PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



WV Tento 1é¢ivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich G¢inka viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU
Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekeni roztok

Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injek¢ni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENi

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 45 mg sotaterceptu. Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg
sotaterceptu.

Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 60 mg sotaterceptu. Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg
sotaterceptu.

Sotatercept je rekombinantni homodimerni fiizni protein sestavajici z extracelularni domény lidského
receptoru aktivinu typu IIA (ActRIIA) navazany na Fc doménu lidského IgG1 produkovany
v ovarialnich bunkach ktecika ¢inského (CHO) technologii rekombinantni DNA.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Prések a rozpoustédlo pro injekeni roztok (praSek pro injekcei).
Prasek: bily az bélavy prasek.

Rozpoustédlo: ¢ira bezbarva voda pro injekci.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pipravek Winrevair je indikovan k 1é¢bé plicni arterialni hypertenze (PAH) v kombinaci s jinymi
terapiemi PAH u dospélych pacienti s funkéni ttidou dle WHO (WHO FC) 11 az 111 ke zlepSeni
zatézové kapacity (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécba pripravkem Winrevair ma byt zahajena a sledovana pouze lékafem se zkusenostmi
s diagnostikou a 1é¢bou PAH.



Davkovani

Ptipravek Winrevair se podava jednou za 3 tydny jako jednorazova subkutanni injekce podle
pacientovy télesné hmotnosti.

Doporucena zahajovaci davka
Pted prvni davkou maji byt stanoveny hladiny hemoglobinu (Hgb) a pocty trombocytl (viz bod 4.4).
Zahajeni 1&cby je kontraindikovano, pokud je pocet trombocytti trvale < 50 x 10%/1 (viz bod 4.3).

Lécba je zahajovana jednorazovou davkou 0,3 mg/kg (viz tabulka 1).

Tabulka 1: Objem injekce p¥i davce 0,3 mg/kg

Rozmezi pacientovy télesné Objem injekce Typ soupravy
hmotnosti (kg) (ml)*

30,0 —40,8 0,2

40,9 - 57,4 0,3

57,5-74,1 0.4 o
90,9 — 107,4 0,6 e
107,5 —124,1 0,7
124,2 — 140,8 0,8
140,9 — 1574 0,9
157,5-174,1 1,0 Souprava obsahujici
174,2 - 180,0 1,1 1 x 60mg injekeni

lahvicku

*Koncentrace rekonstituovaného roztoku je 50 mg/ml (viz bod 6.6)

Doporucenda cilova davka

Tti tydny po jednorazové zahajovaci davce 0,3 mg/kg, a po ovéteni prijatelnych hladin hemoglobinu
(Hgb) a poctu trombocytti, ma byt davka zvysena na doporucenou cilovou davku 0,7 mg/kg (viz
bod 4.2 “Uprava davkovani pri zvyseni hladiny hemoglobinu nebo snizeni poctu trombocytii”).
Lécba ma pokracovat davkou 0,7 mg/kg kazdé 3 tydny, pokud neni nutna uprava davky.



Tabulka 2: Objem injekce p¥i davce 0,7 mg/kg

Rozmezi pacientovy télesné Objem Typ soupravy
hmotnosti (kg) injekce (ml)*
30,0 -31,7 0,4
31,8 -38,9 0,5 o
46,1 - 53,2 0,7 o
53,3 - 60,3 0,8
60,4 — 67,4 0,9
67,5-74,6 1,0 Souprava obsahujici
74,7 - 81,7 1,1 1 x 60mg injekcni
81,8 -889 1,2 lahvic¢ku
89,0 — 96,0 1,3
96,1 —103,2 1,4 bsahuiici
1104 - 117.4 1,6 e
117,5-124.6 1,7
124,7-131,7 1,8
131,8 -138,9 1,9
139,0 — 146,0 2,0 .
153,3 - 1603 2.2 ah fiékJu
160,4 - 167 4 2,3
167,5 a vice 2.4

*Koncentrace rekonstituovaného roztoku je 50 mg/ml (viz bod 6.6)

Uprava davkovani pri zvyseni hladiny hemoglobinu nebo sniZeni poctu trombocytii

Hladina Hgb a pocty trombocytl maji byt monitorovany po dobu prvnich 5 davek, nebo déle, pokud
jsou hodnoty nestabilni. Poté maji byt hladina Hgb a pocty trombocytt kontrolovany kazdé 3 az 6
mésicl a v pripade potieby ma byt davka upravena (viz body 4.4. a 4.8).

Lécba ma byt odlozena o 3 tydny (tj. posunuti jedné davky), pokud dojde ke kterémukoli
z nasledujicich pfipadi:
e hladina Hgb od pfedchozi davky stoupne o > 1,24 mmol/l (2 g/dl) a je nad horni hranici
normalni hodnoty.
e hladina Hgb stoupne z vychozich hodnot o > 2,48 mmol/l (4 g/dl).
e hladina Hgb stoupne o > 1,24 mmol/l (2 g/dl) nad horni hranici normalni hodnoty.
e podty trombocytl klesnou pod < 50 x 10%/1.
Pied opétovnym nasazenim 1éCby maji byt znovu zjistény hladiny Hgb a pocty trombocytt.

Pokud je 1é¢ba odlozena o > 9 tydnti, ma byt 1é€ba znovu zahajena davkou 0,3 mg/kg a davka ma byt
zvySena na 0,7 mg/kg po ovéfeni piijatelnych hodnot Hgb a po¢tu trombocytd.

Pokud je 16¢ba odloZena o > 9 tydnd kvili konzistentnimu po&tu trombocyt < 50 x 10%/1, mé4 1ékat
ptred opetovnym zahdjenim 1écby provést piehodnoceni piinosu a rizika 1é¢by pro pacienta.

Vynechana davka

Pokud dojde k vynechani davky, podejte ji co nejdiive. Pokud se vynechana davka nepoda do 3 dnti
od planovaného data, je nutné upravit schéma tak, aby byly zachovany 3tydenni intervaly mezi
davkami.

Starsi pacienti
U starSich pacientt ve véku > 65 let neni nutné zadnd uprava davky (viz bod 5.2).



Porucha funkce ledvin

Na zaklad¢ poruchy funkce ledvin neni nutna zadna uprava davky (viz bod 5.2). Sotatercept nebyl
hodnocen u pacienti s PAH s téZkou poruchou funkce ledvin (odhadovana rychlost glomerularni
filtrace (¢GFR) < 30 ml/min/1,73 m?).

Porucha funkce jater
Na zaklad¢ poruchy funkce jater (klasifikace podle Childa-Pugha A az C) neni nutné zadna uprava
davky. Sotatercept nebyl u pacientti s poruchou funkce jater hodnocen (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost piipravku Winrevair u déti a dospivajicich mladsich 18 let nebyly dosud
stanoveny. Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpusob podani
Pripravek Winrevair je uréen pouze k jednorazovému pouziti.

Pripravek je nutno pted pouzitim rekonstituovat. Rekonstituovany 1é¢ivy piipravek je ¢iry az
opalizujici a bezbarvy az slabé hnédozluty roztok.

Ptipravek Winrevair ma byt podan subkutanni injekci do bficha (nejméné 5 cm od pupku), horni ¢asti
paze nebo horni ¢asti stehna. Nema byt aplikovan do mist, ktera jsou zjizvena, citliva nebo
pohmozdéna. Pti dvou po sobé jdoucich injekcich nema byt pouzito stejné misto vpichu.

Pripravek Winrevair ve forme prasku a rozpoustédla pro injekéni roztok je uréen k pouziti pod
vedenim zdravotnického pracovnika (I€kafe). Pacienti a peCovatelé mohou 1éCivy piipravek podavat,
pokud to povazuji za vhodné a pokud absolvuji $koleni od zdravotnického pracovnika o tom, jak
ptipravek Winrevair prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok rekonstituovat, ptipravit, odmerit

a aplikovat. Zdravotnicky pracovnik ma pfti dalsi navstéve brzy po proskoleni potvrdit, Ze pacient nebo
pecovatel provadi tyto kroky spravné. Zdravotnicky pracovnik ma taktéz zvazit opétovné potvrzeni
techniky podavani pacientem nebo pecovatelem, zejména pokud je davka upravena, pokud pacient
vyZaduje jinou sadu, pokud se u pacienta rozvine erytrocytéza (viz bod 4.4), nebo kdykoli podle
uvazeni zdravotnického pracovnika.

Podrobné pokyny ke spravné piipraveé a podani ptipravku Winrevair jsou uvedeny v bod¢ 6.6.
4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Pacienti s po¢tem trombocytti trvale < 50 x 10%/1 pied zahajenim 1é¢by.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych pripravki, ma se piehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a Cislo Sarze.



Erytrocytéza

U pacientli bylo béhem 1é¢by sotaterceptem pozorovéano zvyseni hladiny Hgb. Zavazna erytrocytdza
muze zvySovat riziko tromboembolickych piihod a hyperviskozniho syndromu. ZvySena opatrnost je
nutnd u pacientt s erytrocytézou, u nichz je zvysené riziko tromboembolickych piihod. Hladiny Hgb
je nutno monitorovat pfed kazdou davkou po dobu prvnich 5 davek nebo déle, pokud jsou hodnoty
nestabilni, a poté pravidelné kazdych 3 az 6 mésict, aby se urcilo, zda neni potieba davku upravit (viz
body 4.2 a 4.8). Pokud se u pacienta rozvine erytrocytoza, zdravotnicky pracovnik ma zvazit
prehodnoceni techniky podavani pacientem nebo pecovatelem.

Zavazna trombocytopenie

U nékterych pacientli pouzivajicich sotatercept bylo pozorovano snizeni poctu trombocytt véetné
zavazné trombocytopenie (pocty trombocytt < 50 x 10°/1). Trombocytopenie byla hlaSena Castéji

u pacientil dostavajicich také infuzi prostacyklinu (21,5 %) ve srovnani s pacienty, ktefi infuzi
prostacyklinu nedostavaji (3,1 %) (viz bod 4.8). Zavazna trombocytopenie mize zvysit riziko
krvacivych ptihod. Pocet trombocytli ma byt monitorovan pied kazdou davkou po dobu podavani
prvnich 5 davek nebo déle, pokud jsou hodnoty nestabilni, a poté kazdych 3 az 6 mésicti, aby se urcilo,
zda je nutna Gprava davky (viz bod 4.2).

Zavazné krvaceni

V klinickych studiich byly béhem lé¢by sotaterceptem pozorovany zavazné krvacivé piihody (véetné
gastrointestinalniho a intrakranidlniho krvaceni) u 4,3 % pacientt (viz bod 4.8).

Pacienti se zd&vaznymi krvacivymi piihodami byli ¢astéji na zékladni 1écbé prostacyklinem a/nebo
antitrombotiky, méli nizky pocet trombocyti, nebo byli ve véku 65 let ¢i star$i. Pacienti maji byt
informovani o jakychkoli zndmkach a pfiznacich ztraty krve. Lékat ma krvacivé ptihody nalezité
vyhodnotit a 1éCit. Sotatercept nema byt podavan, pokud se u pacienta objevi zdvazné krvaceni.

Omezeni klinickych tdaju

Klinickeé studie nezahrnovaly ucastniky s PAH spojenou s virem lidské imunodeficience (HIV),
portalni hypertenzi, schistosomidzou nebo plicni venookluzivni chorobou (PVOD).

Pomocné latky se zndmym t¢inkem

Tento 1€Civy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, to znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje 0,20 mg polysorbatu 80 v jednom ml rekonstituovaného roztoku.
Polysorbaty mohou zptisobit alergické reakce.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Pi'ed zah4jenim 16¢by se Zenam ve fertilnim véku doporuéuje provést téhotensky test. Zeny ve
fertilnim véku maji béhem lécby a alesponl 4 mésice po posledni davce, pokud je 1écba pierusena,
pouzivat i¢innou antikoncepci (viz bod 5.3).



Téhotenstvi
Udaje o podavani sotaterceptu téhotnym Zenam nejsou k dispozici. Studie na zvifatech prokéazaly
reprodukéni toxicitu (zvySeni postimplantacnich ztrat, snizeni télesné hmotnosti plodu a opozdénou

osifikaci) (viz bod 5.3).

Podavani ptipravku Winrevair se v t€hotenstvi a u zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji
antikoncepci, nedoporucuje.

Kojeni

Neni znamo, zda se sotatercept/metabolity vylucuji do lidského matefského mléka. Riziko pro kojené
novorozence/déti nelze vyloucit.

Kojeni ma byt béhem 1é¢by a po dobu 4 mésict po posledni podané davce v rameci 1éCby preruseno.
Fertilita

Na zaklad¢ nalezti u zvifat miize sotatercept zhorSovat Zenskou a muzskou fertilitu (viz bod 5.3).
4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Sotatercept nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci uéinky

Souhrn bezpecnostniho profilu

Nejc¢astéji hlasenymi nezadoucimi u¢inky byly bolest hlavy (24,5 %), epistaxe (22,1 %),
teleangiektazie (16,6 %), prijem (15,3 %), zavrate (14,7 %), vyrazka (12,3 %) a trombocytopenie
(10,4 %).

Nejcasteji hlaSenymi zavaznymi nezadoucimi Gcinky byly trombocytopenie (< 1 %) a epistaxe
(<1 %).

Nejcastéjsimi nezadoucimi ¢inky vedoucimi k preruseni 1écby byly epistaxe a teleangiektazie.

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

Bezpecnost sotaterceptu byla hodnocena v pivotni klinické studii STELLAR, placebem kontrolované
klinické studii se 163 pacienty s PAH léCenymi sotaterceptem (viz bod 5.1). Median trvani 1écby
sotaterceptem byl 313 dni.

Nezadouci ucinky hlasené u sotaterceptu jsou uvedeny v tabulce nize podle tfidy orgdnovych systémi
MedDRA a podle frekvence. Frekvence jsou definovany jako velmi casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az
< 1/10), méné casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000) a velmi vzacné

(< 1/10 000).



Tabulka 3: NeZadouci ucinky

Trida organovych systému Frekvence NeZadouci ucinek
Poruchy krve a lymfatického Velmi Casté Trombocytopenie'-
systému Zvyseni hladiny hemoglobinu'
Poruchy nervového systému Velmi Casté Zavrate
Bolest hlavy
Respiracni, hrudni a mediastinalni Velmi Casté Epistaxe
poruchy
Gastrointestinalni poruchy Velmi Casté Prijem
Casté Krvaceni dasni
Poruchy kiize a podkozni tkané Velmi Casté Teleangiektazie!
Vyrazka
Casté Erytém
Celkové poruchy a reakce v misté Casté Pruritus v misté vpichu
aplikace
Vysetieni Casté Zvyseni krevniho tlaku'~?

1'Viz popis vybranych nezadoucich uginka
2 Zahrnuje ‘trombocytopenii’ a ‘sniZeni po&tu trombocytd’
3 Zahrnuje ‘hypertenzi’, ‘zvySeni diastolického krevniho tlaku’ a ‘zvySeni krevniho tlaku’

Popis vybranych nezadoucich uéinku

Zvyseni hladiny hemoglobinu

V klinické studii STELLAR, byly hlaSeny nezaddouci u€inky zvySeni hladiny Hgb (‘zvySeni hladiny
hemoglobinu’ a ‘polycytemie’) u 8,6 % pacientli pouZzivajicich sotatercept. Na zaklad¢ laboratornich
dat doslo k mirmému zvyseni hladiny Hgb (> 1,24 mmol/l (2 g/dl) nad horni hranici normalu) u 15,3 %
pacientll pouzivajicich sotatercept. Zvyseni hladiny Hgb bylo zvladnuto tpravou davky (viz body 4.2
ad.4).

Trombocytopenie

Trombocytopenie (‘trombocytopenie’ a ‘pokles poctu trombocytii’) byla hldsena u 10,4 % pacientii
pouzivajicich sotatercept. Zavazny pokles poctu trombocytt < 50 x 10%/1 se vyskytl u 2,5 % pacientil
pouzivajicich sotatercept. Trombocytopenie byla hlaSena mnohem ¢astéji u pacientti zaroven 1é¢enych
infuzemi prostacyklinu (21,5 %) v porovnani s pacienty, kterym infuze prostacyklinu podavany nebyly
(3,1 %) Trombocytopenie byla zvladnuta Gpravou davky (viz body 4.2 a 4.4).

Teleangiektazie

Teleangiektazie byly pozorovany u 16,6 % pacientd pouzivajicich sotatercept. Median doby do
nastupu byl 18,6 tydnil. K vysazeni 1é¢by kvuli teleangiektaziim doslo u 1 % pacientl ve skupiné
1éCené sotaterceptem.

Zvyseni krevniho tlaku

Zvyseni krevniho tlaku bylo hlaseno u 4,3 % pacientii pouzivajicich sotatercept. U pacientt
pouzivajicich sotatercept doslo v prubéhu 24 tydnl ke zvyseni primérmné hodnoty systolického
krevniho tlaku z vychozich hodnot 0 2,2 mmHg a diastolického krevniho tlaku o 4,9 mmHg.

Starsi pacienti

Krom¢ krvacivych ptihod (souhrnna skupina klinickych nezadoucich ptihod) nebyly v bezpecnosti
mezi vékovymi podskupinami < 65letych a > 65letych zadné rozdily. Krvacivé ptihody se vyskytovaly
Castéji u podskupiny starSich pacientti (52 % vs. 31,9 % u pacientl < 65 let); léCenych sotaterceptem,
nicméné mezi vékovymi kategoriemi nebyla u zadné specifické krvacivé ptihody zadna vyrazna
nerovnovaha.



Zavazné krvaceni se objevilo u 3,6 % pacientti < 65 let a u 8,0 % pacientli > 65 let pouzivajicich
sotatercept.

Dlouhodobé bezpecnostni udaje

Dlouhodobé bezpecnostni tidaje jsou dostupné ze souhrnnych klinickych studii faze 2 a faze 3
(n=431). Median doby trvani expozice sotaterceptu byl 657 dni. Bezpecnosti profil byl obecn¢
podobny profilu pozorovanému v pivotni studii STELLAR.

HlaSeni podezieni na nezddouci u€inky

HIlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1éCivého ptipravku je dalezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci Gcinky prostiednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Ve studii faze 1 se zdravymi dobrovolniky se u jednoho ucastnika, kterému byl podavan sotatercept

v davce 1 mg/kg, objevilo zvyseni hladiny Hgb spojené se symptomatickou hypertenzi, ktera se
zlepsila po flebotomii.

V piipadé predavkovani u pacienta s PAH je tieba peclivé sledovat zvyseni hladiny Hgb a krevniho
tlaku a podle potieby poskytnout podptirnou péci (viz body 4.2 a 4.4). Sotatercept neni dialyzovatelny
béhem hemodialyzy.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antihypertenziva, antihypertenziva k 1é¢b¢ plicni arterialni hypertenze,
ATC kod: C02KX06

Mechanismus u¢inku

Sotatercept je inhibitorem aktivinové signalni cesty s vysokou selektivitou pro Aktivin-A, coz je
dimerni glykoprotein, ktery patfi do superrodiny ligandl ze skupiny transformujiciho riistového
faktoru-p (TGF-B). Aktivin-A se vaze na receptor aktivinu typu IIA (ActRIIA), ktery reguluje klicové
signalni cesty zanétu, bunécné proliferace, apoptozy a tkanové homeostazy.

Hladiny Aktivinu-A jsou u pacientti s PAH zvySeny. Vazba aktivinu na ActRIIA vede ke

vzniku proliferativniho signalu, zatimco dochazi k utlumeni signalni cesty zprostredkované
antiproliferativnim receptorem kostniho morfogenetického proteinu typu II (bone morphogenetic
protein type II (BMPRII)). Nerovnovaha signalnich cest ActRIIA-BMPRII, ktera je zdkladem PAH,
vede k hyperproliferaci cévnich bungk, coz zpiisobuje patologickou piestavbu stény plicnich arterii,
z0zeni lumina arterii, zvySeni plicniho cévniho odporu a vede ke zvySenému krevnimu tlaku v plicnich
arteriich a dysfunkci pravé komory.

