PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



v Tento 1éCivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakdkoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich G€inkt viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Lynkuet 60 mg mekké tobolky

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENi
Jedna mékka tobolka obsahuje 60 mg elinzanetantu.

Pomocna latka se znamym ucinkem

Jedna mékka tobolka obsahuje 71 mg sorbitolu (E 420).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Megkka tobolka (tobolka)

Neprihledna cervena podlouhlé tobolka ptiblizné 24 mm dlouhé a o priméru 11 mm, s bilym
potiskem ,,EZN60*.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Lynkuet je indikovan k 1é¢bé¢ sttedné tézkych az t€zkych vazomotorickych piiznakt
(vasomotor symptoms, VMS):

- spojenych s menopauzou (viz bod 5.1)

- zpusobenych adjuvantni endokrinni terapii (AET) souvisejici s karcinomem prsu (viz bod 5.1).
4.2 Davkovani a zpiisob podani

Davkovani

Doporucend denni davka je 120 mg (dveé 60mg tobolky) elinzanetantu uzivaného vecer pted spanim.
Ptinos symptomatické 1é€by ma byt pravidelné vyhodnocovan (napf. pii pravidelnych kontrolnich
navstévach nebo kontrolnich navstévach v ramci onkologického sledovani), nebot potieba 1éCby se
muze individualné lisit nebo se v Case menit.

Soucasné podavani se stiedné silnymi inhibitory CYP3A4

Doporucend denni davka pii pouZiti se stiedné silnymi inhibitory CYP3A4 je 60 mg (jedna 60mg
tobolka) elinzanetantu vecer pied spanim (viz bod 4.5). Po vysazeni stfedné silného inhibitoru (po 3 az
5 polocasech inhibitoru) se ma elinzanetant uzivat v obvyklé davce 120 mg jednou denné.
Vynechand davka

Pti vynechani davky je tfeba uzit dalsi planovanou davku nasledujici den.
Pacientky nemaji uzivat 2 davky ve stejny den, aby nahradily vynechanou davku.



Starsi pacienti
Bezpecnost a ucinnost elinzanetantu u zen ve véku nad 65 let nebyly stanoveny. U této populace nelze
stanovit doporuc¢ené davkovani.

Porucha funkce jater
U pacientek s lehkou chronickou poruchou funkce jater (tfida A dle Childa a Pugha) neni nutna uprava

davky.

Pouzivani elinzanetantu se nedoporucuje u pacientek se sttedné tézkou (tfida B dle Childa a Pugha)
nebo tézkou (tfida C dle Childa a Pugha) chronickou poruchou funkce jater (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin
U pacientek se stiedné t&Zkou az t€Zkou (¢GFR niZzsi nez 60 ml/min/1,73 m?) poruchou funkce ledvin

je doporucena denni davka 60 mg (jedna 60mg tobolka) elinzanetantu vecer pied spanim (viz bod 5.2).

U pacientek se stiedné téZkou poruchou funkce ledvin (eGFR 60-89 ml/min/1,73 m?) neni Gprava
davky nutna.

Pediatricka populace

Pouziti elinzanetantu v indikacich stfedné tézkych az tézkych VMS spojenych s menopauzou nebo
zpisobenych AET neni u pediatrické populace relevantni.

Zptisob podani

Ptipravek Lynkuet je urcen k peroralnimu podani.

Tobolky se uzivaji peroraln¢ jednou denné vecer pted spanim.

Tobolky se polykaji celé a zapijeji vodou. Tobolky se nesmi krajet, Zvykat nebo drtit, protoze obsahuji

olejovity roztok.

Tobolky Ize uzivat s jidlem nebo bez jidla (viz bod 5.2), nemaji se vSak uzivat s grapefruitem nebo
grapefruitovou $tavou (viz bod 4.5).

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.
- Zjisténé téhotenstvi nebo podezieni na néj (viz bod 4.6).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Soucdasné uzivani s jinymi lé¢ivymi piipravky

Inhibitory izoformy 3A4 cytochromu P450 (CYP3A4) mohou snizit clearance elinzanetantu, coz vede
k vyssi expozici. Soucasné uzivani elinzanetantu se silnymi inhibitory CYP3A4 se nedoporucuje. Pti
soucasném uzivani s mirnymi inhibitory CYP3A4 se ma davka elinzanetantu snizit (viz bod 4.5).

Elinzanetant v kombinaci s jinymi zpusoby 1é¢by karcinomu prsu

Uzivani elinzanetantu bylo hodnoceno v kombinaci s AET zahrnujici inhibitory aromatdzy nebo
tamoxifen, s agonisty GnRH nebo bez nich. Rozhodnuti podavat elinzanetant Zenam, které uzivaji jiné
1éky nez ty, které byly posuzovany v klinickych studiich, ma byt zalozeno na individualnim posouzeni
pfinosu a rizika.



Soubézné pouziti hormonalni substituéni terapie (HRT) obsahujici estrogeny k 1é¢bé VMS spojenych

S menopauzou).

Soubézné uzivani elinzanetantu a HRT nebylo zkoumano, a proto se soucasné uzivani nedoporucuje.
Lze pouzit lokalni vaginalni pfipravky.

Pomocné latky se znamym Uéinkem

Sorbitol

Je nutno vzit v tvahu aditivni uc¢inek soucasné podavanych ptipravkil s obsahem sorbitolu (nebo
fruktdzy) a piijem sorbitolu (nebo fruktdzy) potravou. Obsah sorbitolu v 1é¢ivych ptipravcich pro
peroralni podani mize ovlivnit biologickou dostupnost jinych soucasné podavanych 1écivych
ptipravkl uzivanych peroralné.

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

Uginky jinych 1é&ivych pfipravkii na elinzanetant

Elinzanetant je metabolizovan prostiednictvim CYP3A4 a je substratem pro transportni protein P-
glykoprotein (P-gp).

Inhibitory CYP3A44 (latky zvysujici expozici elinzanetantu)

Soucasné podavani viceetnych dennich davek itrakonazolu (200 mg), silného inhibitoru CYP3A4,

a 120 mg elinzanetantu vedlo k pfiblizn€ 3,3nasobnému zvySeni Cmax a 4,6ndsobnému az
6,3ndsobnému zvétSeni plochy pod kiivkou (AUC) elinzanetantu.

Predpovédi vychazejici z fyziologicky zalozenych farmakokinetickych modeld (PBPK) po souc¢asném
podani 120 mg elinzanetantu se stfedné silnym inhibitorem CYP3A4 erythromycinem ukazaly
3nasobné zvyseni AUC a 2nasobné zvyseni Cmax elinzanetantu. PBPK predikce po soucasném podani
60 mg elinzanetantu se stfedn¢ silnym inhibitorem CYP3A4 erythromycinem ukézaly 1,4nasobné
zvySeni AUC a nulové zvysSeni Cmax ve srovnani s podanim 120 mg elinzanetantu samotného. PBPK
predikce po soucasném podani 120 mg elinzanetantu se slabym inhibitorem CYP3A4 cimetidinem
ukézaly 1,5nasobné zvySeni AUC a 1,3nadsobné zvySeni Cmax elinzanetantu.

Elinzanetant se nema uZzivat soucasn¢ se silnymi inhibitory CYP3A4 (napf. itrakonazolem,
klarithromycinem, ritonavirem, kobicistatem nebo ribociklibem) (viz bod 4.4).

Nedoporucuje se soucasné uzivani elinzanetantu s grapefruity (grapefruitovou $tavou).

Pti soucasném uzivani se stfedné silnymi inhibitory CYP3A4 (napf. s erythromycinem,
ciprofloxacinem, flukonazolem, verapamilem) je denni davka elinzanetantu 60 mg (viz bod 4.2).

U slabych inhibitord CYP3A4 neni nutna Gprava davky.

’

Ucdinky elinzanetantu na jiné 1é¢ivé pripravky

Elinzanetant je slabym inhibitorem CYP3A4. Soucasné podavani midazolamu, citlivého substratu
CYP3A4, a viceCetnych dennich davek 120 mg elinzanetantu vedlo k 1,5nasobnému zvySeni Cpax

a 1,8nasobnému zvyseni AUC midazolamu.

