PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1.  NAZEV PRIPRAVKU

Synagis 50 mg/0,5 ml injekéni roztok

Synagis 100 mg/1 ml injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{

1 ml roztoku pfipravku Synagis obsahuje palivizumabum 100 mg*.

Jedna 0,5ml injek¢ni lahvicka obsahuje palivizumabum 50 mg.

Jedna 1ml injek¢ni lahvicka obsahuje palivizumabum 100 mg.

*Palivizumab je rekombinantni humanizovana monoklonalni protilatka ziskana DNA technologii na
hostitelskych bunkach mysiho myelomu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Injekéni roztok.

Roztok je ¢iry az mirn€ opalizujici.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Synagis je indikovan k prevenci zadvazného onemocnéni dolnich cest dychacich, které
vyzaduje hospitalizaci a je zplisobené respiracnim syncytialnim virem (RSV) u déti s vysokym
rizikem onemocnéni RSV:

. D¢éti narozené ve 35. tydnu t€hotenstvi nebo diive a jsou na zacatku sezony RSV mladsi nez 6
mé&sica.

. D¢éti mladsi nez 2 roky, u kterych byla pottebna 1é¢ba bronchopulmonalni dysplazie
v poslednich 6 mésicich.

. Déti mladsi nez 2 roky s hemodynamicky vyznamnou vrozenou srde¢ni vadou.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovéni
Doporucené davkovani palivizumabu je 15 mg/kg télesné hmotnosti, podavanych jednou mésicné
v ocekavaném obdobi rizika RSV v komunité.

Celkovy objem palivizumabu (udany v ml) se podava v jednomésicnich intervalech = télesna
hmotnost pacienta (v kg) znasobena koeficientem 0,15.

Je-1i to mozné, prvni davka ma byt podana pred zacatkem sezony RSV. Dalsi davky maji byt
podavany v mésiénich intervalech b&hem sezoény. Uginnost palivizumabu v davkach jinych nez
15 mg/kg nebo pti davkovani jiném nez v mésicnich intervalech béhem RSV sezony nebyla
hodnocena.



VétSina zkuSenosti, véetné zkuSenosti z kliCovych klinickych studii faze III s palivizumabem, byla
ziskana s 5 injekcemi podanymi béhem jedné sezony (viz bod 5.1). Existuji omezené tdaje o podavani
vice nez 5 davek (viz body 4.8, 5.1 a 5.2).

Ke snizeni rizika opakované hospitalizace se doporucuje, aby se u déti, které dostavaji palivizumab
a jsou hospitalizovany s RSV, pokracovalo v podavani mésic¢nich davek palivizumabu po celou sezoénu
RSV.

U déti, kterym byl proveden srdecni bypass, se doporucuje podat injekci palivizumabu 15 mg/kg
télesné hmotnosti co nejdiive, jakmile jsou stabilizovany po operaci, aby byla zajiSténa adekvatni
koncentrace palivizumabu v séru. Dalsi davky se podavaji v mésicnich intervalech po zbytek sezony
RSV u déti, u kterych pretrvava vysoké riziko onemocnéni RSV (viz bod 5.2).

Zpusob podani
Palivizumab se podava intramuskularn€ pfednostné do anterolateralni oblasti stehna. Palivizumab se

nesmi bézn¢ aplikovat do m. gluteus vzhledem k riziku poSkozeni n. ischiadicus. Injekce musi byt
aplikovéna za standardnich aseptickych podminek.

Objem vétsi nez 1 ml musi byt aplikovéan v rozdélenych davkach.

Ptipravek Synagis injekéni roztok je uréen k pfimému pouziti. Pro instrukce tykajici se pozadavkii na
zvlastni zachézeni viz bod 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku tohoto ptipravku (uvedenou v bodé
6.1) nebo na jiné humanizované monoklonalni protilatky.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sledovatelnost
Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1écivych ptipravkll, ma se prfehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a cislo Sarze.

Po podani palivizumabu byly hlaSeny alergické reakce véetn€ velmi vzacnych piipadt anafylaxe
a anafylaktického Soku. V nékterych ptipadech byly reakce fatalni (viz bod 4.8).

Po podani palivizumabu musi byt dostupné k okamzitému pouZziti 1é€ivé piipravky k 16€bé zavaznych
hypersenzitivnich reakci véetné anafylaxe a anafylaktického Soku.

Pii stfedné tézkych az tézkych akutnich infekcich nebo febrilnich stavech je opravnéné odlozeni
aplikace palivizumabu, pokud se tim podle minéni 1ékate neptivodi vétsi riziko pro pacienta. Lehké
febrilni stavy, jako je napf. lehka infekce hornich cest dychacich, obvykle neni divodem pro odlozeni
aplikace palivizumabu.

Palivizumab musi byt aplikovan opatré u pacientii s trombocytopenii nebo jinou poruchou
hemokoagulace.

Utinnost palivizumabu pii jeho podévani pacientim jako druhy cyklus 1é¢by béhem nésledujici
sezony RSV nebyla formalné sledovana ve studii provadéné za timto ucelem. Mozné riziko rozsiteni
infekce RSV v sezoné nasledujici po sezoné, v niz byli pacienti léceni palivizumabem, nebylo
studiemi provadénymi za timto ti€elem presvedCEive vylouceno.



