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' Tento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakdkoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaseni nezddoucich G¢ink viz bod 4.8.

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Trogarzo 200 mg koncentrat pro infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{

Jedna injekéni lahvicka obsahuje ibalizumabum 200 mg (v 1,33 ml roztoku).

Ibalizumab produkuji bunky nesekre¢niho mysiho myelomu (NS0) pomoci rekombinantni [b&o

technologie. A
0\6\
Koncentrat pro infuzni roztok (sterilni koncentrat). @Q

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Bezbarvy az svétle zluty, ¢iry az mirn€ opalizujici vodny roztok.
4.  KLINICKE UDAJE Q\

4.1 Terapeutické indikace
Pripravek Trogarzo je v kombinaci s dalSim/i antnﬂ@\}roQﬂ(em/antlretrovuotlky urcen k 1écbé

dospélych infikovanych multirezistentnim vire u kterych neni jinak mozné vytvorit
antivirovy supresivni rezim (viz bod 5. 1)

4.2 Davkovani a zpisob podani
Lécbu ma zahajit 1ékaf, ktery ma z%és‘[i s 1é¢bou infekce HIV.

Davkovani ']

J

Doporucené davkovan umabu je jednorazova nasycovaci davka 2 000 mg nasledovana kazdé

2 tydny udrZzovacj dav 00 mg.
Pokud osetiuji ka stanovi, ze u pacienta nedochazi k dal§imu klinickému piinosu ve smyslu
smzenl V oze je tfeba zvazit ukonceni 1é€by ibalizumabem, viz bod 5.1.

ech@davka
Powj de ke zpozdéni podani udrzovaci davky ibalizumabu (800 mg) o 3 nebo vice dni oproti
planovanému dni podani, je nutné podat co nejdiive nasycovaci davku (2 000 mg). Poté pokracujte
v udrzovacim davkovani (800 mg) kazdé 2 tydny.

Starsi pacienti
Bezpecnost a ucinnost ibalizumabu u starSich pacientd (ve véku > 65 let) nebyly stanoveny.

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost ibalizumabu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyly dosud stanoveny.
Nejsou dostupné zadné udaje.



Zpiisob podani
Intraven6zni podani
Naredény roztok ibalizumabu ma podavat zdravotnicky pracovnik.

Ibalizumab se ma podavat formou intraveno6zni infuze. Ibalizumab se nema podavat rychlou
intravendzni injekei ani jako bolus.

Doba trvani prvni infuze (nasycovaci davky) nema byt kratsi nez 30 minut. Pokud se neobjevi
nezadouci uc¢inky souvisejici s infuzi, 1ze zkratit délku trvani naslednych infuzi (udrzovacich davek) na
alespon 15 minut.

Po dokonceni infuze proplachnéte infuzni set 30 ml injekéniho roztoku chloridu sodného o lgon@ci
9 mg/ml (0,9 %).

Alespori pfi prvni infuzi museji byt vSichni pacienti béhem podavani ibalizumabu a p jedné
hodiny po jeho skonceni sledovani. Dojde-li k reakci, je tieba infuzi ukoncit a zahaji vidajici
1écbu. Profylakticka medikace pted kazdou infuzi se nedoporucuje. Pokud se u %ﬂ neobjevi
nezadouci Ginky souvisejici s infuzi, 1ze dobu jeho sledovani po podani inﬂfzx tit na 15 minut.

Navod k nafedéni tohoto 1éCivého piipravku pied jeho podanim je uved ¢ 6.6.
4.3 Kontraindikace ) \K
Hypersenzitivita na l1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomoc atku uvedenou v bodé¢ 6.1.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouiit.l” Q
Sledovatelnost ¢

Z davodu zlepseni sledovatelnosti biologic@;’rch pripravki musi byt piesné zaznamenavany
nazev a Cislo Sarze podaného pfipravkuAQ

Imunorestituéni zanétlivy syndr 1S)

Pti zahajeni kombinova N‘ ovirové terapie (combination antiretroviral therapy, cART) se u

pacientl infikovanych tézkou imunodeficienci mlize vyskytnout zanétliva reakce na
asymptomatick¢ nebo régidualni oportunni patogeny, ktera miize zpisobit klinicky zavazné stavy nebo
zhorSeni ptiznak@ mocnéni. Takové reakce byly nejcastéji pozorovany beéhem nékolika prvnich

o

tydnd ¢i mési zahajeni cART. Jedna se naptiklad o cytomegalovirovou retinitidu, generalizované
a/nebo fo‘kt?ny obakterialni infekce a pneumonii zptisobenou patogeny Preumocystis jirovecii.

J akéko)m ky zanétu maji byt vyhodnoceny a v ptipad¢ potfeby ma byt zahajena ptislu$na 1écba.
I% linickych studiich faze 2b a 3 (viz bod 4.8) hlasen u dvou subjektt ze 153 1écenych

ibal bem.

Pomocné latky se zndmym ¢inkem

Ibalizumab obsahuje mén¢ nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné nasycovaci davce 2 000 mg nebo
udrzovaci davce 800 mg, to znamena, Ze je v podstate ,,bez sodiku*.



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

Nebyly provedeny zadné studie interakci. Na zakladé mechanismu ptisobeni a cilené dispozice 1éCiva
se u ibalizumabu neocekava, ze bude mit farmakokinetické interakce 1é¢ivo-1é¢ivo s dalSimi 1é¢ivymi
pripravky.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Doporucuje se, aby zeny ve fertilnim véku béhem 1écby pouzivaly ii¢innou metodu antikoncepce.

Te&hotenstvi . Q

Udaje o podavani ibalizumabu téhotnym Zendm nejsou k dispozici.
Studie reprodukéni toxicity na zvitatech jsou nedostateéné (viz bod 5.3). @

Je znamo, Ze lidsky imunoglobulin (IgG) prochazi placentarni bariérou. Podé&ya '\a1izumabu se
v te¢hotenstvi nedoporucuje.

N O
- @

Neni znamo, zda se ibalizumab/metabolity vylucuji do lidskéh \fského mléka. Je znamo, Ze
lidsky IgG se v prvnich dnech po porodu vylucuje do matef%&léka, priCemz brzy poté jeho
koncentrace v matefském mléce klesne na nizkou urover edku toho nelze béhem tohoto
kratkého obdobi vyloucit riziko pro kojence, a ibal.i%um%proto behem kojeni nema podavat.

Aby se zamezilo pienosu viru HIV na kojené dké@'ﬂéuje se zenam infikovanym virem HIV, aby
své déti nekojily.

Fertilita @k
Nejsou k dispozici zadné udaje o 1’1?'5. ibalizumabu na fertilitu u ¢lovéka.
4.7 Utinky na schopno§t ifdig'a obsluhovat stroje

o Xh
Ibalizumab ma maly vlj schopnost fidit a obsluhovat stroje. Behem 1écby ibalizumabem byly
hlaseny zavraté, nauz ava a bolest hlavy (viz bod 4.8). U pacientd, u kterych k témto pfiznakim
dochazi, se pii fizer neb® obsluze stroji doporucuje opatrnost, dokud pfiznaky neodezni.