Pti souasném podavani elinzanetantu s citlivymi substraty CYP3A4 s tizkym terapeutickym oknem
(napft. cyklosporin, fentanyl nebo takrolimus) je nutna opatrnost. Je tieba dodrzovat ptislusna
doporuceni uvedena v informacich o pfipravku pro tyto substraty CYP3A4.



4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
T&hotenstvi

Ptipravek Lynkuet je v t€hotenstvi kontraindikovan (viz bod 4.3). Pokud dojde k ot¢hotnéni v prubéhu
1é€by piipravkem Lynkuet, je nutno 1é¢bu ukoncit.

Udaje o podavani elinzanetantu t&hotnym Zenam nejsou k dispozici. Studie na zvifatech prokazaly
reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1é¢by pouZivat uéinnou
antikoncepci. Pro tuto populaci se doporucuje nehormonalni antikoncepce.

Kojeni

Neni znamo, zda se elinzanetant/metabolity vylucuji do lidského matefského mléka.
Farmakokinetické tidaje dostupné u zvifat prokazaly vyluCovani elinzanetantu/metabolitti do mléka
(viz bod 5.3).

Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloucit.

Na zaklad¢ posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a prospésnosti 1€cby pro matku je nutno
rozhodnout, zda pferusit kojeni nebo ukoncit/pierusit podavani piipravku Lynkuet.

Fertilita

K dispozici nejsou zadné udaje o vlivu elinzanetantu na lidskou fertilitu.
Ve studii fertility u samic potkand nem¢l elinzanetant vliv na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Elinzanetant ma maly vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Moznymi nezadoucimi ucinky
elinzanetantu jsou somnolence a inava. Pokud tedy Zeny béhem 1é¢by elinzanetantem pocit'uji takové
ucinky, je tieba je poucit, aby byly pfi fizeni nebo obsluze stroji opatrné (viz bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Nejcastejsimi nezadoucimi ucinky (=5 %) elinzanetantu jsou:

- u VMS spojenych s menopauzou: bolest hlavy (7,8 %) a unava (5,0 %)

- u VMS zpasobenych AET: tnava (14,2 %), somnolence (9,5 %), prijem (7,1 %), deprese
(6,2 %) a svalovy spazmus (5,2 %).

Tabulkovy piehled nezadoucich uéinku

Bezpecnostni profil elinzanetantu je zaloZen na tidajich od Zen, které¢ dostaly alesponi 1 davku 120 mg

elinzanetantu:

- 1 113 1é¢enych zen s VMS spojenymi s menopauzou ve 3 klinickych studiich faze I1I (OASIS 1,
OASIS 2, OASIS 3) a 1 klinické studii faze Il (SWITCH 1) a

- 465 lécenych zen s VMS zplisobenymi AET v samostatné klinické studii faze II1 (OASIS 4).

Nezadouci ucinky jsou uvedeny v tabulce 1. Jsou rozdéleny do kategorii podle tfid organovych
systémi MedDRA. Nezéadouci Gcinky jsou rozdéleny do skupin podle frekvence. Skupiny frekvenci
jsou definovany podle nasledujici konvence: velmi Casté (> 1/10), Casté (> 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 znamo
(z dostupnych idaji nelze urcit).



Tabulka 1: NeZadouci acinky

Trida organovych Frekvence VMS spojené VMS zpiisobené AET
systémii S menopauzou
Psychiatrické poruchy Casté Deprese
Depresivni nalada
Poruchy nervového Casté Zavrat Zavrat
systému Bolest hlavy Somnolence
Somnolence Vertigo
Gastrointestinalni poruchy | Casté Bolest bficha Prijem
Prijem
Poruchy jater a zlu¢ovych | Casté Zvysena hodnota
cest alaninaminotransferazy
(ALT) "
Méng Casté ZvySena hodnota ZvysSena hodnota
alaninaminotransferazy | aspartataminotransferazy
(ALT) " (AST) *
Zvysena hodnota
aspartataminotransferazy
(AST) *
Poruchy kiize a podkozni Casté Vyrazka Alopecie
tkané M¢én¢ Casté Fotosenzitivni reakce * Fotosenzitivni reakce *
Poruchy svalové a kosterni | Casté Svalové spazmy Svalové spazmy
soustavy a pojivové tkané
Celkové poruchy a reakce | Velmi Casté Unava
v mist¢ aplikace Casté Unava

Viz popis vybranych nezadoucich G¢inka

Popis vybranych nezaddoucich i¢inka

Fotosenzitivni reakce

Ve sdruzenych datech o bezpecnosti za maximalné 52 tydni byly fotosenzitivni reakce hlaseny
u 0,4 % pacientek 1écenych elinzanetantem a u 0,1 % pacientek, které dostavaly placebo.

Ve studii OASIS 4 byly za maximaln€ 52 tydna hléSeny fotosenzitivni reakce u 0,9 % pacientek
1é¢enych elinzanetantem a u 0,6 % pacientek, které dostavaly placebo.

ZvySend hodnota ALT a AST

Ve sdruzenych datech o bezpecnosti za maximalné 52 tydnl byla zvysend hodnota ALT hlasena
u 0,6 % pacientek 1écenych elinzanetantem a u 0,5 % pacientek, které dostavaly placebo. ZvySena
hodnota AST byla hlaSena u 0,4 % pacientek léCenych elinzanetantem a u 0,5 % pacientek, které
dostéavaly placebo. Ve studii OASIS 4 byla za maximaln¢ 52 tydnt hldSena zvySena hodnota ALT
u 1,1 % pacientek 1écenych elinzanetantem a u 0,6 % pacientek, které dostavaly placebo. ZvySena
hodnota AST byla hlasena u 0,6 % pacientek 1é¢enych elinzanetantem a u zadné pacientky z téch,
které dostavaly placebo.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.



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

4.9 Predavkovani

V klinickych studiich se zdravymi dobrovolniky byly hodnoceny jednorazové davky elinzanetantu az
do 600 mg.

Nezadouci ucinky pfi vyssich davkach byly podobné tém, které byly pozorovany u terapeutické
davky, ale vyskytovaly se o néco ¢astéji a s mirn€ vyssi intenzitou. Bezpecnost a snasenlivost
vicecetnych dennich davek ve vysi do 240 mg podavanych béhem 5 dnti byly podobné ve srovnani
s doporucenou denni davkou 120 mg elinzanetantu.

V ptipadé predavkovani je tieba pacienta peclivé sledovat a na zaklad¢ znamek a ptiznakli zvazit
podptirnou 1é¢bu.

Pro ptipravek Lynkuet neexistuje Zadné specifické antidotum.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Jina gynekologika, jina gynekologika, ATC kod: G0O2CX07

Mechanismus u¢inku

Elinzanetant je nehormonalni selektivni antagonista receptor neurokininu 1 (NK-1) a 3 (NK-3).
Blokuje signalizaci receptort NK-1 a NK-3 na neuronech kisspeptinu / neurokininu B / dynorfinu
(KNDy), o ¢em se predpoklada, Ze tim normalizuje aktivitu neurond pii regulaci teploty a spanku.

Farmakodynamické uéinky

Po jednorazovém peroralnim podani elinzanetantu v davkach az do Snasobku maximalni doporuc¢ené
davky nebylo pozorovano zadné klinicky vyznamné prodlouzeni intervalu QTec.

U zdravych zen pfed menopauzou, které dostavaly elinzanetant po dobu 21 dnii, vysledky prokazaly
zmény koncentrace pohlavnich hormont v plazmé (tj. snizeni LH, estradiolu a progesteronu

v zavislosti na davce) a prodlouzeni menstruac¢niho cyklu. Pozorované zmény zenskych pohlavnich
hormont odpovidaji predpokladanym farmakologickym ucinkim elinzanetantu na hypotalamické
neurony kisspeptinu, neurokininu B a dynorfinu.