Sotatercept se sklada z rekombinantniho fuzniho proteinu ptedstavujiciho homodimerni receptor
aktivinu typu IIA-Fc (ActRIIA-Fc), ktery funguje jako ,,ligandova past®, ktera vychytava nadbyte¢ny
Aktivin-A a dalsi ligandy ActRIIA s cilem inhibovat aktivinovou signalni cestu. V diisledku toho
sotatercept prenastavuje rovnovahu proproliferativni (zprosttedkované ActRIIA/Smad2/3)

a antiproliferativni (zprosttedkované BMPRII/Smad1/5/8) signalni cesty modulujici cévni proliferaci.


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

Farmakodynamické uéinky

Klinicka studie faze 2 (PULSAR) hodnotila plicni vaskuléarni rezistenci (PVR) u pacientd s PAH po
24 tydnech 1écby sotaterceptem. Pokles PVR z vychozich hodnot byl vyznamné vétsi ve skupinach
1é¢enych sotaterceptem v davkach 0,7 mg/kg a 0,3 mg/kg v porovnani se skupinou 1é¢enou placebem.
Na placebo upravena priimérna hodnota rozdilu od vychozich hodnot stanovena metodou nejmensich
Ctvercl byla -269,4 dyn*sec/cm® (95% CI: -365,8; -173,0) ve skupiné 1é¢ené sotaterceptem v dadvee
0,7 mg/kg a -151,1 dyn*sec/cm’ (95% CI: -249,6; -52,6) ve skupiné 1éené sotaterceptem v davce

0,3 mg/kg.

V modelech PAH u potkanti, analog sotaterceptu snizoval expresi prozanétlivych markerii ve sténé
plicni arterie, snizoval diapedézu leukocyttl, inhiboval proliferaci endotelialnich bunék a bun¢k
hladkého svalstva a podporoval apoptézu v nemocnych cévach. Tyto bunééné zmény byly spojeny
s ten¢imi cévnimi st€énami, reverzni remodelaci arterii a pravé srdecni komory a zlepSenou
hemodynamikou.

Klinicka u¢innost a bezpeénost

Utinnost sotaterceptu byla hodnocena u dospélych pacienttt s PAH v pivotni klinické studii
STELLAR. STELLAR byla dvojité zaslepena, placebem kontrolovana, multicentricka klinicka studie
s paralelni skupinou, kde 323 pacientd s PAH (funk¢ni tfida II nebo III podle WHO Group 1) bylo
randomizovano v poméru 1:1 do skupiny 1é¢ené sotaterceptem (zahajovaci davka 0,3 mg/kg zvySena
na cilovou davku 0,7 mg/kg) (n=163) nebo placebem (n=160), které se podavaly subkutanné kazdé

3 tydny. Pacienti pokracovali ve své 1écbé v dlouhodobé dvojité zaslepené 1é¢be, dokud vsichni
pacienti nedokoncili 24. tyden 1éCby.

Ugastniky této studie byli dospéli s medianem véku 48,0 let (rozmezi: 18 aZ 82 let), z nichz 16,7 %
bylo ve véku > 65 let. Median télesné hmotnosti byl 68,2 kg (rozmezi: 38,0 az 141,3 kg); 89,2 %
ucastnikl byli bélosi, pticemz 79,3 % nebyli Hispanci nebo Latinoamericané; a 79,3 % byly zeny.
Nejcastéjsimi etiologiemi PAH byly idiopatickd PAH (58,5 %), dédi¢na PAH (18,3 %) a PAH
souvisejici s onemocnénimi pojivové tkané (14,9 %), PAH spojena s jednoduchym vrozenym
srde¢nim onemocnénim s opravenymi systémovymi-plicnimi zkraty (5 %), nebo PAH vyvolanou léky
nebo toxiny (3,4 %). Primérna doba od stanoveni diagndézy PAH do screeningu byla 8,76 let.

Vétsina ucastnikil dostavala bud’ trojitou (61,3 %) nebo dvojitou (34,7 %) zakladni terapii PAH a vice
nez jedna tietina (39,9 %) dostavala infuze prostacyklinu. Podil ti¢astnikd s funkéni tfidou I dle WHO
byl 48,6 % a s funkeni tiidou IIT dle WHO byl 51,4 %. Z klinické studie STELLAR byli vylouceni
pacienti, jimz byla diagnostikovana PAH souvisejici s virem lidské imunodeficience (HIV), PAH
souvisejici s portalni hypertenzi, PAH souvisejici se schistosomidzou a plicni venookluzivni nemoci
(PVOD).

Primarnim kritériem hodnoceni byla zména z vychozich hodnot 6minutového testu chiize (6MWD) ve
24. tydnu. Ve skupiné l1écené sotaterceptem byl median na placebo upravené zmény 6MWD

z vychozich hodnot ve 24. tydnu 40,8 metru (95% CI: 27,5; 54,1; p <0,001). Median na placebo
upravenych zmén 6MWD ve 24. tydnu byl rovnéz hodnocen u podskupin. Uginek 16&by byl
konzistentni napfi¢ riznymi podskupinami vcetn¢ pohlavi, diagnostikované skupiny PAH, zakladni
terapie na zacatku, infuzni terapie prostacyklinem na zacatku, WHO FC a vychozi PVR.

Sekundarni cilové parametry zahrnovaly multikomponentni zlepSeni (MCI), PVR, N-terminalni
natriureticky propeptid typu B (NT-proBNP), WHO FC, dobu do timrti nebo prvniho vyskytu piihody
klinického zhorSeni.

MCI zlepsSeni bylo piedem definovanym kritériem hodnoceni méfenym podle podilu pacientt, ktefi ve

24. tydnu ve vztahu k vychozim hodnotam dosahli vSech tfech nasledujicich kritérii: zlepseni 6MWD
(nartist o > 30 m), zlepSeni N-terminalniho natriuretického propeptidu typu B (NT-proBNP) (pokles
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NT-proBNP o > 30 % nebo udrzeni/dosazeni hladiny NT-proBNP < 300 ng/1) a zlepSeni funkéni téidy
dle WHO nebo udrZeni funkéni tfidy 11 dle WHO.

Progrese onemocnéni se métila dobou do umrti nebo prvniho vyskytu piihody klinického zhorSeni.
Ptihody klinického zhorSeni zahrnovaly se zhorSenim souvisejici zafazeni do programu transplantace
plic a/nebo srdce, potfebu zahdjit zachrannou terapii schvalenou zékladni terapii PAH nebo potiebu
zvysit davku prostacyklinu v infuzi o > 10 %, potiebu siflové septostomie, hospitalizaci kvtli zhorSeni
PAH (> 24 hodin) nebo zhorSeni PAH (zhorSeni funkéni tiidy dle WHO a snizeni 6MWD o > 15 %,
kdy k obéma piihodam dojde soucasné nebo v rtiznych ¢asech). Piihody klinického zhorSeni a imrti
byly zaznamenavany, dokud posledni pacient neuskutecnil navstévu ve 24. tydnu 1éby (adaje do
uzaveérky dat; median trvani expozice 33,6 tydnt).

Ve 24. tydnu vykazovalo 38,9 % pacientl 1écenych sotaterceptem zlepseni MCI oproti 10,1 % ve
skuping s placebem (p < 0,001). Median lécebného rozdilu v PVR mezi skupinou se sotaterceptem

a placebem byl -234,6 dyn*sec/cm’ (95% CI: -288,4; -180,8; p < 0,001). Median l1é¢ebného rozdilu v
NT-proBNP mezi skupinami se sotaterceptem a placebem byl -441,6 pg/ml (95% CI: -573,5; -309,6; p
<0,001). Zlepseni funkéni tiidy dle WHO oproti vychozi hodnoté se objevilo u 29 % pacientti u
sotaterceptu oproti 13,8 % u placeba (p < 0,001).

Lécba sotaterceptem vedla k 82% snizeni (HR 0,182, 95% CI: 0,075; 0,441; p < 0,001) vyskytu imrti
nebo piihod klinického zhorseni ve srovnani s placebem (viz tabulka 4). Lécebny ucinek sotaterceptu

oproti placebu zacal v tydnu 10 a pokracoval po dobu trvani studie.

Tabulka 4: Umrti nebo p¥ihody klinického zhor3eni

Placebo Sotatercept
(n=160) (n=163)
Celkovy pocet subjektil, u kterych doslo k imrti nebo 29 (18,1) 7 (4,3)
lk alespoii jedné pfihod¢ klinického zhorseni, n (%)
'Vyhodnoceni umrti nebo prvniho vyskytu ptihod klinického
zhorSeni*, n (%)
Umirti 6 (3,8) 2(1,2)
Se zhorSenim souvisejici zatazeni do programu 1(0,6) 1(0,6)
transplantace plic a/nebo srdce
Potieba sinové septostomie 0(0,0) 0(0,0)
Hospitalizace specificka pro PAH (> 24 hodin) 8 (5,0) 0(0,0)
Zhorseni PAH' 15 (9,4) 4 (2,5

* U subjektu miize byt zaznamenano vice neZ jedno hodnoceni pii prvni piihodé klinického zhorSeni . P¥i prvni piihodé klinického
zhorseni bylo zaznamenano vice nez jedno hodnoceni u 2 subjektl ze skupiny 1é¢ené placebem a u zadného subjektu ze skupiny
lécené sotaterceptem. Tato analyza vyloucila slozku ,,potfeba zahajit zachrannou 1écbu schvélenou terapii PAH nebo potiebu zvysit
davku infuzniho prostacyklinu o 10 % nebo vice®.

T ZhorSeni vysledki 1é¢by PAH je definovano jako vyskyt obou z nasledujicich piihod v jakykoli okamzik, i kdyz zacaly v riiznou
dobu, v porovnani s vychozimi hodnotami: (a) zhorSeni funkéni tiidy dle WHO (I na III, Il na IV, Il na IV atd.); a (b) snizeni
6MWD o > 15 % (potvrzené 2 6MWT s odstupem nejméné 4 hodin, ale ne vice nez 1 tyden).

N = pocet subjektli v populaci FAS; n = pocet subjekti v kategorii. Procenta jsou vypocitana jako (n/N)*100.

Imunogenita

V tydnu 24 1écby v ramci studie STELLAR, byly protilatky proti sotaterceptu (ADA) zjistény u
44/163 (27 %) pacientil 1écenych sotaterceptem. Mezi témito 44 pacienty bylo 12 pacientli testovano
s pozitivnim vysledkem na neutralizujici protilatky proti sotaterceptu. Nebyly zjistény zadné klinické
ucinky protilatek proti sotaterceptu na farmakokinetiku, bezpe¢nost ani t¢innost sotaterceptu.
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Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti ptedlozit vysledky studii
s ptipravkem Winrevair u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace pii 16€bé plicni arterialni
hypertenze (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

U pacientti s PAH byl geometricky prumér (variacni koeficient (%) (CV %)) AUC v rovnovazném
stavu a maximalni koncentrace v rovnovazném stavu (Cmax) pii davee 0,7 mg/kg kazdé 3 tydny
171,3 ugxd/ml (34,2 %), respektive 9,7 ug/ml (30 %). AUC a Cmax sotaterceptu se zvySuji

proporcionalné s davkou. Rovnovazného stavu se dosahne po priblizné 15 tydnech 1écby. Pomér
akumulace AUC sotaterceptu byl ptiblizné 2,2.

Absorpce

Subkutanni formulace ma absolutni biologickou dostupnost piiblizné 66 % na zakladé populacni
farmakokinetické analyzy. Maximalni koncentrace sotaterceptu je dosazeno za median doby po podani
nekolika subkutannich davek kazdé 4 tydny (Tmax), pfiblizné za 7 dni (rozmezi od 2 do 8 dni).

Distribuce

Centralni distribuc¢ni objem (CV%) sotaterceptu je piiblizné 3,6 1 (24,7 %). Periferni distribu¢ni objem
(CV%) je ptiblizne 1,71 (73,3 %).

Biotransformace

Sotatercept se katabolizuje obecnymi procesy degradace proteinti.
Eliminace

Clearance sotaterceptu je piiblizné 0,18 I/den. Geometricky primér terminalniho polocasu (CV%) je
priblizn€ 21 dni (33,8 %).

Zvlastni populace

Vek, pohlavi a rasa
Na zaklad¢ veéku (18 az 81 let), pohlavi nebo rasy (82,9 % kavkazska;3,1 % Cernosska; 7,1 % asijska
a 6,9 % ostatni) nebyly ve farmakokinetice sotaterceptu pozorovany zadné klinicky vyznamné rozdily.

Telesnd hmotnost

Clearance a centralni distribu¢ni objem sotaterceptu se zvysuji s rostouci télesnou hmotnosti.
Doporuceny davkovaci rezim zalozeny na télesné hmotnosti vede ke konzistentnim expozicim
sotaterceptu.

Porucha funkce ledvin

Farmakokinetika sotaterceptu byla u pacientti s PAH s lehkou az stiedné tézkou poruchou funkce
ledvin (eGFR v rozmezi od 30 do 89 ml/min/1,73m?) srovnatelnd s farmakokinetikou u pacientii
s normalni funkci ledvin (eGFR > 90 ml/min/1,73m?). Navic je farmakokinetika sotaterceptu

u pacientd s onemocnénim ledvin v termindlnim stadiu (ESRD) bez PAH srovnatelna

s farmakokinetikou u pacientti s normalni funkci ledvin. Sotatercept neni pti hemodialyze
dialyzovatelny. Sotatercept nebyl studovan u pacientti s PAH s tézkou poruchou funkce ledvin
(eGFR < 30 ml/min/1,73m?).

Porucha funkce jater
Sotatercept nebyl u pacient s PAH s poruchou funkce jater (klasifikace dle Childa a Pugha A az C)
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hodnocen. Nepiedpoklada se, ze by porucha funkce jater méla vliv na metabolizaci sotaterceptu,
protoze je sotatercept metabolizovan bunécnym katabolismem.

5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti
Se sotaterceptem nebyly provedeny zadné studie karcinogenity ani mutagenity.

Toxicita pii opakovaném podéni

U potkant a opic trvaly nejdelsi studie subkutanni toxicity 3 mésice, respektive 9 mésict. U potkant,
zahrnovaly nezadouci u¢inky degeneraci vyvodnych kanalkd/varlat, kongesci/nekrézu nadledvin

a membranoproliferativni glomerulonefritidu a tubulointersticialni nefritidu ledvin. Zmény ledvin
nevykazovaly po 1mé&si¢nim zotavovacim obdobi reverzibilitu. U opic nezadouci zmény zahrnovaly
zvyseni intersticialni matrix v kortikomedularni junkci, zmenseni velikosti glomerult,
glomerulonefritidu a tubulointersticialni nefritidu v ledvinach. U opic se po 3mési¢nim zotavovacim
obdobi zmény na ledvinach ¢aste¢n¢ upravily. Pti hladin¢ davky bez pozorovaného nezddouciho
ucinku (NOAEL) u potkanti a opic byly expozice sotaterceptu < 2krat vyssi nez klinickd expozice pti
maximalni doporucené davce pro clovéka (MRHD). Dalsi nalezy, které se vyskytly na hranici klinické
expozice u opic, zahrnovaly zanétlivé infiltraty jater, lymfoidni depleci ve slezin€ a zanétlivé infiltraty
v choroidalnim plexu.

Reprodukéni toxicita

Ve studii samici fertility se prodlouzila délka estralniho cyklu, snizila se Cetnost biezosti, doslo ke
zvyseni predimplantacnich a postimplantacnich ztrat a ke snizeni velikosti zivych vrhii. Pfi NOAEL
pro koncové body samici fertility byla expozice sotaterceptu 2krat vyssi nez klinicka AUC pfi MRHD.

U samct doslo k ireverzibilnim histologickym zméndm v eferentnich kanalcich, varlatech

a nadvarlatech. Histomorfologické zmény ve varlatech potkant korelovaly se snizenym indexem
fertility, ktery se zvratil béhem 13tydenniho obdobi bez 1écby. NOAEL pro histologické zmény varlat
nebyla stanovena a NOAEL pro funkéni zmény samci fertility poskytuje systémovou expozici 2krat
vys$$i nez klinicka expozice pii MRHD.

Ve studiich embryonalni/fetalni vyvojové toxicity provedené u potkant a kraliki doslo ke snizeni
poctu zivych plodi a t€lesné hmotnosti plodi, zpozdéni osifikace a zvySeni resorpce

a postimplantacnich ztrat. Pouze u potkani byly také kosterni variace (zvySeny pocet nadpocetnych
zeber a zmény v poctu hrudnich nebo bedernich obratli). Pii NOAEL u potkanti a kralikd byly
expozice sotaterceptu 2krat, resp. 0,4krat vyssi nez klinicka expozice pfi MRHD.

Ve studii pre- a postnatalniho vyvoje provedené u potkani se sotaterceptem u mlad’at prvni generace
(F1) samic, kterym se béhem biezosti podavaly davky s odhadovanymi expozicemi odpovidajicimi az
2nésobku maximalni doporucené davky u lidi, nedoslo k zddnym nezddoucim Gcinkim. U mlad’at
prvni generace (F1) samic, kterym se davky podavaly béhem laktace, korelovalo snizeni hmotnosti
mlad’at s opozdénym pohlavnim zranim. NOAEL pro G¢inky na riist a dospivani u mlad’at predstavuje
systémovou expozici 0,6nasobku klinické expozice pti MRHD.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Prasek

Monohydrat kyseliny citronové (E 330)
Dihydrat natrium-citratu (E 331)

Polysorbat 80 (E 433)
Sacharosa

Rozpoustédlo
Voda pro injekci
6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy pripravek nesmi byt misen s jinymi 1éCivymi pfipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bod¢ 6.6.

6.3 Doba pouZzitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

3 roky
Po rekonstituci
Biochemicka a biofyzikalni stabilita byla prokazana po dobu 4 hodin pfi 30 °C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt tento 1éCivy piipravek pouzit okamzité, nejpozdéji vSak do
4 hodin po rekonstituci.

Pokud se nepouzije okamzité, jsou doba a podminky uchovavani po rekonstituci pfipravku pted jeho
pouzitim na odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

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

Podminky uchovavani tohoto 1é€ivého piipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bodée 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

2ml injekéni lahvicka ze skla téidy I uzaviena zatkou z brombutylové pryze s polymerovym potahem
a hlinikovym odtrhavacim vickem s polypropylenovym krytem limetkové barvy obsahujici 45 mg
sotaterceptu.

Predplnéna injekeni stiikacka (zasobni vlozka ze skla tfidy I, uzaviena brombutylovou pryzovou
zatkou) s 1 ml rozpoustédla.
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Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

2ml injekéni lahvicka ze skla tfidy I uzaviena zatkou z brombutylové pryze s polymerovym potahem
a hlinikovym odtrhavacim vickem s polypropylenovym krytem vinoveé cervené barvy obsahujici
60 mg sotaterceptu.

Predplnéna injekeni stiikacka (zasobni vlozka ze skla tiidy I, uzaviena brombutylovou pryzovou
zatkou) s 1,3 ml rozpoustédla.

Pripravek Winrevair prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok je k dispozici v nasledujicich
velikostech baleni:

- Souprava obsahujici 1 injekéni lahvicku s 45 mg prasku, 1 predplnénou injekéni stiikacku
s 1,0 ml rozpoustédla, 1 injek¢ni stiikacku k podani ptipravku se stupnici po 0,1 ml, 1 adaptér
na injek¢ni lahvicku (13 mm), 1 injekéni jehlu a 4 tampony s alkoholem.

- Souprava obsahujici 2 injekéni lahvicky s 45 mg prasku, 2 predplnéné injekeni stiikacky
s 1,0 ml rozpoustédla, 1 injekéni stiikacku k podani ptipravku se stupnici po 0,1 ml, 2 adaptéry
na injek¢ni lahvicku (13 mm), 1 injek¢ni jehlu a 8 tamponit s alkoholem.