4.8 Neiﬁ&t,@\aémky
/

Shmuti@oeénostniho profilu

Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi u¢inky byly vyrazka (9,2 %), prijem (3,9 %), zavraté (3,9 %),
bolest hlavy (3,9 %), nauzea (3,9 %), tinava (2,0 %) a zvraceni (2,0 %).

Tabulkovy piehled nezadoucich uéinku

Seznam nezadoucich ucinkt je uveden ve formée tabulky v tabulce 1. Frekvence jsou definovany jako:
velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000
az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych udaji nelze uréit). V ramci kazdé
kategorie frekvenci jsou nezadouci u¢inky uvedeny v potadi podle snizujici se zavaznosti.



Tabulka 1. Tabulkovy prehled neZadoucich ucinki spojenych s ibalizumabem

Tiida organovych systémi Nezadouci u¢inek Frekvence*

Poruchy imunitniho systému hypersenzitivita, imunorestitucni zanétlivy syndrom | méné Casté
(viz déle a bod 4.4)

Poruchy nervového systému zavraté, bolest hlavy, parestezie Casté
tremor mén¢ Casté

Srdec¢ni poruchy komorové extrasystoly, abnormalni méng¢ Casté
elektrokardiogram

Cévni poruchy hypertenze, labilni hypertenze, ortostaticka méné Casté
hypotenze

Gastrointestinalni poruchy prijem, nauzea, zvraceni Casté
sucho v ustech méne¢ Casté

Poruchy kize a podkozni tkan¢ | vyrdzka **, dermatitida, suché ktize Casté
papuly, pruritus, erythema nodosum méné Cabie

Celkové poruchy a reakce unava casté o

v misté aplikace pocit horka ménéLast

Poranéni, otravy a proceduralni | kontuze casté

komplikace x(l
N
* Frekvence byla vypoctena na zakladé tidajii o bezpec¢nosti za 24 tydni od 153 subjektl zafazenych do faze 2b studie 'I;MB 13) a faze 3 studie TMB-

301 (n = 40) a rovnéz udajii o bezpecnosti minimalné za 48 tydnl od 27 subjektii ze studie TMB-301, ktefi byli piefazeni N i€ s rozsifenym piistupem TMB-
311. ‘ n

sk . oz . £ P £ : . £ fos - Laent £ T
Zahrnuje sdruzené terminy ,,vyrazka®, ,,erytematozni vyrazka®, ,,generalizovana vyrazka“, ,,makularni vy@ak apularni vyrazka®, ,,svédiva

vyrazka“ a ,,papularni vyrazka“.

Popis vybranych nezadoucich G¢inka Q\

Vyrazka @

Vyréazky byly Casté. Vyrazky se obecné vyskytovaly é@m nastupem (tj. béhem 1 az 3 tydnt od
prvni davky ibalizumabu), mély mirnou az stfe@ni@itu a odeznély beéhem 1-3 tydna pfi
pokracujicim podavani ibalizumabu. V ptipade ZKy se doporucuje pacienta sledovat a pripadné
zahajit symptomatickou lécbu (napft. kortil%r‘(%a/nebo antihistaminiky).

Z celkového poctu 153 subjektt v klini studiich faze 2b a 3 doslo u jednoho subjektu k tézké
vyrazce (nezavazné). U tohoto subj objevilo 8 nezadoucich ucinkt vyrazky, véetné jednoho
pripadu makularni vyrazky, jedr(l padu generalizované vyrazky a 6 ptipadi makulopapularni
vyrazky v riznych casovy ich 1écby ibalizumabem. V reakci na tuto situaci nebylo nutné
prijmout zadna opatieni.gl alizumabu.

Imunorestitucni zdnét@yndmm (IRIS)
3s

Z celkového poét‘ jektll se u dvou subjekti rozvinul imunorestituéni zanétlivy syndrom (IRIS,
viz bod 4.4)‘k%s rojevil jako exacerbace progresivni multifokalni leukoencefalopatie (zavazny
ucinek), respdktive kryptokokova kozni infekce (zavazny ucinek). Lécba ibalizumabem byla u obou
subjektii ukongena.

HyWZitivita
U jednoho subjektu z celkového poctu 153 byla hlasena hypersenzitivita (alergicka reakce) 21. den
(j. 7 dni po druhé infuzi ibalizumabu). Podavani ibalizumabu bylo nasledkem toho ukonceno.

Imunogenita

U vSech 153 subjektt zafazenych do klinickych hodnoceni faze 2b a 3 bylo béhem jejich ucasti
provadéno testovani na pfitomnost protilatek tfidy IgG proti ibalizumabu. Protilatky proti ibalizumabu
byly zjistény pouze u jednoho subjektu. U tohoto subjektu se neobjevily zadné nezadouci u¢inky
souvisejici s pozitivnimi vysledky testti imunogenity. Subjekt byl 1é¢en ibalizumabem po dobu dalsiho
1,5 roku, nez ukon¢il dobrovolné t¢ast s nedetekovatelnou virovou nalozi (< 50 kopii/ml).



Abnormalni laboratorni hodnoty

U subjektt s jiz existujicim onemocnénim ledvin ¢i rizikovymi faktory onemocnéni ledvin a/nebo u
subjektl uzivajicich soubézné dalsi 1éky, o nichz je znamo, Ze jsou nefrotoxické, dochazelo ¢asto ke
zvySeni hladiny kreatininu tfetiho stupné.

HlasSeni podezieni na nezaddouci Gcinky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokragovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezddouci Gcinky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani . Q

Neni zndma zadna protilatka na predavkovani ibalizumabem. V pfipad¢ predavkovani se d cuje
sledovani pacienta z hlediska znamek ¢i pfiznakii nezaddoucich uc¢inka a podani vhodné ‘PXtomatické
1écby. Dle potieby by méla byt aplikovana standardni podpiirna opatfeni, véetné m 'Q/émi
zivotnich funkci a rovnéz sledovani klinického stavu pacienta.

<
5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI :\6
5.1 Farmakodynamické vlastnosti @

)
Farmakoterapeuticka skupina: Antivirotika pro systémovou apli %’\jiné antivirotika. ATC kod:

JOSAX23
Mechanismus uc¢inku QZ
")

Ibalizumab, humanizovana monoklonalni protil;él 4?noglobulinu G typu 4 (IgG4), je inhibitor
HIV-1 cileny na doménu 2 CD4. Ibalizumab blo fikovani CD4+ T-bunék virem HIV-1 tim, ze
se vaze na doménu 2 CD4, interferuje tak %ﬁgni roky nutnymi pro vstup ¢astic viru HIV-1 do
hostitelskych bunék, a predchazi tak pfen@ ru, ke kterému dochézi bunécnou fuzi.

