PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich t€inkd viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injek¢éni roztok

Antigeny odvozené od Mycobacterium tuberculosis (rfdESAT-6 a rCFP-10)

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje 0,05 mikrogramu rdESAT-6* a 0,05 mikrogramu rCFP-10**.

*Rekombinantni dimer ¢asného sekretorického antigenniho cile bakterie Mycobacterium tuberculosis'

**Rekombinantni protein z filtratu kultury bakterie Mycobacterium tuberculosis '
'Produkovan v bufikach bakterie Lactococcus lactis

Vicedavkova injekéni lahvicka.

Jedna injekéni lahvicka (1 ml) obsahuje 10 davek po 0,1 ml.

Pomocné latky se znamym U¢inkem

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje 0,011 mg polysorbatu 20.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Injekéni roztok (injekce).

Ciry, bezbarvy az svétle Zluty roztok o pH 7,2 - 7,6.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek SIILTIBCY je indikovan jako diagnosticky nastroj pro detekci infekce Mycobacterium
tuberculosis, véetné onemocnéni, u dospélych a déti ve véku 28 dnd a starSich.

Tento ptipravek je ur€en pouze k diagnostickym tuceltm.
4.2 Davkovani a zptisob podani
Davkovani

Dévka je 0,1 ml ptipravku SIILTIBCY.



Zvlastni populace

Starsi osoby
Udaje o bezpecnosti a i€innosti ptipravku SIILTIBCY u osob ve veku 65 let a starSich jsou omezené.
U této populace neni nutna tprava davky.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku SIILTIBCY u novorozenct mladsich 28 dnti nebyla stanovena.
Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpusob podani

Ptipravek SIILTIBCY ma pfipravovat a podavat intradermalni injekci zdravotnicky pracovnik
vyskoleny v Mantouxové technice. Pipravek ma byt podavan pii dodrZeni odpovidajici hygieny rukou
a za pouziti aseptické techniky, a to nasledujicim zpisobem:

o Pomoci Iml injekéni stiikacky s jehlou s kratkym zkosenim natdhnéte 0,1 ml pfipravku
SIILTIBCY. Pted nataZenim piipravku SIILTIBCY z vicedavkové injek¢ni lahvicky odstraiite z
injekéni stiikacky veskery vzduch. Pokud jiZz byla lahvicka oteviena, otfete ji alkoholovym
tamponem a pfed pouzitim ji nechte oschnout.

o Podejte 0,1 ml pripravku SIILTIBCY intraderméalné do stfedni tetiny predlokti pomoci
Mantouxovy techniky. Za timto uc¢elem mirn€ napnéte kizi a jehlu drzte témet rovnobézné s
povrchem ktize zkosenim smérem nahoru. Zaved'te hrot jehly do povrchové vrstvy dermis.
Ujistéte se, ze jehla je béhem vpichu viditelna pies epidermis. Test neprovadéjte v mistech s
jizvami, vyrazkami, popaleninami nebo tetovanim.

. Pomalu vstiiknéte natazeny objem 0,1 ml roztoku. Objevi se mala blanitd papula o priiméru 8-
10 milimetr (mm), kterd by méla ptiblizn€ po 10 minutach vymizet. Pokud se papula neobjevi,
zopakujte podani nové injekce 0,1 ml piipravku SIILTIBCY do druhé paze nebo do stejné paze
ve vzdalenosti nejméné 4 cm od mista vpichu prvni injekce.

Vyhodnoceni reakce

Intradermalné podany piipravek SIILTIBCY muze v misté vpichu vyvolat induraci. Induraci Ize
pozorovat jako vyvysenou oblast s jasné ohranicenym okrajem v misté vpichu a kolem néj. Piestoze
indurace miize byt doprovazena erytémem, je tfeba méfit pouze induraci.

Induraci méii vyskoleny zdravotnicky pracovnik za 48 az 72 hodin po injekci. Primér indurace zméite

pravitkem pticné€ k dlouhé ose predlokti. Pro snadné méteni se doporucuje pouzit ohebné (nebo
snadno ohybatelné) pravitko.

Za normalnich okolnosti se indurace a erytém zmensi po 4 dnech a zmizi do 28 dnti po injekci.

Interpretace

Indurace > 5 mm se povazuje za pozitivni vysledek testu, ktery ukazuje na infekci Mycobacterium
tuberculosis.

Interpretace vysledka koznich test ma zohlednovat specificky kontext pouziti a hodnoceni rizika, a
mohla by byt doplnéna radiografickym a jinym diagnostickym hodnocenim.

Provedeni testu diive nez 6 az 8 tydnti po expozici bakterii Mycobacterium tuberculosis mize vést k
falesné negativnimu vysledku.



Riziko fale$n¢ pozitivnich vysledki testu se mize zvysit, pokud se pouziti pfipravku SHHLTIBCY
opakuje do 6 tydnii. Proto ma byt mezi opakovanymi koZnimi testy na tuberkul6zu zachovan interval
nejméné 6 tydnti. To mize byt dilezité pro osoby ucastnici se screeningového programu, jako jsou
zdravotnicti pracovnici a kontaktni osoby ptipadt aktivni tuberkuldzy (tj. indexovy piipad).

Jako u kazdého diagnostického nastroje jsou mozné falesn¢ negativni vysledky (podrobnosti viz

bod 5.1). Pokud je vysledek testu negativni, ale klinické podezreni je vysoké, maji byt provedena dalsi
vySetieni.

Vysledky testu nejsou ovlivnény predchozim ockovanim vakcinou Bacillus Calmette-Guérin (BCG).
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Hypersenzitivita na bakterii Lactococcus lactis.

Zavazna lokalni nebo systémova reakce na jiné ptipravky odvozené od Mycobacterium tuberculosis.
4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych ptipravki, ma se pfehledné zaznamenat nazev
podaného pfipravku a Cislo Sarze.

Obecna doporuceni

Anafylaxe
Po podani piipravku SIILTIBCY jsou mozné anafylaktické nebo jiné alergické reakce. Béhem

provadéni testu musi byt vzdy k dispozici vhodné vybaveni pro zvladani takovych reakci. Doporucuje
se peclivé sledovani po dobu nejméné 15 minut po provedeni testu.

Cesta podani

Dodrzovani Mantouxovy techniky pii podavani ptipravku SIILTIBCY je nezbytné pro ziskani
spolehlivych vysledkt, proto se vyhnéte subkutanni nebo intramuskularni injekci.

