni zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté po

52 tydnech — u pacientt 1é¢enych nerandomilastem statisticky vyznamné lepsi ve srovnani s pacienty
uzivajicimi placebo. Upraveny pramérny pokles FVC u pacientt uzivajicich nerandomilast v davce
18 mg nebo v davce 9 mg dvakrat denné ¢inil -115 ml a -139 ml, zatimco ve skupiné s placebem byl
pozorovan upraveny priamérny pokles -183 ml. Odpovidajici rozdil v 1é¢ebném ucinku oproti skupiné
uzivajici placebo byl 69 ml (95% CI: 30-107; p-hodnota = 0,0005) a 45 ml (95% CI: 6-83; p-
hodnota = 0,0222).
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U pacientu, ktefi dostavali jako zakladni 1é¢bu IPF pirfenidon, byla pozorovana lékova interakce (viz
bod 4.5). U téchto pacientl nebyl pii podavani nerandomilastu v davce 9 mg dvakrat denné pozorovan
zadny lécebny ucinek.

Vysledky primarniho cilového parametru v celé populaci a v zavislosti na zakladni 1é¢bé IPF pro
nerandomilast v davkach 18 mg a 9 mg ve srovnani s odpovidajicim placebem jsou uvedeny na
obrézcich 1 a 2.

Obréazek 1. Absolutni zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté po 52 tydnech v klinickém hodnoceni
FIBRONEER-IPF u pacientt 1é¢enych nerandomilastem v davce 18 mg ve srovnani s placebem.

Nerandomilast Odhad upraveného
Placebo 18 mg bid primérného
Pokles Pokles rozdilu FVC
n FVC[mI] n FVC[ml] [ml](95% CT)

Vsichni pacienti 391 -183 392 -115 69 [30, 107] —r—
Standardni 1étba
Zadnd 87  -149 87 -79 69 [-12, 151] I {
Nintedanib 172 -192 178 -119 73115, 131] } |
Pirfenidon 132 -197 127 -134 63 -4, 130] F—’P

-100 -50 0 50 100 150 200
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
placeba nerandomilastu 18 mg bid

Odhad upravencho primérného rozdilu
FVC [ml] (95% CI)
U pacientut, kteti zemfeli pfed 52. tydnem, byla jako zména oproti vychozi hodnoté pfifazena hodnota
odpovidajici 10. percentilu.
bid = dvakrat denné

Obrézek 2. Absolutni zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté po 52 tydnech v klinickém hodnoceni
FIBRONEER-IPF u pacientu Ié¢enych nerandomilastem v davce 9 mg ve srovnani s placebem.
Nerandomilast Odhad upraveného
Placebo 9 mg bid primérného
Pokles Pokles rozdilu FVC
n FVC[ml] n FVC[ml] [ml] (95% CT)

Vsichni pacienti 391 <183 390 -130 456, 83] ——

Slapdzu'dm’ 1é¢ba
Zadna 87  -149 86 -70 78 [-3, 160] I - |
Nintedanib 172 -192 184 -131 61 [4,117] ——
Pirfenidon 132 -197 120 -202 -5 [-73, 64| I ® {
T T T T T T
-100 -50 0 50 100 150 200
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
placeba nerandomilastu 9 mg bid

Qdhad upraveného primérného rozdilu
FVC [ml] (95% CI)
U pacientu, kteti zemfteli pted 52. tydnem, byla jako zména oproti vychozi hodnoté pfifazena hodnota
odpovidajici 10. percentilu.
bid = dvakrat denné

Obréazek 3 ukazuje zménu FVC oproti vychozi hodnoté v ¢ase u pacientll 1é¢enych nerandomilastem
v davce 18 mg dvakrat denné ve srovnani s odpovidajicim placebem. Po znazornéni upravené
pramérné zmény FVC oproti vychozi hodnoté v ¢ase se kiivky zacaly rozchazet ve 2. tydnu

a pokracovaly v divergenci az do 52. tydne a dale. Tento trend byl v prib&hu ¢asu konzistentné
pozorovan napti¢ podskupinami rozdélenymi podle z&kladni 1é¢by IPF.
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Obrazek 3. Zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté v ¢ase v klinickém hodnoceni
FIBRONEER-IPF u pacientt uzivajicich nerandomilast v ddvce 18 mg, v porovnani s placebem.
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Potel pacientd
Placebo 393 378 383 374 367 356 339 333 324 308 213
Nerandomilast 18 mg bid 392 382 384 374 376 359 352 332 342 313 218

bid = dvakrat denné
Doba do prvni akutni exacerbace IPF, prvni hospitalizace z respiracni priciny nebo umrti

Hlavnim sekundarnim sloZzenym cilovym parametrem byla doba do prvni pfihody akutni exacerbace
IPF, hospitalizace z respira¢ni pfi¢iny nebo imrti béhem trvani klinického hodnoceni. Akutni
exacerbace IPF byla definovana jako akutni zhorSeni nebo nové vznikla dusnost obvykle trvajici méné
nez 1 mésic, ndlez na CT s novymi oboustrannymi opacitami typu mlé¢ného skla a/nebo
konsolidacemi piekryvajicimi zakladni obraz odpovidajici IPF, a zhorSeni, které nelze zcela vysvétlit
srdeénim selhanim nebo objemovym pietizenim. Akutni exacerbace IPF ani hospitalizace

Z respiracnich pfic¢in nebyly posuzovany nezavislou komisi. Celkové nebyl pro tento hlavni sekundarni
sloZeny cilovy parametr pozorovan statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami s nerandomilastem

v davkéch 18 mg nebo 9 mg a placebem. V dobé hlavni analyzy doslo k pifihodam hlavniho
sekundarniho cilového parametru u 85 pacient (22 %) ve skuping uzivajici nerandomilast v davce

18 mg, u 79 pacienti (20 %) ve skupiné uzivajici nerandomilast v davce 9 mg a u 80 pacientt (20 %)
ve skupiné uZivajici placebo. Ve srovnani s placebem byl pomér rizik (HR) pro dobu do prvni piihody
1,17 (95% CI: 0,86-1,59; p-hodnota = 0,3102) pro davku 18 mg a 1,03 (95% CI: 0,75-1,41; p-
hodnota = 0,8568) pro davku 9 mg.

Obréazek 4 a obrazek 5 znazoriji vysledky porovnani nerandomilastu v davce 18 mg a 9 mg
s placebem pro hlavni sekundarni cilovy parametr a jeho jednotlivé slozky v prib&hu klinického
hodnoceni FIBRONEER-IPF v dobé analyzy na konci klinického hodnoceni.
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Obrazek 4. Akutni exacerbace IPF, hospitalizace z respira¢ni pfi¢iny nebo tmrti v pribéhu klinického
hodnoceni FIBRONEER-IPF u pacientt uzivajicich nerandomilast v ddvce 18 mg, v porovnani

s placebem.
n s ptthodou / n analyzovanych
Nerandomilast
Placebo 18 mg bid
Hlavni sekundarni 103/393 93/392
cilovy paramctr
Akutni exacerbace IPF 42/393 40/392
Tospitalizace 76/393 75/392
z respiraénich pricin
Urnrti 42/393 26/392

bid = dvakrat denné

Pomér rizik
(95% CID)

0,99 [0,75, 1,31]

1,05 [0,68, 1,62]
1,07 [0,78, 1,47]

0,66 0,41, 1,08]

b

T T T T
0,25 0,5 1 2 4
Lep3i vysledky Lepsi vysledky

nerandomilastu 18 mg bid placeba

Pomér rizik (95% Cl)