U postmenopauzalnich zen lé¢enych elinzanetantem bylo pozorovano prechodné snizeni hladiny
luteiniza¢niho hormonu (LH). V této populaci nebyly zaznamenany zadné vyrazné zmény hladiny
estrogenu, folikulostimula¢niho hormonu (FSH) a testosteronu. Tyto u¢inky nejsou klinicky
relevantni.

Klinicka Géinnost a bezpecnost

Lécba stredné tézkych az tézkych VMS spojenych s menopauzou (OASIS 1-3)

Utinnost a bezpeénost elinzanetantu pi 16¢bé stiedné tézkych az tézkych VMS spojenych

s menopauzou byly hodnoceny ve 3 randomizovanych, dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych
multicentrickych studiich faze III (OASIS 1, 2 a 3).

Ve studii OASIS 1 a 2 bylo celkem 796 postmenopauzalnich zen randomizovano v poméru 1:1

k podavani 120 mg elinzanetantu nebo placeba jednou denné pied spanim po dobu 12 tydnu, poté
nasledovalo podavani elinzanetantu po dobu 14 tydni, celkem tedy 1écba trvala az 26 tydnti. Do studie
OASIS 1 a 2 byly zatazeny Zeny, které¢ mély nejméné 50 stfedné t€zkych az tézkych VMS, veetné
no¢nich VMS, za tyden.

Ve studii OASIS 3 bylo celkem 628 postmenopauzalnich zen randomizovano v poméru 1 : 1

k podavani 120 mg elinzanetantu nebo placeba jednou denné pted spanim po dobu 52 tydnti. Zatazeni
nevyZadovalo minimalni pocet VMS.



Ve studiich OASIS 1 a 2 byly vyrovnané nésledujici demografické charakteristiky pacientek

v jednotlivych 1é¢ebnych skupinach. Primérny vék Zen byl 54,6 roku (rozmezi 40-65 let). Vétsina zen
byla bélosské etnicity (80,4 %), 17,1 % Cernosské nebo afroamerické etnicity, 0,5 % asijské etnicity

a 8,5 % zen hispanské nebo latinskoamerické etnicity. Hodnocena populace zahrnovala
postmenopauzalni Zeny se spontanni amenoreou po dobu > 12 po sobé nasledujicich mésict (62,1 %),
se spontanni amenoreou / hysterektomii po dobu > 6 mésicti s hodnotou FSH > 40 1U/1 (29,4 %) nebo

s prodélanou uni- ¢i bilateralni ooforektomii (20,6 %). Celkem 34,1 % z nich uz podstoupilo

hormonalni substitu¢ni terapii (HRT).

Priméarnimi cilovymi parametry ucinnosti ve studiich OASIS 1 a 2 byla primérmna zména frekvence
sttedné tézkych az t€zkych VMS od vychoziho stavu do 4. a 12. tydne, v€etn€ dennich a no¢nich VMS
ur¢ovanych s pomoci deniku navall horka (%ot flash daily diary, HFDD).

Ve studiich OASIS 1 a 2 bylo u Zen 1é€enych elinzanetantem ve srovnani s placebem zaznamenano
statisticky vyznamné snizeni frekvence stfedné tézkych az tézkych VMS od vychoziho stavu do

4. a 12. tydne. Vysledky zmény pramérné frekvence stfedné té€zkych az tézkych VMS za 24 hodin ze
studii OASIS 1 a 2 jsou uvedeny v tabulce 2.

Tabulka 2: Priimérna zména frekvence stiredné téZkych az téZkych VMS od vychoziho stavu do
4. a 12. tydne (OASIS1a2)

Sdruzené studie

OASIS 1 OASIS 2 (OASIS 12 2)
Parametr Elinzanetant Placebo Elinzanetant Placebo Elinzanetant Placebo
120 mg (n=197) 120 mg (n=200) 120 mg (n=397)
(n=199) (n=200) (n=399)
Za 24 hodin
Vychozi stav
Priimér (SD) 13,38 (6,57) | 14,26 (13,94)| 14,66 (11,08)| 16,16 (11,15)| 14,02 (9,12) | 15,22 (12,63)
Zména od vychoziho stavu do 4. tydne
Pramér dle =7,60 (0,43)| —4,31 (0,43) | —8,58 (0,49) |—5,54 (0,49) | —8,05 (0,34)| —4,94 (0,34)
metody LS
(SE) ¢
V pruméru dle | —3,29 (0,61) -3,04 (0,69) 3,11 (0,48)
metody LS
rozdil mezi
placebem (SE)
95% CI -4,47; -2,10 —4,40; —1,68 -4,06; -2,16
Hodnotap ® <0,0001 <0,0001 <0,0001®
Zména od vychoziho stavu do 12. tydne
Pramér dle —8,66 (0,58)| —5,44 (0,59) | —9,72 (0,50) | —6,48 (0,49) | 9,16 (0,39)| —5,97 (0,39)
metody LS
(SE)
V pruméru dle | —3,22 (0,81) —3,24 (0,69) —3,19 (0,54)
metody LS
rozdil mezi
placebem (SE)
95% CT —4,81; -1,63 -4,60; —1,88 :421,?2,
Hodnota p ® <0,0001 <0,0001 <0,0001°

a jednostranna hodnota p (o = 0,025)

b

nominalni hodnota p

CI: interval spolehlivosti, LS-pramér: metoda nejmensich ¢tvercti odhadnuty pramér ze smiseného modelu pro
analyzu kovariance s opakovanymi mefenimi, SD: smérodatna odchylka, SE: standardni chyba




Ve studiich OASIS 1 a 2 vykazovaly Zeny 1é¢ené elinzanetantem ve srovnani s placebem statisticky
vyznamné vysledky u klicovych sekundarnich cilovych parametrii:
snizeni frekvence stiedné tézkych az t€zkych VMS od vychoziho stavu do 1. tydne,

sniZeni zavaznosti sttedné tézkych az tézkych VMS od vychoziho stavu do 4. a 12. tydne,
zlepseni celkového T-skore v dotazniku PROMIS SD SF 8b (poruchy spanku) od vychoziho
stavu do 12. tydne,
zlepseni celkového skore v dotazniku MENQOL (kvalita zivota v souvislosti s menopauzou) od
vychoziho stavu do 12. tydne.
Vysledky ze studii OASIS 1 a 2 jsou uvedeny v tabulce 3.

Tabulka 3: Kli¢ové sekundarni cilové parametry (OASIS 1 a 2)

SdruZené studie
Parametr | Elinzanetant Placebo Elinzanetant Placebo Elinzanetant Placebo
120 mg (n=197) 120 mg (n=200) 120 mg (n=397)
(n=199) (n=200) (n=399)

Za 24 hodin

Frekvence VMS — ve vychozim stavu

Pramér 13,38 (6,57) | 14,26 (13,94) | 14,66 (11,08)| 16,16 (11,15)| 14,02 (9,12) | 15,22 (12,63)
(SD)

Frekvence VMS — zména od vychoziho stavu do 1. tydne

Pramér dle| —5,13 (0,33) | —2,68 (0,33) | —4,93 (0,39) | —3,28 (0,39) | —5,01 (0,26) | —2,98 (0,26)
metody LS

(SE)
V priméru | —2,45 (0,46) —1,66 (0,55) -2,03 (0,37)
dle
metody LS
rozdil mezi
placebem
(SE)

95% CI -3,36; 1,55 -2,73; 0,58 -2,75;-1,31
Hodnotap | <0,0001 0,0013 <0,0001°

Zavaznost VMS — ve vychozim stavu

Primér 2,56 (0,22) 2,53 (0,23) 2,53 (0,24) 2,54 (0,24) | 2,54 (0,23) 2,53 (0,24)
(SD)*

Zavaznost VMS — zména od vychoziho stavu do 4. tydne

Pramér dle| —0,55 (0,04) | —0,17 (0,054)| —0,56 (0,05) | —0,30 (0,05) | —0,55 (0,03) | —0,24 (0,03)
metody LS

(SE)

V priméru | —0,38 (0,06) —0,25 (0,07) —-0,32 (0,05)

dle

metody LS

rozdil

mezi

placebem

(SE)