Zvlastni populace

Reaktivita na piipravek SIILTIBCY muze byt niz$i nebo muze davat fale$n¢ negativni vysledky u
imunokompromitovanych jedinct, véetné téch, ktetfi dostavaji imunosupresivni terapii, a u jedincu
pozitivnich na virus lidské imunodeficience (HIV), pokud je pocet pozitivnich CD4+ T-bun¢k

< 100 T-bun&k/mm?®. Pozitivni vysledek testu znamena infekci Mycobacterium tuberculosis bez
ohledu na pocet CD4+ T-bunck.

U starsi populace muze byt zvySené riziko faleSn¢ negativnich vysledkd v disledku imunosenescence
s vékem.

Predchozi expozice netuberkuloznim mykobakteriim

Ptipravek SIILTIBCY neidentifikuje subjekty s pfedchozi expozici netuberkul6znim mykobakteriim,
ani subjekty, které dostaly vakcinu nebo 1écbu Bacillus Calmette-Guérin, a proto neni pouziti pro tento
ucel vhodné.



Diagnostika aktivni tuberkulozy

Ptipravek SIILTIBCY nelze pouzit samostatné pro diagnostiku aktivniho onemocnéni tuberkulozou. U
osob s podezfenim na aktivni tuberkul6zu je navic tfeba zvazit posouzeni rizika, rentgenové vysetieni
a dalsi diagnosticka hodnoceni.

Pomocné latky

Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (39 mg) drasliku v jedné davce, to znamena, Ze je v
podstaté ,,bez drasliku®.

Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je v
podstate ,,bez sodiku*.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 0,011 mg polysorbatu 20 v jedné davce, coz odpovida 0,11 mg/ml.
Polysorbaty mohou zpisobit alergické reakce.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci.

Stejné jako u jinych koznich testli na Mycobacterium tuberculosis maze byt reaktivita na ptipravek
SHLTIBCY sniZena u osob uzivajicich kortikosteroidy nebo imunosupresiva.

Snizena reaktivita miize byt pozorovana pfi pouziti pfipravku SIILTIBCY po ockovani zivymi
vakcinami (napf. vakcinami proti spalnickam, pifuSnicim a zardénkam). Tato snizena reaktivita mize
vést k faleSn€ negativnim reakcim. Proto mé byt ptipravek SIILTIBCY podan bud’ pfed ockovanim
nebo soucasné s nim, nebo odloZen o 4 tydny po oc¢kovani.

Bez ohledu na soubézné uzivani jinych 1é¢ivych piipravkii znamena pozitivni vysledek testu infekci
Mycobacterium tuberculosis.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Té&hotenstvi
Udaje o pouziti ptipravku SIILTIBCY u t&hotnych Zen nejsou k dispozici nebo jsou omezené.

Studie na zvitatech nenaznacuji pfimé ani nepiimé Skodlivé ucinky s ohledem na reproduk¢ni toxicitu
(viz bod 5.3).

Béhem téhotenstvi se neocekavaji zadné ti¢inky, protoze systémova expozice ptripravku SIILTIBCY je
zanedbatelna. Pripravek SIILTIBCY lze pouzivat béhem teéhotenstvi.

Kojeni

Neptedpokladaji se zadné Gcinky na kojené novorozence/déti, protoze systémova expozice piipravku
SIILTIBCY u kojici matky je zanedbatelna. Kozni test mtize byt proveden v obdobi kojeni.

Fertilita
Nebyly provedeny zadné studie u zvitat zamétené na ucinky piipravku SIILTIBCY na fertilitu.

Vzhledem k zanedbatelné systémové expozici ptipravku SIILTIBCY u lidi se neocekavaji zadné
ucinky na fertilitu u muzt a Zen.



4.7  Utinky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Ptipravek SIILTIBCY nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpeénostniho profilu

Nize uvedeny bezpecnostni profil vychazi z udaji ziskanych ze 7 klinickych studii (TESEC-01 az
TESEC-07), v nichz byl ptipravek SIILTIBCY podavan 2 960 subjektim (ve véku 32 dni az 76 let)

(tabulka 1).

Nejcastejsimi nezadoucimi uc¢inky byly pruritus v misté vpichu (20 %), bolest v misté vpichu (8 %) a

hematom v misté vpichu (6 %).

Tabulkovy seznam nezadoucich uéinku

HIasené nezadouci u¢inky jsou uvedeny podle nasledujici frekvence: velmi ¢asté (> 1/10); Casté
(> 1/100 az < 1/10); méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100); vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000); velmi
vzacné (< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych tdaji nelze uréit). Nezadouci u¢inky (ADR) jsou
uspoiadany podle tfid organovych systémt (SOC) dle MedDRA.. V ramci kazdé skupiny frekvence

jsou nezadouci uéinky uvedeny v potadi podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 1: NeZadouci ucinky hlasené u pripravku SIILTIBCY (kojenci, déti, dospivajici a dospéli

celkem)
Tridy organovych systému Kategorie Nezadouci ucinky
frekvence
Infekce a infestace Mén¢ Casté Gastroenteritida
Poruchy krve a lymfatického systému Méng¢ Casté Lymfadenopatie
Vzacné Lymfadenitida
Eozinofilie
Poruchy nervového systému Casté Bolest hlavy
Mén¢ Casté Zavrat
Vzacné Mirna bolest hlavy
Parestezie
Gastrointestinalni poruchy Meéné Casté Prijem
Nauzea
Vzéacné Zvraceni
Poruchy jater a Zlu¢ovych cest Vzacné Hepatitida
Ikterus

Zvysené aminotransferazy

Poruchy kuze a podkozni tkané

Méne Casté

Vyrazka

Pruritus

Vzacné

Nocni poceni

Koptivka

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové
tkané

Méné casté

Bolest v koncetiné

Vzacné

Myalgie

Artritida




Tridy organovych systému Kategorie Nezadouci ucinky
frekvence

Celkové poruchy a Velmi Casté Pruritus v misté vpichu

reakce v misté aplikace Casté Hematom v misté vpichu

Vezikuly v misté vpichu

Indurace v mist¢ vpichu #

Otok v misté vpichu

Bolest v misté vpichu

Vyrazka v misté vpichu

Erytém v misté vpichu

Mén¢ Casté Vied v misté vpichu

Krvaceni v misté vpichu

Pyrexie

Malatnost

Unava

Zména zbarveni v misté
vpichu

Bolest

Onemocnéni podobné
chiipce

Vzacné Bolest v axile

Zanét v misté vpichu

Kopfivka v misté vpichu

Bulka v misté vpichu

Papula v misté vpichu

Tresavka

Hypestezie v misté vpichu

#: Dalsi podrobnosti naleznete v ¢asti ,,Popis vybranych nezadoucich ucinkt‘.