Studie mapujici epitopy naznacuji, izumab se vaze na konformacni epitop lokalizovany
primarné v doméné 2 v extracelula asti receptoru CD4. Tento epitop je umistén na povrchu CD4
naproti mistu domény 1, to je ¢ pro vazbu CD4 na molekuly MHC tridy II, a proto neinterferuje

s imunitnimi funkcemi zpr ovavanymi CDA4.

Ibalizumab je G¢inny p &olétﬁm HIV-1 skupiny M (podtypy A, B, C, D, E nebo O). Je také ucinny
proti HIV-1 rezistentnimg k v soucasnosti schvalenym antiretrovirovym 1é¢ivym ptipravkim

a vykazuje antir irovou aktivitu proti RS a X4 tropnimu a dualné tropnimu HIV-1.
<

Vysledky‘@plckych i genotypickych testd neodhalily dikazy o zk#izené rezistenci mezi
ibalizuﬂ@ jinym lé¢ivym piipravkem ze schvalenych tiid antiretrovirotik.

Re& tewe

Snizena citlivost na ibalizumab definovana na zakladé¢ snizeni maximalniho procenta inhibice (MPI)
byla pozorovana u vétSiny subjektl, u kterych doslo k virologickému selhani, a miize souviset

s genotypickymi zménami v kédovaci sekvenci obalky viru HIV-1, které vedou ke ztraté¢ potencialnich
N-glykosyla¢nich mist (PNGS) ve smycce V5 na urovni gp120. U pfipadl vyvoje rezistence se
neocekava zadny vyznamny rezidualni ucinek ibalizumabu. Snizena citlivost na ibalizumab byla
zjisténa u vétsiny pacientl, u kterych doslo k virologickému selhani v 24. tydnu pivotni studie.

Snizena citlivost na ibalizumab neméni citlivost na dalsi schvalené ptipravky a nevede k selekci
virovych izolatti nezavislych na CDA4.



Klinicka u¢innost a bezpeénost

Studie TMB-301

Faze 3 studie TMB-301 pfedstavovala multicentrické jednoramenné klinické hodnoceni provedené
u 40 intenzivné predlécenych subjektli infikovanych multirezistentnim virem HIV-1. Pozadavkem
bylo, aby subjekty mély virovou naloz vyssi nez 1 000 kopii/ml a zdokumentovanou rezistenci
minimalné€ na jedno antiretrovirové 1é€ivo ze tfi tiid antiretrovirotik méfenou testovanim rezistence.
Subjekty musely byt 1éCeny antiretrovirotiky po dobu minimalné 6 mésict, pri¢emz jejich 1é¢ba
selhavala nebo selhala nedavno (tj. béhem poslednich 8 tydni).

Hodnoceni se skladalo ze tii samostatnych obdobi:

o Kontrolni obdobi (0. az 6. den): subjekty byly bud’ sledovany se soucasnou selhavajici 1¢8gou,
nebo jim nebyla podavana zadna 1é¢ba, pokud u nich doslo k selhani a ukoncéeni 1€¢ Qn
8 predchazejicich tydnt. Jednalo se o observacni obdobi s cilem stanovit zakladni irem
HIV.

e Obdobi funk¢éni monoterapie (7. az 13. den): VSechny subjekty obdrzely 7. @sycovaci
davku ibalizumabu 2 000 mg. Subjekty v selhavajicim rezimu ART krom: covaci davky
ibalizumabu pokracovaly v selhavajicim rezimu. Toto obdobi slouzilo oveni

virologické aktivity ibalizumabu. \
e Udrzovaci obdobi (14. az 25. den): Jako primarni cilovy param@4. den lécebného
p

obdobi zhodnocena virova naloz, pti¢emz poté byl zakladni rgz alizovan tak, aby
zahrnoval minimalné jedno 1€¢ivo, na né€z je virus subjeksu cithyy. Pouziti sledovaného 1é¢iva
jako soucast optimalizovaného zakladniho rezimu bylo ’;Neno. Od 21. dne byla podavana

udrzovaci davka ibalizumabu 800 mg kazdé 2 tydny 025. tydne. Toto obdobi slouzilo ke

stanoveni bezpecnosti a trvani virologické suprese ené ibalizumabem pfi pouziti

v kombinaci s optimalizovanym zékladnirr.l’ rezime
Vétsina subjektii ve studii TMB-301 byli muzi (85.%) 8810 (55 %) ve véku 23 az 65 let (pramérny
[SD] v&k: 50,5 [11,0] let). Ve vychozim bod¢ by ian [minimum — maximum| virové naloze 35350
[304—743 000] kopii/ml a pocet CD4+ T-b%}byl 3 [0-676] bunék/mm>. Subjekty byly intenzivné
predléceny: 53 % ucastnikl bylo pred za@ do studie 1éceno 10 a vice antiretrovirotiky, 98 %
bylo 1é¢eno pomoci NRTI, 98 % pomci PE80 % pomoci NNRTI, 78 % pomoci INSTI, 30 %

inhibitory fuze gp41 a 20 % antag oreceptoru CCRS.
Primarnim cilovym parametr &nnosti byl podil subjektii dosahujicich poklesu virové naloze
> 0,5 logio od zacatku d obdobi funkéni monoterapie® ve srovnani s podilem subjektd
dosahujicich poklesu > g10 od zacatku do konce ,.kontrolniho obdobi®, jak je definovano vyse.
Vysledky anal}’IZ}g pri ch cilovych parametrt jsou uvedeny v tabulce 2 dale.
Tabulka 2. P(%é jektii, které dosahly > 0,5 logio poklesu virové niloZe na konci kontrolniho
W obdobi funkéni monoterapie
‘Q\J Podil subjektii, které dosahly > 0,5 logio
poklesu virové naloze 95% CI*
\/ N=40
Konec kontrolniho obdobi 1/40 (3 %) 0,06 %; 13 %
Konec obdobi funkéni 33/40 (83 %)** 67 %; 93 %
monoterapie

*Presné 95% interval spolehlivosti
o p <0,0001 na zakladé McNemarova testu srovnavajiciho podil subjekti, které¢ dosahly > 0,5 log10 poklesu virové naloze na konci kontrolniho obdobi

a obdobi funkéni monoterapie.

U 55 % subjektti doslo v 25. tydnu ke snizeni virové naloze o > 1 logio a u 48 % subjektt doslo ke
snizeni virové naloze o > 2 logio. Od vychoziho obdobi do 25. tydne bylo pozorovano zvyseni
primérného poétu CD4+ T-bun&k o 62 bunék/mm’ (podle analyzy ITT; Intention-To-Treat). Vysledky
25. tydne jsou uvedeny v tabulce 3. U subjektii s vychozim poétem CD4 < 50 bunék/mm?’ bylo méné

7



pravdépodobné dosazeni poctu kopii HIV-1 RNA < 200/ml (nebo < 50 kopii/ml) nez u subjektti s > 50
buiikami/mm®.