95% CI -0,51; -0,26 —-0,39; —0,11 —-0,41; —0,22
Hodnotap | <0,0001 0,0002 <0,0001°

Zavaznost VMS — zména od vychoziho stavu do 12. tydne

Pramér dle| —0,80 (0,06) | —0,33 (0,06) | —0,71 (0,07) | —0,41 (0,06) | —0,80 (0,04) | —0,37 (0,05)
metody LS

(SE)




V priméru | —0,47 (0,08) —0,38 (0,09) —0,42 (0,06)
dle
metody LS
rozdil
mezi
placebem
(SE)
95% CI —-0,64; -0,31 —-0,56; —0,20 —-0,55;-0,30
Hodnota p | <0,0001 <0,0001 <0,0001°
Za 7 dni
Celkové T-skore PROMIS SD SF 8b — vychozi stav
Primér 61,0 (7,7) 60,2 (7,2) 61,7 (6,2) 60,7 (7,2) 61,4 (7,0) 60,5 (7,2)
(SD)
Celkové T-skore PROMIS SD SF 8b — zména od vychoziho stavu do 12. tydne
Primér dle| —10,41 (0,60)| —4,83 (0,62) | —10,28 (0,54)| —5,97 (0,53) | —10,33 (0,40)| —5,39 (0,41)
metody LS
(SE)
V pruméru | —5,58 (0,82) —4,32 (0,74) —4,94 (0,55)
dle
metody LS
rozdil
mezi
placebem
(SE)
95% CI =7,18; 3,98 —5,77; —2,86 —6,02; —3,85
Hodnota p | <0,0001 <0,0001 <0,0001°
Celkové skore MENQOL — vychozi stav
Primér 4,56 (1,27) 4,49 (1,31) 4,48 (1,14) 4,49 (1,17) 4,52 (1,20) 4,49 (1,24)
(SD)
Celkové skore MENQOL — zména od vychoziho stavu do 12. tydne
Pramér dle| —1,36 (0,08) | —0,94 (0,08) | —1,29 (0,09) | —1,00 (0,08) | —1,32 (0,06) | —0,96 (0,06)
metody LS
(SE)
V priméru | —0,42 (0,11) -0,30 (0,12) —0,36 (0,08)
dle
metody LS
rozdil
mezi
placebem
(SE)
95% CI —-0,64; —0,20 -0,53; -0,07 -0,52; -0,20
Hodnota p | <0,0001 0,0059 <0,0001°
a jednostranna hodnota p (¢=0,025)
b nominélni hodnota p
¢ hlaseno na stupnici od 1 (mirné) az 3 (zavazné); data z post hoc analyzy s pouzitim stiedné tézké az tézké

VMS

CI: interval spolehlivosti, LS primér: metoda nejmensich ¢tvercii odhadnuty primér ze smiSeného modelu pro
analyzu kovariance s opakovanymi métenimi, MENQOL: kvalita zivota specificka pro menopauzu,
PROMIS SD SF 8b: stru¢ny dotaznik 8b pro hodnoceni pacientem hlasenych vysledki poruch spanku, SD:
smérodatna odchylka, SE: standardni chyba.
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Lécba stredné tezkych az tezkych VMS zpusobenych adjuvantni endokrinni terapii (OASIS 4)
Utinnost a bezpeénost elinzanetantu pii 16¢bé stiednd t&zkych az tézkych VMS zpiisobenych
adjuvantni endokrinni terapii byly hodnoceny v randomizované, dvojité zaslepené, placebem
kontrolované multicentrické studii faze III (OASIS 4) u Zen s karcinomem prsu s pozitivitou
hormonalnich receptortii nebo s vysokym rizikem jeho vzniku. V poméru 2 : 1 bylo randomizovano
celkem 474 Zen, a to k podavani 120 mg elinzanetantu nebo placeba jednou denné¢ vecer pred spanim
po dobu 12 tydnti. Pak nasledovalo podavani elinzanetantu po dobu 40 tydnt, celkem tedy 1éCba trvala
az 52 tydnti. Z uvedeného poctu mélo 473 Zen v anamnéze karcinom prsu a 1 Zena méla vysoké riziko
vzniku karcinomu prsu. Do studie OASIS 4 byly zatfazeny zeny, které mely nejméné 35 sttedné
tézkych az t€zkych VMS, vcetné noc¢nich VMS, za tyden. VSechny Zeny soucasné absolvovaly
adjuvantni endokrinni terapii tamoxifenem (55.4 %) nebo inhibitory aromatazy (44.6 % napf.
anastrozolem), a to jak s pouzitim analogii GnRH, tak bez nich.

Demografické charakteristiky pacientek byly v 1é€ebnych skupinach obecné vyrovnané. Primémy vek
zen byl 51 roku (rozmezi 28-70 let), pfi¢emz 18 Zen (3,8 %) bylo ve véku 65 let nebo starSich. VétSina
zen byla bélosské etnicity (88,2 %), 1,5 % CernoSské nebo afroamerické etnicity, 0,4 % asijské etnicity
a 2,5 % zen hispanské nebo latinskoamerické etnicity. Hodnocena populace zahrnovala zeny

s prodélanou hysterektomii (12,4 %) nebo s prodélanou uni- ¢i bilateralni ooforektomii (12,2 %).

Ze 474 Zen jich bylo 321 (67,7 %) klasifikovano jako Zeny, které nejsou ve fertilnim veku,
a 153 (32,3 %) jako Zeny ve fertilnim véku (women of child-bearing potential, WOCBP). Zeny
klasifikované jako WOCBP musely pouzivat vysoce ucinné antikoncepcni metody.

Primarnimi cilovymi parametry ucinnosti byla primérna zména frekvence stiedné tézkych az tézkych
VMS od vychoziho stavu do 4. a 12. tydne, v¢etné dennich a no¢nich VMS urcovanych s pomoci
deniku HFDD.

Ve studii OASIS 4 bylo u Zen 1é¢enych elinzanetantem ve srovnani s placebem zaznamenano
statisticky vyznamné sniZeni frekvence stfedné tézkych az t¢zkych VMS od vychoziho stavu do
4. a 12. tydne se stabilnim G¢inkem az do 50. tydne. Vysledky zmény praimérmé frekvence stiedné
tézkych az t€Zzkych VMS za 24 hodin ze studie OASIS 4 jsou uvedeny v tabulce 4.

Tabulka 4: Priumérna zména frekvence stiedné tézkych az téZkych VMS od vychoziho stavu do
4. a 12. tydne (OASIS 4)

OASIS 4
Parametr Elinzanetant 120 mg Placebo
(n=316) (n=158)
Za 24 hodin
Vychozi stav
Primér (SD) [ 11,41 (6,89) [11,52 (6,43)
Zména od vychoziho stavu do 4. tydne
Primér dle metody LS (SE) —6,47 (0,26) —2,99 (0,36)
V primeéru dle metody LS rozdil —3,48 (0,44)
mezi placebem (SE)
95% CI —4,35;-2,61
Hodnota p ® <0,0001
Zména od vychoziho stavu do 12. tydne
Primér dle metody LS (SE) -7,53 (0,25) —4,16 (0,35)
V primeéru dle metody LS rozdil —3,38 (0,43)
placebem (SE)
95% CI —4,21;-2,54
Hodnotap ® <0,0001

a jednostranna hodnota p (o = 0,025)
CI: interval spolehlivosti, LS primér: metoda nejmensich ¢tvercli odhadnuty primér ze smiseného modelu pro
analyzu kovariance s opakovanymi mefenimi, SD: smérodatna odchylka, SE: standardni chyba
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Ve studii OASIS 4 vykazovaly Zeny 1éCené elinzanetantem ve srovnani s placebem statisticky

vyznamné vysledky u klicovych sekundarnich cilovych parametrii:

- zlepseni celkového T-skore v dotazniku PROMIS SD SF 8b (poruchy spanku) od vychoziho
stavu do 12. tydne,

- zlepsSeni celkového skére v dotazniku MENQOL (kvalita zivota v souvislosti s menopauzou) od
vychoziho stavu do 12. tydne.