Obrazek 5. Akutni exacerbace IPF, hospitalizace z respira¢ni pii¢iny nebo umrti v priibéhu klinického
hodnoceni FIBRONEER-IPF u pacientu uzivajicich nerandomilast v ddvce 9 mg, v porovnani

s placebem.
n s piihodou / n analyzovanych
Nerandomilast
Placebo 9 mg bid
Hlavni sekundarni 103/393 90/392
cilovy parametr
Akutni exacerbace [PF 42/393 37/392
Hospitalizace 76/393 66/392
z respiracnich piitin
Umnrti 42/393 36/392

Pomér rizik
(95% Cl)

0,92 0,69, 1,22]

0,971[0,62, 1,51]
0,91 [0,65, 1.26]

0,95 [0.61, 1,49]

T T
0,25 0,5 1 2 4

Lepsi vysledky Lepsi vysledky
nerandomilastu 9 mg bid placeba

Pomér rizik (95% CI)

Vysledky jsou uvadény za celkovou populaci uzivajici nerandomilast v davce 9 mg dvakrat denné

v porovnani s odpovidajicim placebem.
bid = dvakrat denné

V dob¢ analyzy na konci klinického hodnoceni doslo k imrti u 26 pacientt (7 %) ve skupiné

s nerandomilastem v davce 18 mg, u 36 pacientt (9 %) ve skupiné s nerandomilastem v davce 9 mg
a u 42 pacientt (11 %) ve skuping s placebem. Ve srovnani s placebem byl pomér rizik pro dobu do
uamrti 0,66 (95% CI: 0,41-1,08) pro davku 18 mg a 0,95 (95% ClI: 0,61-1,49) pro davku 9 mg.

Obrézek 6 a obrazek 7 znazornuji analyzu doby do umrti v prib&hu celého klinického hodnoceni
(analyza na konci klinického hodnoceni) ve skupinach s davkou nerandomilastu 18 mg a 9 mg
v porovnani s odpovidajicim placebem pro jednotlivé podskupiny podle zakladni 1é¢by.
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Obrazek 6. Doba do umrti v prabéhu klinického hodnoceni FIBRONEER-IPF u pacientd uzivajicich
18 mg nerandomilastu, v porovnani s placebem.

n s ptihodou / n analyzovanych

Nerandomilast Pomeér rizik
Placebo 18 mg bid (95% CI)
V3ichni pacicnti 42/393 26/392 0,66 [0,41, 1,08] i
Standardni létba

Zadna 12/87 387 0,26 [0,07, 0,91] f . f

Nintedanib 17/173 11/178 0,64 [0,30, 1,37] —

Pirfenidon 13/133 127127 1,12]0,51, 2.47] *—

T T T T
0,0625 0,25 1 4 16
Lepai vysledky Lep#i vysledky
nerandomilastu 18 mg bid placeba
Pomér rizik (95% CI)

bid = dvakrat denné

Obréazek 7. Doba do Umrti v pribéhu klinického hodnoceni FIBRONEER-IPF u pacienti uzivajicich
9 mg nerandomilastu, v porovnani s placebem.

n s piithodou / n analyzovanych

Nerandomilast Pomeér rizik
Placebo 9 mg bid (95% CI)
V3ichni pacienti 42/393 36/392 0,95 10,61, 1,49]
Standardni 1¢¢ba
Zadna 12/87 6/88 0,56 [0,21, 1,49]
Nintedanib 17/173 15/184 1,02 10,51, 2,04]
Pirfenidon 13/133 15/120 1,23 10,58, 2,59]
T T T T T
0,0625 0,25 1 4 16
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
nerandomilastu 9 mg bid placeba

Pomér rizik (95% CI)

Vysledky jsou uvadény pro celkovou populaci uZivajici nerandomilast v davce 9 mg dvakrat denné
v porovnani s odpovidajicim placebem.
bid = dvakrat denné

Progresivni plicni fibréza (PPF)

Randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované klinické hodnoceni (FIBRONEER-ILD)
hodnotilo klinickou Gi¢innost a bezpeénost nerandomilastu u dospélych pacienta s PPF. Pacienti s PPF
byli vybrani, pokud méli pii vySeteni vypocetni tomografii s vysokym rozlisenim (HRCT)
vyznamnou fibrozu (vice nez 10 % fibrotickych zmén) a vykazovali klinické zndmky progrese
(definované jako pokles usilovné vitalni kapacity (FVC) o hodnotu vétsi nebo rovnu 10 %, nebo
pokles FVC o0 hodnotu vétsi nebo rovnu 5 % a mensi nez 10 % spolu se zhor$enim respiraénich
ptiznaki ¢i nalezd na HRCT, nebo zhorseni respiracnich ptiznaki a zaroven zhorseni nalezti na HRCT
v obdobi 24 mésict pted vstupnim vySetfenim). Pacienti museli mit FVC vétsi nebo rovnu 45 %
nalezité hodnoty a difuzni kapacitu plic pro oxid uhelnaty (DLCO) vétsi nebo rovnu 25 % nalezité
normalni hodnoty korigované na hemoglobin (Hb). Zpusobili pacienti byli nebo nebyli na stabilni
zakladni 1é¢bé nintedanibem. Celkem 1 178 pacientt bylo randomizovano v poméru 1:1:1 k uzivani
nerandomilastu v davce 9 mg dvakrat denné, nerandomilastu v davce 18 mg dvakrat denné nebo
placeba dvakrat denné po dobu alesponi 52 tydnd. Randomizace byla stratifikovana podle pfitomnosti
¢i neptitomnosti zakladni 1é¢by nintedanibem a podle nalezu na HRCT (obraz odpovidajici obvyklé
intersticialni pneumonii (UIP) nebo fibroticky obraz podobny UIP, oproti jinému fibrotickému obrazu)
na zakladé centralniho posouzeni.

Primarnim cilovym parametrem klinického hodnoceni byla absolutni zména FVC v ml oproti vychozi
hodnoté po 52 tydnech ve srovnani s placebem. Hlavnim sekundarnim cilovym parametrem byl ¢as do
prvniho vyskytu kterékoliv ze slozek slozeného cilového parametru: prvni akutni exacerbace
intersticialnich plicnich procesii (ILD), prvni hospitalizace z respiracni pti¢iny nebo umrti béhem
trvani klinického hodnoceni. Pacienti byli sledovani po stfedni dobu 15,4 mésice v dob¢& hlavni
analyzy a 17,2 mésict pii zavérecné analyze v ramci klinického hodnoceni.

Populaci klinického hodnoceni tvotilo 56 % muzi a 44 % Zen o pramérném véku 66 let (rozmezi:
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26 az 88 let). Dvacet procent pacientii bylo ve véku 75 let a starSich. Padesat osm procent populace
v ramci klinického hodnoceni byli bélosi, 39 % Asijci a 1 % cernosi/Afroameri¢ané. Plicni hypertenze
byla na pocatku klinického hodnoceni hlasena u 5 % pacientt.