Tabulka 3. Virologicka odpovéd’ v 25. tydnu podle vychoziho poctu bunék CD4, rezistence
k inhibitorim integrazy a celkového skore citlivosti (OSS)” ve studii TMB-301.

Pocet subjekti, u kterych Pocet subjektii, u kterych
bylo dosaZeno < 50 kopii bylo dosaZeno < 200 kopii
RNA HIV-1/ml (n/N) RNA HIV-1/ml (n/N)

Virologicka odpoveéd’ 17/40 (43 %) 20/40 (50 %)
Poéty bun&k CD4 (buiiky/mm?)

<50 3/17 (18 %) 4/17 (24 %)

50-200 6/10 (60 %) 7/10 (70 %) \

>200 8/13 (62 %) 9/13 (69 %) ¢ <\
HIV-RNA (kopie/ml) A@'

<100 000 16/33 (48 %) 19/33 (58 %

>100 000 1/7 (14 %) 1/7 (;l%og
Rezistence

S rezistenci k INSTI 11727 (41 %)

Bez rezistence k INSTI 6/13 (46 %)
0SS

0 1/5 (20 %) ) K 1/5 (20 %)

1 5/12 (42 %) N 6/12 (5 0%)

2 9/18 (50 %) g 11/18 (61 %)

3 1/3 (33 %) 1/3 (33 %)

4 1/2 (50 %Q 1/2 (50 %)

« Skore OSS ukazuje pocet pIné aktivnich 1é¢iv v optimalizovaném zékladn'gn %OBR), a to na zakladé jak soucasnych, tak dostupnych historickych

vysledki testl rezistence. V piipadg, Ze bylo technicky proveditelné tesﬁ%

citlivosti na 1é¢ivo obéma zpiisoby. Napfiklad, skore OSS 2 nazq&éujl, ze test@yany izolat HIV-1 byl plné citlivy na 2 1é¢iva v OBR.

notypickym, tak fenotypickym testovanim, bylo vyzadovano prokazani

Studie TMX-355.03 @
Studie TNX-355.03 byla multicentrigkdssandomizovana, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana
tfiramenna studie s vice davkamj sledovala bezpec¢nost a uc¢innost u 82 subjekti s HIV-1,

subjekty byly podroben s 1 z nésledujicich rezimi: stfidavé intravendzni (i.v.) infuze

15 mg/kg ibalizumabu a placeba,’jednou tydné po dobu prvnich 9 davek (az do navstévy v 8. tydnu),
poté i.v. infuze ibalizus v davce 15 mg/kg kazdé 2 tydny (rameno A), 10 mg/kg ibalizumabu v i.v.
infuzi jednou tydiiépo dBbu prvnich 9 davek (az do navitévy v 8. tydnu), poté i.v. infuze ibalizumabu
v davce 10 mg@é 2 tydny (rameno B) nebo jednou tydné i.v.infuze placeba po dobu prvnich

9 davek (az ax] $t&vy v 8. tydnu), poté i.v. infuze placeba kazdé 2 tydny (rameno s placebem).
Pacien%:fs ttech ramenech byli také podrobeni OBR. V 16. tydnu byla u pacientd v rameni

u nichz selhavala nebo \ﬁ@ inulosti selhala vysoce aktivni antiretrovirova terapie. VSechny

s place terych doslo k virologickému selhani, moznost ptejit do oteviené faze podavani
ibalizu v davce 15 mg/kg kazdé 2 tydny a/nebo piejit na novy OBR. Pacienti v rameni A a B,
u ktetyéh doslo k virologickému selhani, méli moznost pfejit na novy OBR.

V 2. tydnu se priimérna virova naloz snizila o 0,87 logio kopii/ml v rameni A, o 1,15 logio kopii/ml
v rameni B a 0,38 logjo kopii/ml v rameni s placebem (p=0,003 oproti ramenu A; p<0,001 oproti
ramenu B).

V 16. tydnu, tedy pfed moznym pievodem pacientil v rameni s placebem na ibalizumab v davce

15 mg/kg kazdé 2 tydny a/nebo prevodem na OBR u vSech pacienttl, byl primérny pokles virové
naloze 1,07 logio kopii/ml v rameni A; 1,33 logio kopii/ml v rameni B a 0,26 logio kopii/ml v rameni
s placebem (p=0,002 oproti ramenu A; p<0,001 oproti ramenu B).



Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé ptipravky udélila odklad povinnosti ptedlozit vysledky studii
s ptipravkem Trogarzo u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace pti 1é¢b¢ infekce HIV-1
(informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Absorpce

Podle doporuceného davkovaciho rezimu (jedna nasycovaci davka 2 000 mg nasledovana udrzovaci
davkou 800 mg kazdé 2 tydny) dosahuji koncentrace ibalizumabu hodnot ustaleného stavu po p@
udrzovaci davee 800 mg s primérnou koncentraci béhem davkovaciho obdobi pies 30 ug/m‘% ian
¢asu do dosazeni maximalni koncentrace v séru (tmax) pro davku 2 000 mg nebo 800 mg je na,
respektive 10 minut. Ibalizumab se podava formou intravenozni (i.v.) infuze. Biologic@upnost je

podle definice 100%. \$
Distribuce ‘\6

Distribu¢ni objem ibalizumabu je 4,8 1, cozZ je na zaklad¢ provedené po@rmakokinetické
analyzy objem srovnatelny s objemem cévniho prostoru. K
)

Biotransformace \

Specifické studie metabolismu nebyly provedeny, protoz umab je protein. Ocekava se, ze
ibalizumab se rozklada na malé peptidy a jednotlivé am@sehny

Eliminace

Po jednorazovém podani ibalizumabu v da@/kg a 25 mg/kg je clearance 0,5 a 0,36 ml/h/kg a
polocas eliminace je 37,8 a 64,1 hodin. ce je nelinearni a z&visla na koncentraci.

Linearita/nelinearita @

Ibalizumab podany jako j eql g @. v ptipravek vykazuje v davkovém rozmezi 0,3-25 mg/kg
nelinearni farmakokineti podani ibalizumabu v klinicky vyznamné davce v rozmezi 800—
2 000 mg se max1mal a koncentrace (Cmax) zvySila imérné k davce, zatimco oblast pod kiivkou

o clearance, _]S u monoklonalnich protilatek cilenych na povrchové molekuly bunék, jako jsou

koncentrace/Cas (A !i zvysila vice nez imérné davce. Takové nelinearni ucinky, pokud jde
CDA4. Totgc%\ j€typickeé pro saturovatelnou kinetiku eliminace (kinetiku s omezenou kapacitou).

ZVlast acientu

BylaYwbvedena populacni farmakokinetickd analyza s cilem prozkoumat mozné ucinky vybranych
kovariat (vék, t€lesna hmotnost, pohlavi, vychozi pocet bun¢k CD4+) na farmakokinetiku
ibalizumabu. Vysledky naznacuji, Ze koncentrace ibalizumabu klesa s nariistem télesné hmotnosti.
Rozmezi té€lesné hmotnosti bylo v populaénim modelu PK velmi uzké, a vliv t€¢lesné hmotnosti proto
nelze presné urcit. Nicméné je nepravdépodobné, ze by ucinek ovlivnil virologicky vysledek, a proto
uprava davky neni nutna.