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

Studie vyslovné zamétené na interakce s jinymi 1éCivymi ptipravky nebyly provadény. V klinické
studii faze III IMpact-RSV u populace pfed¢asné narozenych déti s bronchopulmonalni dysplazii byl
obdobny podil pacientii ve skupiné uZzivajici placebo a skupiné s palivizumabem, ktefi dostavali bézné
détské vakeiny, vakeinu proti chiipce, bronchodilatancia nebo kortikosteroidy. U pacientti
pouzivajicich tyto latky nebyl pozorovan dalsi vzestup nezddoucich ucinkda.

ProtoZe monoklonalni protilatka je specifickd pro RSV, nelze oCekévat, Ze by palivizumab interferoval
s imunitni odpovédi na vakceiny.

Palivizumab muze interferovat s diagnostickymi testy, zaloZenymi na imunologické detekci RSV, jako
jsou nékteré testy, fungujici na principu detekce antigend. Palivizumab navic inhibuje replikaci viru na
bunécnych kulturach a proto miize také interferovat se sadami, obsahujicimi virové kultury.
Palivizumab vSak neovliviiuje testy zaloZzené na polymerazove fetézové reakci k detekei reverzni
transkriptazy. Interference s testy muize vést k falesné negativnim vysledktim testa pii diagnostice
RSV. Z tohoto diivodu je tfeba porovnat obdrzené vysledky diagnostickych testl s klinickym stavem
pacienta, aby bylo mozno dale rozhodnout o 1é€bé.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Neni relevantni. P¥ipravek Synagis neni indikovan pro pouziti u dospélych. Udaje o podavani
ptipravku vzhledem k fertilité, t¢hotenstvi a kojeni nejsou k dispozici.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Neni relevantni.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

wevr

hypersenzitivni reakce. Casté nezddouci reakce vyskytujici se u palivizumabu jsou horecka, vyrazka
a reakce v mist¢ vpichu injekce.

Seznam nezadoucich reakci v tabulce

Nezadouci reakce (klinické i laboratorni) jsou uvedeny podle tfid organovych systému a frekvence
(velmi casté > 1/10; Casté > 1/100 az < 1/10; mén¢ Casté > 1/1 000 az < 1/100; vzacné > 1/10 000 az
< 1/1 000) ve studiich provadénych u déti predcasné narozenych a s bronchopulmonalni dysplazii,
a u pediatrickych pacientl s vrozenou srde¢ni vadou.

Nezadouci reakce identifikované ze sledovani po uvedeni na trh jsou hlaseny dobrovolné z populace

o nejisté velikosti; neni vzdy mozné spolehliveé urcit jejich frekvenci nebo stanovit pfi¢innou
souvislost s podanim palivizumabu. Frekvence téchto nezadoucich reakci, jak jsou prezentovany

v tabulce niZe, byla stanovena s pouZzitim udajti 0 bezpecnosti ze dvou registracnich klinickych studii.
Vyskyt téchto nezadoucich reakei v téchto studiich neukézal zadny rozdil mezi skupinou palivizumabu
a placeba a reakce nem¢ly souvislost s 1ékem.

NeZadouci u€inky v klinickych studiich* a postmarketingovych zpravach u déti
Tridy organovych systémit | Frekvence NeZadouci ucinek
podle MedDRA
Poruchy krve a lymfatického | Mén¢ casté Trombocytopenie”
systému
Poruchy imunitniho systému | Neni znamo Anafylaxe, anafylakticky Sok (v n¢kterych
pfipadech byl hl4sen fatélni)*
Poruchy nervového systému | Méné Casté Krece"




Respiracni, hrudni Casté Apnoe”

a mediastinalni poruchy

Poruchy ktize a podkozni Velmi Casté Vyrazka

tkané M¢éng Casté Urtikarie

Celkové poruchy a reakce Velmi Casté Pyrexie

v misté aplikace Casté Reakce v mist¢ vpichu injekce

* Pro celkovy popis studie viz bod 5.1 Klinické studie
# Nezadouci ucinek zjistény z postmarketingového sledovani

Popis vybranych nezadoucich reakci

ZkuSenosti po uvedeni pripravku na trh

Po uvedeni pfipravku na trh bylo provedeno hodnoceni zavaznych nezadoucich reakci spontanné
hlasenych béhem 1écby palivizumabem v obdobi mezi lety 1998 a 2002, coz ptedstavuje 4 sezony
RSV. Celkem bylo obdrzeno 1 291 zavaznych hlaSeni, kdy palivizumab byl podan v souladu se svymi
indikacemi a délka 1é€by trvala jednu sezonu. K nastupu nezadouci reakce doslo po Sesté nebo dalsi
davce 1¢ku pouze u 22 z téchto hlaseni (15 ptipadl po Sesté davce, 6 po sedmi davkach a 1 piipad po
osmé davce). Tyto nezadouci reakce byly povahou podobné tém, které se vyskytly po tvodnich

5 davkach.

U skupiny témét 20 000 kojenct sledovanych v registru compliance pacienti v obdobi mezi lety 1998
a 2000 byl monitorovan plan 1écby palivizumabem a nezadouci reakce. V této skupiné dostalo 1 250
zatazenych kojenct 6 injekci, 183 kojenct dostalo 7 injekci a 27 kojencti dostalo 8 nebo 9 injekei.
Nezadouci reakce pozorované u pacientli po Sesté nebo dalsi davce byly z hlediska charakteru

a frekvence obdobné jako nezadouci reakce po tvodnich 5 davkach.