Celkem 44 % pacientl bylo na stabilni 1é¢bé nintedanibem a 56 % nebylo 1é¢eno nintedanibem (44 %
pacientt bylo dosud nelécenych a 12 % dfive 1é€bu nintedanibem ukonéilo). Pfi vychozim HRCT
mélo 71 % pacienti obraz odpovidajici UIP nebo fibroticky obraz podobny UIP a 29 % pacienti mélo
jiné fibrotické obrazy. Zakladni klinické diagnézy ILD zahrnovaly autoimunitni ILD (28 %),
hypersenzitivni pneumonitidu (20 %), neklasifikovatelnou idiopatickou intersticialni pneumonii

(20 %), idiopatickou nespecifickou intersticialni pneumonii (19 %) a dalsi ILD (14 %). Na pocatku
klinického hodnoceni byla primérna hodnota FVC 2 353 ml, coz odpovidalo 70 % n.h. Pacienti
podstupujici zakladni 1é¢bu nintedanibem méli na po¢atku klinického hodnoceni pokrocilejsi
onemocnéni v porovnani s pacienty, kteti zakladni 1é¢bu nepodstupovali, coZ se projevovalo mirné
nizsi praimérnou hodnotou FVC % n.h. (69 % oproti 71 %), niz§i praimérnou hodnotou DLCO % n.h.
(45 % oproti 52 %), mirn¢ delsi primérnou dobou od prvni diagndzy ILD (4,4 roku oproti 4,0 roku)

a Cast&jsim pouzivanim oxygenoterapie (38 % oproti 19 %).

Zmeéna FVC oproti vychozi hodnoté

Celkové byl primarni cilovy parametr — absolutni zmeéna FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté po
52 tydnech — u pacientt 1é¢enych nerandomilastem statisticky vyznamné lepsi ve srovnani s pacienty
uzivajicimi placebo.

Upraveny priamérny pokles FVC u pacientii uZivajicich nerandomilast v davkach 18 mg nebo 9 mg
dvakrat denng ¢inil -99 ml a -85 ml, zatimco ve skupiné s placebem byl pozorovan upraveny pramérny
pokles -166 ml. Odpovidajici rozdil v 1é¢ebném G¢inku oproti skupiné uzivajici placebo byl 67 ml
(95% CI: 32-102; p-hodnota = 0,0002) a 81 ml (95% CI: 46-116; p-hodnota < 0,0001).

Primarni analyza byla konzistentni naptic¢ pfedem stanovenymi podskupinami podle pfitomnosti ¢i
neptitomnosti zakladni 1é¢by nintedanibem, podle HRCT obrazu a podle zékladnich klinickych
diagndz ILD. Viz obrazek 8 a obrazek 9.

Obrazek 8. Absolutni zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté po 52 tydnech v klinickém hodnoceni
FIBRONEER-ILD u pacientt 1é¢enych nerandomilastem v davce 18 mg ve srovnani s placebem.

Nerandomilast Odhad upraven¢ho
Placebo 18 mg bid primémého
Pokles Pokles rozdilu FVC
n FVC[ml] n FVC[ml] [ml](95% CI)

Viichni pacienti 391 -166 390 99 67[32, 102] 4—4

Standardni Iécba

Zadna 222 -154 220 -95 5912, 106] —&—

Nintedanib 169 -181 170 -103 78 [24, 132] —T—
Vychozi obraz na HRCT

Obraz UIP nebo podobny UIP 274 -156 274  -113 43 [1, 85] —@&—

Jing fibrotické zmény na HRCT 117 -189 116 -64 125 [60, 189] H—e—
Zakladni klinicka diagnoza ILD

Idiopaticka nespecificka 73 -143 82 -89 53 [-26, 133] ' - !

intersticidlni pneumonie
Neklasifikovatelna idiopatickda 82 -187 73 -114 73 [-7,152] F . {

intersticidlni pncumonic
Hypersenzitivni pneumonitida 77 -197 72 -126 71[-9,152] f |
Autoimunitnf TLD 99  -107 113 =65 42 [-25, 109] ——e—1—
Jiné ILD 60 226 50 -129 96 (3, 190] 1 {
T T T T T T T
-100 30 0 50 100 150 200 250
Lepéi vysledky Lepéi vysledky
placeba nerandomilastu 18 mg bid

Qdhad upraveného primérného rozdilu
FVC [ml] (95% CT)

U pacientt, ktefi zemfeli pfed 52. tydnem, byla jako zména oproti vychozi hodnoté¢ pfifazena hodnota
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odpovidajici 10. percentilu.
bid = dvakrat denné

Obrazek 9. Absolutni zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté po 52 tydnech v klinickém hodnoceni
FIBRONEER-ILD u pacienti 1é¢enych nerandomilastem v davce 9 mg ve srovnani s placebem.
Nerandomilast Odhad upraveného

Placcho 9 mg bid primé&mcého
Pokles Pokles rozdilu FVC
n FVC[ml] n FVC[ml] [ml](95% Cl)
Viichni pacienti 391 -l66 390 -85 81 [46, 116] }—L
Standardni lécba
Zadnd 222 -154 217 -82 72 (25, 119] —e—
Nintedanib 169 -181 173 -88 93 40, 146 10—
Vychozi obraz na HRCT
Obraz UIP nebo podobny UIP 274 -156 288 -72 84 [43, 125] —@—
Jing fibrotické zmény na HRCT 117 -189 102 -120 69 [2,137] b * |
Zdkladni klinicka diagnéza 11.D
Idiopaticka nespecificka 73 -143 72 -108 351-46, 116] T
intersticidlni pneumonie
Neklasifikovatelna idiopatickda 82 -187 76 -60 127 [48, 2006] Tt
intersticidlni pnecumonic
Hypersenzitivni pneumonitida 77 -197 81 -133 63 [-15, 142] I * {
Autoimunitni ILD 99 -107 112 -61 46 [-21, 113] I * |
Jiné ILD 60 -226 49 -63 163 [68, 257] f . {
T T T T T T T
-100  -50 0 50 100 150 200 250
Lepéi vysledky Lepsi vysledky
placeba nerandomilastu 9 mg bid

Odhad upravencho priimémcho rozdilu
FVC [ml] (95% CI)
U pacientu, kteti zemfteli pfed 52. tydnem, byla jako zména oproti vychozi hodnoté pfifazena hodnota
odpovidajici 10. percentilu.
bid = dvakrat denné

Obrézek 10 ukazuje zménu FVC oproti vychozi hodnoté v ¢ase u pacientli 1é¢enych nerandomilastem
v davce 18 mg dvakrat denné ve srovnani s odpovidajicim placebem. Po znazornéni upravené
pramérné zmény FVC oproti vychozi hodnoté v ¢ase se kiivky zacaly rozchazet ve 2. tydnu a toto
rozdéleni zistalo zachovano az do 52. tydne a dale. Tento trend byl v pribéhu ¢asu pozorovan
konzistentné bez ohledu na zakladni 1é€bu nintedanibem.
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Obrazek 10. Zména FVC (v ml) oproti vychozi hodnoté v ¢ase v klinickém hodnoceni
FIBRONEER-ILD u pacientti uZivajicich nerandomilast v davcel8 mg, v porovnani s placebem.
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Potel pacientd
Placebo 392 378 374 369 358 355 337 326 327 293 202
Nerandomilast 18 mg bid 391 379 380 364 349 338 330 321 324 292 205

bid = dvakrat denné
Doba do prvni akutni exacerbace ILD, prvni hospitalizace z respiracni priciny nebo vimrti

Hlavnim sekundarnim sloZenym cilovym parametrem byla doba do prvni pfihody akutni exacerbace
ILD, hospitalizace z respiracni pti¢iny nebo umrti béhem trvani klinického hodnoceni. Akutni
exacerbace ILD byla definovana jako akutni zhorSeni nebo noveé vznikla dusnost obvykle trvajici
méné nez 1 mésic, ndlez na CT s novymi oboustrannymi opacitami typu mlécného skla a/nebo
konsolidacemi piekryvajicimi zakladni obraz odpovidajici fibrotizujici ILD, a zhorSeni, které nelze
zcela vysvétlit srde¢nim selhanim nebo objemovym pietizenim. Akutni exacerbace ILD ani
hospitalizace z respira¢nich pftic¢in nebyly posuzovany nezavislou komisi.