- Souprava obsahujici 1 injekeni lahvicku s 60 mg prasku, 1 predplnénou injekeni stiikacku
s 1,3 ml rozpoustédla, 1 injekeni stiikacku k podani ptipravku se stupnici po 0,1 ml, 1 adaptér
na injek¢ni lahvicku (13 mm), 1 injek¢ni jehlu a 4 tampony s alkoholem.

- Souprava obsahujici 2 injekeni lahvicky s 60 mg prasku, 2 predplnéné injekeni stiikacky
s 1,3 ml rozpoustédla, 1 injekéni stiikacku k podani ptipravku se stupnici po 0,1 ml, 2 adaptéry
na injek¢ni lahvicku (13 mm), 1 injek¢ni jehlu a 8 tamponii s alkoholem.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku a pro zachazeni s nim

Vybér vhodné soupravy pripravku

Pokud télesna hmotnost pacienta vyzaduje pouziti dvou 45mg nebo dvou 60mg injekénich lahvicek,
ma byt pouZita souprava se 2 injek¢énimi lahvickami misto dvou souprav s 1 injekéni lahvickou, aby se
eliminovala potfeba vice injekei (viz bod 6.5).

Pokyny k rekonstituci a podani

Pripravek Winrevair ve formé prasku a rozpoustédla pro injek¢ni roztok ma byt ped pouzitim
rekonstituovan a aplikovan jako jednorazova injekce podle télesné hmotnosti pacienta (viz bod 4.2).

Podrobné pokyny k ptiprave a podani lécivého ptipravku krok za krokem je uveden v samostatné
brozufe s navodem k pouziti, kterd je soucasti soupravy. Pfehled pokyni k rekonstituci a podani je
uveden nize.

Rekonstituce

- Soupravu vyjméte z chladnicky a vyckejte 15 minut, aby piedplnéna injekéni stiikacka
(predplnéné injekéni stiikacky) a 1éCivy piipravek pred pripravou dosahly pokojové teploty.

- Na injek¢ni lahvicce zkontrolujte, zda u 1é¢ivého pripravku jiz neuplynula doba pouzitelnosti.
Prasek musi byt bily az bélavy a mize vypadat jako cely nebo rozpadly kolac.

- Z injek¢éni lahvicky obsahujici prasek sejmeéte vicko a pryZovou zatku otfete tamponem
s alkoholem.

- Na injek¢ni lahvicku nasad’te adaptér na injekéni lahvicku.

- Piedplnénou injekéni stiikacku vizualné zkontrolujte, zda neni poskozena nebo na ni nejsou
praskliny a sterilni vodu uvnit zkontrolujte, zda v ni nejsou viditelné Castice.

- Z predplnéné injekéni stiikacky odlomte vicko a injekeni stfikacku napojte na adaptér na
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injekéni lahvicku.
Vsechnu sterilni vodu z ptipojené injekéni stiikacky injikujte do injekéni lahvicky obsahujici
prasek.

e  Predplnéna injekeni stiikacka dodavana s injek¢ni lahvickou obsahujici 45 mg obsahuje

1,0 ml sterilni vody.
e  Predplnéna injekeni stiikacka dodavana s injek¢ni lahvickou obsahujici 60 mg obsahuje
1,3 ml sterilni vody.

Po rekonstituci mize 45mg injek¢ni lahvicka poskytnout pouze davku do 0,9 ml 1é¢ivého
ptipravku a 60mg injek¢ni lahvicka mtze poskytnout pouze davku do 1,2 ml 1é¢ivého
pripravku. Vysledna koncentrace po rekonstituci je 50 mg/ml.
Injekéni lahvickou jemné pohybujte krouzivym pohybem, ¢imz se 1éCivy piipravek
rekonstituuje. Neprotiepavejte ani siln¢ nepromichavejte.
Injek¢ni lahvicku nechte stat az 3 minuty, aby doslo k vymizeni vzniklych bublin.
Rekonstituovany roztok vizualné zkontrolujte. Po fadném promiseni ma byt rekonstituovany
roztok Ciry az opalizujici a bezbarvy az slabé hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.
Odsroubujte injekéni stiikacku z adaptéru na injekéni lahvicku a vyprazdnénou injekéni
stiikacku vyhod'te.
Pokud je piedepsana souprava se 2 injek¢énimi lahvickami, pfi pripravé druhé injekéni lahvicky
opakujte kroky z této Casti.
Rekonstituovany roztok pouzijte co nejdrive, nejpozdéji vSak do 4 hodin po rekonstituci.

Priprava injekcni stiikacky uréené k podani pripravku

Pted ptipravou injekeni strikacky urcené k podani piipravku vizualné zkontrolujte
rekonstituovany roztok. Rekonstituovany roztok ma byt Ciry az opalizujici a bezbarvy az slab¢
hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.

Adaptér na injek¢ni lahvicku otfete tamponem s alkoholem.

Injekéni stiikacku uréenou k podani ptipravku vyjméte z obalu a ptipojte ji na adaptér na
injek¢ni lahvicku.

Injekeni stiikacku a injekéni lahvicku obrat’te dnem vzhiru a natahnéte piislusny objem

k podani injekce na zakladé pacientovy télesné hmotnosti.

e Pokud velikost davky vyzaduje pouziti dvou injek¢nich lahvicek, natahnéte cely obsah
prvni injek¢ni lahvicky a pomalu jej cely preneste do druhé injekéni lahvicky, abyste
zajistili presnou davku.

e Injekeni stiikacku a injekeni lahvicku obrat'te dnem vzhiiru a natdhnéte potiebné mnozstvi
1é¢ivého pripravku.

V ptipadé€ potieby stlacte pist, aby se z injekéni stiikacky vytlacil nadbytecny 1écivy piipravek
nebo vzduch.
Injekeni stiikacku sejméte z adaptéru na injekeni lahvicce a nasad’te injek¢ni jehlu.

Pokyny k podani
Ptipravek Winrevair je urcen k jednorazové subkutanni injekci.

Na briSe (nejméné¢ 5 cm od pupku), v horni c¢asti stehna nebo v horni ¢asti paze vyberte misto
k podani injekce a otfete jej tamponem s alkoholem. Pro kazdou injekci zvolte nové misto, které
neni zjizvené, citlivé nebo pohmozdéné.
e Pokud ma injekci podavat pacient nebo pecovatel, poucte je, aby injekci podavali pouze
do bticha nebo do horni ¢asti stehna (viz brozura ,,Navod k pouziti).
Aplikujte subkutanni injekci.
Vyprazdnénou injekéni stiikacku vyhod’te. Injekéni stiikacku nepouzivejte opakovang.

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

Pokyny o sledovatelnosti biologickych 1é¢ivych ptipravkl viz bod 4.4.
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7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Nizozemsko

8. REGISTRACNI CISLO / REGISTRACNI CIiSLA
EU/1/24/1850/001

EU/1/24/1850/002

EU/1/24/1850/003

EU/1/24/1850/004

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 22. srpna 2024

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropskeé
agentury pro lécivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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' Tento 1éCivy ptipravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci Gcinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich tc¢inki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU
Winrevair 45 mg prasek pro injekéni roztok

Winrevair 60 mg prasek pro injek¢ni roztok

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Winrevair 45 mg prasek pro injekéni roztok

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 45 mg sotaterceptu. Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg
sotaterceptu.

Winrevair 60 mg prasek pro injekéni roztok

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 60 mg sotaterceptu. Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg
sotaterceptu.

Sotatercept je rekombinantni homodimerni fuzni protein sestavajici z extracelularni domény lidského
receptoru aktivinu typu IIA (ActRIIA) navazany na Fc doménu lidského IgG1 produkovany
v ovarialnich buiikach kiecika ¢inského (CHO) technologii rekombinantni DNA.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Prések pro injekéni roztok (prasek pro injekcei).

Bily az b&lavy prasek.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Winrevair je indikovan k 1é¢b¢ plicni arterialni hypertenze (PAH) v kombinaci s jinymi
terapiemi PAH u dospélych pacienti s funkéni tiidou dle WHO (WHO FC) II az III ke zlepSeni
zatézové kapacity (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zptisob podani

Lécba pripravkem Winrevair ma byt zahajena a sledovana pouze lékafem se zkusenostmi
s diagnostikou a 1é¢bou PAH.
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Davkovani

Ptipravek Winrevair se podava jednou za 3 tydny jako jednorazova subkutanni injekce podle
pacientovy télesné hmotnosti.

Doporucena zahajovaci davka
Pted prvni davkou maji byt stanoveny hladiny hemoglobinu (Hgb) a pocty trombocytt ( viz bod 4.4).
Zahajeni 1&cby je kontraindikovano, pokud je pocet trombocytti trvale < 50 x 10%/1 (viz bod 4.3).

Lécba je zahajovana jednorazovou davkou 0,3 mg/kg (viz tabulka 1).

Tabulka 1: Objem injekce p¥i davce 0,3 mg/kg

Rozmezi pacientovy télesné Objem injekce Typ baleni
hmotnosti (kg) (ml)*
30,0 —40,8 0,2
40,9 - 57,4 0,3
57,5 - 74,1 04 Baleni obsahujici
74,2 = 90,8 0.5 1 x 45mg injekeni
90,9 -107,4 0,6 lahvicku
107,5 - 124,1 0,7
124,2 — 140,8 0,8
140,9 — 1574 0,9
157,5-174,1 1,0 Baleni obsahujici
174,2 — 180,0 1,1 1 x 60mg injekéni
lahvicku

*Koncentrace rekonstituovaného roztoku je 50 mg/ml (viz bod 6.6)

Doporucena cilova davka

Tti tydny po jednorazové zahajovaci davce 0,3 mg/kg, a po ovéteni prijatelnych hladin hemoglobinu
(Hgb) a poctu trombocytii, ma byt davka zvysena na doporucenou cilovou davku 0,7 mg/kg (viz

bod 4.2 “Uprava davkovani pri zvyseni hladiny hemoglobinu nebo snizeni poctu trombocytii”).
Lécba ma pokracovat davkou 0,7 mg/kg kazdé 3 tydny, pokud neni nutna uprava davky.
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Tabulka 2: Objem injekce p¥i davce 0,7 mg/kg

Rozmezi pacientovy télesné Objem Typ baleni
hmotnosti (kg) injekce (ml)
30,0 - 31,7 0,4
31,8389 0,5 , o,
46,1 -53,2 0,7 lahvicku
53,3 -60,3 0,8
60,4 - 674 0,9
67,5 74,6 1,0 Baleni obsahujici
74,7 — 81,7 1,1 1 x 60mg injekcni
81,8 — 88,9 1,2 lahvicku
89,0 — 96,0 1,3
26,1~ 103,2 14 Baleni obsahujici
103,3-110,3 1,5 2 x 45mg injekéni
1104-1174 1,6 lahvicku
117,5-124,6 1,7
124,77 —131,7 1,8
131,8 —138.9 1,9
139,0 - 146,0 2.0 Baleni obsahujici
146,1 — 153,2 2,1 2 x 60mg injekéni
153,3 -160,3 2,2 lahvicku
160,4 — 1674 2,3
167,5 a vice 2.4

*Koncentrace rekonstituovaného roztoku je 50 mg/ml (viz bod 6.6)

Uprava davkovani pri zvyseni hladiny hemoglobinu nebo sniZeni poctu trombocytii

Hladina Hgb a pocty trombocytl maji byt monitorovany po dobu prvnich 5 davek, nebo déle, pokud
jsou hodnoty nestabilni. Poté, maji byt hladina Hgb a pocty trombocytt kontrolovany kazdé 3 az

6 mésicl a v ptipadé potfeby ma byt davka upravena (viz body 4.4. a 4.8).

Lécba ma byt odlozena o 3 tydny (tj. posunuti jedné davky), pokud dojde ke kterémukoli
z nasledujicich ptipadi:
e hladina Hgb od pfedchozi davky stoupne o > 1,24 mmol/l (2 g/dl) a je nad horni hranici
normalni hodnoty.
e hladina Hgb stoupne z vychozich hodnot o > 2,48 mmol/l (4 g/dl).
e hladina Hgb stoupne o > 1,24 mmol/l (2 g/dl) nad horni hranici normalni hodnoty.
e podty trombocyti klesnou pod < 50 x 10%/1.
Pted opétovnym nasazenim 1é¢by maji byt znovu zjistény hladiny Hgb a pocty trombocyti.

Pokud je 1é¢ba odlozena o > 9 tydnti, ma byt 1é€ba znovu zahajena davkou 0,3 mg/kg a davka ma byt
zvySena na 0,7 mg/kg po ovéfeni piijatelnych hodnot Hgb a po¢tu trombocytd.

Pokud je 1é&ba odlozena o > 9 tydnt kvili konzistentnimu po&tu trombocyti < 50 x 10%/1, mé 1ékaf
pted opétovnym zahdjenim 1écby provést pfehodnoceni pfinosu a rizika 1é€by pro pacienta.

Vynechana davka

Pokud dojde k vynechani davky, podejte ji co nejdiive. Pokud se vynechana davka nepoda do 3 dnti
od planovaného data, je nutné upravit schéma tak, aby byly zachovany 3tydenni intervaly mezi
davkami.

Starsi pacienti
U starSich pacientli ve véku >65 let neni nutna zadna uprava davky (viz bod 5.2).
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Porucha funkce ledvin

Na zéaklad¢ poruchy funkce ledvin neni nutna zadna tGprava davky (viz bod 5.2). Sotatercept nebyl
hodnocen u pacientti s PAH s t€zkou poruchou funkce ledvin (odhadovana rychlost glomerularni
filtrace (eGFR) < 30 ml/min/1,73 m?).

Porucha funkce jater

Na zaklad¢ poruchy funkce jater (klasifikace podle Childa-Pugha A az C) neni nutna zadna uprava
davky. Sotatercept nebyl u pacientti s poruchou funkce jater hodnocen (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku Winrevair u déti a dospivajicich mladsich 18 let nebyly dosud
stanoveny. Nejsou dostupné zadné tdaje.

Zpusob podani
Ptipravek Winrevair je urcen pouze k jednorazovému pouziti.

Ptipravek je nutno pred pouzitim rekonstituovat. Rekonstituovany 1écivy piipravek je Ciry az
opalizujici a bezbarvy az slabé hnédozluty roztok.

Pripravek Winrevair ma byt podan subkutanni injekci do bficha (nejméné 5 cm od pupku), horni ¢asti
paze nebo horni ¢asti stehna. Nema byt aplikovan do mist, kterd jsou zjizvena, citliva nebo
pohmozdéna. Pti dvou po sob¢ jdoucich injekcich nema byt pouzito stejné misto vpichu.

Podrobné pokyny ke spravné ptiprave a podani pripravku Winrevair jsou uvedeny v bode 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na l1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

Pacienti s poftem trombocyti trvale < 50 x 10%/1 pied zahajenim 1é¢by.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych lécivych ptipravkl, ma se pfehledné zaznamenat nazev
podaného ptipravku a cislo Sarze.

Erytrocytéza

U pacientt bylo behem 1écby sotaterceptem pozorovano zvyseni hladiny Hgb. Zavazna erytrocytoza
muze zvySovat riziko tromboembolickych ptihod a hypervisk6zniho syndromu. ZvySena opatrnost je
nutna u pacientd s erytrocytdzou, u nichz je zvySené riziko tromboembolickych piihod. Hladiny Hgb
je nutno monitorovat pfed kazdou davkou po dobu prvnich 5 davek nebo déle, pokud jsou hodnoty
nestabilni, a poté pravidelné kazdych 3 az 6 mésict, aby se urcilo, zda neni potieba davku upravit
(vizbody 4.2 a 4.8).
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Zavazna trombocytopenie

U nékterych pacientll pouzivajicich sotatercept bylo pozorovano snizeni poctu trombocytti véetné
zévazné trombocytopenie (pocty trombocytl < 50 x 10%/1). Trombocytopenie byla hlasena Cast&ji

u pacienti dostavajicich také infuzi prostacyklinu (21,5 %) ve srovnani s pacienty, ktefi infuzi
prostacyklinu nedostavaji (3,1 %) (viz bod 4.8). Zavazna trombocytopenie muze zvysit riziko
krvacivych piihod. Pocet trombocyti ma byt monitorovan pied kazdou davkou po dobu podavani
prvnich 5 davek nebo déle, pokud jsou hodnoty nestabilni, a poté kazdych 3 az 6 mésict, aby se urcilo,
zda je nutna uprava davky (viz bod 4.2).

Zavazné krvaceni

V klinickych studiich byly béhem lé¢by sotaterceptem pozorovany zdvazné krvacivé piihody (vcetné
gastrointestinalniho a intrakranidlniho krvaceni) u 4,3 % pacientti (viz bod 4.8).

Pacienti se zdvaznymi krvacivymi piihodami byli ¢astéji na zadkladni 1é¢bé prostacyklinem a/nebo
antitrombotiky, méli nizky pocet trombocytii, nebo byli ve véku 65 let i starsi. Pacienti maji byt
informovani o jakychkoli znamkach a ptiznacich ztraty krve. Lékat ma krvacivé ptihody nalezité
vyhodnotit a 1éCit. Sotatercept nema byt podavan, pokud se u pacienta objevi zdvazné krvaceni.

Omezeni klinickych tdaju

Klinické studie nezahrnovaly Gc¢astniky s PAH spojenou s virem lidské imunodeficience (HIV),
portalni hypertenzi, schistosomiazou nebo plicni venookluzivni chorobou (PVOD).

Pomocné latky se znamym ucéinkem

Tento 1€Civy piipravek obsahuje mén¢ nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku”.

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 0,20 mg polysorbatu 80 v jednom ml rekonstituovaného roztoku.
Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Pi'ed zah4jenim 16¢by se Zenam ve fertilnim véku doporuéuje provést téhotensky test. Zeny ve
fertilnim véku maji béhem lécby a alesponl 4 mésice po posledni ddvce, pokud je 1écba pieruSena,
pouzivat ti¢innou antikoncepci (viz bod 5.3).

Tehotenstvi
Udaje o podavani sotaterceptu téhotnym Zenam nejsou k dispozici. Studie na zvifatech prokazaly
reprodukéni toxicitu (zvySeni postimplantacnich ztrat, snizeni té€lesné hmotnosti plodu a opozdénou

osifikaci) (viz bod 5.3).

Podavani ptipravku Winrevair se v t€hotenstvi a u zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji
antikoncepci, nedoporucuje.

Kojeni

Neni zndmo, zda se sotatercept/metabolity vylucuji do lidského matetského mléka. Riziko pro kojené
novorozence/déti nelze vyloucit.
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Kojeni mé byt béhem 1é¢by a po dobu 4 mésicti po posledni podané davce v ramci 1éCby preruseno.
Fertilita

Na zaklad¢ nalezl u zvitat mize sotatercept zhorSovat zenskou a muzskou fertilitu (viz bod 5.3).
4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Sotatercept nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nejcastéji hlaSenymi nezaddoucimi ucinky byly bolest hlavy (24,5 %), epistaxe (22,1 %),
teleangiektazie (16,6 %), prijem (15,3 %), zavrate (14,7 %), vyrazka (12,3 %) a trombocytopenie
(10,4 %).

Nejcasteji hlaSenymi zavaznymi nezadoucimi ucinky byly trombocytopenie (< 1 %) a epistaxe
(<1%).

Nejcastejsimi nezadoucimi u€inky vedoucimi k preruseni 1€cby byly epistaxe a teleangiektazie.

Tabulkovy seznam nezadoucich uéinku

Bezpecnost sotaterceptu byla hodnocena v pivotni klinické studii STELLAR, placebem kontrolované
klinické studii se 163 pacienty s PAH léCenymi sotaterceptem (viz bod 5.1). Median trvani 1éCby
sotaterceptem byl 313 dni.

Nezadouci ucinky hlasené u sotaterceptu jsou uvedeny v tabulce nize podle tfidy organovych systéma

MedDRA a podle frekvence. 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) a velmi vzacné
(< 1/10 000).