Popis vybranych nezddoucich ¢inku

Reakce v misté vpichu

Casté byly mirné reakce v mist& vpichu, které zahrnovaly pruritus, bolest, hematom, vyrazku,
vezikuly, induraci, erytém a otok. Indurace a erytém jsou o¢ekavané reakce u osob infikovanych
bakterii Mycobacterium tuberculosis. Ptipady s induraci vétsi nez 50 mm a erytémem vétsim nez 80
mm jsou méng¢ Casté. Reakce v misté vpichu byly obvykle pfechodné a jejich zavaznost se obvykle
snizila do 4 dnt1 a odeznéla do 28 dni.

Zvlastni populace

Do klinickych studii s ptipravkem SIILTIBCY byli zafazeni pacienti, kteti byli v dob¢ screeningové
navstévy HIV pozitivni, pokud dostavali antiretrovirovou terapii, ale byli vylouceni, pokud u nich byl
diagnostikovan syndrom ziskané imunodeficience (AIDS). Na zaklad¢ dostupnych udaju se zda, ze
frekvence, typ a zavaznost nezadoucich ucinkd v populaci s HIV pozitivnim statusem jsou celkové
podobné jako v bézné dospé€lé populaci.

Pediatrickd populace




Hodnoceni bezpe¢nosti u déti a dospivajicich je zaloZeno na udajich ziskanych ze 2 studii faze 3,
TESEC-05 a TESEC-06, ve kterych dostavalo pripravek SIILTIBCY celkem 723 pediatrickych
subjektl ve véku od 32 dnli do 17 let (viz bod 5.1). Celkové byl bezpecnostni profil u kojenci, déti a
dospivajicich podobny profilu pozorovanému u dospé€lé populace.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

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

4.9 Predavkovani

Nebyl hlasen zadny ptipad predavkovani.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: dosud neptidélena, ATC kod: dosud neptidélen.

Mechanismus u¢inku

Ptipravek SIILTIBCY obsahuje dva rekombinantni antigeny specifické pro Mycobacterium
tuberculosis, tdESAT-6 a rCFP-10. V ptipad¢ infekce Mycobacterium tuberculosis vyvolava
pripravek SIILTIBCY opozdénou hypersenzitivni reakci, ktera je fizena cytokiny uvolnovanymi
pomocnymi bunikami thymu typu 1 (thymus helper cells type I) po stimulaci specifickymi antigeny
obsazenymi v ptipravku SIILTIBCY.

Tato reakce se projevuje jako indurace v misté vpichu. Indurace dosahuje maxima za 48 az 72 hodin
po podani.

Klinicka t¢innost

Diagnosticka ti¢innost ptipravku SIILTIBCY pfi identifikaci osob infikovanych bakterii
Mycobacterium tuberculosis byla hodnocena ve 3 pivotnich klinickych studiich TESEC-05, TESEC-
06 a TESEC-07 (tabulka 2, tabulka 3) ve srovnani s jinymi schvalenymi diagnostickymi
imunologickymi testy na tuberkulozu, tj. purifikovanym tuberkulinovym proteinovym derivitem ze
Statens Serum Institutu (SSI) (PPD RT 23 SSI, dale jen ,,PPD”’) a QuantiFERON®-TB Gold in-Tube

(QFT).

Srovnani senzitivity a specificity ptipravku SIILTIBCY a ostatnich diagnostickych testti (QFT a PPD)
bylo hodnoceno v post hoc analyze na souboru populace pro uplnou analyzu (FAS; full analysis set) s
potvrzenou tuberkuldzou a skupin€ negativnich kontrol (tabulka 2 a tabulka 3).

Studie TESEC-05

Tato studie faze 3 porovnavala diagnostickou ti¢innost ptipravku SIILTIBCY vs. QFT, v kombinaci s
dvojité zaslepenym, randomizovanym hodnocenim dle rozdélenych mist podani (sp/iz-body) ptipravku
SIILTIBCY vs. PPD. Primarnim cilem studie bylo zhodnotit diagnostickou t¢innost piipravku
SIILTIBCY v zavislosti na véku, stavu HIV a poc¢tu CD4+ a posoudit klinickou bezpe¢nost ptipravku
SIILTIBCY s dirazem na déti a HIV pozitivni osoby. Primdrnim cilovym parametrem byla mira
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pozitivity testu u ptipravku SIILTIBCY; sekundarnimi cilovymi parametry bylo porovnani pozitivity
testu u pripravku SIILTIBCY, PPD a QFT, jakoz i senzitivity a specificity.

Studie byla provedena v Jihoafrické republice, kde je tuberkuldza endemicka, prevalence HIV infekce
je vysoké a o¢kovani BCG vakcinou pii narozeni je béZnou praxi.

Do studie bylo zatazeno celkem 1 190 subjektd, z nichz 1 090 mélo podezieni na tuberkuldézu (ve véku
0 az 65 let). Dvé sté devadesat devét subjekti (25,1 %) bylo HIV pozitivnich a 882 (74,1 %) bylo
ockovano BCG vakcinou. Primérny vek (smérodatna odchylka [SD]) vSech subjektt byl

22,5 (18,3) roku s rozmezim od 1 mésice do 65 let. Rozlozeni podle pohlavi se blizilo 50 % (zeny

49,5 % oproti muziim 50,5 %). Negativni kontrolni populaci (n = 100) tvotily déti ve v€ku 5 az 11 let,
u nichz nebyl znam kontakt s osobami infikovanymi bakterii Mycobacterium tuberculosis a které
nemeély zadné ptiznaky tuberkulézy.

Subjekty byly randomizovany k podani dvoji injekce ptipravku SIILTIBCY a PPD do jednoho z
predlokti (split-body); pted koznim testem byly odebrany vzorky krve pro analyzu QFT a byla

porovnana mira pozitivity testl.

Studie TESEC-00

Tato dvojité zaslepend, randomizovana studie faze 3 s rozd€lenymi misty podani (split-body),
provedend ve 13 centrech ve Spané&lsku, porovnavala diagnostickou Gi¢innost ptipravku SIILTIBCY s
QFT u 4 rizikovych skupin (negativni kontroly, ndhodné kontakty, blizké kontakty a pozitivni
kontroly). Primarnim cilem bylo posoudit, zda je trend v pozitivité testu pripravku SIILTIBCY
pozorovan s rostoucim rizikem infekce Mycobacterium tuberculosis (tj. od negativnich kontrol pres
nahodné kontakty az po blizké kontakty). Sekundarnimi vystupy bylo porovnani pozitivity, senzitivity
a specificity testd ptipravku SIILTIBCY, QFT a PPD.