Riziko pro hlavni sekundarni cilovy parametr bylo numericky niz$i v obou davkovych skupinach
nerandomilastu ve srovnani s placebem. V dob¢ hlavni analyzy doslo k pifihodam hlavniho
sekundarniho cilového parametru u 95 pacientti (24 %) ve skupiné uzivajici 18 mg nerandomilastu,

u 110 pacientt (28 %) ve skupiné uzivajici 9 mg nerandomilastu a u 122 pacientt (31 %) ve skupiné
uzivajici placebo. Ve srovnani s placebem byl pomér rizik pro dobu do prvni piihody 0,77 (95% CI:
0,59-1,01; p-hodnota = 0,0602) pro davku 18 mg a 0,88 (95% ClI: 0,68-1,14; p-hodnota = 0,3398) pro
davku 9 mg.

Obrazek 11 a obrazek 12 znazornuji vysledky porovnani nerandomilastu v davkach 18 mg a 9 mg
s placebem pro hlavni sekundarni cilovy parametr a jeho slozky v priibéhu klinického hodnoceni
FIBRONEER-ILD v dob¢ analyzy na konci klinického hodnoceni.
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Obrazek 11. Akutni exacerbace ILD, hospitalizace z respira¢ni pfi¢iny nebo tmrti v priabéhu
klinickeho hodnoceni FIBRONEER-ILD u pacientt uzivajicich nerandomilast v davce 18 mg,
Vv porovnani s placebem.

n s piihodou / n analyzovanych

Nerandomilast Pomér rizik
Placebo 18 mg bid (95% Cl)
Hlavni sekundérni 143/392 113/391 0,77 10,60, 0,99] 1
cilovy parametr
Akutni exacerbace [L.D 57/392 35/391 0,62 [0,41,0,95] —e—
Hospitalizace 113/392 94/391 0,81 [0,61, 1,006] f !
z respiracnich piitin
Umrti 64/392 341391 0,511[0,34,0,78] —e—
T T T T
0,25 0.5 1 2 4
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
nerandomilastu 18 mg bid placeba

Pomér rizik (95% CI)

bid = dvakrat denné

Obrézek 12. Akutni exacerbace ILD, hospitalizace z respira¢ni pti¢iny nebo umrti v pribéhu
Klinického hodnoceni FIBRONEER-ILD u pacientii uzivajicich nerandomilast v davce 9 mg,
v porovnani s placebem.

n s piihodou / n analyzovanych

Nerandomilast Pomeér rizik
Placebo 9 mg bid (95% CI)
Hlavni sekundérni 143/392 116/393 0,78 10,61, 1,00] I
cilovy parametr
Akutni exacerbace [LD 57/392 46/393 0,84 10,57, 1,24] I ® |
Hospitalizace 113/392 90/393 0,75 0,56, 0,99] 1 f
z respiracnich piidin
Umrti 64/392 36/393 0,51 [0,34,0,78] —e—
T T T T
0,25 0,5 1 2 4
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
nerandomilastu 9 mg bid placeba

Pomér rizik (95% CI)

bid = dvakrat denné

Vysledky hlavniho sekundarniho cilového parametru byly obecné konzistentni bez ohledu na zakladni
1é¢bu nintedanibem nebo obraz na HRCT.

V dob¢ analyzy na konci klinického hodnoceni doslo k imrti u 34 pacientt (9 %) ve skupiné

s s nerandomilastem v davce 18 mg, u 36 pacientt (9 %) ve skupiné s nerandomilastem v davce 9 mg
a u 64 pacientt (16 %) ve skuping s placebem. Ve srovnani s placebem byl pomér rizik pro dobu do
amrti 0,51 (95% ClI: 0,34-0,78) pro davku 18 mg a 0,51 (95% CI: 0,34-0,78) pro davku 9 mg.

Obrézek 13 a obrazek 14 znazoriuji analyzu doby do imrti v pribéhu celého klinického hodnoceni
(analyza na konci klinického hodnoceni) ve skupinach s ddvkami nerandomilastu 18 mg a 9 mg

v porovnani s odpovidajicim placebem za jednotlivé podskupiny podle zékladni 1é¢by a podle obrazu
na HRCT, a také podle zékladni klinické diagndzy ILD.
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Obrazek 13. Doba do tmrti v prubéhu klinického hodnoceni FIBRONEER-ILD u pacientti uzivajicich

18 mg nerandomilastu, v porovnani s placebem.
n s ptihodou / n analyzovanych

Nerandomilast Pomér rizik
Placebo 18 mg bid (95% CI)
Viéichni pacienti 64/392 34/391 0,51 0,34, 0,78]
Standardni 1étba
Zadna 36/222 15/220 0,44 [0,24, 0,81] —@—
Nintedanib 28/170 19/171 0,59 10,33, 1,06] ——
Vychozi obraz na HRCT
Obraz UIP nebo podobny UIP  45/275 26/275 0,54 10,33, 0,87] —@—
Jiné fibrotické zmény 19/117 §/116 0,45 0,20, 1,04] —e—
Zakladni klinicka diagnéza ILD
Idiopaticka nespecificka 9/73 12/82 1,34 [0,56, 3,18] F——
intersticialni pneumonie
Neklasifikovatelna idiopaticka ~ 14/82 8/73 0,65[0,27, 1,56] T
intersticialni pneumonie
Hypersenzitivni pnecumonitida 12/77 6/73 0,47 0,17, 1,25] P
Autoimunitni [L.D 16/100 7113 0,28 [0,11, 0,69] e
Jin¢ ILD 13/60 1/50 0,11 [0,01, 0,81] 1 1
T T T T T T T T
0,0078  0,0313 0,125 05 1 2 4
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
nerandomilastu 18 mg bid placeba
Pomér rizik (95% CI)

bid = dvakrat denné

Obrézek 14. Doba do Umrti v prub&hu klinického hodnoceni FIBRONEER-ILD u pacientl uzivajicich

9 mg nerandomilastu, v porovnani s placebem.
n s ptthodou / n analyzovanych
Nerandomilast Pomér rizik

Placebo 9 mg bid (95% CI)
V&ichni pacienti 64/392 36/393 0,51[0,34,0,78]

Standardni 1¢tha
74dna 36/222 22/220 0,55[0,32, 0,95] ——
Nintedanib 28/170 14/173 0,4710,25, 0,90] —e—
Vychozi obraz na HRCT
Obraz UIP nebo podobny UIP  45/275 26/290 0,48 (0,30, 0,79] ——
Jiné fibrotické zmény 19/117 10/103 0,62 0,28, 1,37] f * |
Zakladn{ klinicka diagnéza ILD
Idiopaticka nespecificka 9/73 9/73 0,84 10,33, 2,13] f |
intersticialni pneumonie
Neklasifikovatelnd idiopaticka 14/82 6/76 04810,17,1,33] | P |
intersticidlni pneumonie
Hypersenzitivni pneumonitida 12/77 8/83 0,42 10,16, 1,08] } - {
Autoimunitni ILD 16/100 8/112 0,401[0,17, 0,94] ' L {
Jiné TLD 13/60 5/49 0,5570,20, 1,57] f - {
T T T T T
0,125 025 0,5 1 2 4
Lepsi vysledky Lepsi vysledky
nerandomilastu 9 mg bid placeba

Pomér rizik (95% CI)

bid = dvakrat denné

Pediatrické populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii

s piipravkem Jascayd u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace v indikaci fibrotizujici
intersticialni plicni proces (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika nerandomilastu byla charakterizovana u zdravych dobrovolniku, pacientd s IPF
a pacientl s PPF. Mezi témito populacemi nebyly zaznamenany zadné klinicky vyznamné rozdily ve

19



farmakokinetice nerandomilastu.