V malé oteviené prospektivni studii se 14 subjekty, které dostaly 6 davek, byly hlaSeny nezaddouci
ucinky v souladu se zndmym bezpecnostnim profilem palivizumabu.

V observaéni postmarketingové databazové studii bylo pozorovano malé zvyseni frekvence astmatu
u pfedcasné narozenych déti, které dostavaly palivizumab; pfi¢innd souvislost je nicméné nejista.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezfeni na nezadouci u€inky po registraci [éCivého ptipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinosii a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ucinky prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedené¢ho v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

V klinickych studiich dostaly tii déti davku vyssi nez 15 mg/kg télesné hmotnosti. Slo o davky
20,25 mg/kg, 21,1 mg/kg a 22,27 mg/kg. V téchto piipadech nebyly zjistény zadné zdravotni nasledky.

Béhem postmarketingovych zkuSenosti bylo hlaseno pfedavkovani davkami az do vyse 85 mg/kg
a v n¢kterych ptipadech byly hldSeny nezadouci reakce, které se nelisi od nezadoucich reakci
pozorovanych v davce 15 mg/kg (viz bod 4.8). V pfipad¢ predavkovani je doporuceno, aby byly
u pacienta sledovany jakékoli zndmky nebo ptiznaky nezadoucich reakci nebo ucinkt a aby byla
okamzit¢ zahdjena vhodna symptomaticka 1écba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: hyperimunni séra a imunoglobuliny, antivirové monoklonalni
protilatky, ATC koéd: JO6BDO1


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

Palivizumab je humanizovand IgGx monoklonalni protilatka cilena na epitop v misté A antigenu
fuzového proteinu respiracniho syncytialniho viru (RSV). Tato humanizovana monoklonalni protilatka
se sklada z lidskych (95 %) a z mySich (5 %) sekvenci protilatek. M4 silny neutralizujici a fuzi
inhibujici €inek proti A i B subtypu RSV.

Sérové koncentrace palivizumabu pfiblizné 30 pg/ml zptsobi zhruba 99% sniZeni replikace RSV
v plicich na modelu kiecka bavlnikového.

In vitro studie protivirové aktivity

Protivirova aktivita palivizumabu byla hodnocena mikroneutraliza¢nim testem, ve kterém byly
zvysujici se koncentrace protilatek inkubovany s RSV pred ptidanim lidskych epitelialnich bunck
Hep-2. Po 4-5denni inkubaci byl RSV antigen méfen pomoci testu s enzymem vdzanym

na imunosorbent (ELISA). Neutraliza¢ni titr (50% efektivni koncentrace [ECso]) je vyjadien jako
koncentrace protilatek nutna ke snizeni detekce RSV antigenu o 50 % ve srovnani s nelécenymi virem
infikovanymi butikami. Palivizumab vykazal median hodnot ECsp 0,65 pg/ml (primér [standardni
odchylka] = 0,75 [0,53] pug/ml; n=69, rozmezi 0,07-2,89 pg/ml) proti klinickym izolatim RSV A
a 0,28 pg/ml (primér [standardni odchylka] = 0,35 [0,23] pg/ml; n=35, rozmezi 0,03-0,88 pg/ml)
proti klinickym izolatim RSV B. VétSina testovanych klinickych RSV izolatt (n=96) byla
shromazdéna od subjektli ve Spojenych statech americkych.

Rezistence

Palivizumab vaze vysoce konzervovanou ¢ast extracelularni oblasti zralého RSV F proteinu,
oznaCovanou jako antigenni misto II nebo A antigenni misto, které obsahuje aminokyseliny 262 az
275. V analyze genotypu 126 klinickych izolati u 123 déti, u kterych selhala imunoprofylaxe, bylo
u vSech RSV mutaci, které vykazuji rezistenci k palivizumabu (n=8), prokazano, ze obsahuji zmény
aminokyselin v této ¢asti F proteinu. Nebyly prokazany zadné polymorfni nebo nepolymorfni zmény
sekvence mimo A antigenni misto na RSV F proteinu, které by dodaly RSV rezistenci k neutralizaci
palivizumabem. Nejméné jedna ze substituci spojend s rezistenci k palivizumabu, N262D, K272E/Q
nebo S275F/L, byla identifikovana v téchto 8 RSV klinickych izolatech u subjektt, u kterych selhala
imunoprofylaxe, coz vedlo k 6,3% frekvenci kombinované mutace spojené s rezistenci. Pfezkoumani
klinickych nalezii neodhalilo Zadnou spojitost mezi zménami sekvence antigenniho mista A

a zavaznosti RSV onemocnéni mezi détmi s imunoprofylaxi palivizumabem, u kterych se rozvinulo
RSV onemocnéni dolniho dychaciho traktu. Analyza 254 klinickych RSV izolati shromazdénych od
subjektti bez imunoprofylaxe odhalila substituce spojen¢ s rezistenci palivizumabu u 2 subjekti

(1 s N262D a 1 s S275F), coz vedlo k 0,79% frekvenci mutace spojené s rezistenci.