Ptislusné vysledky ze studie OASIS 4 byly v souladu s vysledky prokazanymi u pacientek se stiedné
tézkymi az tézkymi VMS spojenymi s menopauzou (studie OASIS 1 a 2). Vysledky klicovych

sekundarnich cilovych parametrt ze studie OASIS 4 jsou uvedeny v tabulce 5.

Tabulka 5: Kli¢ové sekundarni cilové parametry (OASIS 4)

OASIS 4
Parametr Elinzanetant 120 mg Placebo
(n=316) (n=158)
Za 7 dni
Celkové T-skére PROMIS SD SF 8b — vychozi stav
Primér (SD) 160,60 (6,33) 160,74 (6,80)
Zména od vychoziho stavu do 12. tydne
Primér dle metody LS (SE) —10,06 (0,41) 3,94 (0,57)
V pruméru dle metody LS rozdil —-6,12 (0,70)
mezi placebem (SE)
95% CI —=7,49; —4,75
Hodnotap ® <0,0001
Celkové skore MENQOL — vychozi stav
Primér (SD) 4,82 (1,17) 4,77 (1,25)
Zména od vychoziho stavu do 12. tydne
Primér dle metody LS (SE) —-1,23 (0,06) —0,55 (0,08)
V priméru dle metody LS rozdil —0,68 (0,10)
mezi placebem (SE)
95% CI -0,88; —0,48
Hodnota p ® <0,0001

a jednostranna hodnota p (0=0,025)

CI: interval spolehlivosti, LS pramér: metoda nejmensich ¢tverci odhadnuty primér ze smiseného modelu pro
analyzu kovariance s opakovanymi métenimi, MENQOL: kvalita zivota specificka pro menopauzu,

PROMIS SD SF 8b: struény dotaznik 8b pro hodnoceni pacientem hlasenych vysledkt poruch spanku, SD:
smérodatna odchylka, SE: standardni chyba

Bezpeénost endometria pii 1€¢bé

Endometrialni bezpecnost elinzanetantu byla hodnocena predevsim v klinické studii OASIS 3 pomoci
transvaginalniho ultrazvuku a 142 endometrialnich biopsii odebranych po 52 tydnech 1é¢by
elinzanetantem. Transvaginalni ultrazvuk neodhalil zvySenou tloustku endometria. Na zakladé
endometrialnich biopsii nebyly zjiStény zadné ptipady hyperplazie nebo malignity endometria.

Bezpecnost prsu pii 1é¢be

Ve studii OASIS 4 byla hlaSena mira recidivy rakoviny prsu u pacientek uzivajicich tamoxifen 0,4 % a
u pacientek uzivajicich inhibitory aromatazy 1,9 % ve srovnani s 3,4 %, respektive 2,1 % uvadénymi v
publikované literatufe.
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Bezpecnost kostni tkané pii 1€¢bé

Bezpecnost kostni tkané pii 16¢bé elinzanetantem byla hodnocena u 343/628 Zen v klinické studii
OASIS 3 pomoci méteni hustoty kostnich mineralti (bone mineral density, BMD). Po 52 tydnech
1é€by byla pozorovana primérna procentualni zména BMD oproti vychozi hodnoté u elinzanetantu
srovnatelna s placebem a pohybovala se v ramci o¢ekavanych zmeén na rok, k nimz dochézi

v souvislosti s vékem.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky rozhodla o zprosténi povinnosti piedlozit vysledky studii

s ptipravkem Lynkuet u vSech podskupin pediatrické populace pti 1écbé stfedné te€zkych az tézkych
VMS spojenych s menopauzou nebo zptusobenych adjuvantni endokrinni terapii v souvislosti

s karcinomem prsu (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Mekké zelatinové tobolky elinzanetantu vykazuji v davkovém rozmezi 25 mg az 600 mg imérné
zvySeni Cmax. AUC se zvySuje umérn€ davee v davkovém rozmezi 25 mg az 120 mg a vice neZ umérné
davce v davkovém rozmezi 160 mg az 600 mg.

Plazmatickych koncentraci elinzanetantu v ustaleném stavu bylo pfi kazdodennim podavani dosazeno
za 5-7 dni s < 2nasobnou kumulaci.

Absorpce

Absolutni biologické dostupnost elinzanetantu ¢ini 52 %.

Podani 120 mg elinzanetantu s jidlem sniZzuje Cmax 0 60—70 % a AUCg24) 0 20—40 %, ale nebyl
pozorovan zadny vliv na AUC. Tmax se posunul z 1-1,5 hodiny nala¢no na 3-4 hodiny po jidle.
Neocekava se, Ze by vliv jidla byl klinicky vyznamny pro ti¢innost. Pfipravek Lynkuet 1ze podavat s
jidlem nebo bez jidla (viz bod 4.2).

Distribuce

Vazba elinzanetantu na plazmatické proteiny je vysoka (> 99 %) a ma na ni vliv cirkadianni fluktuace.
Pomeér v krvi a plazmé se pohybuje mezi 0,6 a 0,7. Primérny distribu¢ni objem elinzanetantu po
intravenoznim podani v ustaleném stavu (V) je 137 1, coz ukazuje na rozsahlou extravaskularni
distribuci. Expozice elinzanetantu v lidském mozku byla prokazana klinickymi studiemi vyuZzivajicimi
pozitronovou emisni tomografii (PET).

Biotransformace

Elinzanetant je primarné metabolizovan enzymem CYP3A4 za vzniku 3 aktivnich metabolitt (M30/34
[13,7 %], M27 [7,6 %], M18/21 [4,9 %]). V mensi mife je elinzanetant metabolizovan také CYP3AS

a UGT.Tyto aktivni metabolity maji vici lidskym receptorim NK-1 a NK-3 podobné¢ silnou afinitu
jako elinzanetant a na farmakologickém ucinku se podileji < 50 %. Pomér téchto metabolitti k ptivodni
latce v plazme je ptiblizné 0,39.

Eliminace

Elinzanetant je eliminovan predevsim metabolismem. Clearance elinzanetantu po jednorazové
intravenozni davce ¢ini 8,77 1/h. Po peroralnim podani elinzanetantu se ptiblizné 90 % davky
vyloucilo stolici (hlavné v podob€ metabolitl) a méné nez 1 % moci. Polocas rozpadu elinzanetantu je
u Zen s VMS po opakovaném podani ptiblizné 45 hodin a u zdravych dobrovolniki po jednorazové
davce 11,2 az 33,8 hodin.
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Transportér
Elinzanetant je in vitro substratem transportniho proteinu P-glykoproteinu (P-gp). Vzhledem k tomu,
ze elinzanetant vyrazné prostupuje membranami a hlavni cestou jeho eliminace je metabolismus,

neocekavaji se zadné klinicky vyznamné interakce s inhibitory a induktory P-gp.

Porucha funkce jater

V klinické farmakokinetické studii se po viceCetném podani davky 120 mg elinzanetantu pacientkam
s chronickou poruchou funkce jater tiidy A dle Childa a Pugha (Iehkd) zvysila primérna Cpmax
elinzanetantu 1,2krat a AUC .24y vzrostla 1,5krat ve srovnani se zdravymi dobrovolniky s normalni
funkei jater. U pacientek s chronickou poruchou funkce jater tfidy B dle Childa a Pugha (stfedné
tézka) se prumeérna Cmax @ AUC o-24) elinzanetantu zvysila 2,3krat.

Elinzanetant nebyl hodnocen u pacientek s chronickou poruchou funkce jater tftidy C dle Childa
a Pugha (t€zka).

Porucha funkce ledvin

V klinické farmakokinetické studii se po podani jedné davky 120 mg elinzanetantu pacientkam se
sttedné tézkou (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?) poruchou funkce ledvin zvysila primérnd Cmax, unbound
elinzanetantu 2,3krat a AUCumound VZrostla 2,2krat. U pacientek s t€zkou (eGFR nizsi nez

30 ml/min/1,73 m?) poruchou funkce ledvin se praimé&rmna Cmax, unbound @ AUCunbound €linzanetantu
zvysila 1,9krat.