Absorpce

Nerandomilast dosahl maximalnich plazmatickych koncentraci (Cmax) V medianu ¢asu (Tmax)
1,00-1,25 h (rozmezi 0,5-4 hodiny) po peroralnim podani davek 9 mg a 18 mg. Absolutni peroralni
biologicka dostupnost nerandomilastu byla 73 % (90% CI: 67—79 %).

Podéani 18 mg nerandomilastu s jidlem s vysokym obsahem tuku a vysokou kalorickou hodnotou
nezmenilo expozici nerandomilastu v klinicky vyznamné miie (AUC se zvysila pfiblizné o 15 %,
zatimco Cax se sniZila ptiblizné o 14 %).

Distribuce

Po jednordazovém intraven6znim podani nerandomilastu byl geometricky pramér distribuc¢niho objemu
Vs piiblizné 94 1 (gCV 32,0 %). In vitro byl nerandomilast substratem transportniho proteinu P-gp,
nikoli viak BCRP, OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OAT3 a OCT2.

In vitro byla vazba nerandomilastu na lidské plazmatické proteiny 77 % bez zavislosti na koncentraci.

U zdravych dobrovolnikli se nerandomilast preferencné distribuoval v plazmé s pomérem
krev : plazma 0,6-0,8.

Biotransformace

Nerandomilast je metabolizovan piedevs$im oxidaci prostiednictvim CYP3A a glukuronidaci
prostiednictvim fady enzymu uridin-5'-difosfo-glukuronosyltransferazy.

Po jednorazovém peroralnim podéani byl nerandomilast hlavni cirkulujici slozkou, pfedstavujici
ptiblizné 50 % cirkulujici radioaktivity.

Po opakovaném peroralnim podani 12 mg nerandomilastu dvakrat denné byl v plazmé v ustaleném
stavu identifikovan jediny hlavni metabolit — dvakrat oxidovany metabolit Bl 764333/M480(4). Tento
farmakologicky neaktivni metabolit tvotil 12 % celkového plazmatického materialu v ustaleném stavu,
zahrnujiciho matefskou slozku i vSechny jeji metabolity.

Nerandomilast obsahuje chiralni atom siry a ptipravek Jascayd obsahuje pfevazné chiralné Cisty
nerandomilast (R-enantiomer). Po peroralnim podani nerandomilastu dochazi prostfednictvim
metabolismu k chiralni inverzi z R-enantiomeru na S-enantiomer. S-enantiomer byl identifikovan jako
minoritni (3 % celkové cirkulujici radioaktivity) metabolit nerandomilastu a je farmakologicky
neaktivni. Farmakologicky aktivni R-enantiomer zustava pievladajicim cirkulujicim enantiomerem.

Eliminace

Po opakovaném peroralnim podani 18 mg nerandomilastu dvakrat denné byl terminalni polocas
eliminace pfiblizné 10 az 17 hodin a geometricky pramér zdanlivé plazmatické clearance v ustaleném
stavu ¢inil 274 ml/min s interindividudlni variabilitou (gCV%) 23,6 %. Po peroralnim podani
jednoréazové davky 18 mg radioaktivné zna¢eného nerandomilastu bylo ptiblizné 95 % davky
vylouéeno béhem 9 dnti po podani, z toho 58 % stolici (13 % nezménéno) a 36 % moci (12 %
nezmeénéno).

Linearita/nelinearita

Nerandomilast vykazoval farmakokinetiku imérnou davce po peroralnim podani jak jednorazovych
davek (0,06 az 48 mg), tak opakovanych davek (1 az 18 mg dvakrat denné).

Po peroralnim podani 18 mg nerandomilastu dvakrat denné bylo ustaleného stavu dosazeno béhem
4 dni s akumula¢nim pomérem az 1,38 na zakladé AUC a Cpax.
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Farmakokinetika u zvlastnich populaci

Vék, pohlavi, etnicka prislusnost, porucha funkce ledvin nebo jater

Nebyl pozorovan zadny klinicky vyznamny rozdil ve farmakokinetice nerandomilastu v zavislosti na
veku (18-90 let), pohlavi, etnické prislusnosti (Hispanci/Latinoameri¢ané, nebo jina etnika nez
Hispanci/Latinoameri¢ané), lehké, stiedné t&zké a t€zké poruse funkce ledvin (eGFR > 15

a < 90 ml/min podle vzorce CKD-EPI) ani lehké (ttida A podle Childa a Pugha) ¢i stfedné tézké (téida
B podle Childa a Pugha) poruse funkce jater. Pacienti v terminalnim stadiu selhani ledvin a pacienti

s tézkou poruchou funkce jater (tfida C podle Childa a Pugha) nebyli zkoumani.

Rasa

U asijskych pacientl byla pozorovana az o 47 % vy$§i minimalni koncentrace nerandomilastu ve
srovnani s bélosskymi pacienty. Neocekava se, ze by tento jev byl klinicky vyznamny.

Télesna hmotnost

cvvr

a niz§i expozici u pacientl s vyssi télesnou hmotnosti. Neocekava se, ze by vliv télesné hmotnosti na
plazmatické koncentrace nerandomilastu byl klinicky vyznamny.

Farmakokinetické/farmakodynamické vztahy

Zvyseni minimalnich koncentraci nerandomilastu po dosazeni ustaleného stavu bylo spojovano s lepsi
ucinnosti u pacientdl s IPF a PPF, jak naznacuje mensi pokles absolutni usilovné vitalni kapacity
(FVC) oproti vychozimu stavu po dobu 52 tydn.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti
Obecna toxicita

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢é konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, genotoxicity
a kancerogenity neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka. Nebyl zjistén zadny fototoxicky
potencial.

Studie toxicity po opakovaném podani byly provedeny na potkanech, miniprasatech a opicich.
Hlavnim nalezem pozorovanym u potkant a miniprasat byla vaskulopatie (zanét, krvaceni a nekrdza
krevnich cév). U opic nebyly pozorovany zadné nepiiznivé vaskularni ucinky pti davkach az

30 mg/kg/den (10nasobek expozice u ¢lovéka na zakladé AUC pii maximalni doporu¢ené davce pro
¢lovéka (MRHD) (viz bod 4.2)). Nepiiznivé vaskularni uc¢inky pozorované u potkand a miniprasat
postihovaly rizné tkané (tj. mezenterium a gastrointestinalni trakt u potkant, srdce a plice

u miniprasat). V dlouhodobych studiich nebyly u potkant pozorovany Zadné nepiiznivé vaskularni
zmény pii davee 2 mg/kg/den a vaskularni zmény byly pozorovany u jednoho miniprasete pii davce
3 mg/kg/den (obé davky odpovidaji expozici u ¢loveéka na zédkladé AUC pti MRHD). Rozpéti
expozice u opic, povazovanych za druh nejblizsi ¢lovéku, naznacuje, ze primati jsou k vaskularnim
ucinkiim méng citlivi nez jiné druhy.

V toxikologickych studiich na opicich byly pti expozicich piesahujicich 10nasobek expozice

u ¢lovéka na zakladé AUC pii MRHD pozorovany zvraceni a nalezy na srdci (fokalni degenerace
nebo nekroza bez doprovodnych vaskularnich zmén).
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Reprodukéni a vyvojova toxicita

Fertilita a rany embryonalni vyvoj

Ve studii fertility na samcich potkant nemélo podavani nerandomilastu v davce 6 mg/kg/den
(pfiblizne 4nasobek expozice u ¢loveka na zakladé AUC pti MRHD) zadny vliv na péfeni, fertilitu ani
parametry spermii.