Porucha funkce ledvin

Nebyly provedeny formalni studie s cilem zhodnotit i¢inky poruchy funkce ledvin na farmakokinetiku
ibalizumabu. Neocekava se, ze by porucha funkce ledvin ovlivnila farmakokinetiku ibalizumabu.



Porucha funkce jater

Nebyly provedeny formalni studie s cilem zhodnotit ¢inky poruchy funkce jater na farmakokinetiku
ibalizumabu. Neocekava se, ze by porucha funkce jater ovlivnila farmakokinetiku ibalizumabu.

Pediatricka populace

Farmakokinetika ibalizumabu u pediatrickych pacienti nebyla hodnocena.

Starsi pacienti

Farmakokinetika ibalizumabu u starSich pacientli (ve véku > 65 let) je omezena (n = 5). Vysledky jsou
podobné jako u dospélé populace (ve véku 218 az 65 let), nicméné definitivni zavéry nelze OdV®

>
Neklinické udaje ziskané na zaklad¢é konvencnich studii hodnoceni bezpe€nosti ir&& a in vivo
neodhalily Zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka. . %

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Toxicita pro reprodukci a vyvoj

Studie prenatalniho a postnatalniho vyvoje byly provedeny u ma]gaka&%ého. Ibalizumab byl
podavan biezim samicim v tydenni davce 110 mg/kg od 20.-22, gestace az do porodu (pfiblizné
22 davek/zvite). Byla podévana tato davka, protoZe se jedna o@élné 10krat vyssi davku, nez je
odhadovana hodnota klinické AUC a Cpax pro davku 800 ¢ 2 tydny. Bfezi opice i jejich
potomstvo, které byly hodnoceny po dobu 180 dni & 2 porodu, snasely ibalizumab obecné
dobie. Pii davce 110 mg/kg se neobjevil zadny nezddouci¥icinek (u matky, plodu ¢i kojeného mladéte)
souvisejici s ibalizumabem (NOAEL, No-Obses\?@erse-Effect Level). Hladiny buné¢k CD4+

u kojenych mlad’at 1écenych samic byly nicméné\ ravkem BD14-91 oproti kontrolam docasné
snizeny, ale nebyl pozorovan zadny dalsi vh imiinokompetenci kojenych mlad’at. Relevance
tohoto t¢inku u té¢hotenstvi a kojeni u ¢l tstava neznamy. Podle podminek této studie byla
hladina NOAEL (No-Observed-AdveQ ct Level) pro ucinky na vyvoj 110 mg/kg.

Genotoxicita, kancerogenni pot@
)
Studie genotoxicity a kaﬂi@ty nebyly provedeny.

6. FARMAC‘EU'IQE UDAJE

6.1 Seznam Q nych latek
K

Sachargza
chlorid y
polyisorbAt 80
histi

kyselina chlorovodikova (pro tpravu pH)
voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy pfipravek misen s jinymi
lé¢ivymi pripravky s vyjimkou téch, které jsou uvedeny v bod¢ 6.6.
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6.3 Doba pouZzitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

5 roky

Naredény roztok

Neni-li roztok nafedéného ibalizumabu podan okamzite, uchovavejte jej pti teploté do 25 °C po dobu
maximalné 4 hodin nebo v chladnicce (2 °C — 8 °C) po dobu maximaln¢ 24 hodin. Pokud byl nafedény
roztok ibalizumabu uchovavan v chladni¢ce, ponechte jej pied podanim pii pokojové teplote (20 °C —
25 °C) po dobu minimaln¢ 30 minut, ale nikoli déle nez 4 hodiny.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani @Q
Uchovavejte a prepravujte chlazené (2 °C — 8 °C). A

©

Chrante pfed mrazem. \
Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pied s

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho nafedéni _]SO{@%V bod¢ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekéni lahvicka o objemu 2 ml (borosilikatové sklo trldy %na zatkou (butylova pryz)
a hlinikovym odtrhovacim uzavérem.

Baleni obsahuje 2 injek¢ni lahvicky. $

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku 2 pro zachazeni s nim

Pfed podanim je nutné 1éCivy prlpravg%b aln¢ zkontrolovat, zda neobsahuje ¢astice ¢i zda se
nezmenila jeho barva. Injekéni lah sahujici nenafedény ibalizumab nebo infuzni vak obsahujici
nafedény ibalizumab musi byt zl&l vany, pokud je roztok zkaleny, pokud dojde k vyrazné zméné
zbarveni nebo v prlpade pfit cizich castic.

Ibalizumab se podava i enozné (i.v.) po nafedéni prislusného poctu injekénich lahvicek v 250 ml
injek¢éniho roztoku ch sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%). Pfislusny pocet injekénich
lahvic¢ek nutnych k priprave jak nasycovaci davky 2 000 mg, tak udrzovaci davky 800 mg naleznete
v nize uvedegng tabulGe 4.

Tab%@oporuéené davka ibalizumabu a pocet injek¢nich lahvicek na jedno podani

N </ Davka ibalizumabu Injekéni lahvicky ibalizumabu (celkovy
y objem, ktery je nutné natidhnout)
Nasycovaci davka 2 000 mg 10 injek¢nich lahvicek (13,3 ml)
Udrzovaci davka 800 mg 4 injekéni lahvicky (5,32 ml)

Koncentrat infuzniho roztoku ibalizumabu ma ptipravit pro pouziti zdravotnicky pracovnik aseptickou
technikou nasledujicim zptisobem:

e Odstrante odtrhovaci uzavér z injek¢ni lahvicky a otiete tamponem s dezinfekci.

e Vlozte sterilni injek¢ni jehlu do injekéni lahvicky stfedem zatky a natahnéte 1,33 ml z kazdé
lahvicky (POZNAMKA: v lahvigce miize ziistat malé rezidualni mnoZstvi, nepouzitou &ast
zlikvidujte) a preneste do 250ml intravendzniho vaku obsahujiciho injekéni roztok chloridu

11



sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9 %). Pii pfipravé infuzniho roztoku ibalizumabu se nesmi
k natedéni pouzivat jiné intravendzni fedici roztoky.
Jakmile je roztok ibalizumabu nafedén, je nutné jej okamzité podat.

e Casteéné pouzité &i prazdné injekéni lahvicky od ibalizumabu a veskeré nevypotiebované
mnozstvi nafedéného roztoku ibalizumabu zlikvidujte v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Theratechnologies Europe Limited

4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24, Irsko
Tel.: 00800 08250830