Elinzanetant nebyl hodnocen u pacientek v kone¢ném stadiu rendlniho onemocnéni (eGFR
< 15 ml/min/1,73 m?).

Vliv véku, rasy a télesné hmotnosti

Vek (22 az 75 let), rasa (b&losska, cernosska nebo afroamericka, asijska) a télesna hmotnost (45 az
129 kg) nemaji klinicky vyznamné ucinky na farmakokinetiku elinzanetantu.

Inhibi¢ni a indukéni potencidl vaéi enzymum a transportérum

Studie in vitro ukdzaly, ze pfi maximalnich koncentracich ve stfevé je elinzanetant inhibitorem
CYP3A4 a transportéra P-glykoproteinu (P-gp) a BCRP. Pfi maximalnich koncentracich v portalni
zile je elinzanetant inhibitorem OATP1B1 a 1B3. Pfi maximalnich systémovych koncentracich je
elinzanetant piimym a ¢asové zavislym inhibitorem CYP3A4 a inhibitorem transportérti P-gp, BCRP,
OATPI1B3 a MATE]. Elinzanetant neni induktorem AhR, CAR ani PXR v klinicky relevantnich
koncentracich.

Byly provedeny klinické studie zkoumajici inhibi¢ni potencial elinzanetantu vici CYP3A4
(jednorazové a opakované podavani elinzanetantu) a transportérim P-gp (dabigatran-etexilat) a BCRP,
OATPIBI1 a 1B3 (rosuvastatin). Elinzanetant je slaby inhibitor CYP3A4 pti pouziti midazolamu jako
indexového substratu (Cmax se zvysila 1,1 az 1,5krat a AUC se zvysila 1,4 az 1,8krat). Elinzanetant
neovlivnil farmakokinetiku dabigatran-etexilatu, ktery byl pouZit jako referen¢ni substrat P-gp.
Elinzanetant zvysil farmakokinetiku rosuvastatinu (substrat BCRP, OATP1B1 a 1B3) 1,2 az 1,3krat.
Nebyla provedena zadna specializovana klinicka studie DDI zaméfena na MATE]L. V klinické studii
pfi supraterapeutickych davkach 600 mg vSak nebyl pozorovan zadny vliv na clearance kreatininu.
Celkov¢ to naznacuje, ze pozorovany interakéni potencial in vitro neni klinicky relevantni. Ve studii
OASIS 4 bylo odebrano omezené mnozstvi vzorkl krve a byly zkoumany koncentrace tamoxifenu a
jeho metaboliti (N-desmethyltamoxifen, 4-hydroxytamoxifen a endoxifen). Pti soucasném podavani s
elinzanetantem nebyl pozorovan zadny vliv na plazmatické koncentrace tamoxifenu a jeho metaboliti
v ustaleném stavu.

14



5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢ konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, fototoxicity,
genotoxicity a potencialu zneuzivani neodhalily Zadné zvlastni riziko pro ¢loveéka.

Systémova toxicita

Studie toxicity po opakovaném podéavani davek byly provedeny na potkanech a makacich javskych.
U samic potkani se pii kazdodennim podavani elinzanetantu po dobu 4 tydnii v davkéch, které
predstavovaly 40nasobek AUC .24 terapeutické davky pro ¢loveka, projevila mucifikace vaginalniho
epitelu, atrofie délohy a perzistentni zluté télisko.

V jedné 13tydenni studii na potkanech s davkovanim dvakrat denné vedlo kazdodenni podavani
elinzanetantu v davkach, které piedstavovaly 4ndsobek (samci) nebo 7nasobek (samice) AUC .24
terapeutické davky pro clovéka, k mimovolnim svalovym kontrakcim od 24. dne u 10/88 zvirat,

u kterych se pozdéji od 34. dne objevily také kieCe. Ve stejné studii se pii kazdodennim podavani
elinzanetantu v davkach, které predstavovaly 16nasobek nebo vice nez 16nasobek AUC .24
terapeutické davky pro clovéka, projevila degenerace a nekroza kosterniho svalstva. Kiece byly
pozorovany také ve dvouleté studii na potkanech pti davkach, které predstavovaly 20nasobek nebo
vice nez 20nasobek AUC .24 terapeutické davky pro ¢loveka.

U makaki javskych se pti kazdodennim podavani elinzanetantu po dobu 39 tydnt v davkach

60 mg/kg/den nebo vyss§ich projevilo snizeni aktivity ovarialniho cyklu. Ve stejné studii se pfi
podavani elinzanetantu 80 mg/kg/den objevil prijem. Pfi niz§i davce 60 mg/kg/den nebyl prijem
pozorovan, prestoze systémova expozice byla 1,8krat vyssi.

Embryotoxicita / teratogenita / reprodukéni toxicita

Ve studiich s elinzanetantem zaméfenych na embryofetalni vyvoj u potkani a kralikt se pti davkach,
které vedly k expozici 16nasobku, resp. 1nasobku AUCo.24) terapeutické davky pro ¢loveéka,
neprokazala embryofetalni toxicita.

Ve studii fertility samic potkanti a raného embryonalniho vyvoje bylo pfi davce, ktera vedla

k 16nasobnému zvyseni AUC .24y terapeutické davky pro ¢loveka, pozorovano zvysené procento
preimplantacnich a postimplanta¢nich ztrat embryi, jez vedlo ke snizeni velikosti vrhu, a rovnéz nizsi
télesnd hmotnost plodu. Tyto ucinky nebyly pozorovany po podani davky, ktera vedla ke 4nasobnému
zvySeni AUC .24y terapeutické davky pro cloveéka.

Ve studiich prenatalniho a postnatalniho vyvoje u potkant vykazovaly samice Fy postimplantacni
mlad’at, a to pii davkach, které vedly ke 23nasobnému zvyseni AUC .24y terapeutické davky pro
¢loveka (bezpecnostni mez odpovida 6,7nadsobku hodnoty NOAEL). V rozsahu terapeutické expozice
u ¢loveka byla pozorovéana zvysSena celkova ztrata vrhu a odpovidajici pokles Zivotaschopnosti mlad’at
5. den po narozeni.

Po podani radioaktivné znaceného elinzanetantu laktujicim potkantim se ptiblizné 6 % elinzanetantu
vylu¢ovalo do matefského mléka.

U potkanti bylo pfi klinicky relevantnich davkach pozorovano snizeni tvorby mléka u samic.

Kancerogenita

Ve 2leté studii kancerogenity elinzanetantu na potkanech byl zaznamenan nartst novotvart délohy

a lymfomu. Tyto nalezy byly pozorovany pii davce, ktera nejméné 29krat prevysuje celkovou hodnotu
AUC 924 terapeutické davky pro ¢lovéka, a proto nejsou povazovany za klinicky relevantni. Zminéné
ucinky nebyly pozorovany pii podani davky, ktera predstavovala 7nasobek celkové hodnoty AUC .24
terapeutické davky pro ¢lovéka. Zvyseny vyskyt novotvari délohy u starych potkant prochazejicich
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reprodukéni senescenci s vyraznym snizenim télesné hmotnosti se podoba uc¢inkim, jez byly
pozorovany ve studiich omezeni stravy u potkand, a chronické, 1éky vyvolané hypoprolaktinemii, coz
je mechanismus ucinku specificky pro potkany, jenz neni relevantni pro ¢lovéka.

Ve 26tydenni studii kancerogenity elinzanetantu u transgennich mysi nebyly pozorovany zddné
novotvary souvisejici s 1ékem az do nejvyssi davky 3ndsobku (samci) nebo 2nasobku (samice)

AUC o24) terapeutické davky pro cloveka.

Posouzeni rizika pro zivotni prostiedi (ERA)

Studie posouzeni rizika pro Zivotni prostiedi prokazaly, Ze elinzanetant mize pfedstavovat riziko pro
vodni prostiedi (viz bod 6.6).