U samic potkant byly pfi nejvyssi testované davee 9 mg/kg/den (pfiblizné 9ndsobek expozice

u ¢loveka na zakladé AUC pii MRHD) pozorovany snizené hodnoty ukazateli pareni a fertility; tyto
uc¢inky souvisely s celkovou toxicitou. Pii davce odpovidajici nejvyssi davce bez pozorovanych
neptiznivych ucinkd (NOAEL), tj. 6 mg/kg/den (pfiblizn€ 4ndsobek expozice u ¢lovéka pii MRHD),
nebyly pozorovany takové Gcinky. Ve studiich fertility a raného embryonélniho vyvoje

a embryofetalniho vyvoje byl u potkant pfi davkach > 6 mg/kg/den pozorovan zvyseny vyskyt
&asnych resorpci. Zadné takové uéinky nebyly pozorovany pii davce odpovidajici NOAEL

3 mg/kg/den (priblizné 3nasobek expozice u ¢loveka pti MRHD).

U pohlavné dospélych samic opic, kterym byl nerandomilast podavan po dobu 39 tydni, bylo pii
davkach 10 mg/kg/den a 30 mg/kg/den (pfiblizné 3nasobek nebo 10nasobek expozice u ¢lovéka na
zakladé AUC pii MRHD) zaznamenano sporadické prodlouzeni menstrua¢niho cyklu. Menstrua¢ni
cykly opic, jimz byla podavana davka 3 mg/kg/den (odpovidajici expozici u ¢loveka na zakladé AUC
pii MRHD), nebyly ovlivnény.

U potkanti nebyly pozorovany zmény v tijovych cyklech.

Embryo-fetalni vyvoj

Po podani radioaktivné zna¢eného nerandomilastu biezim samicim potkant byla radioaktivita
detekovéana v placenté a v krvi a tkdnich embryi a plodti, coz naznaCuje piestup pres placentarni
bariéru.

Studie embryo-fetalniho vyvoje u potkant a kraliki neprokazaly teratogenitu, skeletalni variace ani
fetotoxicitu az do nejvyssich testovanych davek 9 mg/kg/den a 15 mg/kg/den, coz odpovida 7nasobku
resp. 4nasobku expozice u ¢lovéka na zakladé AUC pii MRHD. Embryo-fetalni letalita zpisobena
postimplanta¢ni ztratou souvisejici se zvySenim ¢asnych resorpci byla pozorovana u potkanti pii davce
6 mg/kg/den (5nasobek expozice u ¢lovéka na zakladé AUC pii MRHD) podavané od 6. do 17. dne
brezosti. Pii davce odpovidajici NOAEL, tj. 3 mg/kg/den u potkant a 15 mg/kg/den u kralika
(ptiblizné 3nasobek a 4nasobek expozice u ¢lovéka na zakladé AUC pii MRHD), nebyla pozorovana
embryo-fetalni letalita.

Prenatalni a postnatalni vyvoj

V pilotni studii pro stanoveni rozsahu davek pro studii prenatalniho a postnatalniho vyvoje

na potkanech vedla davka 6 mg/kg/den (ptiblizné 5nasobek aZz 6nasobek expozice u ¢loveéka pii
MRHD) podavana matkam od 6. dne biezosti do 6. dne laktace ke snizeni hmotnosti mlad’at. V pivotni
studii prenatalniho a postnatalniho vyvoje nemél nerandomilast podavany biezim samicim potkant od
6. dne biezosti do 20. dne laktace nepiiznivé ucinky na parametry tykajici se matek, nevyvolal
maternalni toxicitu a nemél nepfiznivé G¢inky ani na vyvoj, chovani ¢i reprodukéni schopnosti
generace F1 az do nejvyssi testované davky 3 mg/kg/den (ptiblizné 2nasobek expozice u ¢lovéka na
zékladé AUC pii MRHD). V této studii byl nerandomilast detekovan v plazmé mlad’at béhem laktace.
Ve studii sekrece do mléka po podani jedné davky na laktujicich samicich potkant, kterym byl
peroralné podan radioaktivné zna¢eny nerandomilast, byly v mléce a plazmé laktujicich samic
pozorovany podobné koncentrace celkové radioaktivity, pfi¢emz maximalni koncentrace radioaktivity
byla pozorovéna 1 hodinu po podani a do 24 hodin po podani se vyznamné snizila. Koncentrace
celkové radioaktivity v mléce zvifat nemusi nutné predpovidat koncentraci 1é¢ivé latky v lidském
matetském mléce.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

9 mqg potahované tablety

Monohydrét laktozy
Mikrokrystalicka celul6za
Hyprol6za

Sodna stl kroskarmelozy
Magnesium-stearat
Hypromel6za 2910
Mastek

Mannitol

Makrogol 8000

Zluty oxid Zelezity (E 172)

18 mg potahované tablety

Monohydrét laktézy
Mikrokrystalicka celuldza
Hyprol6za

Sodna stl kroskarmelozy
Magnesium-stearat
Hypromel6za 2910

Mastek

Mannitol

Makrogol 8000

Cerveny oxid Zelezity (E 172)
Cerny oxid zelezity (E 172)
6.2 Inkompatibility
Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti
2 roky

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

PVC/AI perforované jednodavkoveé blistry.
Velikosti baleni: 10 x 1, 30 x 1 nebo 60 x 1 potahovana tableta.

Lahvicka z HDPE s détskym bezpecnostnim uzavérem.
Velikosti baleni: 60 nebo 180 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opatfeni pro likvidaci pFipravku [a pro zachazeni s nim]
Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
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pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Boehringer Ingelheim International GmbH

Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

Némecko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

Jascayd 9 mg potahované tablety

EU/1/26/2040/001
EU/1/26/2040/002
EU/1/26/2040/003
EU/1/26/2040/004
EU/1/26/2040/005

Jascayd 18 mg potahované tablety

EU/1/26/2040/006
EU/1/26/2040/007
EU/1/26/2040/008
EU/1/26/2040/009
EU/1/26/2040/010

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE ODl,’OVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobeu odpovédnych za propousténi Sarzi

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

Némecko

Boehringer Ingelheim France
100-104 Avenue de France
75013 Paris

Francie

V ptibalové informaci k [é¢ivému piipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za

propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1écivého piipravku je vazan na lékaisky predpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udajt

0 pfipravku, 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 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 1é¢ivé ptipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é€ivy ptipravek do 6 mésict od

jeho registrace.

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

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti 0 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 naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,

o pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informact, které

mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinost a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznaéného milniku (v rdmci 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

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Jascayd 9 mg potahované tablety
nerandomilast

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 9 mg nerandomilastu.

[3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktdzu. Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

[4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahované tablety

10 x 1 potahovana tableta
30 x 1 potahovana tableta
60 x 1 potahovana tableta
60 potahovanych tablet
180 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v piivodnim obalu, aby byl pipravek 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

Boehringer Ingelheim International GmbH
55216 Ingelheim am Rhein
Némecko

112. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/26/2040/001 10 x 1 potahovana tableta
EU/1/26/2040/002 30 x 1 potahovana tableta
EU/1/26/2040/003 60 x 1 potahovana tableta
EU/1/26/2040/004 60 potahovanych tablet
EU/1/26/2040/005 180 potahovanych tablet

113.  CISLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

[15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Jascayd 9 mg

[17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem

118.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

PERFOROVANY BLISTR

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Jascayd 9 mg tablety
nerandomilast

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Boehringer Ingelheim

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK LAHVICKY

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Jascayd 9 mg potahované tablety
nerandomilast

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 9 mg nerandomilastu.