Tabulka 3: Nezadouci udinky

Trida organovych systému Frekvence NeZadouci uc¢inek
Poruchy krve a lymfatického Velmi Casté Trombocytopenie!~
systému Zvyseni hladiny hemoglobinu!
Poruchy nervového systému Velmi Casté Zavrateé
Bolest hlavy
Respiracni, hrudni a mediastinalni Velmi Casté Epistaxe
poruchy
Gastrointestinalni poruchy Velmi Casté Prijem
Casté Krvéceni dasni
Poruchy ktize a podkozni tkané Velmi Casté Teleangiektazie'
Vyrazka
Casté Erytém
Celkové poruchy a reakce v misté Casté Pruritus v misté vpichu
aplikace
Vysetieni Casté Zvyseni krevniho tlaku'-?

1Viz popis vybranych nezadoucich uginka
2 Zahrnuje ‘trombocytopenii’ a ‘sniZeni po¢tu trombocyt’
3 Zahrnuje ‘hypertenzi’, ‘zvySeni diastolického krevniho tlaku’ a ‘zvySeni krevniho tlaku’
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Popis vybranych nezadoucich uéinku

Zvyseni hladiny hemoglobinu

V klinické studii STELLAR, byly hlaSeny nezadouci ucinky zvySeni hladiny Hgb (‘zvySeni hladiny
hemoglobinu’ a ‘polycytemie’) u 8,6 % pacientl pouzivajicich sotatercept. Na zaklad¢ laboratornich
dat doslo k mirmému zvyseni hladiny Hgb (> 1.24 mmol/l (2 g/dl) nad horni hranici normalu) u 15,3 %
pacientll pouzivajicich sotatercept. ZvySeni hladiny Hgb bylo zvladnuto Gpravou davky (viz body 4.2
add).

Trombocytopenie

Trombocytopenie (‘trombocytopenie’ a ‘pokles poctu trombocytii’) byla hlasena u 10,4 % pacienti
pouzivajicich sotatercept. Zavazny pokles poétu trombocytii < 50 x 10%/1 se vyskytl u 2,5 % pacientti
pouzivajicich sotatercept. Trombocytopenie byla hlaSena mnohem castéji u pacientii zaroven lécenych
infuzemi prostacyklinu (21,5 %) v porovnani s pacienty, kterym infuze prostacyklinu podavany nebyly
(3,1 %) Trombocytopenie byla zvladnuta Gpravou davky (viz body 4.2 a 4.4).

Teleangiektazie

Teleangiektazie byly pozorovany u 16,6 % pacientd pouzivajicich sotatercept. Median doby do
nastupu byl 18,6 tydnt. K vysazeni 1écby kviili teleangiektaziim doslo u 1 % pacientd ve skupiné
lécené sotaterceptem.

Zvyseni krevniho tlaku

Zvyseni krevniho tlaku bylo hlaseno u 4,3 % pacientli pouzivajicich sotatercept. U pacientl
pouzivajicich sotatercept doslo v pribéhu 24 tydnii ke zvysSeni praimérné hodnoty systolického
krevniho tlaku z vychozich hodnot o0 2,2 mmHg a diastolického krevniho tlaku o 4,9 mmHg.

Starsi pacienti

Krom¢ krvacivych ptihod (souhrnna skupina klinickych nezadoucich piihod) nebyly v bezpecnosti
mezi vékovymi podskupinami < 65letych a > 65letych zadné rozdily. Krvacivé ptihody se vyskytovaly
Castéji u podskupiny starsich pacientii (52 % vs. 31,9 % pacientli < 65 let); 1é€enych sotaterceptem,
nicméné mezi vékovymi kategoriemi nebyla u zadné specifické krvacivé piihody zadna vyrazna
nerovnovaha. Zavazné krvaceni se objevilo u 3,6 % pacienti < 65 let a u 8,0 % pacienti > 65 let
pouzivajicich sotatercept.

Dlouhodobé bezpecénostni tidaje

Dlouhodobé bezpecnostni idaje jsou dostupné ze souhrnnych klinickych studii faze 2 a faze 3
(n=431). Median doby trvani expozice sotaterceptu byl 657 dni. Bezpecnosti profil byl obecné
podobny profilu pozorovanému v pivotni studii STELLAR.

Hlaseni podezi‘eni na nezaddouci ucinky

HIaseni podezifeni na nezddouci u€inky po registraci 1écivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinosi a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkl uvedeného v Dodatku V.
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4.9 Predavkovani

Ve studii faze 1 se zdravymi dobrovolniky se u jednoho ucastnika, kterému byl podavan sotatercept

v davce 1 mg/kg, objevilo zvySeni hladiny Hgb spojené se symptomatickou hypertenzi, ktera se
zlepsila po flebotomii.

V piipadé predavkovani u pacienta s PAH je tieba peclivé sledovat zvyseni hladiny Hgb a krevniho
tlaku a podle potfeby poskytnout podptrnou pééi (viz body 4.2 a 4.4). Sotatercept neni dialyzovatelny
béhem hemodialyzy.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antihypertenziva, antihypertenziva k 1é¢b¢ plicni arterialni hypertenze,
ATC kéd: C02KX06

Mechanismus u¢inku

Sotatercept je inhibitorem aktivinové signalni cesty s vysokou selektivitou pro Aktivin-A, coZ je
dimerni glykoprotein, ktery patii do superrodiny ligandi ze skupiny transformujiciho riistového
faktoru-p (TGF-B). Aktivin-A se vaze na receptor aktivinu typu IIA (ActRIIA), ktery reguluje klicové
signalni cesty zanétu, bunécné proliferace, apoptozy a tkanové homeostazy.

Hladiny Aktivinu-A jsou u pacienti s PAH zvyseny. Vazba Aktivinu na ActRIIA vede ke

vzniku proliferativniho signalu, zatimco dochazi k utlumeni signalni cesty zprostfedkované
antiproliferativnim receptorem kostniho morfogenetického proteinu typu II (bone morphogenetic
protein type II (BMPRII)). Nerovnovaha signalnich cest ActRIIA-BMPRII, ktera je zakladem PAH,
vede k hyperproliferaci cévnich bunék, coz zplisobuje patologickou pifestavbu stény plicnich arterii,
zuzeni lumina arterii, zvySeni plicniho cévniho odporu a vede ke zvySenému krevnimu tlaku v plicnich
arteriich a dysfunkci pravé komory.

Sotatercept se sklada z rekombinantniho fuzniho proteinu pfedstavujiciho homodimerni receptor
aktivinu typu ITA-Fc (ActRIIA-Fc), ktery funguje jako ,,ligandova past®, ktera vychytava nadbytecny
Aktivin-A a dalsi ligandy ActRIIA s cilem inhibovat aktivinovou signalni cestu. V diisledku toho
sotatercept prenastavuje rovnovahu proproliferativni (zprostiedkované ActRIIA/Smad2/3)

a antiproliferativni (zprosttedkované BMPRII/Smad1/5/8) signalni cesty modulujici cévni proliferaci.

Farmakodynamické uéinky

Klinicka studie faze 2 (PULSAR) hodnotila plicni vaskularni rezistenci (PVR) u pacientii s PAH po
24 tydnech 1écby sotaterceptem. Pokles PVR z vychozich hodnot byl vyznamné vétsi ve skupinach
l1écenych sotaterceptem v davkach 0,7 mg/kg a 0,3 mg/kg v porovnani se skupinou lé¢enou placebem.
Na placebo upravena primérnd hodnota rozdilu od vychozich hodnot stanovena metodou nejmensich
tverct byla -269,4 dyn*sec/cm® (95% CI: -365,8; -173,0) ve skuping 1é¢ené sotaterceptem v dévce
0,7 mg/kg a -151,1 dyn*sec/cm’ (95% CI: -249,6; -52,6) ve skupiné 1é¢ené sotaterceptem v davce

0,3 mg/kg.

V modelech PAH u potkantl, analog sotaterceptu snizoval expresi prozanétlivych markerti ve stén¢
plicni arterie, snizoval diapedézu leukocyttl, inhiboval proliferaci endotelialnich bunék a bun¢k
hladkého svalstva a podporoval apoptdézu v nemocnych cévach. Tyto bunééné zmeény byly spojeny
s ten¢imi cévnimi sténami, reverzni remodelaci arterii a pravé srdecni komory a zlepSenou
hemodynamikou.
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Klinicka u¢innost a bezpeénost

Ucinnost sotaterceptu byla hodnocena u dospélych pacientti s PAH v pivotni klinické studii
STELLAR. STELLAR byla, dvojit¢ zaslepend, placebem kontrolovana, multicentricka klinicka studie
s paralelni skupinou, kde 323 pacienti s PAH (funk¢ni tfida II nebo III podle WHO Group 1) bylo
randomizovano v poméru 1:1 do skupiny 1é€ené sotaterceptem (zahajovaci davka 0,3 mg/kg zvySena
na cilovou davku 0,7 mg/kg) (n=163) nebo placebem (n=160), které se podavaly subkutann¢ kazdé

3 tydny. Pacienti pokracovali ve své 1é€bé v dlouhodobé dvojité zaslepené 1€¢bé, dokud vsichni
pacienti nedokoncili 24. tyden 1éCby.

Ugastniky této studie byli dospéli s medianem véku 48,0 let (rozmezi: 18 aZ 82 let), z nichz 16,7 %
bylo ve véku > 65 let. Median télesné hmotnosti byl 68,2 kg (rozmezi: 38,0 az 141,3 kg); 89,2 %
ucastnikti byli bélosi, pficemz 79,3 % nebyli Hispanci nebo Latinoamericané; a 79,3 % byly Zeny.
Nejcastejsimi etiologiemi PAH byly idiopaticka PAH (58,5 %), dédi¢na PAH (18,3 %) a PAH
souvisejici s onemocnénimi pojivové tkan€ (14,9 %), PAH spojena s jednoduchym vrozenym
srde¢nim onemocnénim s opravenymi systémovymi plicnimi zkraty (5 %), nebo PAH vyvolanou léky
nebo toxiny (3,4 %). Primérna doba od stanoveni diagnézy PAH do screeningu byla 8,76 let.

Vétsina ucastnikil dostavala bud’ trojitou (61,3 %) nebo dvojitou (34,7 %) zakladni terapii PAH a vice
nez jedna tietina (39,9 %) dostavala infuze prostacyklinu. Podil G¢astnikti s funkéni tfidou I dle WHO
byl 48,6 % a s funkeni tiidou III dle WHO byl 51,4 %. Z klinické studie STELLAR byli vylouceni
pacienti, jimz byla diagnostikovana PAH souvisejici s virem lidské imunodeficience (HIV), PAH
souvisejici s portalni hypertenzi, PAH souvisejici se schistosomiazou a plicni venookluzivni nemoci
(PVOD).

Primarnim kritériem hodnoceni byla zména z vychozich hodnot 6minutového testu chiize (6MWD) ve
24. tydnu. Ve skuping 1é¢ené sotaterceptem byl median na placebo upravené zmény 6MWD

z vychozich hodnot ve 24. tydnu 40,8 metru (95% CI: 27,5; 54,1; p <0,001). Median na placebo
upravenych zmén 6MWD ve 24. tydnu byl rovnéz hodnocen u podskupin. Uéinek 1é¢by byl
konzistentni nap#ic¢ riznymi podskupinami vcetné pohlavi, diagnostikované skupiny PAH, zakladni
terapie na zacatku, infuzni terapie prostacyklinem na zac¢atku, WHO FC a vychozi PVR.

Sekundarni cilové parametry zahrnovaly multikomponentni zlepseni (MCI), PVR, N-terminalni
natriureticky propeptid typu B (NT-proBNP), WHO FC, dobu do timrti nebo prvniho vyskytu piihody
klinického zhorSeni.

MCI zlepseni bylo pfedem definovanym kritériem hodnoceni métenym podle podilu pacientt, kteti ve
24. tydnu ve vztahu k vychozim hodnotam dosahli vSech tfech nasledujicich kritérii: zlepseni 6MWD
(nértst o > 30 m), zlepSeni N-terminalniho natriuretického propeptidu typu B (NT-proBNP) (pokles
NT-proBNP o > 30 % nebo udrzeni/dosazeni hladiny NT-proBNP < 300 ng/l) a zlepSeni funk¢ni tfidy
dle WHO nebo udrzeni funkéni ttidy 11 dle WHO.

Progrese onemocnéni se méfila dobou do umrti nebo prvniho vyskytu piihody klinického zhorSeni.
Ptihody klinického zhorSeni zahrnovaly se zhorSenim souvisejici zafazeni do programu transplantace
plic a/nebo srdce, potebu zahajit zachrannou terapii schvalenou zakladni terapii PAH nebo potiebu
zvysit davku prostacyklinu v infuzi o > 10 %, potfebu siflové septostomie, hospitalizaci kviili zhorSeni
PAH (> 24 hodin) nebo zhorSeni PAH (zhorSeni funkéni tfidy dle WHO a snizeni 6 MWD o > 15 %,
kdy k obéma ptihodam dojde soucasné nebo v riznych ¢asech). Ptihody klinického zhorSeni a timrti
byly zaznamenavany, dokud posledni pacient neuskutecnil navstévu ve 24. tydnu 1é¢by (udaje do
uzavérky dat; median trvani expozice 33,6 tydni).

Ve 24. tydnu vykazovalo 38,9 % pacienti 1é€enych sotaterceptem zlepseni MCI oproti 10,1 % ve
skuping s placebem (p < 0,001). Median 1écebného rozdilu v PVR mezi skupinou se sotaterceptem

a placebem byl -234,6 dyn*sec/cm’ (95% CI: -288.4; -180,8; p < 0,001). Median lé¢ebného rozdilu v
NT-proBNP mezi skupinami se sotaterceptem a placebem byl -441,6 pg/ml (95% CI: -573,5; -309,6;
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p <0,001). ZlepSeni funkéni tiidy dle WHO oproti vychozi hodnoté se objevilo u 29 % pacientti u
sotaterceptu oproti 13,8 % u placeba (p < 0,001).

Lécba sotaterceptem vedla k 82% snizeni (HR 0,182, 95% CI: 0,075; 0,441; p < 0,001) vyskytu imrti
nebo piihod klinického zhorSeni ve srovnani s placebem (viz tabulka 4). Lé¢ebny ucinek sotaterceptu

oproti placebu zacal v tydnu 10 a pokracoval po dobu trvani studie.

Tabulka 4: Umrti nebo p¥ihody klinického zhor$eni

Placebo Sotatercept
(n=160) (n=163)
Celkovy pocet subjektii, u kterych doslo k imrti nebo 29 (18,1) 7(4,3)
lk alespoii jedné pfihod¢ klinického zhorseni, n (%)
'Vyhodnoceni umrti nebo prvniho vyskytu piihod klinického
zhorSeni*, n (%)
Umrti 6 (3,8) 2(1,2)
Se zhorSenim souvisejici zafazeni do programu 1(0,6) 1(0,6)
transplantace plic a/nebo srdce
Potieba sinové septostomie 0(0,0) 0(0,0)
Hospitalizace specificka pro PAH (> 24 hodin) 8 (5,0) 0(0,0)
ZhorSeni PAH' 15(9,4) 4(2,5)

* U subjektu miize byt zaznamenano vice neZ jedno hodnoceni pfi prvni pithodé klinického zhorSeni. P¥i prvni pithodé klinického
zhorSeni bylo zaznamenano vice neZ jedno hodnoceni u 2 subjektti ze skupiny 1éené placebem a u zadného subjektu ze skupiny
1écené sotaterceptem. Tato analyza vyloucila slozku ,,potieba zahajit zachrannou lécbu schvalenou terapii PAH nebo potiebu zvy sit
davku infuzniho prostacyklinu o 10 % nebo vice®.

T ZhorSeni vysledki 1é¢by PAH je definovano jako vyskyt obou z nasledujicich pithod v jakykoli okamzik, i kdyZ zacaly v riznou
dobu, v porovnani s vychozimi hodnotami: (a) zhorSeni funkéni tfidy dle WHO (II na III, III na IV, Il na IV atd.); a (b) sniZeni
6MWD o >15 % (potvrzené 2 6MWT s odstupem nejméné 4 hodin, ale ne vice nez 1 tyden).

N = pocet subjekti v populaci FAS; n = pocet subjektl v kategorii. Procenta jsou vypocitana jako (n/N)*100.

Imunogenita

V tydnu 24 1écby v ramci studie STELLAR, byly protilatky proti sotaterceptu (ADA) zjistény

u 44/163 (27 %) pacientl 1éCenych sotaterceptem. Mezi t€émito 44 pacienty bylo 12 pacienttl testovano
s pozitivnim vysledkem na neutralizujici protilatky proti sotaterceptu. Nebyly zjistény zadné klinické
ucinky protilatek proti sotaterceptu na farmakokinetiku, bezpe¢nost ani t¢innost sotaterceptu.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1éCivé ptipravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii
s ptipravkem Winrevair u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace pti 1€¢bé plicni arterialni
hypertenze (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

U pacienttl s PAH byl geometricky primér (variacni koeficient (%) (CV %)) AUC v rovnovazném
stavu a maximalni koncentrace v rovnovazném stavu (Cmax) pti davce 0,7 mg/kg kazdé 3 tydny
171,3 ugxd/ml (34,2 %), respektive 9,7 ug/ml (30 %). AUC a Cmax sotaterceptu se zvysuji
proporcionalné s davkou. Rovnovazného stavu se dosédhne po priblizn€ 15 tydnech 1écby. Pomér
akumulace AUC sotaterceptu byl pfiblizné 2,2.

Absorpce

Subkutanni formulace ma absolutni biologickou dostupnost piiblizné¢ 66 % na zakladé populacni
farmakokinetické analyzy. Maximalni koncentrace sotaterceptu je dosazeno za median doby po podani
nekolika subkutannich davek kazde¢ 4 tydny (Tmax), pfiblizné za 7 dni (rozmezi od 2 do 8 dni).
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Distribuce

Centralni distribu¢ni objem (CV%) sotaterceptu je pfiblizné 3,6 1 (24,7 %). Periferni distribu¢ni objem
(CV%) je ptiblizne 1,7 1(73,3 %).

Biotransformace

Sotatercept se katabolizuje obecnymi procesy degradace proteind.
Eliminace

Clearance sotaterceptu je pfiblizn€ 0,18 1/den. Geometricky primér terminalniho polocasu (CV%) je
pfiblizné 21 dni (33,8 %).

Zvlastni populace

Vek, pohlavi a rasa
Na zaklad¢ veku (18 az 81 let), pohlavi nebo rasy (82,9 % kavkazska; 3,1 % cernosska; 7,1 % asijska
a 6,9 % ostatni) nebyly ve farmakokinetice sotaterceptu pozorovany zadné klinicky vyznamné rozdily.

Télesnd hmotnost

Clearance a centralni distribu¢ni objem sotaterceptu se zvysuji s rostouci télesnou hmotnosti.
Doporuceny davkovaci rezim zaloZzeny na télesné hmotnosti vede ke konzistentnim expozicim
sotaterceptu.

Porucha funkce ledvin

Farmakokinetika sotaterceptu byla u pacienti s PAH s lehkou az stfedné€ tézkou poruchou funkce
ledvin (eGFR v rozmezi od 30 do 89 ml/min/1,73m?) srovnatelnd s farmakokinetikou u pacientii
s normélni funkci ledvin (¢GFR >90 ml/min/1,73m?). Navic je farmakokinetika sotaterceptu

u pacientll s onemocnénim ledvin v terminalnim stadiu (ESRD) bez PAH srovnatelna

s farmakokinetikou u pacientii s normalni funkci ledvin. Sotatercept neni pii hemodialyze
dialyzovatelny. Sotatercept nebyl studovan u pacientti s PAH s tézkou poruchou funkce ledvin
(eGFR <30 ml/min/1,73m?).

Porucha funkce jater

Sotatercept nebyl u pacient s PAH s poruchou funkce jater (klasifikace dle Childa a Pugha A az C)
hodnocen. Nepredpoklada se, ze by porucha funkce jater méla vliv na metabolizaci sotaterceptu,
protoze je sotatercept metabolizovan bunécnym katabolismem.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Se sotaterceptem nebyly provedeny zaddné studie karcinogenity ani mutagenity.