Do studie bylo zatazeno 179 vhodnych subjektt (ve véku 0 az 76 let), které zahrnovaly 263
negativnich kontrol, 299 ndhodnych kontaktt, 316 blizkych kontakti a 101 pacientt s tuberkulézou.
Primérny veék (SD) v8ech zatazenych subjektti byl 30,6 (14,5) let. Celkem 53,5 % subjekta tvotily
zeny a 46,5 % muzi. Ze vSech zatazenych subjektti bylo 366 (37,4 %) o¢kovano BCG vakcinou.
Vsechny subjekty ve skupinach nahodného a blizkého kontaktu a v pozitivni kontrolni skupiné
obdrzely dvoji injekce ptipravku SIILTIBCY a PPD. V negativni kontrolni skupin¢ dostalo

213 subjektti dvoji injekce ptipravku SIILTIBCY a PPD do rGznych pazi a podskupina 50 subjektt
dostala pouze samotnou injekci ptipravku SIILTIBCY, aby se zjistilo, zda je odpovéd’ na piipravek
SIHLTIBCY ovlivnéna sou¢asnym podanim PPD. Pfed podanim koZniho testu bylo u vSech subjekt
ve veku 5 let a starSich planovano testovani QFT, aby se pfedeslo moznym posilujicim odpovédim
(booster responses).

Studie TESEC-07

Jednalo se o dvojité zaslepenou, randomizovanou, kontrolovanou klinickou studii faze 2/3 u dospélych
s nov¢ diagnostikovanou aktivni plicni tuberkulézou (PTB) a 1éCenych po dobu < 2 tydnt, ktera
probihala v 7 centrech v Jihoafrické republice. Primarnim cilem studie bylo prozkoumat a porovnat
velikost indurace u ptipravku SIILTIBCY a PPD pfi samostatném nebo soubézném injekénim podéani
do rtiznych pazi a posoudit, zda soubézné podani injekei pripravku SIILTIBCY a PPD ovliviiuje
senzitivitu testti. Sekundarnim cilem studie bylo porovnat miru pozitivity (senzitivity) testu ptipravku
SIHLTIBCY s mirou pozitivity (senzitivity) testd PPD a QFT.

Do studie bylo zatazeno 456 dospélych (ve veéku 18 az 67 let), ktefi spliovali podminky pro zatfazeni,
a byli randomizovani do 1 ze 3 1é¢ebnych skupin k podani bud’ ptipravku SIILTIBCY (n = 1534),
PPD (n = 149), nebo ptipravku SIILTIBCY a PPD (n = 153) do jednoho z predlokti. Vzorky pro
testovani QFT byly odebrany pfed podadnim kozniho testu.
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V populaci FAS byl primérny vek (SD) 37,2 (12,7) let ve skupin€ s ptipravkem SIILTIBCY, 36,3
(11,8) let ve skupiné s PPD, a 35,3 (11,5) let ve skupiné s piipravkem SIILTIBCY a PPD. Celkové
bylo 64,3 % subjektii muzského pohlavi a 35,7 % zenského pohlavi.

Tabulka 2: Analyza senzitivity — jednotlivé klinické studie TESEC-05/-06/-07 (populace FAS s
potvrzenou tuberkul6zou)

SIILTIBCY QFT PPD Rozdil v senzitivité, %
95% CI)
Klinicka | n Senzitivita, n Senzitivita, n Senzitivita, SIILTIBCY | SIILTIBCY
studie % % % - QFT - PPD
95% CI) 95% CI) 95% CI)

TESEC- | 75 72,0 70 58,6 75 77,3 13,4 53

05 (61,8; 82,2) (47,0; 70,1) (67,9; 86,8) (-3,3; 30,2) (-20,6; 9,9)
TESEC- | 100 68,0 101 81,2 100 81,0 -13,2 -13,0

06 (58,9; 77,1) (73,6; 88,8) (73,3; 88,7) | (-26,1;-0,3) | (-25,9;-0,1)
TESEC- | 305 78,0 446 69,5 303 87,1 8,5 9,1

07 (73,4; 82,7) (65,2; 73,8) (83,4;90,9) (1,9; 15,1) (-15,4; -2,8)

Zkratky: BCG = Bacillus Calmette—Guérin; CI = interval spolehlivosti; FAS = soubor pro tplnou

analyzu; HIV = virus lidské imunodeficience; mm = milimetr; n = pocet osob v populaci s vysledkem
testu; PPD = tuberkulinovy purifikovany proteinovy derivat RT 23 SSI; QFT = QuantiFeron®-TB
Gold in-Tube test. Analyza senzitivity byla provedena post hoc. Procenta byla vypoctena s pouzitim n
jako jmenovatele. Pro diagnosticky vysledek testu s piipravkem SIILTIBCY byla pouzita hrani¢ni
hodnota > 5 mm. Pro diagnosticky vysledek testu PPD byla pouZita hrani¢ni hodnota > 15 mm u HIV
negativnich a BCG ockovanych osob a 5 mm v ostatnich ptipadech. Diagnosticky vysledek testu QFT
byl zalozen na algoritmu vyrobce. Neurcité hodnoty QFT byly do analyzy zahrnuty jako ,,ne
pozitivni“ nebo ,,ne negativni“ podle toho, zda byla vypoctena senzitivita nebo specificita QFT. Osoby
s podezfenim na tuberkul6zu nebyly pii vypoctu senzitivity brany v avahu.

Tabulka 3: Analyza specificity — jednotlivé klinické studie TESEC-05/-06 (populace FAS bez
tuberkuldzy)

SIILTIBCY QFT PPD Rozdil ve specificité, %
95% CI)
Klinicka | n Specificita, | n Specificita, | n Specificita, | SIILTIBCY | SIILTIBCY
studie Y% % % - QFT - PPD
95% CI) 95% CI) 95% CI)

TESEC- | 100 83,0 98 71,4 100 85,0 11,6 -2,0
05 (75,6; 90,4) (62,5; 80,4) (78,0;92,0) | (-1,0;24,2) (-13,2;9,2)
TESEC- | 263 96,6 263 96,2 213 93,4 0,4 3,2
06 (94.4; 98,8) (93,9; 98,5) (90,1; 96,8) (-3,2;3,9) (-1,3;7,6)