Imunogenita

Ve studii IMpact-RSV byl vyskyt protilatek proti palivizumabu pozorovén pfiblizn¢ u 1 % pacientti
v prvnim cyklu 1é¢by. Byl pfechodny, s nizkymi titry a ustoupil pfesto, ze bylo pokracovéno

v podavani (prvni a druhd sezdéna). Ve druhé sezoné nebyly protilatky detekovatelné u 55 z 56 déti
(vCetné 2 déti s titry protilatek v prvni sezon¢). Imunogenita nebyla ve studii u déti s vrozenou srde¢ni
vadou sledovana. Protilatky k palivizumabu byly hodnoceny ve ¢tyfech naslednych studiich u 4 337
pacienti (v téchto studiich byly zahrnuty déti narozené v 35. tydnu gestace nebo dfive a ve véku

6 mésict ¢i méné, nebo 24 mésict ¢i méné s bronchopulmondlni dysplazii, pfipadné

s hemodynamicky vyznamnou vrozenou srde¢ni vadou) a byly pozorovany u 0 % — 1,5 % pacienti
v riznych ¢asovych obdobich studii. Nebyla pozorovana pfic¢innd souvislost mezi pfitomnosti
protilatek a vyskytem nezadoucich u€inkt. Tvorba protilatek proti 1é¢ivu zfejmée tedy neni klinicky
vyznamna.

Studie s palivizumabem ve formé lyofilizatu

V placebem kontrolované studii zamétené na profylaxi onemocnéni RSV (IMpact-RSV studie)

u 1 502 vysoce rizikovych déti (1 002 déti dostavalo pfipravek Synagis a 500 déti placebo) snizilo 5
mésicnich davek 15 mg/kg palivizumabu incidenci hospitalizaci pro RSV 0 55 % (p = < 0,001).
Frekvence hospitalizaci u skupiny, ktera dostavala placebo byla 10,6 %. Z toho vyplyva, ze absolutni
sniZeni rizika ¢inilo 5,8 %, to znamena4, Ze pii 1€cbé 17 pacientil je zabranéno jedné hospitalizaci.
Zavaznost onemocnéni RSV u hospitalizovanych déti, navzdory profylaxi palivizumabem, vyjadiena
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poctem dni stravenych na JIP na 100 déti a poctem dni na mechanické ventilaci na 100 déti, nebyla
ovlivnéna.

Do dvou oddélenych studii hodnoticich bezpe¢nost palivizumabu podavaného ve druhé sezoné RSV
bylo zatazeno celkem 222 déti. Poprvé dostavalo 103 déti injekce palivizumabu v mési¢nim intervalu
a 119 déti dostavalo palivizumab ve dvou po sob¢ nasledujicich sezonach. Z hlediska imunogenity
nebyl ani v jedné studii pozorovan zadny rozdil mezi jednotlivymi skupinami. Jelikoz vSak G¢innost
palivizumabu po jeho podani pacientiim jako druhy cyklus 1écby béhem nasledujici sezony RSV
nebyla vyslovné sledovana ve studii provadéné za timto celem, platnost t€chto udajl z hlediska
ucinnosti neni znama.

V oteviené prospektivni studii byla hodnocena farmakokinetika a imunogenita po podani 6 davek
palivizumabu béhem jedné sezony RSV. Farmakokinetické udaje ukézaly, Ze adekvatni
primérméhladiny palivizumabu bylo dosaZeno u vSech 14 déti, u nichZ byly k dispozici udaje o
30dennich minimalnich koncentracich v séru po Sesté davce (viz bod 5.2). U téchto 14 ucastniki
nebylo pozorovano zadné vyznamné zvysendi titru protilatek proti palivizumabu. Po druhé davce
palivizumabu byly u jednoho ditéte pozorovany pfechodné nizké hladiny protilatek proti
palivizumabu, které poklesly na nedetekovatelnou hladinu po paté a sedmé davce.

V placebem kontrolované studii u 1 287 pacientii ve véku < 24 mésicti s hemodynamicky vyznamnou
vrozenou srdecni vadou (639 pacienti 1é¢eno piipravkem Synagis a 648 pacientti dostavalo placebo)
snizilo 5 davek piipravku Synagis (15 mg/kg) podavanych v mésicnich intervalech vyskyt
hospitalizaci pro infekci RSV 0 45 % (p = 0,003) (studie u pacientti s vrozenou srde¢ni vadou). Ve
skupinach byly rovnomémé zastoupeny déti s cyandzou i bez cyandzy. Pomér hospitalizaci byl ve
skupin€ pouzivajici placebo 9,7 % a ve skupiné s pfipravkem Synagis 5,3 %. U sekundéarnich
vyslednych ukazatelt tykajicich se i€innosti bylo prokdzano vyznamné snizeni ve skupiné

s ptipravkem Synagis v porovnani s placebem, a to pii sledovani celkového poctu dni hospitalizace
pro infekci RSV (sniZeni o 56 %, p = 0,003) a celkového poctu dni s RSV, kdy byla zvysena potieba
oxygenoterapie (snizeni o 73 %, p = 0,014) na 100 déti.

U mladsich déti s hemodynamicky vyznamnym kongenitalnim onemocnénim srdce, (congenital heart
disease (HSCHD)), byla provedena retrospektivni observacni studie, kterd porovnavala vyskyt
primarné zavaznych nezddoucich ucinki, (primary serious adverse events (PSAEs)), definovanych
jako infekce, arytmie a imrti, mezi skupinami déti pfed provedenim korektivni operace, rozdélenymi
dle v€ku a typu srdecni 1éze, kterym bud’ byl (1 009) nebo nebyl podan ptipravek Synagis k profylaxi.
Incidence arytmii a imrti jakozto PSAEs byly obdobné jak u déti, kterym byla profylaxe podana, tak

u déti, kterym podéana nebyla. Incidence infekci jakozto PSAEs byla nizsi u déti, kterym byla
profylaxe podana, v porovnani s témi, jimz podana nebyla. Vysledky studie neprokazaly zvySeni rizika
zavaznych infekcei, téZkych arytmii nebo umrti u déti s HSCHD, jimZ byl podan ptipravek Synagis

z divodt profylaxe v porovnani s témi, kterym profylaxe podana nebyla.