Tel.: +49 (0) 30 3119 6151

medinfo.eu@theratech.com Q
>

8. REGISTRACNI CISLO(A) !

EU/1/19/1359/001
©

9. DATUM REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE 0 \'

Datum prvni registrace: 26. zati 2019 @Q

10. DATUM REVIZE TEXTU K

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k d (@ na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky http://www.ema. eurooa e{\
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PRILOHA I @

L g

VYROBCE BIO,LOGIC,KE LECIVE LATKY A VYROBCE%OVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZI

. - e
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POU K

DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGIS E

PODMINKY NEBO OMEZENI S O DEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRiPRAV-
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A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobcee biologické 1é¢ivé latky

WuXi Biologics Co, Ltd
108 Meiliang Road,
MaShan Binhu District,

Wuxi Jiangsu, 214092,

Cina ‘ Q

Jméno a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi O
MIAS Pharma Limited \$
Suite 2 Stafford House, Strand Road, . \6

Portmarnock, Co. Dublin, D13 H525
Irsko zq

B. PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZLTY

Vydej 1éCivého piipravku je vazan na lékatsky predpis s o@nim. (viz ptiloha I: Souhrn udajt
o ptipravku, bod 4.2).

o
. , . *
C. DALSI PODMINKY A POZADAV!!\@ECISTRACE
e Pravidelné aktualizované zpré&zpeénosti

Pozadavky pro pfedklédé‘li &elné aktualizovanych zprav o bezpecnosti pro tento 1éCivy
pripravek jsou uveden u referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢
odst. 7 smérnice 200 S a jakékoli ndsledné zmény jsou zvetejnény na evropském webovém
portalu pro 1éCivg pri y.

Drzitel rozilod registraci predlozi prvni pravidelné aktualizovanou zpravu o bezpecnosti pro
tento 1éCiy, N vek do 6 mésicii od jeho registrace.
y é)

%{ PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRiIPRAVKU

e Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné€ popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba ptedlozit:
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e na zadost Evropské agentury pro 1éCivé ptipravky,

o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v diisledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménadm poméru pfinosi a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

o Povinnost uskutecnit poregistrac¢ni opati‘eni

Drzitel rozhodnuti o registraci uskutecni v daném terminu nize uvedena opatteni:

Popis {@in splnéni

Poregistracni studie u¢innosti (PAES):

]

O Predlozeni
Drzitel rozhodnuti o registraci ma provést studii a predlozit vysledky na zakla %J zéw?.eéné Zpravy:
z registru piipravku s cilem dale charakterizovat u€innost ibalizumabu v ko’r{% 31. fina 2026
s dal$imi antiretrovirovymi lé¢ivymi ptipravky ur¢enymi k 1é¢bé dospély
infikovanych multirezistentnim virem HIV-1, pro které neni jinak mo@ fit
supresivni antiretrovirovy rezim. Tato studie ma byt provedenapo 0

protokolu. 0\

i

ouhlaseného

-
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRiBA

INFORMACE






UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA (obsahuje 2 injekéni lahvi¢ky po 200 mg)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Trogarzo 200 mg koncentrat pro infuzni roztok
ibalizumabum

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

1 \\
Jedna injekéni lahvicka obsahuje ibalizumabum 200 mg. : @

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK %\~

O
Sachardza \

chlorid sodny Q
polysorbat 80 @

histidin )

kyselina chlorovodikova \
voda pro injekci Q

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENi <44

- A\V
Koncentrat pro infuzni roztok. \
2 injckén lahvicky \&

a

5. ZPUSOB A CESTA PODW

Pted pouzitim si piectéte pfi S.\informaci.
Intravendzni podani. \

Pouze k jednorézovénQ&éiti.

HLED A DOSAH DETI

'
4
6. ZVLAS %’OZORNENL ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN
M 0
)

\
Uf%@te mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte a ptepravujte chlazené.
Chrarte pred mrazem.
Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

1 \\
Theratechnologies Europe Limited %
4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24 A

Trsko K0

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA ,\\'3

EU/1/19/1359/001 @kb
R

13. CiSLO SARZE f\'

Lot S Q

*
&

L 2
AN
| 14. KLASIFIKACEPROVYDEJ _ , N\

&

| 15. NAVOD K POUZITI @.

AN __
| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU
A 2

Nevyzaduje se — &x&ni prijato.
R PAN

INECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

od s jedinecnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

INJEKCNI LAHVICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Trogarzo 200 mg sterilni koncentrat
ibalizumabum
iv.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST Y

EXP é\

4. CISLO SARZE ®\7))

Lot ]

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEN POCET
N

")
200 mg . $
.

6. JINE N
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Ptibalova informace: informace pro pacienta

Trogarzo 200 mg koncentrat pro infuzni roztok
ibalizumabum

vTento pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. MiiZete piispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci U¢inky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potifebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékaie nebo zdravotni sestry. ‘

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢ink, sdélte to svému Iékati nebo tni
sestie. Stejné postupujte v pripade¢ jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uve @téte

pribalové informaci. Viz bod 4. O

Co naleznete v této piibalové informaci \'

X

1. Co je ptipravek Trogarzo a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek Trogarzo p,
3. Jak se ptipravek Trogarzo pouziva \
4. Mozné nezadouci ucinky \

5. Jak pripravek Trogarzo uchovavat \

6. Obsah baleni a dalsi informace @Q

1. \)

Co je piipravek Trogarzo a k ¢emu se po%

Co je pripravek Trogarzo \;

Pripravek Trogarzo obsahuje 1é¢ivou latku b. Jedna se o typ proteinu zvaného ,,monoklonalni
protilatka®, ktery se mize v téle Vazat 1 icky cil. Patfi do skupiny lé¢ivych ptipravka
nazyvanych ,,antiretrovirotika.*

K ¢emu se pripravek Trogarz @’vé
Ptipravek Trogarzo se pougi spélych k 1ecbe infekce HIV, u niZ nedoslo v minulosti k odpovéedi
na fadu pripravki k 1&¢

Lékat Vam pfede;)sal @avek Trogarzo s cilem zlepsit kontrolu infekce HIV.

Pripravek Tgogarzo s§ pouziva v kombinaci s dal§imi 1é¢ivymi pfipravky.
PouZije s s dalsimi lécivymi pfipravky ur¢enymi k 1é¢b¢ infekce HIV zvanymi
antiretr ka.«

J aWravek Trogarzo pisobi

Virus HIV infikuje buiiky v krvi zvané ,,CD4“ nebo ,,T-buiiky*. Ptipravek Trogarzo se vaze na
receptor bunék CD4 a blokuje vstup viru HIV do Vasich krevnich bunék a jejich infikovani. Ptipravek
snizuje mnozstvi viru HIV ve Vasem téle a udrzuje jeho hodnoty na nizké hladin€. T€lu to pomaha
zvysit pocet bunck CD4 v krvi. Buiiky CD4 jsou typem bilych krvinek, jez jsou dulezité pro boj téla

s infekei.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete pripravek Trogarzo pouZivat
Piipravek Trogarzo Vam nesmi byt podan:

- jestlize jste alergicky(a) na ibalizumab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6).
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Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym Iékafem nebo zdravotni sestrou, nez Vam bude piipravek
Trogarzo podan.