Zkratky: BCG = Bacillus Calmette-Guérin; CI = interval spolehlivosti; FAS = soubor pro tplnou
analyzu; HIV = virus lidské imunodeficience; mm = milimetr; n = pocet osob v populaci s vysledkem
testu; PPD = tuberkulinovy purifikovany proteinovy derivat RT 23 SSI; QFT = QuantiFeron®-TB
Gold in-Tube test. Analyza specificity byla provedena post hoc. Procenta byla vypoctena s pouzitim n
jako jmenovatele. Pro diagnosticky vysledek testu s piipravkem SIILTIBCY byla pouzita hrani¢ni
hodnota > 5 mm. Pro diagnosticky vysledek testu PPD byla pouzita hrani¢ni hodnota > 15 mm u HIV
negativnich a BCG oc¢kovanych osob a 5 mm v ostatnich pfipadech. Diagnosticky vysledek testu QFT
byl zaloZen na algoritmu vyrobce. Neurcité hodnoty QFT byly do analyzy zahrnuty jako ,,ne
pozitivni* nebo ,,ne negativni* podle toho, zda byla vypoctena senzitivita nebo specificita QFT. Osoby
s podezienim na tuberkul6zu nebyly pii vypoctu specificity brany v tvahu. Specificita nebyla v
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klinické studii TESEC-07 hodnocena, protoze studie byla provedena u pacientti, u nichz byla neddvno
diagnostikovéna aktivni tuberkulé6za.

Podpiirna analyza

K posouzeni diagnostické t¢innosti ptipravku SIILTIBCY byla provedena post hoc souhrnna analyza
udajii ziskanych ze 3 pivotnich klinickych studii (TESEC-05, TESEC-06 a TESEC-07). Neurcité
hodnoty QFT byly do analyzy zahrnuty jako ,,ne pozitivni* nebo ,,ne negativni“ podle toho, zda byla
vypocétena senzitivita nebo specificita QFT. Osoby s podezienim na tuberkuldzu nebyly pii vypoctu
senzitivity a specificity brany v tivahu.

Senzitivita

Senzitivita byla hodnocena u subjekti s kultivaéné potvrzenym aktivnim onemocnénim TBC ve
studiich TESEC-05 a TESEC-07. Senzitivita ptipravku SIILTIBCY (n = 380) byla 76,8 % (95% CI:
72,6; 81,1) ve srovnani s 68,0 % (95% CI: 64,0; 72,0) pro QFT (n = 516) a 85,2 % (95% CI: 81,6;
88,8) pro PPD (n = 378). Procentualni rozdil v senzitivité byl 8,8 % (95% CI: 2,7; 14,9) ve srovnani s
QFT a-8,3 % (95% CI: -14,2; -2,5) ve srovnani s PPD.

Zvlastni populace

Pediatricka populace

Celkem 723 pediatrickych pacientl (32 dni az 2 roky: 115 subjektti; 2 az 4 roky: 156 subjektt; 5 az

11 let: 312 subjektl; 12 az 17 let: 140 subjektti) bylo zafazeno do dvou studii faze 3, TESEC-05 a
TESEC-06, s cilem zhodnotit diagnostickou ti¢innost a bezpecnost ptipravku SIILTIBCY u
pediatrické populace. Pediatrické skupina dostavala stejnou davku ptipravku SIILTIBCY jako skupina
dospélych. Indurace byla métena za 2 az 3 dny po podani piipravku SIILTIBCY a hrani¢ni hodnota
pro pozitivni test byla > 5 mm.

Senzitivita a specificita pfipravku SIILTIBCY u riznych vékovych skupin byla hodnocena v post hoc
souhrnné analyze 3 pivotnich klinickych studii (TESEC-05, TESEC-06 a TESEC-07).

U déti ve véku 0 az 10 let byla senzitivita ptipravku SHLTIBCY (n =5) 80,0 % (95% CI: 44,9; 100,0)
ve srovnani s 66,7 % (95% CI: 13,3; 100,0) pro QFT (n=3) a 60,0 % (95% CI: 17,1; 100,0) pro PPD
(n=15). U osob ve véku 11 az 25 let byla senzitivita ptipravku SIILTIBCY (n = 108) 81,5 % (95% CI:
74,2; 88,8) ve srovnani se 76,3 % (95% CI: 69,1; 83,5) pro QFT (n= 135) a 90 % (95% CI: 84,1;
95,9) pro PPD (n = 100).

U déti ve véku 0 az 10 let byla specificita ptipravku SIILTIBCY (n = 85) 81,2 % (95% CI: 72,9; 89,5)
ve srovnani se 72,3 % (95% CI: 62,7; 81,9) pro QFT (n = 83) a 84,7 % (95% CI: 77,1; 92,4) pro PPD
(n=85). U osob ve véku 11 az 25 let byla specificita ptipravku SIILTIBCY (n=241) 98,3 %

(95% CI: 96,7; 100,0) ve srovnani s 95,9 % (95% CI: 93,3; 98,4) pro QFT (n=241)a 97,4 %

(95% CI: 95,1; 99,6) pro PPD (n = 191).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Nebyla provedena zadna farmakokineticka studie. Vzhledem k tomu, Ze se piipravek SIILTIBCY
podava intradermalné, je expozice prevazné lokalni a ocekava se velmi maly systémovy ucinek.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje pro rdESAT-6 (podévany subkutanné potkantim a psiim) a kombinaci rdESAT-

6 + rCFP-10 (podévanou subkutanné potkaniim) neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka na
zékladé konvencnich studii akutni toxicity a toxicity po opakovaném podavani.

Studie embryofetalniho vyvoje kombinace rdESAT-6 + rCFP-10 a 0,5 % fenolového vehikula
(obsazeného v komerénim piipravku) podavané subkutanné potkaniim neodhalila Zadnou matetskou
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toxicitu ani embryofetalni abnormality. Odhadovana ekvivalentni davka pro clovéka, pii které nebyly
pozorovany zadné ucinky u potkant, byla 4,64 ug/kg pro rdESAT-6 + rCFP-10 (vice nez

2 700nasobek davky pro cloveka) ve studiich toxicity po opakovaném podavani a 6,08 pg/kg pro
rdESAT-6 + CFP-10 ve studii embryofetalniho vyvoje (vice nez 3 500nasobek davky pro ¢loveka).

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Dihydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného (E 339)
Dihydrogenfosfore¢nan draselny (E 340)
Chlorid draselny (E 508)

Chlorid sodny

Polysorbat 20 (E 432)

Fenol

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

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

6.3 Doba pouzitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

2 roky.

Po prvnim otevieni

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pfed pouzitim byla prokdzana po dobu 28 dnt pii teploté
2°Caz8°C.