Studie s palivizumabem ve formé injekéniho roztoku

Byly provedeny dvé klinické studie k pfimému srovnani palivizumabu ve formeé injek¢niho roztoku
a lyofilizatu. V prvni studii dostavalo vSech 153 predcasné narozenych déti obé formy v rizném
poradi. Ve druhé studii dostavalo 211 pfed¢asné narozenych déti nebo déti s chronickym
onemocnénim plic injekéni roztok palivizumabu a 202 lyofilizovany palivizumab. Ve dvou dalsich
studiich byl injek¢ni roztok palivizumabu pouzit jako aktivni kontrola (3 918 pediatrickych pacientit)
k vyhodnoceni zkoumané monoklonalni protilatky pro profylaxi zdvazného RSV onemocnéni

u pfed¢asné narozenych déti nebo déti s BPD nebo hemodynamicky vyznamnym srde¢nim
onemocnénim (CHD) (viz nize dal$i podrobnosti ohledné téchto dvou studii). Celkovy vyskyt

a schéma nezadoucich reakci, ukonceni podavani hodnoceného ptipravku kvili nezadoucim reakcim a
pocet umrti hlaSenych v téchto klinickych studiich byly srovnatelné s udaji pozorovanymi béhem
klinickych programil pro lyofilizovanou formu. Zadné umrti nebylo povazovano za souvisejici

s palivizumabem a Zadné nové nezadouci reakce nebyly béhem téchto studii identifikovany.

Pfedcasné narozené déti a déti s chronickym plicnim onemocnénim z divodu nezralosti (CLDP): tato
studie, provedena ve 347 centrech v Severni Americe, Evropské unii a 10 dalSich zemich, studovala
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pacienty ve véku < 24 mésicii s CLDP a pacienty pfedc¢asné narozené (v gestacnim veéku < 35 tydna),
kterym bylo pfi vstupu do studie 6 mésicti nebo méné. Pacienti s hemodynamicky vyznamnym
srdecnim onemocnénim byli z ndboru do této studie vylouceni a byli studovani ve zvlastni studii.

V této studii byli pacienti randomizovani k aplikaci 5 mési¢nich injekci injekéniho roztoku
palivizumabu v dédvce 15 mg/kg (n=3 306) pouzité¢ho jako aktivni kontrola zkoumané monoklonalni
protilatky (n=3 329). Pacienti byli sledovéni z hlediska bezpecnosti a uc¢innosti po dobu 150 dnti. 98 %
vsech pacientt, ktefi dostavali palivizumab, dokoncilo studii a 97 % dostalo vsech 5 injekci. Hlavnim
sledovanym cilem byla incidence hospitalizace v dusledku infekce RSV. Hospitalizace nemocnych

s RSV se vyskytly u 62 z 3 306 (1,9 %) pacientti ve skupin€ palivizumabu. Vyskyt hospitalizaci
nemocnych s RSV pozorovany u pacientli zahrnutych s diagnézou CLDP byl 28/723 (3,9 %)

a u pacientll zahrnutych s diagnozou predcasného narozeni bez CLDP byl 34/2 583 (1,3 %).

Studie 2 u déti s CHD: tato studie, provedena ve 162 centrech v Severni Americe, Evropské unii a 4
dalsich zemich béhem dvou RSV sezon, studovala pacienty ve véku < 24 mésict s hemodynamicky
vyznamnym CHD. V této studii byli pacienti randomizovani k aplikaci 5 mé&si¢nich injekci injekéniho
roztoku palivizumabu v davce 15 mg/kg (n=612) pouzitého jako aktivni kontrola zkoumané
monoklonalni protilatky (n=624). Pacienti byli rozd€leni podle srdecniho poskozeni (s cyandzou vs.
ostatni) a byli sledovani z hlediska bezpec¢nosti a i€innosti po dobu 150 dnt. 97 % vSech pacientt,
kteti dostavali palivizumab, dokoncilo studii a 95 % dostalo vSech 5 injekci. Hlavnim sledovanym
cilem bylo shrnuti nezadoucich reakci a zdvazné nezadouci reakce, a sekundarnim sledovanym cilem
byl vyskyt hospitalizaci nemocnych s RSV. Incidence hospitalizaci nemocnych s RSV byl 16 z 612
(2,6 %) ve skuping palivizumabu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Palivizumab ve formé lyofilizatu

Ve studiich u dospélych dobrovolnikii byl farmakokineticky profil palivizumabu obdobny jako

u lidskych IgG, protilatek co se tyce distribucniho objemu (primérné hodnoty 57 ml/kg)

a biologického polocasu (priimérna délka 18 dni). Ve studiich zaméfenych na profylaxi u predcasne
narozenych déti a déti s bronchopulmonalni dysplazii byl primérny biologicky polocas palivizumabu
20 dni a intramuskuldrni davky 15 mg/kg palivizumabu podavané v mési¢nich intervalech vedly

k primérnym hodnotam tficetidenni minimalni sérové koncentrace 1é¢ivé latky ptiblizné 40 ug/ml po
prvni injekei, pfiblizné 60 pg/ml po druh¢ injekcei a ptiblizné 70 pg/ml po tfeti a ctvrté injekci. Ve
studii u pacientl s vrozenou srde¢ni vadou intramuskularni davky 15 mg/kg palivizumabu podavané
v mésicnich intervalech vedly k primémym hodnotam tficetidenni minimalni sérové koncentrace
1écivé latky ptiblizné 55 pg/ml po prvni injekei a ptiblizné 90 pg/ml po Ctvrté injekei.