Upozornéni a opati‘eni

Sledujte nezadouci u¢inky

Ptipravek Trogarzo miize zpUsobit zavazné nezadouci t€inky, o kterych musite okamzité informovat
svého lékate nebo zdravotni sestru. Mezi né patii:

e priiznaky nové infekce (zvané ,,imunorestitucni zanétlivy syndrom®).

Pokud se u vas objevi néktery z vyse uvedenych piiznaki, sdélte to okamzité svému 1ékafi nebo
zdravotni sestie (vice informaci viz ,,Zavazné nezadouci u€inky* v bodé¢ 4).

Déti a dospivajici ' Q
0

Nepodavejte tento 1ék détem a dospivajicim ve véku do 18 let. Divodem je, ze ptipravek 70
nebyl u této vékové skupiny zkouman.

Informujte svého lékare o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobdus

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Trogarzo \&O

e@ra (a) nebo které
mozna budete uzivat. g\
Téhotenstvi
Pokud jste t€hotna, domnivate se, Ze mizete byt t€hotna nebo plahujetdyotéhotnét, porad’te se se svym
lékafem diive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat.

Pokud byste béhem pouzivani ptipravku Trogarzo mohla ot@et, musite pouzivat spolehlivou
bariérovou metodu antikoncepce (napiiklad kondom) sp@lu's dal§imi metodami antikoncepce
zahrnujicimi peroralni antikoncepci (pilulky) neb ou hdrmonalni antikoncepci (naptiklad
implantaty, injekce), které zabrani otéhotnéni. o’\

Kojeni
U Zen infikovanych HIV se kojeni nedo je, protoze infekce HIV se matefskym mlékem muze
prenést na dit€. Neni znamo, zda se pii Trogarzo vylucuje do matefského mléka.

Pokud kojite nebo o kojeni uvazyj W ad’te se co nejdiive se svym lékatem.

Rizeni dopravnich prostig \bsluha stroju

Pokud se po podani piti garzo necitite dostate¢n¢ dobie, netfid’te dopravni prostfedky ani
neobsluhujte stroje. Castyi nezadoucimi uéinky piipravku Trogarzo jsou bolest hlavy, zavraté, pocit
na zvraceni nebo poci y, pfi¢emz tyto u¢inky mohou ovlivnit Vasi schopnost fidit dopravni
prostiedky nebo q) uhovat stroje.

<

Pripravekd Azo ma nizky obsah sodiku

Ptipravek {rogarzo obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, to znamena, Ze je
v podst@bez sodiku“.

v

3. Jak se pripravek Trogarzo pouZiva
Pripravek Trogarzo Vam bude podan pod dohledem zkuseného lékare ¢i zdravotni sestry.

Ptipravek Trogarzo se pouziva v kombinaci s dal$imi 1é¢ivymi ptipravky, které se nazyvaji
.antiretrovirotika®.

Kolik pfipravku Trogarzo vam bude podino
Doporucend davka piipravka Trogarzo je:

e jednordzova davka 2 000 mg pfi prvnim podani,
e nasledn¢ kazdé 2 tydny udrzovaci davka 800 mg.
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Ptipravek Trogarzo se pted pouzitim prida do infuzniho vaku obsahujiciho roztok chloridu sodné¢ho
(fyziologicky roztok).
K dosazeni pozadované davky je zapotiebi vice nez jedna injekcni lahvicka piipravku Trogarzo.

Jak Vam pripravek Trogarzo bude podavan
Infuze (,.kapacka*) bude podavana do zily po dobu 15 az 30 minut. Vas Iékaf ¢i zdravotni sestra Vas
budou béhem infuze ptipravku Trogarzo a po urcité obdobi po skonceni infuze sledovat.

JestliZe jste vynechal(a) davku pripravku Trogarzo

e Je velmi diilezité, aby Vam byl pfipravek Trogarzo podavan kazdé 2 tydny dle pokyna Vaseho
1ékare.

o Neménte plan infuzi pfipravku Trogarzo nebo dal§iho antiretrovirového 1é¢ivého pfipravku aniz
byste to nejprve probral(a) se svym lékafem.

e Pokud zmeskate termin, okamzité se u svého lékare informujte, kdy Vam bude podéana %
davka.

JestliZe jste prestal(a) pouzivat pripravek Trogarzo &u
Infuze ptipravku Trogarzo Vam bude podéavana tak dlouho, dokud Iékat neda po konceni 1écby

Pokud podavani ukonéite a v rdmci 1écby tak vznikne Casova prodleva, mize zaéft hladina viru HIV
v krvi nartstat. Je to méné pravdépodobné, pokud dostavate pripravek Tro@ravidelné abez

preruseni v 1écbe. @

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto lecweh&ﬂlp vku, zeptejte se svého 1ékare

nebo zdravotni sestry. Q

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vsechny léky mlize mit i tento pr1pr ne%ouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. .

N\
Zavazné nezadouci ucinky &\
Jestlize zaznamenate néktery z nasledujlt@z aznych nezadoucich ucinki, informujte o tom svého
|ékate ¢i zdravotni sestru:

e Pfi zah4jeni uzivani 1é¢ivych { V 1 proti viru HIV se mohou objevit piiznaky nové infekce,

zmény v imunitnim systému munitni systém je nyni silnéj$i a zacina bojovat s infekcemi,

které byly dlouhou dol:{u kryty (jedna se o takzvany imunorestitucni zanétlivy syndrom).
Sledujte, zda se po pravku Trogarzo neobjevi nové ptiznaky infekce, pfi¢emz tyto
ptiznaky se mohougey othvych osob lisit v zavislosti na typu skryté infekce. Mlize mezi né

patfit horeéka' ol lavy, potize s dychanim, bolest bticha, kasel a zdufeni lymfatickych uzlin
(zdufeni na téle Nkrku,*v podpazi nebo tfisle).
. Alerg.i:ké ce {hypersenzitivita)

DalSi nleZ 'Gﬁci ucinky

Jestlize amenate kterykoli z téchto nezadoucich ucinkd, informujte o tom svého lékare nebo
zdwo‘ﬂ sestru:

Casté (mohou postihovat az 1 osobu z 10):
e kozni vyrazka,

e prijem,

e pocit na zvraceni nebo zvraceni,

e zavraté,

e bolest hlavy,

e pocit tnavy,
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e sucha kuze,
e dermatitida (zanét ktize) — typ ekzému projevujici se suchou svédivou pokozkou,

e bolest a mravenceni rukou, chodidel ¢i nohou.