Toxicita pii opakovaném podani

U potkanti a opic trvaly nejdelsi studie subkutanni toxicity 3 mésice, respektive 9 mésict. U potkand,
zahrnovaly nezadouci u¢inky degeneraci vyvodnych kanalkiti/varlat, kongesci/nekrozu nadledvin

a membranoproliferativni glomerulonefritidu a tubulointersticialni nefritidu ledvin. Zmény ledvin
nevykazovaly po 1mési¢nim zotavovacim obdobi reverzibilitu. U opic nezadouci zmény zahrnovaly
zvyseni intersticialni matrix v kortikomedularni junkci, zmenseni velikosti glomeruld,
glomerulonefritidu a tubulointersticidlni nefritidu v ledvinach. U opic se po 3mési¢nim zotavovacim
obdobi zmény na ledvinach ¢astecné upravily. Pii hladiné davky bez pozorovaného nezddouciho
ucinku (NOAEL) u potkani a opic byly expozice sotaterceptu < 2krat vyssi nez klinicka expozice pii
maximalni doporucené davce pro clovéka (MRHD). Dalsi nalezy, které se vyskytly na hranici klinické
expozice u opic, zahrnovaly zanétlivé infiltraty jater, lymfoidni depleci ve slezin€ a zanétlivé infiltraty
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v choroiddlnim plexu.

Reprodukéni toxicita

Ve studii samici fertility se prodlouzila délka estralniho cyklu, snizila se Cetnost biezosti, doslo ke
zvySeni predimplantacnich a postimplantacnich ztrat a ke snizeni velikosti zivych vrht. Pfi NOAEL
pro koncové body samici fertility byla expozice sotaterceptu 2krat vyssi nez klinicka AUC pii MRHD.

U samcii doslo k ireverzibilnim histologickym zménam v eferentnich kanalcich, varlatech

a nadvarlatech. Histomorfologické zmény ve varlatech potkant korelovaly se snizenym indexem
fertility, ktery se zvratil béhem 13tydenniho obdobi bez 1écby. NOAEL pro histologické zmény varlat
nebyla stanovena a NOAEL pro funkéni zmény sam¢i fertility poskytuje systémovou expozici 2krat
vyssi nez klinicka expozice pii MRHD.

Ve studiich embryonalni/fetalni vyvojové toxicity provedené u potkant a kralikd doslo ke snizeni
poctu zivych plodu a télesné hmotnosti plodd, zpozdéni osifikace a zvyseni resorpce

a postimplantacnich ztrat. Pouze u potkanii byly také kosterni variace (zvyseny pocet nadpocetnych
zeber a zmény v poc¢tu hrudnich nebo bedernich obratlit). Pfi NOAEL u potkanti a kralikii byly
expozice sotaterceptu 2krat, resp. 0,4krat vyssi nez klinické expozice pfi MRHD.

Ve studii pre- a postnatalniho vyvoje provedené u potkani se sotaterceptem u mlad’at prvni generace
(F1) samic, kterym se béhem biezosti podavaly davky s odhadovanymi expozicemi odpovidajicimi az
2nasobku maximalni doporuc¢ené davky u lidi, nedoslo k zddnym nezddoucim G€inkiim. U mlad’at
prvni generace (F1) samic, kterym se davky podavaly béhem laktace, korelovalo sniZzeni hmotnosti
mlad’at s opozdénym pohlavnim zranim. NOAEL pro tc¢inky na riist a dospivani u mlad’at predstavuje
systémovou expozici 0,6nasobku klinické expozice piti MRHD.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych litek
Prasek

Monohydrat kyseliny citronové (E 330)
Dihydrat natrium-citratu (E 331)
Polysorbat 80 (E 433)

Sacharosa

6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy ptipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bodé¢ 6.6.

6.3 Doba pouZzitelnosti

Neoteviena injekéni lahvicka

3 roky
Po rekonstituci
Biochemicka a biofyzikalni stabilita byla prokazana po dobu 4 hodin pti 30 °C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt tento 1éCivy piipravek pouZzit okamzité, nejpozdéji vsak do4
hodin po rekonstituci.
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Pokud se nepouzije okamzité€, jsou doba a podminky uchovavani po rekonstituci ptipravku pred jeho
pouzitim na odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chrarite pfed mrazem.
Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.

Podminky uchovavani tohoto 1éCivého ptipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bodé¢ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Winrevair 45 mg prasek pro injekéni roztok

2ml injekcni lahvicka ze skla téidy I uzaviena zatkou z brombutylové pryZe s polymerovym potahem
a hlinikovym odtrhavacim vickem s polypropylenovym krytem limetkové barvy obsahujici 45 mg
sotaterceptu.

Winrevair 60 mg prasek pro injekéni roztok

2ml injek¢éni lahvicka ze skla téidy I uzaviena zatkou z brombutylové pryze s polymerovym potahem
a hlinikovym odtrhavacim vickem s polypropylenovym krytem vinové cervené barvy obsahujici
60 mg sotaterceptu.

Pripravek Winrevair praSek pro injekéni roztok je k dispozici v nasledujicich velikostech baleni:

baleni obsahujici 1 injek¢ni lahvicku se 45 mg prasku
baleni obsahujici 2 injek¢ni lahvicky se 45 mg prasku
baleni obsahujici 1 injekeni lahvicku s 60 mg prasku
baleni obsahujici 2 injekeni lahvicky s 60 mg prasku

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Vvybér vhodného baleni pfipravku

Pokud télesna hmotnost pacienta vyzaduje pouziti dvou 45mg nebo dvou 60mg injek¢énich lahvicek,
ma byt pouZita souprava se 2 injek¢nimi lahvickami misto dvou souprav s 1 injekéni lahvickou, aby se
eliminovala potfeba vice injekci (viz bod 6.5).

Pokyny k rekonstituci a podani

Ptipravek Winrevair ve forme prasku pro injekéni roztok ma byt pted pouzitim rekonstituovan
a aplikovan jako jednorazova injekce podle télesné hmotnosti pacienta (viz bod 4.2).

Rekonstituce

- Baleni vyjméte z chladnicky a vyckejte 15 minut, aby 1é¢ivy ptipravek pted piipravou dosahl
pokojové teploty.

- Na injekéni lahvicee zkontrolujte, zda u 1é¢ivého ptipravku neuplynula doba pouzitelnosti.
Prasek musi byt bily az bélavy a mlize vypadat jako cely nebo rozpadly kolac.

- Z injekeni lahvicky obsahujici prasek sejméte vicko a pryZovou zatku otiete tamponem
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s alkoholem.
Obsah injek¢ni lahvicky rekonstituujte sterilni vodou:

e Do jedné injekéni lahvicky pripravku Winrevair 45 mg injikujte 1,0 ml sterilni vody.

e Do jedné injekeni lahvicky pripravku Winrevair 60 mg injikujte 1,3 ml sterilni vody.
Po rekonstituci miize 45mg injekeni lahvicka poskytnout pouze davku do 0,9 ml 1é¢ivého
ptipravku a 60mg injek¢ni lahvicka mize poskytnout pouze davku do 1,2 ml 1é¢ivého
ptipravku. Vysledna koncentrace po rekonstituci je 50 mg/ml.

Injekéni lahvickou jemné pohybujte krouzivym pohybem, ¢imz se 1éCivy pripravek
rekonstituuje. Neprotiepavejte ani silné nepromichavejte.

Injeké¢ni lahvicku nechte stat az 3 minuty, aby doslo k vymizeni vzniklych bublin.
Rekonstituovany roztok vizualné zkontrolujte. Po fadném promiseni ma byt rekonstituovany
roztok Ciry az opalizujici a bezbarvy az slabé hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.
Pokud je piedepsano baleni se 2 injek¢nimi lahvickami, pii ptipravé druhé injekcni lahvicky
opakujte kroky z této casti.

Rekonstituovany roztok pouzijte co nejdiive, nejpozdéji vSak do 4 hodin po rekonstituci.

Pokyny k podani
Pripravek Winrevair je uren k jednorazové subkutanni injekci.

Pted piipravou injekéni stiikacky uréené k podani piipravku vizualn€ zkontrolujte
rekonstituovany roztok. Rekonstituovany roztok ma byt ¢iry az opalizujici a bezbarvy az slabé
hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.
Na zaklad¢ pacientovy télesné hmotnosti natdhnéte do injekéni stiikacky pozadovany objem

z jedné nebo ze dvou injekénich lahvicek.
Na bfise (nejméné 5 cm od pupku), v horni ¢asti stehna nebo v horni ¢asti paze vyberte misto
k podani injekce a otfete jej tamponem s alkoholem. Pro kazdou injekci zvolte nové misto, které
neni zjizvené, citlivé nebo pohmozdéné.
Aplikujte subkutanni injekeci.
Vyprazdnénou injekéni stiikaCku vyhod'te. Injekéni stiikacku nepouzivejte opakované.

Veskery nepouzity 1éCivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

Pokyny o sledovatelnosti biologickych 1é¢ivych ptipravkl viz bod 4.4.

7.

DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

8.

REGISTRACNI CiSLO / REGISTRACNI CiSLA

EU/1/24/1850/005
EU/1/24/1850/006
EU/1/24/1850/007
EU/1/24/1850/008

9.

DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 22. srpna 2024
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10. DATUM REVIZE TEXTU

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

VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZ{

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

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU
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A. VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTEN@ §ARZI: VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce biologické 1é¢ivé latky

Abbvie Bioresearch Center
100 Research Drive
Worcester, MA 01605
USA

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na 1ékatsky predpis s omezenim (viz ptiloha I: Souhrn udaju
o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢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 zmeény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1écivé
pripravky.

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

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

. Plan fizeni rizik (RMP)

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

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1€¢ivé ptipravky,
e pii kazdé zmenée systému fizeni rizik, zejména v dasledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam pomeéru piinosu a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA III

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

VNEJST KRABICKA
Souprava s jednou 45mg injek¢ni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 45 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 0,9 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek a rozpoustédlo pro injekcni roztok

1 injek¢ni lahvicka 45 mg (prasek), 1 predplnéna injekéni stiikacka (rozpoustédlo), 1 adaptér na
injekéni lahvicku, 1 injekeni stiikacka k podani pripravku, 1 injekéni jehla, 4 tampdny s alkoholem

45 mg

 S—
—

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podéni.
Pted pouzitim si piectéte piibalovou informaci a brozuru.
Pouze k jednordzovému 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
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8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrante pfed mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOU,ZIT\'(CH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1850/001

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Winrevair 45 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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19. JINE — UDAJE UVADENE NA VNITRNi CHLOPNI KRABICKY

Horni vlozka
Polozky v horni vlozce slouzi ke smiseni ptipravku.

A Injekéni lahvicka s 1ékem

B Piedplnéna injekeni stiikacka (rozpoustédlo)
C Adaptér na injekéni lahvicku

F Tampony s alkoholem

Zde zvednéte

Spodni vlozka
Polozky ve spodni vlozce slouzi k podani ptipravku.

D Injekeni jehla
E Injekeni stiikacka k podani pfipravku

F Tampodny s alkoholem

m Zde zvednéte

—)

Zde zvednéte

N

Diilezité: NepouzZivejte ptipravek Winrevair, dokud Vam nebo Vasemu pecovateli zdravotnicky
pracovnik neukaze spravny zpusob piipravy a injekéniho podani tohoto 1éku. Pfed pouzivanim
ptipravku Winrevair si prectéte navod k pouZiti.

E

\D

\
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MINIMALNI UDAJE UVADENE V HORNi VLOZCE SOUPRAVY

Souprava s jednou 45mg injek¢ni lahvickou

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

moOw

Zde zvednéte

40



MINIMALNI UDAJE UVADENE VE SPODNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava s jednou 45mg injek¢ni lahvickou

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

| 5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

| 6. JINE

o m g

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNI LAHVICCE
Souprava s jednou 45mg injek¢ni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 45 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

45 mg

6. JINE

MSD
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACCE
Souprava s jednou 45mg injek¢ni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rozpoustédlo pro Winrevair 45 mg

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJST KRABICKA
Souprava se dvéma 45mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 45 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 1,8 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek a rozpoustédlo pro injekcni roztok

2 injek¢ni lahvicky 45 mg (prasek), 2 predplnéné injekeni stiikacky (rozpoustédlo), 2 adaptéry na
injekéni lahvicky, 1 injekeni stiikacka k podani pripravku, 1 injekéni jehla, 8 tampdni s alkoholem

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci a brozuru.
Pouze k jednorazovému pouziti.

6. ZVLASTNIi 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
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8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chrante pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied 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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1850/002

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Winrevair 2 x 45 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
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| 19.  JINE - UDAJE UVADENE NA VNITRNi CHLOPNI KRABICKY

Horni vlozka
Polozky v horni vlozce slouzi ke smiseni ptipravku.

A Injekeni lahvicka s 1ékem

B Predplnéna injekéni stiikacka (rozpoustédlo)
C Adaptér na injekéni lahvicku

F Tampony s alkoholem

Souprava
Souprava

Zde zvednéte

Spodni vlozka
Polozky ve spodni vlozce slouzi k podani piipravku.

D Injekeni jehla

E Injekeni stiikacka k podani ptipravku
F Tampodny s alkoholem
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|\

m Zde zvednéte

)

}
Zde zvednéte
Diilezité: NepouZivejte ptipravek Winrevair, dokud Vam nebo Vasemu pecovateli zdravotnicky

pracovnik neukaze spravny zpusob piipravy a injekéniho podani tohoto 1éku. Pfed pouzivanim
pripravku Winrevair si prectéte navod k pouziti.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA HORNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava se dvéma 45mg injek¢énimi lahvickami

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

Souprava 1
12 A
1/2B
12C

F
Souprava 2
2/2 A
2/2B
2/2C

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA SPODNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava se dvéma 45mg injek¢énimi lahvickami

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

o m g

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNI LAHVICCE
Souprava se dvéma 45mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 45 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

45 mg

6. JINE

MSD
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACCE
Souprava se dvéma 45mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rozpoustédlo pro Winrevair 45 mg

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJST KRABICKA
Souprava s jednou 60mg injek¢ni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 60 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 1,2 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek a rozpoustédlo pro injekcni roztok

1 injek¢ni lahvicka 60 mg (prasek), 1 predplnéna injekéni stiikacka (rozpoustédlo), 1 adaptér na
injekéni lahvicku, 1 injekéni stiikacka k podéani pfipravku, 1 injekeni jehla, 4 tampoény s alkoholem.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podéni.
Pred pouzitim si piectéte piibalovou informaci a brozuru.
Pouze k jednordzovému 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
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8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrarite pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1850/003

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Winrevair 60 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN

53



19. JINE — UDAJE UVADENE NA VNITRNI CHLOPNI KRABICKY

Horni vlozka
Polozky v horni vlozce slouzi ke smiseni pfipravku.

A Injekéni lahvicka s 1ékem

B Predplnéna injekéni stiikacka (rozpoustédlo)
C Adaptér na injekéni lahvicku

F Tampony s alkoholem

Zde zvednéte

Spodni vlozka

Polozky ve spodni vlozce slouzi k podani piipravku.

D Injekeni jehla
E Injekeni strikacka k podani ptipravku
F Tampony s alkoholem
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|\

m Zde zvednéte

)

}
Zde zvednéte
Diilezité: NepouZivejte ptipravek Winrevair, dokud Vam nebo Vasemu pecovateli zdravotnicky

pracovnik neukaze spravny zpUsob piipravy a injekéniho podani tohoto 1éku. Pred pouzivanim
ptipravku Winrevair si pfectéte navod k pouziti.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA HORNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava s jednou 60mg injek¢ni lahvickou

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

moOw

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA SPODNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava s jednou 60mg injek¢ni lahvickou

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

o m g

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNi LAHVICCE
Souprava s jednou 60mg injek¢ni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 60 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

60 mg

6. JINE

MSD
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACCE
Souprava s jednou 60mg injek¢ni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rozpoustédlo pro Winrevair 60 mg

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1,3 ml

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA
Souprava se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 60 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 2,4 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek a rozpoustédlo pro injekcni roztok

2 injek¢ni lahvicky 60 mg (prasek), 2 predplnéné injekeni stiikacky (rozpoustédlo), 2 adaptéry na
injekéni lahvicky, 1 injekéni sttikacka k podéani pripravku, 1 injekéni jehla, 8 tampoénii s alkoholem.

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci a brozuru.
Pouze k jednorazovému pouziti.

6. ZVLASTNIi 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
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8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrarite pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/24/1850/004

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Winrevair 2 x 60 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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19. JINE — UDAJE UVADENE NA VNITRNI CHLOPNI KRABICKY

Horni vlozka
Polozky v horni vlozce slouzi ke smiseni pfipravku.

A Injekéni lahvicka s 1ékem

B Ptedplnéna injekéni stiikacka (rozpoustédlo)
C Adaptér na injekéni lahvicku

F Tampony s alkoholem

m 172

Souprava
Souprava

Zde zvednéte

Spodni vlozka
Polozky ve spodni vlozce slouzi k podani ptipravku.

D Injekeni jehla

E Injekeni stiikacka k podéni pfipravku
F Tampony s alkoholem
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O

m Zde zvednéte

)

}
Zde zvednéte
Diilezité: NepouZivejte pripravek Winrevair, dokud Vam nebo Vasemu pecovateli zdravotnicky

pracovnik neukaze spravny zpUsob piipravy a injekéniho podani tohoto 1éku. Pred pouzivanim
ptipravku Winrevair si pfectéte navod k pouziti.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA HORNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

Souprava 1
12 A
1/2B
12C

F
Souprava 2
2/2 A
2/2B
2/2C

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA SPODNI VLOZCE SOUPRAVY

Souprava se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

| 4. CiSLO SARZE

‘ S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

6. JINE

o m g

Zde zvednéte
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNI LAHVICCE
Souprava se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 60 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

60 mg

6. JINE

MSD
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACCE
Souprava se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Rozpoustédlo pro Winrevair 60 mg

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

S. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1,3 ml

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA
Baleni s jednou 45mg injekéni lahvi¢kou

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 45 mg prasek pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 0,9 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injek¢ni roztok

1 injek¢ni lahvicka 45 mg

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Pouze 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
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EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrarte pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied 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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/24/1850/005

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odivodnéni pfijato

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D céarovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNI LAHVICCE
Baleni s jednou 45mg injekéni lahvi¢kou

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 45 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

45 mg

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSi KRABICKA
Baleni se dvéma 45mg injek¢nimi lahvi¢kami

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 45 mg prasek pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 1,8 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injek¢ni roztok

2 injekéni lahvicky 45 mg

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podéni.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Pouze k jednordzovému 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
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8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrante pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek 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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CIiSLO/CISLA

EU/1/24/1850/006

13. CISLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odiivodnéni piijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy 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 NA INJEKCNi LAHVICCE
Baleni se dvéma 45mg injek¢nimi lahvi¢kami

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 45 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

45 mg

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA
Baleni s jednou 60mg injekéni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

Winrevair 60 mg prasek pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 60 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 1,2 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injek¢ni roztok

1 injek¢ni lahvicka 60 mg

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Pouze k jednorazovému pouziti.

6. ZVLASTNIi 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
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EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrarte pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied 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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/24/1850/007

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odivodnéni piijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D céarovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNi LAHVICCE
Baleni s jednou 60mg injekcni lahvickou

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 60 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

60 mg

6. JINE

MSD
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA
Baleni se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Winrevair 60 mg prasek pro injekéni roztok
sotatercept

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injekéni lahvicka obsahuje 60 mg sotaterceptu. Koncentrace rekonstituovaného roztoku je
50 mg/ml a lze odebrat az 2,4 ml.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331),
polysorbat 80 (E 433), sacharosa.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injekéni roztok

2 injekéni lahvicky 60 mg

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Pouze k jednordzovému pouziti.