V oteviené prospektivni studii hodnotici farmakokinetiku pfi podavani 6 mési¢nich davek
palivizumabu 15 mg/kg intramuskularné, byly primérmé 30denni minimalni sérovékoncentrace
priblizn¢ 40 pg/ml po prvni davce, 120 ng/ml po Ctvrté¢ davce a 140 pg/ml po Sesté davce.

U 139 déti ve studii s vrozenou srdecni vadou, které pouzivaly palivizumab a byl jim proveden
kardiopulmonalni bypass a byly u nich k dispozici parové vzorky séra, byla primérné koncentrace
palivizumabu v séru ptiblizné¢ 100 pg/ml pted srdecnim bypassem a po provedeni bypassu poklesla
priblizné na 40 pg/ml.

Palivizumab ve formé injekéniho roztoku

Farmakokinetika a bezpecnost palivizumabu ve formé€ roztoku a palivizumabu v lyofilizované formé,
po intramuskuldrnim podéani 15 mg/kg, byly srovnavany ve zkiizené studii u 153 pfedcasné
narozenych (v gestatnim véku < 35 tydnil) déti ve véku < 6 mesict. Vysledky této studie ukazaly, ze
minimalni sérové koncentrace palivizumabu byly podobné u kapalné a lyofilizované formy, a byla
demonstrovana bioekvivalence formy roztoku a lyofilizatu.




5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologické studie po podani jedné davky 1éku byly provadény u opic kmene cynomolgus
(maximalni davka ¢inila 30 mg/kg), u kralik (maximalni davka 50 mg/kg) a u potkanti (maximalni
davka 840 mg/kg). Nebyly zjistény zadné vyznamné nalezy.

Studie provadéné u hlodavct neprokazaly pii zvolenych experimentélnich podminkach zadné zndmky
zvyseni replikace RSV nebo patologickych zmén indukovanych RSV, ptipadné tvorby unikovych
mutaci virti v pfitomnosti palivizumabu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Histidin

Glycin

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Tento 1é¢ivy piipravek nesmi byt misen s jinymi lé¢ivymi ptipravky.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

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

Chrarte pfed mrazem.

Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Lahvicky k jednordzovému pouziti: objem 3 ml, ¢ira bezbarva sklenéna injekéni lahvicka (sklo typu I)
s chlorobutylovou zatkou a odtrhavacim uzavérem, obsahujici 0,5 ml nebo 1 ml injekéniho roztoku.

Baleni po 1 ks.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachizeni s nim
Neted'te pripravek.

Lahvickou netiepejte.

Obé¢ injekeni lahvicky 0,5 mli 1 ml obsahuji vétsi mnozstvi roztoku, coz umoziiuje odebrani piesné
davky 50 mg nebo 100 mg.

Pro podani odstrante odtrhavaci uzavér lahvicky, pryZovou zatku ocistéte 70% ethanolem nebo
podobnou dezinfekci. Injekéni jehlou propichnéte zatku lahvicky a naberte do stiikacky pfislusny
objem roztoku.

Injekéni roztok palivizumabu neobsahuje konzervacni €inidla, je ur¢en k jednorazovému pouziti a ma
byt pouzit okamzit€ po nasati davky do strikacky.

Vsechen nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertilje

Svédsko

8.  REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA
EU/1/99/117/003

EU/1/99/117/004

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 13. srpna 1999

Datum posledniho prodlouzeni: 27. ¢ervence 2009

10. DATUM REVIZE TEXTU

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



PRILOHA 11
A. VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/LATEK
A VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI
SARZI
B. PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

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



A. VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY/LATEK A VYROBCE
ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce/vyrobcu biologické 1€¢ivé latky

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
D-88397 Biberach an der Riss
Némecko

AstraZeneca Pharmaceuticals Limited Partnership (AZPLP)
660 MedImmune Court / 633 Research Court, Frederick, Maryland,
USA

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobcu odpovédnych za propousténi Sarzi

AbbVie S.r.l.
104010 Campoverde di Aprilia (LT)
Italie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej lécivého pripravku je vazan na lékatsky predpis.

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

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény
jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro lécivé ptipravky.

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

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace
a veskerych schvélenych néslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinost a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).



PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE



A. OZNACENI NA OBALU



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka injekéni lahvicky 0,5 ml

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Synagis 50 mg/0,5 ml injekéni roztok
palivizumabum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna 0,5ml injek¢ni lahvicka obsahuje palivizumabum 50 mg. Koncentrace injek¢niho roztoku je
100 mg/ml.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Také obsahuje: histidin, glycin a vodu pro injekci.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENi

injekéni roztok
50 mg/0,5 ml

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Ptfed pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Netrepejte.

Intramuskulérni podani

Injekéni lahvicka k jednorazovému pouziti.