Z mikrobiologického hlediska mé byt ptipravek uchovavan maximalné 28 dni po otevieni pii teplote
2 °C az 8 °C. Dalsi doba a podminky uchovavani ptipravku po otevieni pfed pouzitim jsou v
odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).
Chrante pied mrazem.
Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho prvnim otevieni jsou uvedeny v bod¢ 6.3

6.5 Druh obalu a obsah baleni

1 ml roztoku v Ciré vicedavkové sklenéné injek¢ni lahvicce se zatkou (brombutylova pryz) a
plastovym odtrhovacim vickem s hlinikovym uzavérem. Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 10 davek po
0,1 ml.

Velikosti baleni

o 1 vicedavkova injekéni lahvicka
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o Vicecetné baleni obsahujici 10 (10 baleni po 1) vicedavkovych injek¢nich lahvicek.
Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Po propusténi maji byt pacienti pouceni, aby misto vpichu udrzovali v Cistoté. Je tieba se vyvarovat
Skrabani mista vpichu, ale pokud se objevi svédéni, 1ze prilozit studeny obklad.

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

Roztok je tieba zlikvidovat, pokud se objevi viditelné Castice.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Serum Life Science Europe GmbH

Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Némecko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA
EU/1/24/1882/001

EU/1/24/1882/002

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 13. ledna 2025

10. DATUM REVIZE TEXTU

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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PRILOHA 11

VYROBCE BIOLOGICKYCH LECIVYCH LATEK A
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 BIOLOGICKYCH LECIVYCH LATEK A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce biologickych 1é¢ivych latek

Serum Institute of India Pvt. Ltd.
212/2 Hadapsar

Pune-411 028

Indie

Nézev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Bilthoven Biologicals B.V.
Antonie Van Leeuwenhoeklaan 9
3712 MA Bilthoven

Nizozemsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

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

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

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

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedloZzi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do 6 mésicii od
jeho registrace.

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

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni poZzadované Cinnosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a
ve veskerych schvalenych néaslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1écivé piipravky;
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v dusledku obdrZeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinosi a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci 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

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injek¢éni roztok
antigeny odvozené od Mycobacterium tuberculosis (tdESAT-6 a rCFP-10)

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje:

rdESAT-6: 0,05 mikrogramu
rCFP-10: 0,05 mikrogramu

Jedna injekéni lahvicka (1 ml) obsahuje 10 davek po 0,1 ml.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: dihydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, dihydrogenfosfore¢nan draselny, chlorid
draselny, chlorid sodny, polysorbat 20, fenol, voda pro injekci. Dal$i informace naleznete v pribalové
informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekeni roztok

1 vicedavkova injek¢ni lahvicka (10 davek po 0,1 ml)

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intradermalni podani.
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE L}ZCIVY 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
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pted mrazem.

Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pted svétlem.
Po prvnim otevieni uchovavejte v chladnicce, spotiebujte do 28 dnti.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1882/001 1 vicedavkova lahvicka (10 davek)

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Nevyzaduje se — odiivodnéni pfijato.

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI LAHVICKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

SIILTIBCY (0,5 ug + 0,5 pg)/ml injekce
rdESAT-6 / rCFP-10
Intradermalni podani.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml vicedavkova injekéni lahvicka (10 davek po 0,1 ml)

6. JINE

Po otevieni uchovavejte v chladnicce, spotebujte do 28 dnd.
Datum likvidace:
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSi KRABICKA (VICECETNE BALENI — S BLUE-BOXEM)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injek¢éni roztok
antigeny odvozené od Mycobacterium tuberculosis (tdESAT-6 a rCFP-10)

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje:

rdESAT-6: 0,05 mikrogramu
rCFP-10: 0,05 mikrogramu

Jedna injekéni lahvicka (1 ml) obsahuje 10 davek po 0,1 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: dihydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, dihydrogenfosfore¢nan draselny, chlorid
draselny, chlorid sodny, polysorbat 20, fenol, voda pro injekci. Dal$i informace naleznete v pribalové
informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekeni roztok

Vicecetné baleni: 10 (10 baleni po 1) vicedavkovych injekénich lahvicek.
Jedna injekéni lahvicka obsahuje 10 dévek po 0,1 ml.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intradermalni podani.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE L}?CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST
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EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pted mrazem.

Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pted svétlem.
Po prvnim otevieni uchovavejte v chladnicce, spotiebujte do 28 dnti.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Némecko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/24/1882/002 10 (10 x 1) vicedavkovych injek¢nich lahvicek (viceetné baleni) (100 davek)

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Nevyzaduje se — oduvodnéni piijato.

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (VICECETNE BALENI — BEZ BLUE-BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injek¢éni roztok
antigeny odvozené od Mycobacterium tuberculosis (tdESAT-6 a rCFP-10)

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje:

rdESAT-6: 0,05 mikrogramu
rCFP-10: 0,05 mikrogramu

Jedna injekéni lahvicka (1 ml) obsahuje 10 davek po 0,1 ml.

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: dihydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného, dihydrogenfosfore¢nan draselny, chlorid
draselny, chlorid sodny, polysorbat 20, fenol, voda pro injekci. Dalsi informace naleznete v ptibalové
informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injek¢ni roztok
1 vicedavkova injekeni lahvicka (10 davek po 0,1 ml).

Soucast viceCetného baleni, nelze prodavat samostatné.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intradermalni podani.
Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE L}?CIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

24



EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.

Chrante pied mrazem.

Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pripravek chranén pted svétlem.
Po prvnim otevieni uchovavejte v chladnicce, spotiebujte do 28 dnti.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Némecko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/24/1882/002 10 (10 x 1) vicedavkovych injekcnich lahvicek (vicecetné baleni) (100 davek)

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Nevyzaduje se — odivodnéni ptijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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B. PRIBALOVA INFORMACE

26



Pribalova informace: informace pro uzivatele

SHLTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injek¢ni roztok
antigeny odvozené od Mycobacterium tuberculosis (rdESAT-6 a rCFP-10)

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

Pied provedenim koZniho testu si pozorné prectéte celou piribalovou informaci, protoze

obsahuje pro Vas diilezité informace.

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

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékare, 1¢karnika nebo zdravotni sestry.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich a¢inku, sd€lte to svému lékari, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestfe. Stejn€ postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek SIILTIBCY a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude ptipravek SIILTIBCY podan
Jak se ptipravek SIILTIBCY podava

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek SIILTIBCY uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A

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

Pripravek SIILTIBCY je urcen k diagnostickému pouziti a obsahuje dve pro tuberkuldzu specifické
bilkoviny (antigeny) nazyvané rdESAT-6 a rCFP-10 jako u¢inné latky.

Ptipravek SIILTIBCY se podava injekci do klize (intradermaln€) k detekci infekce (véetné
onemocneéni) zplsobené bakterii Mycobacterium tuberculosis u dospélych a déti ve véku od 28 dnii a
starSich.