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST
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EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce (2 °C =8 °C). Chrarte pied mrazem.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied 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

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/24/1850/008

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

Nevyzaduje se — odivodnéni piijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D céarovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK NA INJEKCNi LAHVICCE
Baleni se dvéma 60mg injek¢énimi lahvickami

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Winrevair 60 mg prasek pro injekci
sotatercept
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

60 mg

6. JINE

MSD
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
sotatercept

' Tento ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpecnosti. MliZete prispet tim, Ze nahlasite jakékoli nezddouci Gcinky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci dfive, nezZ zacnete tento pripravek pouZivat,
protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.
— Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.
— Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.
— Tento pfipravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné zndmky onemocnéni jako Vy.
— Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkt, sdélte to svému Iékari, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou
uvedeny v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Winrevair a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete pripravek Winrevair pouzivat
Jak se ptipravek Winrevair pouziva

Mozné nezadouci t€inky

Jak pripravek Winrevair uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AN e

[y

Co je pripravek Winrevair a k ¢emu se pouzZiva
Ptipravek Winrevair obsahuje 1é¢ivou latku sotatercept.

Pouziva se s dal$imi postupy k 1é¢bé plicni arterialni hypertenze (PAH) u dospélych. Plicni arterialni
hypertenze je typ vysokého krevniho tlaku v plicnich tepnach. U plicni arterialni hypertenze se tyto
tepny zuzuji, coz zt€zuje srdci pumpovani krve t€émito cévami a vede tak k pfiznakiim jako je tinava,
zavrat€ a potize s dychanim.

Ptipravek Winrevair pisobi na pficiny plicni arteridlni hypertenze odpoveédné za zizeni plicnich tepen.
To usnadiuje srdci pumpovat krev do plic a zlepsuje tak schopnost byt fyzicky aktivni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete pripravek Winrevair pouzivat

Piipravek Winrevair nepouzivejte

- jestlize jste alergicky(4) na sotatercept nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

- Jestlize je pocet krevnich desti¢ek v krvi opakované€ velmi nizky.

Upozornéni a opatieni
Ptipravek Winrevair mize zvysit hladiny hemoglobinu v krvi, snizit pocet krevnich desti¢ek v krvi,

nebo zvysit riziko zavazného krvaceni.

Pted pouzitim ptipravku Winrevair a béhem jeho pouZzivani se porad’te se svym lékafem nebo
lékarnikem, pokud mate:
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- vysoké hladiny hemoglobinu v krvi (bilkovina v ¢ervenych krvinkach, ktera prenasi kyslik).
To miize zvysit pravdépodobnost vzniku krevni srazeniny, kterd maze ucpat krevni cévu. Lékar
Vam bude pii pravidelnych krevnich testech kontrolovat hladiny hemoglobinu pfed kazdou
z prvnich péti davek ptipravku Winrevair, nebo v ptipad¢ potieby déle pred kazdou dalsi
davkou, a pravidelné v pribéhu pouzivani tohoto piipravku.

- nizky pocet krevnich desti¢ek v krvi (drobna téliska, ktera napomahaji pti srazeni krve).
To muze vést ke snadné tvorbé modfin, pretrvavajicimu krvaceni z ran a ke krvaceni z nosu.
Lékatr Vam bude pii pravidelnych krevnich testech kontrolovat pocet krevnich desti¢ek pied
kazdou z prvnich péti davek pripravku Winrevair, nebo v ptipadé potieby déle pred kazdou
dalsi davkou, a pravidelné¢ v pribéhu pouzivani tohoto ptipravku. V piipadé, Ze je pocet
krevnich desti¢ek v krvi opakované velmi nizky, 1ékat 1€cbu nezahaji.

- znamKky a priznaky zavazného krvaceni

. pretrvavajici bolest hlavy e jasné Cervena krev pfi

. pocit na zvraceni zvraceni nebo pii kasli

. slabost e pietrvavajici kece v biise

. ¢erna nebo dehtovita stolice e silna bolest v zddech

. krev ve stolici e abnormalné silné menstruacni
krvaceni

Toto jsou znamky a ptiznaky zavazného krvaceni, které se mohou objevit, pokud pouzivate
léky. Lekat vas bude informovat, jak je rozpoznat. Pokud zaznamenate kteroukoli z téchto
znamek nebo piiznaki, porad’te se se svym Iékarem. Zavazné krvaceni mize vést

k hospitalizaci, nutnosti podani krevni transfuze nebo jiné 1é¢by, a mlize byt zivot ohrozujici.

Déti a dospivajici
Tento 1€k nepodavejte détem a dospivajicim mladSim 18 let. Neni znamo, zda je tento 1€k u pacientli
mladsich 18 let bezpecny a zda je u nich ucinny.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Winrevair
Informujte svého l1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobe
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt téhotna, nebo planujete ot€hotnét, porad'te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem diive, nez zacnete tento ptipravek pouzivat.

Téhotenstvi:
Ptipravek Winrevair miize poskodit Vase nenarozené dite.

Tento 1€k se nedoporucuje v priabéhu téhotenstvi. Pred tim, nez zacnete piipravek Winrevair pouzivat,
ma lékar provést téhotensky test a v pribéhu 1éCby a nejméné 4 mésice po posledni davce pripravku
Winrevair pouzivejte ucinnou kontracepcni metodu. Ohledné vhodné kontracepcni metody se obrat’te
na svého lékare nebo 1ékarnika.

Svého Iékare ihned informujte, pokud béhem pouzivani tohoto ptipravku otéhotnite nebo pokud si
myslite, Ze byste mohla byt t€hotna.
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Kojeni:

Neni znadmo, zda se pripravek Winrevair vylucuje do mateiského mléka. Béhem 1écby a nejméné
4 mésice po posledni davce ptipravku Winrevair nekojte. Porad’te se se svym lékafem nebo
lékarnikem o nejlep$im zpasobu vyzivy Vaseho ditéte.

Plodnost:
Ptipravek Winrevair miize snizovat Zenskou a muzskou plodnost.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Neni pravdépodobné, ze by tento 1€k mél vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Piipravek Winrevair obsahuje sodik
Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku”.

Piipravek Winrevair obsahuje polysorbat 80

Tento 1éCivy pripravek obsahuje 0,20 mg polysorbatu 80 v jednom ml rekonstituovaného roztoku.
Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Oznamte svému lékaii, pokud mate jakoukoli znamou
alergii.

3. Jak se pripravek Winrevair pouziva

Vzdy pouzivejte tento piipravek presné podle pokynt svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.
Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym l¢kaiem, 1ékdrnikem nebo zdravotni sestrou.

Doporucené davkovaci schéma je jedna injekce kazdé 3 tydny.

Vase davka

- Davka ptipravku Winrevair zavisi na Vasi télesné hmotnosti a krevnich testech. Lécbu zahgjite
davkou 0,3 mg/kg, ktera bude nasledné zvysena na 0,7 mg/kg.

- Lékar Vam sdéli, kolik pfipravku Winrevair mate pouZzivat a kdy jej mate pouzivat. Je velmi
dalezité, abyste se fidil(a) pokyny Iékafe.

- Ptipravek Winrevair nepouzivejte Castéji, nez Vam fekl Vas 1ékar. Pokud si nejste jisty(a), kdy
mate piipravek Winrevair pouzit, obrat'te se na svého lékare nebo 1ékarnika.

Lékat bude kontrolovat Vasi davku

- Pted kazdou z prvnich péti davek, nebo déle pted kazdou davkou, pokud to bude potieba,
a pravidelné béhem pouzivani ptipravku Winrevair, Vam bude 1ékar provadét krevni testy.
Lékar Vas tak mize sledovat a najit pro Vas nejlepsi davku.

- Lékai mize podle Vasi reakce na piipravek Winrevair davku zménit, 1écbu odlozit, nebo ji
ukoncit.

Jak budete pripravek Winrevair pouZzivat

Ptipravek Winrevair budete pouZzivat jako injekci podavanou tésné pod kizi (podkozné), a to pouze do
téchto injek¢nich mist:

o bFicho, nejméné 5 cm od pupku, nebo

o horni ¢ast stehna.

Pozn.: V ptipadé, Ze Vam injekci podava 1ékar nebo zdravotni sestra, mohou jako misto vpichu pouzit
také horni ¢ast paze, protoze byli vySkoleni, jak injekci spravné aplikovat.

Pred pouzitim pfipravku Winrevair

- Pokud Iékat dospéje k zaveéru, ze si injekce piipravku Winrevair mizete podavat doma
sam/sama nebo Vam je mize podavat peCovatel, musite Vy nebo pecovatel byt fadné
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proskoleni. Toto skoleni Vas nauci spravny zpusob pfipravy a podani injekce piipravku
Winrevair. Nepokousejte se pfipravek Winrevair aplikovat, dokud Vam I€kat neukaze, jak se to
spravng déla.

- Lékat Vam fekne, jaké mnozstvi pfipravku Winrevair mate pouzit a kdy jej mate pouzit.

- Prectéte si samostatnou broZuru ,,Navod k pouziti®, ktera se dodava s ptipravkem Winrevair.

JestliZe jste pouzil(a) vice pripravku Winrevair, nezZ jste mél(a)
JestliZze pouZijete méné nebo vice pripravku Winrevair, neZ jste mé¢l(a), obrat’te se na svého lékare
nebo lékarnika.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Winrevair

Pokud vynechate predepsanou davku piipravku Winrevair a od doby, kdy jste ji mél(a) pouzit, jesté
neuplynuly 3 dny, pouzijte ji ihned a dalsi davku pouzijte podle ptivodniho schématu. Pokud
vynechate predepsanou davku piipravku Winrevair a od doby, kdy jste ji mél(a) pouzit, uplynuly vice
nez 3 dny, davkovaci schéma bude muset byt zménéno, obrat’te se s zadosti o radu na svého 1ékare
nebo lékarnika.

JestliZe jste piestal(a) pouzivat piipravek Winrevair
Bez porady se svym lékaiem neménte davku nebo neukoncujte pouzivani pripravku Winrevair.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. Mozné nezadouci acinky

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

Zavainé nezadouci ucinky:
Thned se obrat’te na svého lékare nebo 1ékarnika, pokud zaznamenate:
e snadnou tvorbu modfin, dlouhotrvajici krvaceni z ran a krvaceni z nosu. Muze jit o znamky
nizkého poctu krevnich desticek (trombocytopenie). To se ukaze ve Vasich krevnich testech.

Kromé¢ toho Vam bude 1€kar pravideln€ provadét krevni testy, aby se zjistilo, zda mate:
e vysoké hladiny hemoglobinu.

Vyse uvedené zavazné nezadouci ucinky mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob.

Dal$i mozné nezadouci ucinky:
Obrat’te se na svého lékare nebo 1ékarnika, pokud zaznamenate cokoliv z nasledujiciho:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob):
e bolest hlavy
e krvéceni z nosu (epistaxe)
e pavouckovité zZilky nebo drobné Zilky, které vypadaji jako rizové nebo ¢ervené ¢ary na kizi
(teleangiektazie)
e prijem
zavraté
vyrazka na kizi

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob):
e vysoky krevni tlak
e zrudnuti kiize
e krvéceni z dasni
e svédéni v miste injekce
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Hl4Seni neZadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému lékafi, 1€karnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejn¢ postupujte v piipad€ jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny

v této ptibalové informaci. Nezadouci ¢inky muzete hlasit také piimo prostiednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinka uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinki mtzete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

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

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

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C). Chraiite pfed mrazem. Uchovavejte v pivodnim obalu, aby
byl piipravek chranén pied svétlem.

Tento 1ék ma byt aplikovan ihned po smiseni 1écivého prasku se sterilni vodou pro injekci, nejpozdéji
vSak do 4 hodin po smiseni.

Nevyhazujte zadné 1é€ivé pripravky do odpadnich vod nebo doméciho odpadu. Zeptejte se svého
lékarnika, jak naloZit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni poméahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Winrevair obsahuje
- Lécivou latkou je sotatercept. Jedna injekcni lahvicka obsahuje 45 mg nebo 60 mg sotaterceptu.
Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg sotaterceptu.
- DalSimi pomocnymi latkami jsou
e v prasku: monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-citratu (E 331)
(viz bod 2 “Pripravek Winrevair obsahuje sodik™), polysorbat 80 (E 433) (viz bod 2
“Ptipravek Winrevair obsahuje polysorbat 80”) a sacharosa.
eV rozpoustédle: voda pro injekci.

Jak pripravek Winrevair vypada a co obsahuje toto baleni

Piipravek Winrevair je praSek a rozpoustédlo pro injek¢ni roztok (praSek pro injekei). Bily az bélavy
prasek se dodava ve 2ml sklenéné injekcni lahvic¢ce obsahujici 45 mg nebo 60 mg sotaterceptu.
Rozpoustédlo je ¢ira a bezbarva voda pro injekci v predplnéné injekéni stiikacce o objemu 1 ml nebo
1,3 ml

Ptipravek Winrevair 45 mg je k dispozici v:

- baleni obsahujicim 1 injekéni lahvicku 45 mg (prasek), 1 predplnénou injekeni stiikacku
(rozpoustédlo), 1 adaptér na injekcni lahvicku, 1 injekéni stfikacku k podani ptipravku,
1 injekéni jehlu a 4 tampodny s alkoholem.

- baleni obsahujicim 2 injekéni lahvicky po 45 mg (prasek), 2 predplnéné injekeni stiikacky
(rozpoustédlo), 2 adaptéry na injekéni lahvicku, 1 injekéni stiikacku k podani pripravku,
1 injekéni jehlu a 8 tamponti s alkoholem.

Ptipravek Winrevair 60 mg je k dispozici v:

- baleni obsahujicim 1 injekéni lahvicku 60 mg (prasek), 1 pfedplnénou injekéni sttikacku
(rozpoustédlo), 1 adaptér na injekcni lahvicku, 1 injekeni stfikacku k podani ptipravku,
1 injek¢ni jehlu a 4 tampony s alkoholem.
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- baleni obsahujicim 2 injekéni lahvicky po 60 mg (prasek), 2 predplnéné injekéni stiikacky
(rozpoustédlo),2 adaptéry na injek¢éni lahvicku, 1 injek¢ni stiikacku k podani ptipravku,
1 injek¢ni jehlu a 8 tampont s alkoholem.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem
Nizozemsko

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

Belgié/Belgique/Belgien
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@msd.com

bbarapus

Mepxk lapn u Joym bearapus EOO/L
Ten.: +359 2 819 3737
info-msdbg@merck.com

Ceska republika

Merck Sharp & Dohme s.r.0.
Tel.: +420233 010 111
dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf.: + 45 4482 4000
dkmail@msd.com

Deutschland

MSD Sharp & Dohme GmbH
Tel: +49 (0) 89 20 300 4500
medinfo@msd.de

Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel: +372 614 4200
dpoc.estonia@msdcom

EArada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.

Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

Lietuva

UAB Merck Sharp & Dohme
Tel. +370 5 2780 247
dpoc_lithuania@msd.com

Luxembourg/luxemburg
MSD Belgium

Tél/Tel: +32(0)27766211
dpoc_belux@msd.com

Magyarorszag

MSD Pharma Hungary Kft.
Tel.: +36 1 888 5300
hungary msd@merck.com

Malta

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: 0800 9999000

(+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com



France
MSD France
Tél: + 33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: + 38516611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvbmpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA.: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: +371 67025300
dpoc.latvia@msd.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Romania

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: +386 1 5204 201
msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. r. 0.
Tel: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

Tato piibalova informace byla naposledy revidovina {MM/RRRR}.

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

Nasledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Ptipravek Winrevair prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok ma byt pied pouZzitim rekonstituovan
a podan jako jednorazova injekce podle té€lesné hmotnosti pacienta (pro doporuc¢eny davkovaci rezim
viz bod 4.2 Souhrnu udaji o ptipravku).

Podrobné pokyny krok za krokem, jak pfipravit a podavat ptipravek Winrevair prasek a rozpoustédlo

pro injek¢ni roztok naleznete v samostatné brozufe s navodem k pouziti dodavané spolu s touto
ptibalovou informaci. Piehled pokyni pro rekonstituci a podavani je uveden nize.
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Pokyny k rekonstituci

- Soupravu vyjméte z chladnic¢ky a vyckejte 15 minut, aby predplnénd injekeni stiikacka
(predplnéné injekéni stiikacky) a 1é¢ivy pripravek pred ptipravou dosahly pokojové teploty.

- Na injekéni lahviéee zkontrolujte, zda u 1é¢ivého pripravku neuplynula doba pouzitelnosti.
Prasek musi byt bily az bélavy a mize vypadat jako cely nebo rozpadly kolac.

- Z injekeni lahvicky obsahujici prasek sejméte vicko a pryZovou zatku otfete tamponem
s alkoholem.

- Na injekeéni lahvicku nasad’te adaptér na injekéni lahvicku.

- Predplnénou injekeni stiikacku vizualné zkontrolujte, zda neni poSkozena nebo netece, a sterilni
vodu uvniti zkontrolujte, zda v ni nejsou viditelné Castice.

- Z predplnéné injekeni stiikacky odlomte vicko a injekeni stiikacku napojte na adaptér na
injek¢ni lahvicku.

- Vsechnu sterilni vodu z pfipojené injekéni stiikacky injikujte do injekeni lahvicky obsahujici
prasek:

e Piedplnéna injekéni stiikacka dodavana s injekéni lahvickou 45 mg obsahuje 1,0 ml
sterilni vody.
e Pfedplnéna injekéni stiikacka dodavana s injekéni lahvickou 60 mg obsahuje 1,3 ml
sterilni vody.

Po rekonstituci miize 45 mg injekéni lahvicka poskytnout pouze davku do 0,9 ml 1é¢ivého
pripravku a 60 mg injek¢ni lahvicka miize poskytnout pouze davku do 1,2 ml 1é¢ivého
pripravku. Kone¢na koncentrace po rekonstituci je 50 mg/ml.

- Injekeni lahvickou jemné pohybujte krouzivym pohybem, ¢imz se 1éCivy ptipravek
rekonstituuje. Neprotifepavejte ani silné netieste.

- Injekéni lahvicku nechejte stat az 3 minuty, aby doslo k vymizeni vzniklych bublin.

- Rekonstituovany roztok vizualné zkontrolujte. Po fddném promiseni musi byt rekonstituovany
roztok Ciry az opalizujici a bezbarvy az slabé hnédoZluty roztok bez hrudek nebo prasku.

- Z adaptéru na injek¢ni lahvicku odsroubujte injekeni stiikacku a vyprazdnénou injekéni
stiikacku vyhod'te.

- Pokud je ptedepsana souprava se 2 injekénimi lahvickami, pii ptipravé druhé injekcni lahvicky
opakujte kroky z této ¢asti.

- Rekonstituovany roztok pouzijte co nejdrive, nejpozdeji vSak do 4 hodin po rekonstituci.

Piiprava injekeni stiikacky

- Pted ptipravou injekéni stiikacky urcené k podani ptipravku vizualn€ zkontrolujte
rekonstituovany roztok. Rekonstituovany roztok ma byt Ciry az opalizujici a bezbarvy az slabé
hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.

- Adaptér na injek¢ni lahvicku otfete tamponem s alkoholem.

- Injekéni stiikacku uréenou k podani ptipravku vyjméte z obalu a nasad’te ji na adaptér na
injek¢ni lahvicku.

- Injekeni stiikacku a injekéni lahvicku obrat'te dnem vzhtiru a natahnéte pozadovany objem
k podani injekce na zakladé pacientovy télesné hmotnosti.

e Pokud velikost davky vyzaduje pouziti dvou injekénich lahvicek, natdhnéte cely obsah
prvni injek¢ni lahvi¢ky a pomalu jej cely pfeneste do druhé injekéni lahvicky, abyste
zajistili presnost davky.

e Injekéni stiikacku a injek¢ni lahvicku obrat'te dnem vzhtiru a natdhnéte pozadovany objem
1écivého pripravku.