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.  ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chraiite pfed mrazem.
Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

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

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca AB
§E—151 85 Sodertilje
Svédsko

| 12.  REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/99/117/003

| 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

2D carovy kod s jedinecnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

Krabicka injekéni lahvicky 1 ml

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Synagis 100 mg/1 ml injekéni roztok
palivizumabum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna 1ml injek¢ni lahvicka obsahuje palivizumabum 100 mg. Koncentrace injek¢éniho roztoku je
100 mg/ml.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Také obsahuje: histidin, glycin a vodu pro injekci.

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENi

injekéni roztok
100 mg/1 ml

| 5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Ptfed pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Netrepejte.

Intramuskulérni podani

Injekéni lahvicka k jednorazovému pouziti.

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.  ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce.
Chraiite pfed mrazem.
Uchovavejte injekeni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

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

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca AB
§E—151 85 Sodertilje
Svédsko

| 12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/99/117/004

| 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

2D carovy kod s jedinecnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN



MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

Etiketa injek¢ni lahvicky 0,5 ml

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Synagis 50 mg/0,5 ml injek¢ni roztok
palivizumabum
Lm.

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET DAVEK

100 mg/ml

6. JINE




MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

Etiketa injek¢ni lahvicky 1 ml

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Synagis 100 mg/1 ml injekéni roztok
palivizumabum
Lm.

| 2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca

3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET DAVEK

100 mg/ml

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

Synagis 50 mg/0,5 ml injek¢ni roztok
Synagis 100 mg/1 ml injekéni roztok
Léciva latka: palivizumabum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ VaSe dité zacne tento pripravek
pouZivat, protoZe obsahuje diileZité idaje pro Vas a Vase dité.
- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, ze si ji budete pottebovat ptecist znovu.
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékate nebo lékarnika.
- Pokud se kterykoli z nezddoucich u¢inka vyskytne v zdvazné mife nebo pokud si u Vaseho
ditéte vSimnete jakychkoli nezadoucich uc€inkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci, prosim, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Synagis a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez bude Vasemu ditéti podan ptipravek Synagis
Jak bude moje dité dostavat ptipravek Synagis

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Synagis uchovévat

Obsah baleni a dalsi informace

S

1. Co je pripravek Synagis a k ¢emu se pouZziva

Ptipravek Synagis obsahuje 1é€ivou latku, zvanou palivizumab, coZ je protilatka, kterd ti¢inkuje
specificky proti viru, ktery se nazyva respiracni syncytialni virus, RSV.

U Vaseho ditéte je vysokeé riziko onemocnéni chorobou, ktera je zptisobena virem nazyvanym
respiracni syncytialni virus (RSV).

Déti, u kterych je velké pravdépodobnost, Ze onemocni zdvaznym onemocnénim RSV (vysoce
rizikové déti), zahrnuji déti narozené predcasné (35 tydnli nebo méné) nebo déti narozené s urcitymi
srdecnimi nebo plicnimi problémy.

Ptipravek Synagis je 1€k, ktery pomaha chranit Vase dit¢ proti zdvaznému onemocnéni RSV.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ bude Vasemu ditéti podan p¥ipravek Synagis

Nepodavejte VaSemu ditéti pfipravek Synagis

Jestlize je alergické na palivizumab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou
v bod€ 6). Znamky a ptiznaky zavazné alergické reakce zahrnuji:
- zavaznou vyrazku, koptivku nebo svédéni kize

- otok rtil, jazyka nebo obliceje

- zuzeni v oblasti hrdla, obtizné polykéni

- obtizné, rychlé nebo nepravidelné dychani

- namodralé zabarveni kiiZe, rtd nebo pod nehty

- svalovou slabost nebo ochablost

- pokles krevniho tlaku

- pasivitu.

Upozornéni a opatieni

Zvlastni opatrnosti pii pouZiti ptipravku Synagis je zapotiebi

- neciti-li se Vase dité dobfe. Sd€lte prosim Vasemu Iékafi, Ze se Vase dité neciti dobie, a proto by
podani ptipravku Synagis mélo byt odlozeno.
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- trpi-li Vase dit€ jakymkoli krvacivym onemocnénim, protoze injekce ptipravku Synagis se
obvykle podava do stehenniho svalu.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Synagis

Neni zndmo, Ze by se ptipravek Synagis vzajemné ovliviioval s jinymi l€ky. Piesto vSak informujte
sveho lékare pfed zahajenim 1éCby piipravkem Synagis o vSech lécich, které Vase dité v soucasné
dob¢ uziva.

3.  Jak bude moje dité dostavat pripravek Synagis

Jak casto bude moje dité dostdvat pripravek Synagis?

Ptipravek Synagis ma Vase dit¢ dostavat v davce 15 mg/kg t€lesné hmotnosti jednou mésicné po celou
dobu pretrvavani rizika infekce RSV. K zajisténi nejlepsi ochrany Vaseho ditéte je nezbytné, abyste
dodrzoval(a) pokyny Vaseho I¢kate o tom, kdy si piijit pro dal$i davky ptipravku Synagis.

Pokud Vase dit¢ podstoupi operaci srdce (srdecni operaci typu bypassu), miize po operaci dostat navic
dalsi davku ptipravku Synagis. Poté se miize Vase dit¢ vratit zpét k piivodné planovanému davkovani.

Jak bude moje dité dostavat pripravek Synagis?

v, e

Co mate udélat, pokud Vase dité vynecha jednu injekci pripravku Synagis?