[3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

[4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahované tablety
60 potahovanych tablet
180 potahovanych tablet

[5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pied pouzitim si pieététe piibalovou informaci.
Peroralni podani

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v pivodnim obalu, aby byl piipravek 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

Boehringer Ingelheim International GmbH
55216 Ingelheim am Rhein
Némecko

112.

REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/26/2040/004 60 potahovanych tablet
EU/1/26/2040/005 180 potahovanych tablet

113.  CISLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

115. NAVOD K POUZITI

[16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

[17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

118.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Jascayd 18 mg potahované tablety
nerandomilast

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 18 mg nerandomilastu.

[3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktdzu. Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

[4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahované tablety

10 x 1 potahovana tableta
30 x 1 potahovana tableta
60 x 1 potahovana tableta
60 potahovanych tablet
180 potahovanych tablet

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v pivodnim obalu, aby byl piipravek 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

Boehringer Ingelheim International GmbH
55216 Ingelheim am Rhein
Némecko

112. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/26/2040/006 10 x 1 potahovana tableta
EU/1/26/2040/007 30 x 1 potahovana tableta
EU/1/26/2040/008 60 x 1 potahovana tableta
EU/1/26/2040/009 60 potahovanych tablet
EU/1/26/2040/010 180 potahovanych tablet

113.  CISLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

[15. NAVOD K POUZITI

[16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Jascayd 18 mg

[17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem

118.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

PERFOROVANY BLISTR

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Jascayd 18 mg tablety
nerandomilast

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Boehringer Ingelheim

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5.  JINE
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UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK LAHVICKY

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Jascayd 18 mg potahované tablety
nerandomilast

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 18 mg nerandomilastu.

[3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Dalsi informace naleznete v piibalové informaci.

[4.  LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahované tablety
60 potahovanych tablet
180 potahovanych tablet

[5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani

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

Uchovéavejte mimo dohled a dosah déti.

7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v pivodnim obalu, aby byl piipravek 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

Boehringer Ingelheim International GmbH
55216 Ingelheim am Rhein
Némecko

112.

REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/26/2040/009 60 potahovanych tablet
EU/1/26/2040/010 180 potahovanych tablet

113.  CISLO SARZE

Lot

[14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

115. NAVOD K POUZITI

[16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

[17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

118.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Jascayd 9 mg potahované tablety
Jascayd 18 mg potahované tablety
nerandomilast

v Tento pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. MiZete piispét tim, Zze nahlasite jakékoli nezadouci G¢inky, které se u VAas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky, je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento pripravek uzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si piibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate nebo 1ékarnika.

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zddné dalsi osob€. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, mé-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinki, sdélte to svému 1ékaii nebo
lékarnikovi. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny
Vv této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je piipravek Jascayd a k ¢emu se pouZiva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Jascayd uzivat
Jak se pripravek Jascayd uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek Jascayd uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Sk wdE

1. Co je piipravek Jascayd a k ¢emu se pouZiva
Pripravek Jascayd obsahuje 1é¢ivou latku nerandomilast.

Jedna se o 1é¢ivy piipravek nazyvany inhibitor fosfodiesterazy 4B, ktery pomaha regulovat aktivitu
imunitniho systému a sniZzovat zjizveni tkani.

Ptipravek Jascayd se pouziva:

o k 1é¢be idiopatické plicni fibrozy (IPF) u dospélych;

o k 1é¢bé progresivni plicni fibrozy (PPF) u dospélych.

IPF a PPF jsou plicni onemocnéni, pii kterych tkan v plicich postupné ztlust'uje, tuhne a tvofi se na ni
jizvy. Jizveni znesnadnuje kysliku piechazet z plic do krevniho ob&hu, proto je obtizné zhluboka
dychat. Ptipravek Jascayd pomaha omezit dalsi jizveni a tuhnuti plic a tim usnadiuje dychani.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Jascayd uZivat

Neuzivejte pripravek Jascayd

. jestlize jste alergicky(a) na nerandomilast nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bodé¢ 6).
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Upozornéni a opatieni

Pred uzitim ptipravku Jascayd se porad’te se svym lékafem nebo lékarnikem:

o jestlize uzivate nintedanib nebo pirfenidon, protoze to mize zvysit riziko urcitych nezddoucich
udink;

o jestlize mate zalude¢ni nebo stievni problémy;

o jestlize mate nebo jste v minulosti mél(a) Zaludecni nebo stievni potize pfi uzivani nintedanibu

nebo pirfenidonu,
o jestlize mate poruchy dusevniho zdravi.

Béhem uzivani pripravku Jascayd se porad’te se svym lékafem:
o jestliZe se objevi prijem, pocit na zvraceni (nauzea), nebo ztratite chut’ k jidlu;
o jestlize budete hubnout, aniz byste to chtél(a).

Déti a dospivajici

Tento 1éCivy piipravek nedavejte détem ani dospivajicim, protoZe neni znamo, zda je pro tuto populaci
bezpecny a ucinny.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Jascayd

Ptipravek Jascayd miize ovliviiovat u€inek jinych 1é¢ivych ptipravki a jiné 1écivé piipravky mohou
ovliviiovat u¢inek piipravku Jascayd.

Informujte svého 1ékate nebo 1€karnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat. To se tyka i pfipravki vydavanych bez 1ékatského predpisu
a rostlinnych ptipravki.

To je obzvlaste dulezité, pokud uzivate pirfenidon (dalsi 1écivy pripravek k 1é¢bé IPF), protoze mize
sniZzovat ucinnost ptripravku Jascayd.

Dale informujte svého 1ékaie nebo lIékarnika, pokud uzivate kterykoli z nasledujicich pfipravkd,
protoze mohou sniZovat G¢innost ptipravku Jascayd:

o karbamazepin — pfipravek k 1é¢bé epilepsie a nékterych typt bolesti nerv;

o ttezalka teCkovana — rostlinny piipravek pouzivany ke zmirnéni mirné deprese, pfiznakii
menopauzy a nékterych stavi spojenych s naladou, jako je Uzkost;

rifampicin — antibiotikum k 1é¢bé tuberkulozy a dalsich bakterialnich infeket;

fenytoin — ptipravek k 1é¢bé epilepsie;

bosentan — ptipravek k 1é¢bé€ plicni arterialni hypertenze;

metamizol — ptipravek k ulevé od bolesti a ke snizeni horec¢ky.

Informujte rovnéz svého lékaie, pokud uzivate kterykoli z nize uvedenych pfipravki, protoze mohou
zvySovat mnozstvi pripravku Jascayd v Krvi. V takovém piipadé Vam mize 1ékaf snizit davku
ptipravku Jascayd.

o Klarithromycin — antibiotikum k 1é¢bé bakterialnich infekci;

o itrakonazol — pripravek k 1é¢bé plisnovych infekef;

o ritonavir: ptipravek k 1é¢b¢ infekci COVID-19 a HIV.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze miZete byt t€hotna, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Tento pfipravek miize zptsobit ztratu t€hotenstvi (potrat). Béhem 1écby ptipravkem Jascayd
pouzivejte ¢innou antikoncepci. Pokud béhem 1é¢by otéhotnite, okamzité o tom informujte svého

1ékate. Vy a Vas lékat spole¢né rozhodnete, zda piinos 1é¢by pievysuje riziko pro dité.
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Neni zndmo, zda se tento ptipravek vylucuje do matefského mléka. Béhem 1é¢by pripravkem Jascayd
nekojte.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Neocekava se, Ze by pripravek Jascayd mél vliv na Vasi schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
Piipravek Jascayd obsahuje laktézu

Pokud Vam lékar sd¢lil, Ze nesnasite nékteré cukry, porad’te se se svym lékarem, nez za¢nete tento
1é¢ivy pripravek uzivat.