- V ptipadé€ potieby stlaéte pist, aby se z injekéni stiikacky vytlacil nadbyteény 1é¢ivy piipravek
nebo vzduch.

- Injekeni stiikacku sejméte z adaptéru na injekeni lahvicku a nasad’te injekeni jehlu.

Pokyny k podani piipravku
Pripravek Winrevair je urcen k jednorazové subkutanni injekei.

88



- Na btise (negjméné 5 cm od pupku), horni ¢asti stehna nebo v horni ¢asti paze vyberte misto
k podani injekce a otfete jej tamponem s alkoholem. Pro kazdou injekci zvolte nové misto, které
neni zjizvené, citlivé nebo pohmozdéné.
e Pokud ma injekci podavat pacient nebo pecovatel, maji byt pouceni, aby injekci podavali
pouze do biicha nebo horni ¢asti stehna (viz brozura ,,Navod k pouZiti<).
- Aplikujte subkutanni injekci.
- Vyprazdnénou injekéni stiikacku vyhod'te. Injekeni stiikacku nepouzivejte opakovang.

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

Pokyny o sledovatelnosti biologickych 1é¢ivych piripravka viz bod 4.4 Souhrnu udajt o piipravku.
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Navod k pouziti

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok (souprava s 1 injekéni lahvickou)
Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injek¢ni roztok (souprava s 1 injekéni lahvickou)
sotatercept

DULEZITE: pied pouZitim si pFeftéte tuto broZuru

Navod Kk pouziti

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok (souprava s 1 injekéni lahvickou)
Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok (souprava s 1 injekéni lahvickou)
Tato brozura obsahuje pokyny, jak pfipravit a aplikovat pfipravek Winrevair ve formé prasku

a rozpoustédla pro injekéni roztok. Pribalova informace, ktera je rovnéz soucasti baleni, obsahuje
vSechny pro Vas dillezité informace.

Davka je zaloZena na pacientove télesné hmotnosti

Pouze pro podkozni (s.c.) injekci (injikujte pfimo pod kizi)

Obsah brozury: (Dulezité)

DIIVE NEZ ZACNELE ....eueieeieiiie ittt ettt st sttt et et 4
Dilezité informace pro zdravotniky .........cccovoiiiiiiiiiinee e 5
Seznamte se s ¢astmi obsazenymi v baleni .........cccvevcvereiirniienieniese e 6
Co je dulezité védet pred poddnim injekce........ooueveieiieiieiiieiieeeeee, 8
Jak baleni UChOVAVAL .......ccooiiiiiiii e 9
ZACTNAINIE ...ttt ettt ettt st sttt et et et e be e st eas 10
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Drive nez za¢nete

Prectéte si tuto broZuru
Pted prvnim pouzitim ptipravku Winrevair a pied kazdym dal$im podanim si od zacatku do
konce prectete tyto pokyny. Mohou v nich byt nové informace.

Zacinejte pod dohledem lékai‘e nebo zdravotni sestry

Ptipravek Winrevair nepouzivejte, dokud Vam nebo Vasemu pecovateli 1ékat nebo zdravotni
sestra neukdzou, jak jej spravné ptipravit a injikovat. Lékar nebo zdravotni sestra Vam maji
ptred prvnim pouzitim ukazat, jak ptipravek Winrevair injikovat.

Mate néjaké otazky?

Pokud se ke spravnému podavani pripravku Winrevair chcete na néco zeptat, nebo pokud
potiebujete dalsi informace, porad’te se se svym lékafem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou.
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! Diilezité informace pro zdravotniky

Zdravotnicky pracovnik poskytne Skoleni tykajici se spravné pripravy a podavani piipravku Winrevair
krok za krokem podle této brozury ,,Navod k pouziti* a rozhodne, zda pacient nebo pecovatel jsou
schopni pfipravek Winrevair pfipravovat a podavat samostatne.

Presvédcte se, Ze pacient nebo peCovatel dokazou spravné udélat nasledujici:
1. Rekonstituovat 1ék

2. Odméfit spravné mnozstvi 1éku podle pacientova 1ékaiského piedpisu

3. Zvolit a pfipravit spravné misto k podani injekce

4. Lék podkozné injikovat

Seznamte se s ¢astmi obsaZenymi v baleni

Horni vlozka v krabi¢ce: pouziva se ke smiseni 1éku

Zde zvednéte

Zde zvednéte

Injekéni A = 1 Injekéni lahvicka ;\i}%} B = 1 Pfedplnéna injekéni stiikacka
lahvicka s praskem piipravku g? (rozpoustédlo) se sterilni vodou
Winrevair y 7 ke smiseni 1éku na tekutinu
&
Lék v praskové
formé
% C : 1 Adaptér na injekéni lahvicku

(dale jen ,,adaptér®) slouzici
m k propojeni injekéni lahvicky
a injekeni stiikacky

91



Spodni vloZka v krabicce: pouziva se k injekénimu podani 1éku

U

m Zde zvednéte

-~

| )

Zde zvednéte

N

% D = 1 Injekéni E = 1 Prazdna injekéni
— jehla W = stiikacka slouzici k odméfent,

natazeni a injekénimu podani

1€ku
D F = 4 Tampony
s alkoholem (2 v kazdé
vloZce)
Co je diilezité védét pred podanim injekce
° Pted pouzitim musite tento piipravek promisit. Pfesvédcte se, Ze pti podani injekce je
prasek s Iékem v injekeni lahvicee zcela rozpusteén.
° Pii kazdém podani pripravku zkontrolujte predepsanou davku (mnoZstvi
v mililitrech). Piredepsana davka se miiZe ménit.
° Pii pripravé Vasi predepsané davky pouZivejte pouze pomticky obsazené v baleni.
° Baleni neotevirejte ani 1ék nesmichavejte, dokud nebudete piipraveni jej pouzit.
° Z4dné pomiicky nepouZivejte opakované. Po podani injekce veskery nepouzity 1é¢ivy

ptipravek a pouzité pomucky zlikvidujte v souladu s mistnimi pozadavky. Viz strany 36—
37, kde naleznete dalsi informace.

Jak baleni uchovavat

° Celé baleni uchovavejte v chladnicce, ale chraiite pted mrazem.
° Lék a pomiicky uchovavejte v baleni a chrante pted svétlem.

° Uchovavejte mimo dohled a dosah déti a domacich zvirat.
Zaciname

Kazdy pacient nebo pecovatel, ktery ma piipravovat a injikovat ptipravek Winrevair, musi byt nejprve
proskolen zdravotnikem a uznan, Ze je schopen samostatného podavani ptipravku Winrevair.
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1 Zkontrolujte pripravek Winrevair a dobu jeho pouzitelnosti
Baleni pfipravku Winrevair vyjméte z chladnicky.
U baleni a pomticek, které jsou jeho soucésti, zkontrolujte dobu pouZzitelnosti a zda nejsou
poskozeny.
A\ Pokud doba pouzitelnosti uplynula nebo je baleni ¢i pomiicky poskozené, nepouzivejte je. Ihned
se obrat’te na svého l¢kare nebo 1ékarnika, abyste dostal(a) nové baleni.

Zkontrolujte, Ze opravdu mate Iék, ktery Vam Iékar predepsal.

2 Baleni nechejte ohi‘at na pokojovou teplotu, pripravte si pomiicky a umyjte si ruce

K ohfrati 1éku na pokojovou teplotu vyckejte 15 minut.

Injekeni aplikace studeného 1éku je vice bolestiva.

15 minut

Spolu s balenim si pfipravte tyto pomiicky a najdéte si Cisty rovny povrch, kde si Vasi davku
pripravite a injikujete.

@ Nédoba na

ostré
predméty

Gaza, kousek

PR vaty nebo
Q}'\.. ' naplast

Umyjte si ruce mydlem a vodou.

= B

-
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Lék v prasku smichejte do tekuté formy (Smichejte)

Zacnéte s horni vlozkou v krabicce

Zde zvednéte

N

Pouzijte pomlicky z horni viozky

3 Z baleni vyjméte injek¢ni lahvicku, piredplnénou injekéni stiikacku a adaptér

LA gy
]

4a Zkontrolujte 1ék a injeké¢ni lahvicku

Inieken Neposkozena?
njekeni e

N Bez viditelnych
lahvicka “r o

castic?

Lék Neuvplynula fioba

(vl pouzitelnosti?
v praskové
formé

Doba pouzitelnosti

Zkontrolujte stitek injekéni lahvicky, abyste se presvédc¢il(a), Ze doba pouZitelnosti Iéku neuplynula.
Zrakem zkontrolujte 1¢k v praskové forme¢. Musi byt bily az bélavy a mize vypadat jako cely nebo
rozpadly kolac.
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/A Pokud doba pouzitelnosti pifpravku uplynula, pokud je Iék poskozeny nebo v ném uvidite cizi
Castice, nepouzivejte jej.

4b Sejméte plastovy kryt a injekéni lahvicku ocistéte

Pryzova zatka

Odtrhnéte plastové vicko a pryZovou zatku na vrchni ¢asti injekéni lahvic¢ky o€istéte tamponem
s alkoholem.

A pokud vicko na injekéni lahvicce chybi, nepouzivejte ji
A Ocisténé pryzové zatky se nedotykejte

Injekeéni lahvicku odlozte na Cistou rovnou plochu.

S5a Adaptér prilozte na injek¢ni lahvicku

Sloupnéte obal adaptéru a vyjméte adaptér z obalu.

Adaptér \
uchopte \
za modré

hrdlo

Jak adaptér nasadit:

Adaptér uchopte za
modré hrdlo

Adaptér
nedrzte za
dolni ¢ast
95



Adaptér uchopte za modré hrdlo a nasad’te jej na vrchni ¢ast injekéni lahvicky.
A Nedotykejte se vnitiku adaptéru na injekeni lahvicku, aby zlstal Cisty a abyste se neporanil(a).

5b Adaptér nasad’te na injekéni lahvicku

Uchopte
injekeni
lahvicku .
Silné
zatlaCte
dolt

Jednou rukou drzte injekéni lahvicku. Adaptér silné zatlacte dolii tak, aby zapadl na své misto (miZzete
citit jisty odpor).

S5c Adaptér ocistéte
5 4
O

Vrsek adaptéru ocistéte tamponem s alkoholem.
6 Zkontrolujte piredplnénou injeké¢ni stiikacku

Zkontrolujte, zda u pripravku neuplynula doba pouzitelnosti. Zrakem zkontrolujte, zda je sterilni voda
v predplnéné injekeni stiikacee Cira.

Neposkozena?
Cira?

Bez castic?
Neuplynula doba
pouzitelnosti?

Doba pouzitelnosti

A\ Nepouzivejte, pokud uvidite hrudky, ¢astice, doslo ke zméné barvy, nebo pokud u ptipravku
uplynula doba pouzitelnosti.
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7 Z piedplnéné injekéni stifikacky odlomte bilé vicko

Z predplnéné injekeni stitkacky podle perforace odlomte vicko.

Odlomte!

\l/

A Nedotykejte se hrotu predplnéné A Netlacte na pist, mohla
injekeni stiikacky by vytéct sterilni voda

8 Predplnénou injekeni stiikacku pripojte na adaptér

Nyni vezméte injekcni lahvicku s Iékem s nasazenym adaptérem.
Hrot piedplnéné injekeni stiikacky nastavte proti modrému kole¢ku na adaptéru.

Piedplnénou injekéni stiikacku tlacte na adaptér a otacejte ji tak dlouho, dokud to jde. Behem
otaceni se ujistéte, ze drzite adaptér.

/A Netlacte na pist,
mohla by vytéct
sterilni voda

Zatlacte, pak
otacejte, dokud se
nepfipoji

=

97



9 Sterilni vodu z piredplnéné injekeni stiikacky premistéte do injekéni lahvicky

Presvédcte se,

T ze se do
\V injekéni
lahvicky
premistila
vSechna
Pomalu g
“o sterilni voda
N stlacte pist
uplné dolu

Pomalu stlacte pist upln€ dolti, ¢imZ se vSechna sterilni voda pemisti do injek¢ni lahvicky (pist se pohne
nahoru; to je normalni).

10 Krouzivym pohybem promichejte 1ék

Michejte
krouzivymi
pohyby ,

ED

A Injekéni lahvickou netiepejte

Drzte predplnénou injekéni stiikacku s injekéni lahvikou a jemné otacejte krouzivymi pohyby, dokud
se prasek zcela nerozpusti. To muize trvat az 2 minuty. Neproti‘epavejte ani silné netieste.

Ciré a bez
hrudek a bilého
prasku?

e | |

il

O

Po ditkladném smiseni musi byt 1€k ¢iry. Pokud neni, tento krok opakujte, dokud nebude ciry.
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@ Pist stlacte
uplné dolt

Pist stlacte opét doli, abyste se ujistili, Ze je vSechna tekutina v injekeni lahvicee, protoze ¢ast tekutiny by
se mohla natahnout zpét do injekendi stiikacky (pist se pohne nahoru; to je normalni).

11 Pockejte, aZ vymizi bubliny

3 minuty

Injekéni lahvicku dejte stranou, aby doslo k vymizeni bublin.
To mutiZe trvat az 3 minuty.

A Nez budete pokradovat, presvédéte se, ze 1€k v injekéni lahvicee:
je ¢iry az opalizujici a bezbarvy az slab¢é hnédozluty roztok,
neobsahuje hrudky ani prasek,
neobsahuje velké bubliny.

Je v poradku, pokud je na okrajich injekéni lahvicky drobné péna (malé bublinky).

12 Priprava injekéni lahvicky odstranénim nadbyteéného vzduchu

Pist vytahujte
nahoru,
abyste
odstranili
nadbytecny
vzduch
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Zatimco je injek¢ni lahvicka ve svislé poloze, jemné pist vytahujte nahoru k hormni ¢asti injekéni
stiikacky, ale davejte pozor, abyste jej z injekéni stiikacky nevytahl(a).

Tip: Timto krokem se pouze vytahne z injek¢ni lahvicky nadbytecny vzduch, aby se snizil tlak v injek¢ni
lahvi¢ce a zabranilo se tak vyte¢eni 1éku béhem odpojeni injek¢ni stiikacky.

13 Predplnénou injekéni stiikacku odpojte z injekéni lahvicky

Prazdnou
predplnénou
injekénti sttikacku
vyhod'te

Uchopte adaptér a injekeni stitkacku odSroubujte z injekeni lahvicky.

Injekeni stiikacku vyhod’te do nadoby na ostré predméty.

Injekeni lahvicku s 1ékem méjte nachystanou a pipravenou k pouziti v dalsich krocich.
Natahnéte svou pi‘edepsanou davku (Natahnéte)

V dalSich krocich budete potiebovat:
- injekeni lahvicku se smisenym Iékem,
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- pomucky ze spodni vlozky v krabi¢ce

Zde zvednéte

]

Zde zvednéte

Pouzijte pomUcky ze spodni vliozky

14 Ocistéte vrchni ¢ast adaptéru

Novym tampoénem s alkoholem ze spodni vlozky ocistéte vrchni ast adaptéru.

15 Prazdnou injekéni stiikacku uréenou k podani pripravku vyjméte z obalu
Ve spodni vlozce najdéte prazdnou injekéni stitkacku k podani ptipravku a vyjméte ji z obalu.

Tuto injekent stitkacku k podani ptipravku pouZijete k odméreni mnoZzstvi 1éku, které budete potrebovat
(na zaklad¢ Vasi predepsané davky).

A& Nedotykejte se hrotu
injekéni stiikacky k podani
ptipravku 101




16 Do injekéni stiikacky urcéené k podani piipravku natahnéte vzduch
A\ Toto musite udélat proto, aby se tlak v injekéni lahvicce vyrovnal a abyste dostal(a) ptesnou davku.

K nataZeni vzduchu do injeké¢ni stiikacky drzte injekeni stiikacku svisle a pist potahnéte dold.
Zastavte se na mnozZstvi v mililitrech ,,ml* uvedeném ve Vasem lékaiském predpise.

Horni okraj pistu

Pist stahujte, dokud
nebude jeho horni okraj
na predepsané davce

Tip: Jedna carka (dilek) na
injekeni stiikacece odpovida
0,1 ml.

17 Injekéni stiikacku urcéenou k podani piipravku napojte na injekéni lahvicku

Uchopte adaptér a nasSroubujte na n¢j injekéni stiikacku k podani piipravku. Stiikackou otacejte tak
dlouho, dokud to jde.

Nasad'te, pak
otacejte, dokud
nedojde

k ptipojeni

Injekent stiikacka
k podani ptipravku
musi obsahovat
mnozstvi vzduchu
odpovidajici Vasi
predepsané davce

adaptér

18 Do injekéni lahvicky vtlacte vzduch, pak ji obrat’te dnem vzhiru
Pist stlacte uplné dold, aby se vSechen vzduch ptemistil do injek¢ni lahvicky.

Poté palcem drZte pist na misté a injekCni lahvicku obrat'te dnem vzhiru.
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Pist stladte
uplné dolt EL|

19 Pist stahnéte zpatky, ¢imZ natahnete svou davku

Z injekeni lahvicky a injekeni stiikacky k podani piipravku, které jsou obracené dnem vzhtiru, pomalu
tahnéte pist zpét.

Prestante, jakmile se dostanete na mnoZstvi v mililitrech ,,ml* uvedené ve Vasem predpise.

A Horni okraj pistu
J ma byt v jedné linii
s Vasi predepsanou

davkou

Q Tip: Jedna carka (dilek) na injekéni stiikacce
N odpovida 0,1 ml.

20 Zkontrolujte, zda nejsou piitomny vzduchové bubliny a vzduchové kapsy

Pohledem zkontrolujte, zda v injek¢ni stiikaccee nejsou velké vzduchové bubliny nebo vzduchova
kapsa. Nadbyte¢ny vzduch odstranite v dalSich krocich.

Velké
vzduchové
bubliny

Vzduchova
kapsa

\\\

21 Odstraiite vzduchové bubliny a vzduchové kapsy

Pokud uvidite vzduchové bubliny nebo vzduchovou kapsu, poklepejte na sténu injekeni stitkacky urcené
k podani ptipravku, aby se vzduch posunul nahoru.

Pomalym zatla¢enim pistu nahoru odstraite prebytecny vzduch.
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A K ziskani ptesné davky
musite odstranit velké
bubliny a vzduchové
kapsy

Vzduch .
pomalu 1 nebo 2 malé bubliny
vytlacujte nevadi
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22 MnoiZstvi porovnejte s piredepsanou davkou
Po odstranéni veSkerého nadbyte¢ného vzduchu porovnejte mnoZstvi s Vasi predepsanou davkou.

Pokud v injekéni stiikacce nemate Vase predepsané mnoZstvi, znovu pomalu tahnéte pist zpét, ¢imz
natahnete dalsi 1€k.

Kroky 19 az 21 opakujte, dokud neziskate Vasi piredepsanou davku a nebudou vidét zadné velké bubliny.
23 Zkontrolujte si Vasi predepsanou davku

Nez budete pokraCovat, zkontrolujte, ze v injekcni stiikacee urcené k podani pripravku mate predepsanou
davku.

Horni okraj pistu
ma byt v jedné linii
s Vasi
predepsanou
davkou

A Pokud mnoZstvi neodpovida Vasi predepsané davce, opakujte kroky 19 az22.

24 Injekéni stiikacku uréenou k podani pripravku odpojte z injekéni lahvicky a odloZte ji
stranou

Pouzitou

injekéni
W lahvicku
F—

vyhod'te
Pist drzte
o =
na miste (‘;‘;FD

Jednou rukou drZte pist na misté. Druhou rukou uchopte adaptér a odSroubujte napIlnénou
injekeni stiikacku k podani piipravku z injekeni lahvicky.
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Injekéni lahvicku vyhod’te do nadoby na ostré predméty.

S

|
Naplnénou injekéni stiikacku k podani ptipravku polozte na ¢isty, rovny povrch.

Nedotykejte se hrotu injekéni stiikacky k podani piipravku ani nedovolte, aby se dotykal
néjakého povrchu.