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 pacienta ze 100):

e ftfes,

e pocit zavraté, mdloby ¢i pocit nestability pfi zméné polohy do stoje,
e sucho v ustech,

e pocit horka,

e skvrny na kiZi ¢i otok, ' Q
e sveédici kiize nebo poskozeni kiize, A®

e podlitiny, O

e poruchy srde¢niho rytmu, K

X2
o vysoky krevni tlak nebo ¢asté zmény krevniho tlaku. g\

Pozorovano pfi testech:

e abnormalni vysledky zaznamu srdecni elektrické aktivity (el%)ka diogram).

Jestlize zaznamenate kterykoli z vySe uvedenych nezado i@éinkﬁ, informujte o tom svého lékare
nebo zdravotni sestru. b

L 2

Hlaseni nezadoucich aéinki ¢ $

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadgugich B€ink1, sdélte to svému lékati nebo zdravotni sestfe.
Stejné postupujte v piipad¢ jakychkoli neza fch ucinkt, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci u¢inky muizete hla ke piimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich u€inkli uvedeného v Do . NahlaSenim nezadoucich €¢inkli miZzete piispét

k ziskani vice informaci o bezpec hoto ptipravku.

|}
5.  Jak pripravek Tf’ﬁ&whovévat

Uchovavejte tentq&“ip k mimo dohled a dosah déti.

krabicce . Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.
)

U@e v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Chrante pred mrazem.

Nepouiive"& %}p pravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku injekéni lahvicky a na

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Trogarzo obsahuje

- Lécivou latkou je ibalizumabum.

- Jedna injekéni lahvicka obsahuje ibalizumabum 200 mg v 1,33 ml roztoku.

- Dalsimi pomocnymi ldtkami jsou sacharéza, chlorid sodny (viz bod 2 ,,Pripravek Trogarzo ma
nizky obsah sodiku‘), polysorbat 80, histidin, kyselina chlorovodikova, voda pro injekci.
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Jak piipravek Trogarzo vypada a co obsahuje toto baleni
Pripravek Trogarzo je bezbarvy az svétle zluty, ¢iry az mirn€ opalizujici koncentrat pro piipravu
infuzniho roztoku (sterilni koncentrat) bez viditelnych Castic.

Baleni obsahuje 2 sklenéné injekéni lahvicky v jedné krabicce.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Theratechnologies Europe Limited

4th Floor, 2 Hume Street, Dublin 2, D02 DV24, Irsko
Tel.: 00800 08250830

Tel.: +49 (0) 30 3119 6151
medinfo.eu@theratech.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana (mésic RRRR). !

Dalsi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto 1écivém ptipravku jsou k dispozici na webovych str &h Evropské
agentury pro 1é¢ivé pripravky: http://www.ema.europa.cu.

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracoviniky:

Zpiisob podéni Q

Naredény roztok ibalizumabu ma podavat zdravotnick}'I@ovnik.

o
Ibalizumab se ma podavat formou intravenézni(?@lze. Ibalizumab se nesmi podavat rychlou
intravenozni injekci ani jako bolus.

Doba trvani prvni infuze (nasycovaci dav %ﬁlé byt krat$i nez 30 minut. Pokud se neobjevi
nezadouci u€inky souvisejici s mfum tit délku trvani naslednych infuzi (udrzovacich davek) na
alespon 15 minut.

Po dokonceni infuze proplach &1 injek¢niho roztoku chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml
(0,9%).

Alesponi pfi prvni infu, eji byt vSichni pacienti béhem podéavani ibalizumabu a po dobu jedné
hodiny po jeho sko é%edovam. Dojde-li k reakci, je tieba infuzi ukoncit a zahajit odpovidajici
1é¢bu. Profylaktigka\medikace pted kazdou infuzi se nedoporucuje. Pokud se u pacienta neobjevi

' isejici s infuzi, 1ze dobu jeho sledovani po podani infuze zkratit na 15 minut.

nezadouci 0€
SN
Navod %@eni ibalizumabu pfed pouZitim

Iba b se podava intravendzné (i.v.) po nafedéni prislusného poctu injekénich lahvicek v 250 ml
injek¢éniho roztoku chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%). Pfislusny pocet injekénich
lahvicek nutnych k pfipravé jak nasycovaci davky 2 000 mg, tak udrzovaci davky 800 mg naleznete
v nize uvedené tabulce.

Doporudena davka ibalizumabu a pocet injek¢nich lahvi¢ek na jedno podani

Davka ibalizumabu Injekéni lahvicky ibalizumabu (celkovy
objem, ktery je nutné natahnout)
Nasycovaci davka 2 000 mg 10 injek¢nich lahvicek (13,3 ml)
Udrzovaci davka 800 mg 4 injekeni lahvicky (5,32 ml)
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Koncentrat infuzniho roztoku ibalizumabu ma pfipravit zdravotnicky pracovnik aseptickou technikou
nasledujicim zptisobem:

e Odstraiite odtrhovaci uzavér (flip-off) z injek¢ni lahvicky a otfete tamponem s dezinfekei.

e Vlozte sterilni injek¢ni jehlu do injekéni lahvicky stiedem zatky a natahnéte 1,33 ml z kazdé
lahvicky (POZNAMKA: v lahviéce miize zistat malé rezidudlni mnoZstvi, nepouzZitou &ast
zlikvidujte) a ptreneste do 250ml intravendzniho vaku obsahujiciho injekéni roztok chloridu
sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%). Pti ptipravé infuzniho roztoku ibalizumabu se nesmi
k nafedéni pouzivat jiné intraveno6zni fedici roztoky.

e Jakmile je roztok ibalizumabu natfedén, je nutné jej okamzité podat.

e Casteéné pouzité &i prazdné injekéni lahvicky od ibalizumabu a veskeré nevypotiebované
mnozstvi nafedéného roztoku ibalizumabu zlikvidujte v souladu s mistnimi pozadavky.

Opatieni, ktera je tfeba pfijmout pfed manipulaci s 1é¢ivym pfipravkem nebo jeho podanim ‘@

Pfed podanim je nutné 1écivy ptipravek vizualné zkontrolovat, zda neobsahuje ¢astice e
nezménila jeho barva. Injekéni lahvicky obsahujici nenafedény ibalizumab nebo in
nafedény ibalizumab musi byt zlikvidovany, pokud je roztok zkaleny, pokud doj
zbarveni nebo v piipadé pfitomnosti cizich ¢astic. . \6

27



	SOUHRN ÚDAJŮ O PŘÍPRAVKU
	A. VÝROBCE ODPOVĚDNÝ ZA PROPOUŠTĚNÍ ŠARŽÍ
	B. PODMÍNKY NEBO OMEZENÍ VÝDEJE A POUŽITÍ
	C. DALŠÍ PODMÍNKY A POŽADAVKY REGISTRACE
	D. PODMÍNKY NEBO OMEZENÍ S OHLEDEM NA BEZPEČNÉ A ÚČINNÉ POUŽÍVÁNÍ LÉČIVÉHO PŘÍPRAVKU
	A. OZNAČENÍ NA OBALU
	B. PŘÍBALOVÁ INFORMACE