Pouziva se ve spojeni s dalSimi 1ékatfskymi postupy k interpretaci vysledki testu.

Pokud byla osoba infikovana bakterii Mycobacterium tuberculosis, jeji imunitni systém zareaguje
tvorbou cytokinil (zdnétlivych bilkovin), které zptsobi induraci (zatvrdnuti) v miste, kam byl
pripravek SIILTIBCY injekéné aplikovan, ktera se obvykle objevi za 48 az 72 hodin po podani
injekce.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude p¥ipravek SIILTIBCY podin

Piipravek SIILTIBCY Vam nesmi byt podan

- jestlize jste alergicky(a) na 1éCivé latky piipravku SIILTIBCY, rdESAT-6 a rCFP-10, nebo na
kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou v bod¢ 6).

- jestlize jste alergicky(a) na bakterii Lactococcus lactis, ktera se pouziva k vyrob¢ piipravku
SIILTIBCY.

- jestlize jste mél(a) zavaznou mistni (kozni) nebo celkovou (postihujici kterékoli misto v téle)
reakci na jiné kozni testy na tuberkulézu.

Upozornéni a opatieni
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Porad’te se se svym lékatem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou jesté¢ predtim, nez je Vam proveden

test pomoci ptipravku SIILTIBCY, pokud:

- jste byl(a) v poslednich 6 tydnech testovan(a) pripravkem SIILTIBCY.

- jste v poslednich 4 tydnech byl(a) oCkovan(a) zivymi vakcinami (napf. vakcinou proti
spalnickam, pfiusnicim a zardénkam).

- uzivate jakékoli 1€ky (napiiklad kortikosteroidy) nebo mate jakékoli onemocnéni €i stav, ktery
muze potlacovat imunitni systém, naptiklad HIV (virus lidské imunodeficience).

Ackoli neni znamo, Ze by se u ptipravku SIILTIBCY vyskytly zavazné alergické reakce (anafylaxe),

jako jsou otoky rtd, obli¢eje a hrdla, dychaci potiZe a kopfivka, tyto reakce se vyskytly ve velmi

vzacnych piipadech u jinych koznich testi na tuberkulozu. Pokud se u Vas po provedeni testu

ptipravkem SIILTIBCY objevi jeden nebo vice téchto priznakl, sdélte to neprodlené 1ékaii nebo

zdravotni sestie, kteti kozni test provadéli, nebo se ihned obratte na nejbliz§iho 1ékafe nebo 1ékatskou

pohotovost.

Déti a dospivajici
Neexistuji zadna dal$i upozornéni nebo opatieni pro déti a dospivajici.

Ostatni typy mykobakterii (netuberkul6zni mykobakterie) a pripravek SIILTIBCY
Pripravek SIILTIBCY neni vhodny pro identifikaci pfedchoziho kontaktu s typy mykobakterii, které
nevyvolavaji tuberkuldzu, nebo ptedchoziho ockovani vakcinou Bacillus Calmette-Guérin.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze muzete byt t¢hotnd, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez je Vam proveden kozni test.

Neocekava se, Ze by provedeni testu pripravkem SIILTIBCY béhem téhotenstvi a v obdobi kojeni
m¢lo skodlivy Gcinek.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Ptipravek SIILTIBCY nema zadny nebo mé zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Piipravek SIILTIBCY obsahuje draslik, sodik a polysorbat 20

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (39 mg) drasliku v jedné davce, to znamena, ze je v
podstaté ,,bez drasliku”.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, ze je v
podstaté ,,bez sodiku”.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 0,011 mg polysorbatu 20 v jedné davce, coz odpovida 0,11 mg/ml.
Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Informujte svého 1ékare, pokud mate jakékoliv alergie.

3. Jak se pripravek SIILTIBCY podava

Lékat nebo zdravotni sestra Vam injekéné aplikuji pripravek SIILTIBCY do horni vrstvy kiize na
predlokti.

Doporucend davka ptipravku je 0,1 ml. Davka je stejna pro vSechny vékové skupiny.

Po injekci se objevi papula (vyvyseny hrbolek na kiizi) o priméru 8-10 milimetri, ktera ptretrvava po
dobu asi 10 minut. V misté vpichu se mtiZze objevit zarudnuti a indurace (ztvrdnuti kiize).Po injekci
Viés muze 1ékar nebo zdravotni sestra sledovat nejméné€ 15 minut, aby monitorovali, zda se neobjevi
znamky alergické reakce.

Misto vpichu udrzujte v Cistote; misto vpichu neskrabejte a v pripade svédéni lze piilozit studeny

obklad.
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Po 48 az 72 hodinach je nezbytné se vratit k 1ékaii nebo zdravotni sesti‘e, aby zkontrolovali
vysledek testu. Pokud se objevilo zarudnuti nebo indurace, mélo by se po této dobé zmensit.

Podrobné informace o tom, jak se ptipravek SIILTIBCY podava, a o hodnoceni vysledki jsou
uvedeny v ¢asti ,,Nasledujici informace jsou urceny pouze pro lékaie nebo zdravotnické pracovniky”.

Na testovani ptipravkem SIILTIBCY nema vliv pfedchozi ockovani vakcinou Bacillus Calmette-
Guérin (BCG).

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate, 1¢karnika
nebo zdravotni sestry.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky mlze mit i tento pfipravek nezadouci G€inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Zavazné nezadouci ucinky

Ackoli neni znamo, Ze by se u ptipravku SIILTIBCY vyskytly zavazné alergické reakce (anafylaxe),
jako jsou otoky rtli, obli¢eje a hrdla, dychaci potiZe a koptivka, tyto reakce se vyskytly ve velmi
vzéacnych piipadech u jinych koZnich testd na tuberkulozu. Pokud se u Vés vyskytne kterakoli z téchto
reakci, sdé€lte to neprodlené 1ékati nebo zdravotni sestie, ktefi tento kozni test provadéli, nebo se ihned
obrat'te na nejblizsiho Iékate ¢i 1ékatrskou pohotovost.