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Néapln tobolky

Tokoferol-alfa (E 307)
Glyceromakrogol-oktanodekanoaty
Glycerol-monooktanodekanoat
Glycerol-monooleat (E 471)
Polysorbat 80 (E 433)

Tobolka

Zelatina

Tekuty castecné dehydratovany sorbitol (E 420) a glycerol (E 422)
Cerveny oxid Zelezity (E 172)

Zluty oxid Zelezity (E 172)

Triacylglyceroly se stfedné dlouhym fetézcem

Roztok sojového lecithinu 53%

Oxid titanic¢ity (E 171)

Potiskovy inkoust

Makrogol 400 (E 1521)
Poly (vinyl-acetat)-ftalat
Propylenglykol (E 1520)
Oxid titanicity (E 171)
6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. Uchovavejte

v ptvodnim blistru, aby byl ptipravek chranén pred vlhkosti.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

Blistr z PVC/PCTFE-AI/PET/papiru obsahujici 12 mékkych tobolek (6 x 2 jako jednotlivou davku).
Jedno baleni obsahuje 24 nebo 60 mekkych tobolek.

Jedno vicecetné baleni obsahuje 180 mékkych tobolek (3 baleni po 60 tobolkach).

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci piipravku

Tento 1éCivy ptipravek miZze predstavovat riziko pro Zivotni prostiedi (viz bod 5.3). Veskery
nepouzity 1éCivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG

51368 Leverkusen

Neémecko

8.  REGISTRACNI CiSLO / REGISTRACNI CIiSLA

EU/1/25/1991/001 - Lynkuet 60 mg - 24 mekkych tobolek

EU/1/25/1991/002 - Lynkuet 60 mg - 60 mekkych tobolek

EU/1/25/1991/003 - Lynkuet 60 mg - 180 méekkych tobolek

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENi REGISTRACE

Datum prvni registrace: 17. listopadu 2025

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé pripravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY 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 ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Catalent Germany Eberbach GmbH
Gammelsbacher Str. 2

69412 Eberbach

Némecko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékaisky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (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 zmeény jsou zvetfejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé
ptipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy piipravek do 6 mésicii od
jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. 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 naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pripravky,

o pti 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).
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PRILOHA III

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

KRABICKA - VICECETNE BALENI (VCETNE BLUE BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lynkuet 60 mg mekké tobolky
elinzanetant

2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tobolka obsahuje 60 mg elinzanetantu.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sorbitol. Pfed pouzitim si pfectéte ptibalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Mekka tobolka (tobolka)

Vicecetné baleni: 180 (3 baleni po 60) mekkych tobolek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Tobolky nekrajejte, nezvykejte ani nedrt'te.

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 piivodnim blistru, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
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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

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/25/1991/003

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Lynkuet

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA - VNITRNI OBAL (BEZ BLUE BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lynkuet 60 mg mekké tobolky
elinzanetant

2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tobolka obsahuje 60 mg elinzanetantu.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sorbitol. Pfed pouzitim si pfectéte ptibalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Mekka tobolka (tobolka)

Soucast baleni na 3 mésice, obsahuje 60 mékkych tobolek. Nelze prodavat samostatné.

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Tobolky nekrajejte, nezvykejte ani nedrt'te.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSi BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim blistru, aby byl pfipravek chranén pred vlhkosti.
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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

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/25/1991/003

13. CiSLO SARZE

Lot

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej 1é¢ivého piipravku vazan na lékarsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Lynkuet

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (VCETNE BLUE BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lynkuet 60 mg mekké tobolky
elinzanetant

2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tobolka obsahuje 60 mg elinzanetantu.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje sorbitol. Pfed pouzitim si pfectéte ptibalovou informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Mekka tobolka (tobolka)

24 mekkych tobolek
60 mekkych tobolek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Peroralni podani
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Tobolky nekrajejte, nezvykejte ani nedrt'te.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v piivodnim blistru, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
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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

Bayer AG
51368 Leverkusen
Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/25/1991/001
EU/1/25/1991/002

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Lynkuet

| 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 BLISTRECH NEBO STRIPECH

JEDNODAVKOVY BLISTR

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lynkuet 60 mg tobolky
elinzanetant

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Bayer AG

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacientku

Lynkuet 60 mg mékké tobolky
elinzanetant

WV Tento ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Miizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezddouci ucinky, které se u Vas 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-l1i jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate nebo 1€kérnika.

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

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich ucinkt, sdélte to svému lékati nebo
lékarnikovi. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v
této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Lynkuet a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Lynkuet uzivat
Jak se ptipravek Lynkuet uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Lynkuet uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AN

1. Co je pripravek Lynkuet a k ¢emu se pouziva
Pripravek Lynkuet obsahuje 1é¢ivou latku elinzanetant. Je to nehormonalni 1€k.

Pouziva se k 1é¢bé stiedné tézkych az tézkych vazomotorickych piiznaki:

- spojenych s menopauzou,

- zpusobenych tzv. podpiirnou endokrinni terapii pti 1€cbé naddorového onemocnéni prsu.
Jsou to protihormonalni ptipravky (napf. tamoxifen nebo anastrozol), které brani navratu
nadorového onemocnéni po protinadorové 1é¢be.

Vazomotorické ptiznaky jsou nahlé pocity tepla nebo intenzivniho horka, predevsim v obliceji, na
krku a na hrudi, a poceni béhem dne nebo noci. Rikame jim také navaly horka nebo no¢ni poceni.

Jak pripravek Lynkuet G¢inkuje

Léciva latka pripravku Lynkuet, elinzanetant, pisobi tak, ze blokuje aktivitu urcitych nervovych bunék
v mozku (tzv. neuront kisspeptinu / neurokininu B / dynorfinu), které se podileji na fizeni t€lesné
teploty a spanku. Blokovanim téchto nervovych bunék ptipravek Lynkuet pomaha kontrolovat navaly
horka a no¢ni poceni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Lynkuet uZivat
Neuzivejte pripravek Lynkuet jestliZe
- jste alergicka na elinzanetant nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto piipravku (uvedenou

v bod¢ 6),
- jste t€hotna nebo se domnivate, ze byste mohla byt t€hotna.
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Upozornéni a opatieni

Porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem, nez zacnete ptipravek Lynkuet uzivat, pokud

- uzivate urcité pripravky, které narusuji spravny ucinek jaterniho enzymu CYP3A4. Tyto
ptipravky mohou zpUsobit, Ze piipravek Lynkuet zlstane v téle déle, coz muze zvysit riziko
nezadoucich uc¢inkd. Jsou to napiiklad léky pouzivané k 1écbé infekci, jako je itrakonazol,
klarithromycin, ritonavir, kobicistat, nebo léky k 1écbé nddorového onemocnéni prsu, jako je
ribociklib.

- uzivate hormondlni substitu¢ni terapii s estrogenem (léky pouzivané k 1é¢be¢ piiznaki
nedostatecné tvorby estrogenu).

Pokud si nejste jista, zda takové 1éky uzivate, porad’te se se svym lékarem.

Déti a dospivajici
Tento pfipravek neni urcen k pouziti u déti a dospivajicich ve véku do 18 let.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Lynkuet

Informujte svého 1ékatre nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzivala
nebo které mozna budete uzivat. Patii sem 1é¢ivé piipravky na 1ékatsky predpis i1 bez piedpisu nebo
volné prodejné ptipravky, jako jsou vitaminy, dopliky stravy nebo rostlinné ptipravky.

Nekteré 1éky mohou ovliviiovat G€inek piipravku Lynkuet, nebo naopak Lynkuet mtiZe ovlivnit uc¢inek

téchto 1éka. Muze jit o piipravky pouzivané k:

- 1é¢be plisnovych nebo bakterialnich infekci, jako je itrakonazol, klarithromycin, erythromycin,
ciprofloxacin, flukonazol,

- 1é¢bé infekei HIV, jako je ritonavir, kobicistat,

- 1é¢bé nadorového onemocnéni prsu, jako je ribociklib,

- 1é¢be vysokého krevniho tlaku, bolesti na hrudi a zrychlené tepové frekvence, jako je verapamil,

- prevenci odmitnuti organu po transplantaci, jako je cyklosporin, takrolimus,

- lécbé dlouhodobé bolesti, jako je fentanyl.