Pokud Vase dit¢ vynecha jednu injekci, kontaktujte co nejdiive Vaseho lékare. Jedna injekce
ptipravku Synagis dokaze ochranit VaSe dit¢ zhruba na dobu 1 mésice, a pak je nezbytné podat dalsi
injekci.

Vzdy pouzivejte tento piipravek piesné podle pokynti svého Iékate nebo lékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), jak bude tento ptipravek VaSemu ditéti podavan, porad'te se se svym lékafem nebo
lI¢karnikem.

4.  Mozné nezadouci ucinky

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

Pripravek Synagis miiZe zpuisobovat zavazné neZadouci ucinky véetné:

. zavaznych alergickych reakci, takova reakce muize byt Zivot ohrozujici nebo smrtelna (viz bod
»Nepodavejte Vasemu ditéti piipravek Synagis® pro seznam znamek a ptiznaki).
. neobvyklych modfin nebo skupin drobnych cervenych tecek na kazi.

Zavolejte svému lékati nebo si obstarejte 1¢karskou pomoc ihned, jakmile se u Vaseho ditéte po podani
jakékoli davky ptipravku Synagis objevi nezadouci u€inky uvedené vyse.

Dalsi neZadouci ucinky

Velmi Casté (postihuji nejméné 1 z 10 pacientt):
. vyrazka

. horecka

Casté (postihuji 1 az 10 ze 100 pacientii):

. bolest, zarudnuti nebo otok v misté vpichu injekce
. vynechavani dechu nebo jiné dychaci obtize
Méné¢ Casté (postihuji méné nez 1 pacienta ze 100):

. kiece

. koptivka
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HlaSeni nezadoucich uéinki

Pokud se u Vaseho ditéte vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému lékati. Stejné
postupujte v piipadé jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci.
Nezadouci u€inky miZete hlésit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkl uvedeného v Dodatku V.

Nahlasenim nezadoucich ucinkti mtzete ptispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto
pfipravku.

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

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a injek¢ni lahvicce
za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedené¢ho mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
Chrarite pfed mrazem.
Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

6. Obsah baleni a dal$i informace

Co pripravek Synagis obsahuje

- Lécivou latkou je palivizumabum. Jeden ml injekéniho roztoku Synagis obsahuje
palivizumabum 100 mg.

- Jedna 0,5ml injekeni lahvicka obsahuje palivizumabum 50 mg.

- Jedna 1ml injek¢ni lahvicka obsahuje palivizumabum 100 mg.

- Dalsimi slozkami jsou histidin, glycin a voda pro injekci.

Jak pripravek Synagis vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Synagis injekéni roztok je ¢iry nebo mirn€ opalizujici roztok a je dostupny v 0,5ml nebo
Iml injekénich lahvickach.

Baleni po 1 ks.

Drzitel rozhodnuti o registraci
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertilje

Svédsko

Vyrobce

AbbVie S.r.L.

04011 Campoverde di Aprilia (LT)
Italie

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +322 37048 11 Tel: +370 5 2660550
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Bbarapus
Acrtpa3eneka boarapus EOO/]
Temn.: +359 2 44 55 000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.0
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGoa
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 2 106871500

Espaiia
AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33 14129 40 00

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC
Tel: +353 1609 7100

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
AstraZeneca S.p.A.
Tel: +39 02 00704500

Kvnpog
Aléktop PapuokevTiky] Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100
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Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +322 37048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +43 1711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
AstraZeneca Oy
Puh/Tel: +358 10 23 010

Sverige
AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000

United Kingdom (Northern Ireland)
AstraZeneca UK Ltd
Tel: +44 1582 836 836



Tato pribalova informace byla naposledy revidovana v

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky http://www.ema.europa.eu.
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Naésledujici informace je urcena pouze pro zdravotnické pracovniky:
Navod k pripravé

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1éCivych ptipravkl, ma se prehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a cislo Sarze.

Palivizumab se nesmi misit s jinymi lé¢ivymi pfipravky nebo rozpoustédly.

Obé¢ injekeni lahvicky 0,5 mli 1 ml obsahuji vétsi mnozstvi roztoku, coz umoziiuje odebrani piesné
davky 50 mg nebo 100 mg.

Nered’te pripravek.

Lahvic¢kou neti‘epejte.

Pro podani odstranite odtrhavaci uzavér lahvicky a pryzovou zatku ocistéte 70% ethanolem nebo
podobnou dezinfekei. Injekeni jehlou propichnéte zatku lahvicky a naberte do stiikacky pfislusny
objem roztoku.

Injekéni roztok palivizumabu neobsahuje konzervacni €inidla, je ur¢en k jednorazovému pouziti a ma
byt pouzit okamzit€ po nasati davky do strikacky.

Vsechen nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
Palivizumab se podava jednou mési¢n¢ intramuskularné, pfednostné do anterolateralni oblasti stehna.
Injekce se nesmi podavat rutinné do hyzd’ového svalu, vzhledem k riziku poskozeni sedaciho nervu.
Injekce se musi podévat standardni aseptickou technikou.

Je-1i objem injekce vEétsi nez 1 ml, musi byt podan v oddélenych davkach.

Pii pouzivani palivizumabu 100 mg/1 ml se celkovy objem palivizumabu (udany v ml) podava
v jednomésicnich intervalech = t€lesna hmotnost pacienta (v kg) znasobena koeficientem 0,15.

Naptiklad u ditéte o télesné hmotnosti 3 kg bude kalkulace nésledujici:

(3x0,15) ml = 0,45 ml palivizumabu mési¢né¢.
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