Ostatni neZadouci ucinky

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)
- Pruritus (svédéni) v misté vpichu

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob)

- Hematom (modfina) v misté vpichu

- Puchytky (pupinky) v misté vpichu

- Bolest hlavy

- Indurace (ztvrdnuti ktize) v miste vpichu
- Otok v misté vpichu

- Bolest v misté vpichu

- Vyrazka v misté vpichu

- Erytém (zarudnuti) v misté vpichu

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 osob)

- Lymfadenopatie (zvétSeni lymfatickych uzlin)

- Horecka

- Viedy v misté vpichu

- Krvéceni (hemoragie) v misté vpichu

- Malatnost (celkovy pocit diskomfortu, nemoci, nebo nedostatecny pocit pohody)
- Zavrat

- Vyrazka

- Pruritus (svédéni)

- Myalgie (bolest svalt)

- Unava (vy&erpani)

- Zmeéna barvy kiize v misté vpichu

- Bolest v kon¢etinach (v rukou, pazich, chodidlech nebo nohou)
- Bolest

- Gastroenteritida (zan¢t zaludku a stiev)
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- Prijem
- Onemocnéni podobné chiipce
- Pocit na zvraceni

Vzacné (mohou postihnout az 1 z 1 000 osob)

- Lymfadenitida (zanét lymfatickych uzlin)

- Hepatitida (zanét jater)

- Kopftivka (svédivé a vyvysené Cervené oblasti kiize) na kterékoli Casti téla
- Bolest v podpazi

- Mirna bolest hlavy

- Tresavka

- Hypestezie (necitlivost v misté vpichu)

- Papula (vyvysena bulka) v misté vpichu

- Kopftivka (svédiveé a vyvysené cervené oblasti klize) v misté vpichu

- Uzlik (zdufela bulka) v misté vpichu

- Zanét v misté vpichu

- Eozinofilie (zvySeni poctu bilych krvinek)

- Nocni poceni

- Artritida (bolest a otok kloubil)

- Zvracent

- Zvysené aminotransferazy (zvysena hladina jaternich enzyma v krvi)
- Parestezie (necitlivost, brnéni nebo pichani) v kterékoli ¢asti téla

- Zloutenka (Zluté zbarveni kiize a o&i)

Hlaseni nezadoucich ucinka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich uéinkt, které nejsou uvedeny v
této ptibalové informaci. Nezadouci u¢inky mtzete hlasit také pfimo prosttednictvim narodniho
systému hlaseni uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinkd mtzete ptispét k ziskani
vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek SIILTIBCY uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti, uvedené na krabicce a Stitku injekéni
lahvicky za EXP. Datum pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedené¢ho mésice.

Uchovavejte v chladniéce (2 °C — 8 °C). Chrante pfed mrazem.
Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

Po otevieni mize byt injekcni lahvicka pouzivana az 28 dni za piedpokladu, Ze je uchovavana v
chladnicce (2 °C — 8 °C).

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

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek SIILTIBCY obsahuje
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- Lécivymi latkami jsou antigeny rdESAT-6 a rCFP-10 odvozené od Mycobacterium
tuberculosis.
Jedna davka (0,1 ml) ptipravku SIILTIBCY obsahuje 0,05 mikrogramu rdESAT-6 a
0,05 mikrogramu rCFP-10.

- Dalsimi sloZzkami jsou dihydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného (E 339),
dihydrogenfosfore¢nan draselny (E 340), chlorid draselny (E 508), chlorid sodny, polysorbat 20
(E 432), fenol a voda pro injekci. Viz bod 2 ,,Piipravek SIILTIBCY obsahuje draslik, sodik a
polysorbat 20”).

Jak pripravek SIILTIBCY vypada a co obsahuje toto baleni
SIHLTIBCY injekéni roztok (injekee) je Ciry, bezbarvy az svétle zluty roztok. Tento 1éCivy pripravek
nema byt pouzivan, pokud si v§imnete viditelnych Castic.

Pripravek SIILTIBCY je dostupny v balenich po 1 vicedavkové sklenéné injekéni lahvicce nebo ve
vicecetnych balenich obsahujicich 10 (10 baleni po 1) vicedavkovych sklenénych injek¢énich lahvicek,
z nichZ kazda obsahuje 1 ml.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Némecko

Vyrobce

Bilthoven Biologicals B.V.
Antonie Van Leeuwenhoeklaan 9
3712 MA Bilthoven

Nizozemsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

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

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky

Pripravek SIILTIBCY ma pfipravovat a podavat intradermalni injekci zdravotnicky pracovnik
vyskoleny v Mantouxove¢ technice. Pripravek ma byt podavan pii dodrzeni odpovidajici hygieny rukou
a za pouziti aseptické techniky, a to nasledujicim zptisobem:

o Pomoci Iml injekéni stiikacky s jehlou s kratkym zkosenim natahnéte 0,1 ml ptipravku
SIILTIBCY. Pied natazenim piipravku SIILTIBCY z vicedavkové injek¢ni lahvicky odstraiite z
injekéni stiikacky veSkery vzduch. Pokud jiz byla injekéni lahvicka oteviena, ottete ji
alkoholovym tamponem a pied pouzitim ji nechte oschnout.

. Podejte 0,1 ml ptipravku SIILTIBCY intradermélné do stfedni tfetiny predlokti pomoci
Mantouxovy techniky. Za timto uc¢elem mirn€ napnéte kizi a jehlu drzte témet rovnob&zné s
povrchem klize zkosenim smérem nahoru. Zaved'te hrot jehly do povrchové vrstvy dermis.
Ujistéte se, Ze jehla je béhem vpichu viditelna pies epidermis. Test neprovadéjte v mistech s
jizvami, vyrazkami, popaleninami nebo tetovanim.
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o Pomalu vstiiknéte natazeny objem 0,1 ml roztoku. Objevi se mala blanita papula o priméru 8-
10 milimetrQ, ktera by méla ptiblizn€¢ po 10 minutach vymizet. Pokud se papula neobjevi,
zopakujte podani nové injekce 0,1 ml piipravku SIILTIBCY do druhé paze nebo do stejné paze
ve vzdalenosti nejméné 4 cm od mista vpichu prvni injekce.

Doporucuje se peclivé pozorovani pacienta po dobu nejméné 15 minut po provedeni testu.

Vyhodnoceni reakce

Intradermalné podany piipravek SIILTIBCY muze v misté vpichu vyvolat induraci. Induraci Ize
pozorovat jako vyvysenou oblast s jasné ohranicenym okrajem v misté vpichu a kolem néj. Piestoze
indurace miize byt doprovazena erytémem, je titeba métit pouze induraci.

Indurace ma byt méfena za 48 az 72 hodin po injekci. Primér indurace zméite pravitkem pticné k
dlouhé ose predlokti. Pro snadné méieni se doporucuje pouzit ohebné (nebo snadno ohybatelné)
pravitko.

Za normalnich okolnosti se indurace a erytém zmensi po 4 dnech a zmizi do 28 dnti po injekci.
Interpretace

Indurace > 5 mm se povazuje za pozitivni vysledek testu, ktery ukazuje na infekci Mycobacterium
tuberculosis.
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