Pripravek Jascayd obsahuje sodik

Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamena, Ze je
V podstaté ,,bez sodiku.

3. Jak se pripravek Jascayd uziva

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné podle pokynil svého 1ékaie nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(a), porad’te se se svym lékafem nebo Iékarnikem.

Lékat Vam sdéli, kolik pripravku Jascayd mate uzivat a kdy jej mate uzivat.

Doporucena davka je 1 tableta pripravku Jascayd 18 mg dvakrat denné. Uzivejte tablety
ptiblizné v 12hodinovych intervalech.

Lékar se miZe rozhodnout snizit davku piipravku Jascayd na 9 mg dvakrat denné v zavislosti na
nasledujicich skute¢nostech:

o jak dobfte ptipravek Jascayd snasite;
o na jinych 1é¢ivych ptipravcich, které uzivate.

UZivani tohoto pripravku

o Tablety polykejte celé a zapijte je vodou.
o Tablety muzete uzivat s jidlem nebo bez jidla.

Pokud nemuzete spolknout tablety piipravku Jascayd v celku:

o Nalijte do sklenice ptiblizné 100 ml neperlivé vody o pokojové teploté. Nepouzivejte zadné jiné
tekutiny.

o Vhod'te tabletu do vody, ale nedrt’te ji.

o Pravidelné michejte po dobu pfiblizné 15 az 20 minut, dokud se tableta nerozpadne na velmi
malé kousky (tableta se nerozpusti upln¢).

o Smés ptipravku Jascayd a vody vypijte do 2 hodin od pfipravy.

o Pokud smés nevypijete ihned, pied vypitim ji znovu promichejte.

o Nalijte do sklenice znovu asi 100 ml vody a vypijte ji. Tim zajistite, Ze jste uzil(a) celou davku.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku Jascayd, nez jste mél(a)

Neprodlené se obrat'te na svého lIékare nebo 1€karnika.
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JestliZe jste zapomnél(a) uZit pripravek Jascayd

Pokud zapomenete uzit davku, uzijte dalsi davku v obvyklou dobu. Neuzivejte vynechanou davku.
NeuZivejte vice nez 2 tablety ptipravku Jascayd 18 mg b&hem 1 dne.

JestliZe jste piestala(a) uZivat pripravek Jascayd

Ptipravek Jascayd uzivejte tak dlouho, dokud Vam lékat nefekne, abyste jej piestal(a) uzivat.
Neukoncujte 1é¢bu ptipravkem Jascayd, aniz byste se nejprve poradil(a) se svym lékafem.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékaie nebo
Iékarnika.
4. MozZné neZadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny lIéky mtiZze mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢ink, sdélte to svému 1ékati.
Idiopaticka plicni fibréza (IPF)

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 0sob):
. prijem.

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob):
. sniZzena chut’ k jidlu;
[ ]
[ ]
[ ]

pocit na zvraceni (nauzea);
bolest zad:;
snizeni t€lesné hmotnosti.

Progresivni plicni fibréza (PPF)

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob):
o prajem.

sniZzena chut’ k jidlu;

pocit na zvraceni (nauzea);
bolest zad:;

snizeni t€lesné hmotnosti.

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob):

[}

[}

[}

[}

Hlaseni nezadoucich Gcinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uéinkt, sdélte to svému 1ékafi nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich G¢inku, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci u¢inky muzete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému hlaSeni
nezadoucich G¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inki mizete prispét

k ziskani vice informaci o0 bezpe¢nosti tohoto pripravku.

5. Jak pripravek Jascayd uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.
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Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na blistru nebo na stitku
lahvi¢ky a na krabi¢ce za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
Tento piipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovévani.

Nevyhazujte zadné 1éCivé pripravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého Iékarnika, jak nalozit
S pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chrénit Zivotni prostredi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Jascayd obsahuje

Jascayd 9 mq tablety

- Lécivou latkou je nerandomilast. Jedna tableta obsahuje 9 mg nerandomilastu.
- Dal$imi slozkami jsou:

- monohydrét laktozy;

- mikrokrystalicka celuléza;

- hyproléza;

- sodnd sl kroskarmelézy;

- magnesium-stearat;

- hypromel6za 2910;

- mastek;

- mannitol;

- makrogol 8000;

- zluty oxid zelezity (E 172).

Jascayd 18 mg tablety

- Lécivou latkou je nerandomilast. Jedna tableta obsahuje 18 mg nerandomilastu.
- Dal$imi slozkami jsou:

- monohydrat lakt6zy;

- mikrokrystalicka celuléza;

- hyproloza;

- sodna siil kroskarmelézy;

- magnesium-stearat;

- hypromel6za 2910;

- mastek;

- mannitol;

- makrogol 8000;

- Cerveny oxid Zelezity (E 172);

- ¢erny oxid zelezity (E 172).

Jak pripravek Jascayd vypada a co obsahuje toto baleni

Potahované tablety Jascayd 9 mg jsou svétle zluté, ovalné a bikonvexni. Maji vyrazeno oznadéeni
,,F9° na jedné strané a logo Boehringer Ingelheim na druhé strané. Tablety jsou 9,5 mm dlouhé

a 4,6 mm Siroké.

Potahované tablety Jascayd 18 mg jsou svétle Cervené, ovalné a bikonvexni. Maji vyrazeno oznaceni
,»F 18 na jedné strané a logo Boehringer Ingelheim na druhé strang. Tablety jsou 12 mm dlouhé

a 5,9 mm S§iroké.

Tablety pfipravku Jascayd jsou dostupné v:
- PVC/AI perforovanych jednodavkovych blistrech.
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Velikosti baleni jsou 10 x 1, 30 x 1 nebo 60 x 1 potahovana tableta.
- Lahvicce z HDPE s détskym bezpe¢nostnim uzavérem.
Velikosti baleni jsou 60 nebo 180 potahovanych tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
DrZitel rozhodnuti o registraci

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

Némecko

Vyrobce

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Binger Strasse 173

55216 Ingelheim am Rhein

Némecko

Boehringer Ingelheim France
100-104 Avenue de France
75013 Paris

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

Belgié/Belgique/Belgien
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 77333 11

bbarapus

bropunrep Unrenxaiim PLIB I'm6X u Ko. KT -
KJIOH bparapus

Ten.: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.o0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf.: +4539 15 88 88

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

Eesti

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Eesti filiaal

Tel: +372 612 8000

EA)LGoa

Boehringer Ingelheim EALdg Movorpoowmnn
A.E.

TnA: +302 10 89 06 300

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

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

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

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

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel: +370 5 2595942

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

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Magyarorszagi Fidktelepe

Tel.: +36 1 299 89 00

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

Nederland
Boehringer Ingelheim B.V.
Tel: +31 (0) 800 22 55 889

Norge
Boehringer Ingelheim Danmark A/S NUF
TIf: +47 66 76 13 00

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

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

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

Roménia

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 28 00

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00



Island Slovenské republika

Vistor ehf. Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Simi: +354 535 7000 organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 5810 1211
Italia Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A. Boehringer Ingelheim Finland Ky
Tel: +39 02 5355 1 Puh/Tel: +358 10 3102 800
Kvbzpog Sverige
Boehringer Ingelheim EALdg Movorpdownn Boehringer Ingelheim AB
A.E. Tel: +46 8 721 21 00

TnA: +302 10 89 06 300

Latvija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Latvijas filiale

Tel: +371 67 240 011

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

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