Piipravek Lynkuet s jidlem a pitim

Pfi uzivani tohoto pfipravku nejezte grapefruity a nepijte grapefruitovou stavu. Je to proto, ze
grapefruit také narusuje spravny ucinek enzymu CYP3A4 a miZze zpiisobit, ze pripravek Lynkuet
zustane v téle déle. MiZe se tak zvysit riziko nezddoucich Gcinku.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste téhotna nebo pokud se domnivate, ze mizete byt t€hotna, neuzivejte tento ptipravek.
Pokud byste mohla ot€hotnét, je tfeba, abyste Vy nebo Vas partner v dob¢, kdy budete tento piipravek
uzivat, pouzivali u¢innou antikoncepéni metodu, aby se zabranilo otéhotnéni. Zeptejte se svého 1ékare,
jaka metoda antikoncepce je pro Vas nejvhodng;jsi.

Pokud béhem uzivani tohoto ptipravku otéhotnite, prestaite jej uzivat a sdélte to svému lékafi.

Pokud kojite nebo planujete kojeni, porad’te se se svym lékafem, nez zaCnete tento ptipravek uzivat.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pokud pii uzivani tohoto ptipravku citite inavu nebo jste ospala, dbejte pii fizeni dopravnich
prosttedkli nebo obsluze strojii zvySené opatrnosti.

Piipravek Lynkuet obsahuje sorbitol

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 71 mg sorbitolu v jedné tobolce. Sorbitol je zdrojem fruktozy.
Sorbitol mize zménit ucinnost jinych usty podavanych lécivych piipravki, pokud je uzivate soucasné.

3. Jak se pripravek Lynkuet uziva

Vzdy uzivejte tento pripravek presné podle pokynt svého 1é¢kate nebo 1ékarnika. Pokud si nejste jista,
porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Mate uzivat jednu davku (2 tobolky) tohoto pfipravku denné vecer pfed spanim.
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Porad’te se se svym lékafem, jestlize:

- uzivate tento piipravek soucasné s jinymi IéCivymi pfipravky

- mate problémy s ledvinami

Lékat Vam mize snizit denni davku pouze na 1 tobolku denné vecer pred spanim.

Tobolku (tobolky) spolknéte celou (celé) a zapijte ji (je) sklenici vody. Tobolku (tobolky) nekrajejte,
nezvykejte ani nedrt'te, protoZe ma (maji) olejovité slozeni.

JestliZe jste uzila vice pripravku Lynkuet, neZ jste méla

Uziti prili§ velkého mnozstvi piipravku Lynkuet mtze zvysit pravdépodobnost nezadoucich Gc¢ink
nebo zhorsit jejich zdvaznost. Porad’te se s lékatem nebo 1ékarnikem, jestlize jste uZzila ptili§ velkou
davku tohoto piipravku.

JestliZe jste zapomnéla uZit pripravek Lynkuet
Pokud jste vynechala vecerni davku pred spanim, uzijte dalsi davku podle pldnu nésledujici den.
Nezdvojnasobujte nasledujici davku, aby nahradila vynechanou davku.

JestliZe jste prestala uzivat pripravek Lynkuet
Neprestavejte uzivat pripravek Lynkuet, pokud Vam to netfekne 1ékar. Jestlize chcete prestat
s uzivanim tohoto piipravku pred ukoncenim lécby, sdélte to nejprve 1ékafi.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto pripravku, zeptejte se svého lékare nebo
1ékarnika.

4. Mozné nezadouci ucinky

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

U pacientek se stfedné t€zkymi az t€zkymi vazomotorickymi piiznaky spojenymi s menopauzou byly
pozorovany nasledujici nezadouci ucinky:

Casté (mohou postihnout aZ 1 osobu z 10)
- bolest bricha

- prijem

- zavrat

- unava

- bolest hlavy

- svalové kiece

- kozni vyrazka

- ospalost

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)
- zvyseni hladiny urcitych jaternich enzymt (ALT nebo AST)
- zvysena citlivost kiiZze na slunecni zafeni

U pacientek se stfedné tézkymi az t€Zkymi vazomotorickymi piiznaky zpisobenymi podpiirnou
endokrinni 1é¢bou byly pozorovany nasledujici nezadouci ucinky:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10)
- Unava

Casté (mohou postihnout aZ 1 osobu z 10)

- deprese, depresivni nalada

- prijem

- zvySeni hladiny urcitych jaternich enzymi (ALT)
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- zavrat’

- vypadéavani vlasi
- svalové kiece

- ospalost

- pocit to¢eni

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)
- zvySeni hladiny urcitych jaternich enzymt (AST)
- zvySena citlivost klize na slune¢ni zéateni

Hlaseni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich G¢inkt, sdélte to svému lékati nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezadoucich u€inkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci uc¢inky mizete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich uc¢inkd uvedeného v Dodatku V Nahlasenim nezadoucich uéinkti muzete ptispét k ziskani
vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Lynkuet uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Tento 1€k nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky pro uchovavani. Uchovavejte v piivodnim
blistru, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.

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

Nevyhazujte zadné 1éCivé pripravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Lynkuet obsahuje

- Lécivou latkou je elinzanetant. Jedna mékka tobolka obsahuje 60 mg elinzanetantu.

- Dalsimi slozkami jsou tokoferol-alfa (E 307), glyceromakrogol-oktanodekanoaty, Zelatina,
glycerol-monooktanodekanoat, glycerol-monooleat (E 471), cerveny oxid zelezity (E 172), zluty
oxid zelezity (E 172), makrogol 400 (E 1521), triacylglyceroly se sttedn¢ dlouhym fetézcem,
tekuty ¢aste¢né dehydratovany sorbitol (E 420) a glycerol (E 422), roztok sdjového lecithinu
53%, polysorbat 80 (E 433), poly (vinyl-acetat)-ftalat, propylenglykol (E 1520), oxid titanicity
(E 171).

v

Podrobnéjsi informace viz ,,Pfipravek Lynkuet obsahuje sorbitol* v bod¢ 2.

Jak pripravek Lynkuet vypada a co obsahuje toto baleni

Mekké tobolky (tobolky) jsou neprithledné, ¢ervené a podlouhlé. Jsou oznaceny bilym potiskem
»BZN60“.

Jsou dostupné v blistrech z PVC/PCTFE-AI/PET/papiru v krabickach po 24 nebo 60 mekkych
tobolkach nebo jako vicecetné baleni se 180 (3 baleni po 60) mékkymi tobolkami. Jeden blistr
obsahuje 6 x 2 tobolky jako jednotlivou davku.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
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Drzitel rozhodnuti o registraci
Bayer AG

51368 Leverkusen

Némecko

Vyrobce

Catalent Germany Eberbach GmbH
Gammelsbacher Str. 2

69412 Eberbach

Némecko

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

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Boarapus

Baitep bearapus EOO/]
Tem.: +359 (0)2 4247280
Ceska republika

Bayer s.r.0.

Tel.: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf.: +45 45 23 50 00
Deutschland

Bayer Vital GmbH

Tel: +49 (0)214-30 513 48
Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 8565
E\rada

Bayer EAAGg ABEE
TnA: +30-210-61 87 500
Espaiia

Bayer Hispania S.L.

Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert): +33-(0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: +385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354 540 8000
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39 02397 8 1
Kvnpog

NOVAGEM Limited
TnA: +357 22 48 38 58
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Lietuva

UAB Bayer

Tel: +37 05 23 36 868
Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag
Bayer-Hungaria Kft.

Tel.: +36 1 487 4100
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23-799 1000
Norge

Bayer AS

TIf: +47 23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z 0.0.

Tel.: +48 22 572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.
Tel.: +351 21 416 42 00
Roménia

SC Bayer SRL

Tel: +40 21 529 59 00
Slovenija

Bayer d. o. o.

Tel: +386 (0)1 58 14 400
Slovenska republika
Bayer spol. s r.o.

Tel: +421 25921 31 11
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358-20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46 (0) 8 580 223 00



Latvija
SIA Bayer
Tel: +371 67 84 55 63

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana

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