25 Nasad’te injekéni jehlu

A Nedotykejte se napojovaciho usti injekéni jehly.

Zatimco jehla bude stale v obalu, uchopte zakladnu injekéni jehly a nasSroubujte ji na injekéni
stiikacku urcenou k podani pripravku. Otacejte tak dlouho, dokud to pijde. Z jehly stahnéte obal.

Odklopte bezpeénostni kryt od injekéni jehly, a to smérem k injekéni stiikacee do
zobrazeného uhlu. Injekéni stiikacku k podani ptipravku poloZzte na ¢isty, rovny povrch.
A Neodstratiujte kryt z jehly.
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26 Zvolte misto k podani injekce a ocistéte jej

Na biise nebo na horni ¢asti stehna si zvolte misto k podani injekce. Pokud budete injekci podavat
do oblasti bficha, vyhnéte se oblasti 5 cm okolo pupku.
Pti kazdém podani injekce zvolte jiné misto.
A Injekci nepodavejte do ktize, ktera je poskozena, bolava, zhmozdéna nebo s rudymi skvrnami.
A\ Injekci nepodavejte pies odév.

Misto k podani injekce o€istéte novym tamponem s alkoholem.
A Ocisténého mista k podani injekce se jiz nedotykejte.

Nyni jste pripraveni k podani injekce.
Lék si injekéné aplikujte (Injikujte)

27 Lék si injikujte

Z jehly rovnym pohybem stdhnéte kryt.
Kryt jehly vyhod'te.
A Nedotykejte se pistu, dokud nebudete pfipraven(a) k podani injekce, aby nedoslo ke ztratam
1éku.

V misté, kam budete injekci podavat, jemné prsty stisknéte kiiZi a vytvorte kozni asu. Pohybem
jako p¥i hazeni Sipek zaved’te jehlu v uhlu 45 °az 90 °. To vam usnadni podani injekce piimo pod
ktzi (subkutanni injekce).
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Pomalym, rovnomérnym tlakem zatlacte na pist a stlaéte jej aplné doll, dokud se injekéni
stiikacka ur¢end k podani piipravku zcela nevyprazdni.

Piesvédcte se, Ze byl injikovan vSechen l1ék.

Kozni fasu nyni mizete pustit.

A Stale davejte pozor, abyste si jehlou neporanil(a) prsty.

Zatimco drZite pist stale stlaceny, jehlu vytahnéte z kiiZe ve stejném uhlu, ve kterém jste
ji zavedl(a).

Bezpecnostni kryt znovu nasadite tak, Ze ho zatlacite proti rovnému povrchu, az uslysite cvaknuti
a uvidite, Ze jehla je zakryta.

/7

AN

N

.

Injekeni stiikacku ur¢enou k podani ptipravku a pouzité pomucky vyhod'te do nadoby na ostré
predmeéty.
A\ Jehlu z injekéni stiikacky urcené k podani ptipravku neodstrafiujte.
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Likvidace pripravku Winrevair

Zeptejte se svého Iékarnika, jak likvidovat léky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit
zivotni prostiedi. Ujistéte se, Ze dodrzujete mistni pozadavky na likvidaci, protoze se mohou liit od
obecnych doporuceni uvedenych nize.

e Veskeré pouzité injekeni lahvicky (véetné veskeré
zbyvajici tekutiny ptipravku Winrevair), injek¢ni
jehly, vicka injekeni lahvicky a kryty jehly, a pouzité

injekénti stiikacky vyhod’te do nadoby na ostré
predméty. 9

e Injekeni lahvicky s pfipravkem Winrevair, injek¢ni
stiikacky ani jehly nevyhazujte do domaciho @
odpadu.

e Zidné pomiicky nepouZivejte opakovang. Tento

pripravek je jednorazovy a mize se pouzit pouze
jednou.

e Dulezité: nadobu na ostré predmeéty vzdy
uchovavejte mimo dosah déti a domacich zvitat.
Pokud nadobu na ostré predméty nemate, mizete pouzit odpadkovy kos, ktery:
e je vyroben z tvrdého plastu,
e lze jej uzavtit pevné doléhajicim vikem, které je
odolné proti propichnuti, a znemozni proniknuti
ostrych predméti ven,
e stojirovné a je stabilni,

e je nepropustny,

e ajeradné oznacen, Ze uvniti obsahuje nebezpecny
odpad.

Az bude nadoba téméf plna, postupujte podle mistnich predpist pro spravnou likvidaci
obsahu nadoby.

/A Nadobu nepouzivejte opakovans.
Casto kladené otazky
Co mam délat, kdyZ misto vpichu krvaci?
Na kazi si ithned prilozte vatovy tampon nebo obvaz a lehce na n¢j pritlacte. Pokud se krvaceni nezastavi,
ihned se obrat'te na svého lékare nebo 1ékarnika.
Kde najdu mnozstvi 1éku, které mi bylo piredepsano?
Vase predepsané mnozstvi 1éku je uvedeno na 1ékarském predpise v mililitrech ,,ml*. Pokud nemuiZete najit
svou predepsanou davku, obrat’te se na svého lékaie nebo Iékarnika.
Co mam délat, pokud se mi néjaké mnozstvi 1éku nadhodné dostane na kiiZi nebo vytece na pracovni

povrch?
Misto ihned dikladné omyjte mydlem a vodou.
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Co mam délat, kdyzZ si nejsem jisty(a), Ze jsem si predepsanou davku podal(a) spravné?
Obrat'te se na svého lékare nebo lékarnika.

Co mam délat, kdyz se pist injekéni stiikacky urcené k podani piipravku pohybuje automaticky,
kdyz se snazim natihnout 1€k z injekéni lahvicky?

Pokud se pist mirn¢€ pohybuje sam, kdyz plnite injekéni stiikacku urenou k podani piipravku lékem,
ni¢eho se neobavejte.

Jednou rukou podrZte pist na misté, aby se nepohyboval.

Druhou rukou z injekent stitkacky urcené k podani piipravku odsroubujte injekéni lahvicku. Jakmile bude
odsroubovana, muzete pist bez obav pustit.

Témto automatickym pohybiim pistu miizete piedejit tim, Ze do injekéni lahvicky pted naplnénim injekéni
stiikacky urcené k podani piipravku 1ékem natlacite vzduch. Podrobné pokyny najdete v krocich 16 az 23.

Co mam délat, pokud jsou jednotlivé soucasti baleni poSkozeny nebo naruseny (napiiklad doslo ke
zméné barvy, je piitomen zikal, nebo obsahuji ¢astice)?

Pokud jsou jednotlivé soucasti baleni poskozeny nebo naruSeny, nepouZzivejte je. Obratte se na svého
lékate nebo lékarnika a pozadejte o nové baleni.

Co mam délat, pokud lék po smiseni a promichéni neni ¢iry?

Lék nepouzivejte, pokud jste injekeni lahvickou s 1ékem krouzil(a) pfiblizné 2 minuty a nechal(a) ji stat
dalsi 3 minuty, ale 1€k v injek¢ni lahvicce je stale zakaleny nebo obsahuje hrudky, prasek nebo cizi Castice.
Obrat'te se na svého lékate nebo Iékarnika a pozadejte o nové baleni.

Co mam délat, kdyZ z piedplnéné injekéni stiikacky nebude sterilni voda vytékat?

Zkontrolujte, Ze je adaptér na injekeni lahvicce pevné piipojen. Pokud neni, uchopte injekéni lahvicku

a siln€ zatlacte adaptér na injek¢ni lahvicku, abyste se ujistili, ze adaptér prorazil pryZovou zatku injekéni
lahvicky.

Co mam délat, kdyZ mi pomiicky z baleni upadnou?
Pokud jsou néjaké pomucky poskozené, nepouzivejte je. Pokud si nejste jisty(a), obrat’te se na svého lékare
nebo lékarnika a pozadejte o nové baleni.

Mohu pouZit baleni, které bylo ponechano mimo chladnicku?
Pokud bylo nepouzité baleni delsi dobu mimo chladnic¢ku, prosim obrat'te se pied dalsim pouzitim na svého
lékare nebo lékarnika.

Musim smiseny lék pouZit ihned?

Doporucujeme 1€k podat injekci ihned po smiseni, nejpozdéji vsak do 4 hodin po smiseni. Pokud uplynuly
vice jak 4 hodiny, nepouzity smiseny 1€k zlikvidujte. Pokud mate otazky k postupu nebo si ohledn¢
postupu nejste jisty(4), obrat’te se prosim na svého Iékaie nebo 1ékarnika.

Jak mohu ziskat pomoc prii piipravé a podavani injekce?

Pokud maéte otazky ke spravnému podavani ptipravku Winrevair, nebo potebujete dalsi informace, miizete
se obratit na svého 1ékate nebo 1ékarnika.

Ohledné dalsich informaci o tomto 1é¢ivém piipravku se prosim obrat’te na svého l¢kare nebo 1ékarnika
nebo mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci. Kontakt na mistniho zastupce naleznete v piibalové

informaci: informaci pro pacienta.

Tato brozura byla naposledy revidovana MM/RRRR
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Navod k pouziti
Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok (souprava se 2 injekénimi
lahvi¢kami)
Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injek¢ni roztok (souprava se 2 injekénimi
lahvi¢kami)
sotatercept

DULEZITE: pied pouZitim si piettéte tuto broZuru

Navod k pouZziti

Winrevair 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok (souprava se 2 injekénimi lahvickami)
Winrevair 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekeni roztok (souprava se 2 injekénimi lahvickami)
Tato brozura obsahuje pokyny, jak pfipravit a aplikovat ptipravek Winrevair ve formé prasku

a rozpoustédla pro injekeni roztok. Piibalova informace, ktera je rovnéz soucasti baleni, obsahuje
vSechny pro Vas dulezité informace.

Davka je zaloZena na pacientove télesné hmotnosti

Pouze pro podkozni (s.c.) injekei (injikujte pfimo pod ktizi)

Obsah brozury: (Dulezité)

Diilezité informace pro zdravotniKy ..........ccveeevieieiieiiiiiesiie et 3
DIIVE NEZ ZACNEGLE ...c..eeiiiiiiiiiiiiiiteee ettt 4
Seznamte se s Castmi obsazenymi v baleni ............ccceeeviieiiiiiniicciieceeece e 6
Co je dulezité védet pred podadnim injekce.........ueveeeiieiieiiieiieeeeeeee, 8
Jak baleni UChOVAVAL ........cooiiiiiiiiiie e e e 9
ZLACTNAITIC ...ttt ettt et ettt ettt ettt e st e et sbae et e eebeen e e be e bt e sbeeenneenneens 10
- Lék v prasku smichejte do tekuté formy ..........coccvevvieviieecieecienieciee, 12
- Smichejte 1ék z obou injekcnich lahviek.........ooovevieiieiciicciiciieiee, 24
- Natahnéte piedepsanou dAVKU ..........ccccevviiiiiiiiieiiie e 30
- Lk STINJIKUJEE ..o e e 36
Likvidace pripravku WINrevair .........ccoceeveviieiiiiiiiie e cesee e 38
Casto KIAdenE OtAZKY ..........c.ovueveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee oo 40
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! Dulezité informace pro zdravotniky

Zdravotnicky pracovnik poskytne Skoleni tykajici se spravné pripravy a podavani pfipravku Winrevair
krok za krokem podle této brozury,,Navod k pouziti“ a rozhodne, zda pacient nebo pecovatel jsou
schopni pfipravek Winrevair pfipravovat a podavat samostatng.

Presvédcte se, Ze pacient nebo peCovatel dokazou spravné udélat nasledujici:

1. Rekonstituovat 1€k

2. Smichat 1€k z obou injekénich lahvicek

3. Odméfit spravné mnozstvi léku podle pacientova Iékaiského predpisu
4. Zvolit a ptipravit spravné misto k podani injekce

5. Lék podkozn¢ injikovat

Drive nez za¢nete

Piectéte si tuto broZuru
Pted prvnim pouzitim ptipravku Winrevair a ped kazdym dal$im podanim si od zacatku do
konce prectéte tyto pokyny. Mohou v nich byt nové informace.

Zacinejte pod dohledem lékai‘'e nebo zdravotni sestry

Ptipravek Winrevair nepouzivejte, dokud Vam nebo Vasemu pecovateli 1ékat nebo zdravotni
sestra neukazou, jak jej spravné ptipravit a injikovat. Lékai nebo zdravotni sestra Vam maji
pred prvnim pouzitim ukazat, jak ptipravek Winrevair injikovat.

Mate néjaké otazky?

Pokud se ke spravnému podavani pripravku Winrevair chcete na néco zeptat, nebo pokud
pottebujete dalsi informace, porad’te se se svym lékafem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Jak se pripravek pouZiva

Pted podanim injekce se ujistete, ze jste si precetli vSechny pokyny uvedené v této brozufe,
abyste si podali spravnou davku Iéku.

Smichejte 1€k v 1. injekéni lahvicce

Smichejte 1ék ve 2. injekéni lahvicee

Smichejte 1¢k z obou injekénich lahvicek

Ze 2. injek¢ni lahvicky natahnéte predepsanou davku
Poté budete ptipraveni si 1€k injikovat

Pokracujte na nasledujicich strankéch, které popisuji postup krok za krokem.
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Seznamte se s ¢astmi obsaZenymi v baleni

Horni vlozka v krabiéce: pouziva se ke smiseni 1éku

Souprava
Souprava

2

Zde zvednéte

Tnjekeni A = 2 Injekeni lahvicky @ﬁ B = 2 PiedpInéné injekéni stiikacky
lehvicka s préaSkem pipravku 7 (rozpoustédlo) se sterilni vodou
Winrevair / ke smiseni Iéku na tekutinu

7

Lék v praskové
formé

C = 2 Adaptéry na injekeni lahvicku
(dale jen ,,adaptér) slouzici

k propojeni injek¢ni lahvicky a injekeni
stiikaCky
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Spodni vloZka v krabicce: pouziva se k injekénimu podani 1éku

U

m Zde zvednéte

—
J& 'w
| J

N

Eﬂl’ﬂ D = 1 Injekéni jehla

E = 1 Prazdna injekéni
stiikacka slouzici k odméfenti,
natazeni a injekénimu podani

1éku
D F = 8 Tamponu s alkoholem
(4 v kazdé casti)

Co je diilezité védét pred podanim injekce
° Pted pouzitim musite tento piipravek promisit. Pfesvédcte se, Ze pti podani injekce je

prasek s Iékem v injekeni lahvicee zcela rozpustén.
° Pii kazdém podani pripravku zkontrolujte predepsanou davku (mnoZstvi

v mililitrech). Pfedepsana davka se miize ménit.
° Pii pripravé Vasi predepsané davky pouzivejte pouze pomticky obsazené v baleni.
° Baleni neotevirejte ani 1ék nesmichavejte, dokud nebudete piipraveni jej pouzit.
° 7Z4dné pomiicky nepouZivejte opakované. Po podani injekce veskery nepouzity 1é¢ivy

ptipravek a pouzité pomucky zlikvidujte v souladu s mistnimi pozadavky.
Viz strany 38=39, kde naleznete dalsi informace.

Jak baleni uchovavat

° Celé baleni uchovavejte v chladnicce, ale chraiite pred mrazem.

° Lék a pomiicky uchovavejte v baleni a chraiite pied svétlem.
° Uchovavejte mimo dohled a dosah déti a domacich zvifat.

114



Zaciname
Kazdy pacient nebo pecovatel, ktery ma pfipravovat a injikovat ptipravek Winrevair, musi byt nejprve
proskolen zdravotnikem a uznan, Ze je schopen samostatného podavani piipravku Winrevair.
1 Zkontrolujte pripravek Winrevair a dobu jeho pouZitelnosti
Baleni ptipravku Winrevair vyjméte z chladnicky.
U baleni a pomiicek, které jsou jeho soucasti zkontrolujte dobu pouZitelnosti a zda nejsou
poskozeny.
A\ Pokud doba pouzitelnosti uplynula nebo je baleni ¢i pomucky poskozené, nepouzivejte je.
Ihned se obrat'te na svého 1ékare nebo 1ékarnika, abyste dostal(a) nové baleni.
Zkontrolujte, Ze opravdu mate ¢k, ktery Vam lékat predepsal.
2 Baleni nechejte ohiat na pokojovou teplotu, pFipravte si pomicky a umyjte si ruce

K ohrati 1éku na pokojovou teplotu vyckejte 15 minut.

Injekeéni aplikace studeného Iéku je vice bolestiva.

15 minut

Spolu s balenim si pfipravte tyto pomticky a najdéte si ¢isty rovny povrch, kde si Vasi davku ptipravite
a injikujete.

ﬁ Nadoba na

ostré
predméty

Gaza,

Q ( N kousek vaty
-~ -::' _ ,
nebo naplast

Umyjte si ruce mydlem a vodou.
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Lék v prasku smichejte do tekuté formy (Promichejte)

Zacnéte s horni vlozkou v krabicce

Zde zvednéte

Pouzijte pomicky z horni vlezky

3 Z baleni vyjméte 1. injekéni lahvicku, 1. pfedplnénou injekéni stiikacku a 1. adaptér

llﬁ{(-(_‘_’gm%)
L

4a Zkontrolujte 1ék a injekéni lahvi¢ku

Injekéni

- Neposkozena?
lahvicka Bez viditelnych castic?
Neuplynula doba pouzitelnosti?
Lék
v praskové
formé

Doba pouzitelnosti

Zkontrolujte stitek injekéni lahvicky, abyste se presvédc¢il(a), Ze doba pouZitelnosti 1éku neuplynula.
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Zrakem zkontrolujte 1¢k v praskové formé. Musi byt bily az bélavy a miize vypadat jako cely nebo
rozpadly kol4c.

& Pokud doba pouzitelnosti pitpravku uplynula, pokud je 1ék poskozeny nebo v ném uvidite cizi
¢astice, nepouzivejte jej.

4b Sejméte plastovy kryt a injekéni lahvicku ocistéte

Pryzova
zatka

Odtrhnéte plastové vicko a pryZovou zatku na vrchni ¢asti injekéni lahvicky o€istéte tamponem
s alkoholem.

A Pokud vicko na injekéni lahvidce chybi, nepouzivejte ji.
A Ocisténé pryzové zatky se nedotykejte.

Injekeni lahvicku odlozte na Cistou rovnou plochu.

5a Adaptér p¥iloZte na injekéni lahvicku

Sloupnéte obal adaptéru a vyjméte adaptér z obalu.

Adaptér \
uchopte \
za modré

hrdlo
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Jak adaptér nasadit:

Adaptér uchopte za modré
hrdlo

Adaptér
=i nedrzte za
dolni ¢ast
Adaptér uchopte za modré hrdlo a nasad’te jej na vrchni ¢ast injek¢ni lahvicky.

A Nedotykejte se vnittku adaptéru na injekéni lahvicku, aby zistal Cisty a abyste se neporanil(a).

5b Adaptér nasad’te na injekéni lahvicku

Uchopte
injekéni Silné
lahvicku zatlacte dola

Jednou rukou drzte injek¢ni lahvicku. Adaptér silné zatlacte dolii tak, aby zapadl na své misto (miZzete
citit jisty odpor).

5c Adaptér oistéte

Vrsek adaptéru ocistéte tampdonem s alkoholem.
6 Zkontrolujte predplnénou injekeni stiikacku

Zkontrolujte, zda u ptipravku neuplynula doba pouzitelnosti. Zrakem zkontrolujte, zda je sterilni voda
v predpInéné injekéni stiikacce Cira.
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Neposkozena?
Cira?

Bez castic?
Neuplynula doba
pouzitelnosti?

Doba pouzitelnosti
A Nepouzivejte, pokud uvidite hrudky, ¢astice, doslo ke zméné barvy, nebo pokud u piipravku uplynula
doba pouzitelnosti.
7 Z ptedplnéné injekéni stiikacky odlomte bilé vicko

Z predplnéné injekendi stiikacky podle perforace odlomte vicko.

Odlomte!

\l/

A Nedotykejte se hrotu predplnéné A Netlacte na pist, mohla by vytéct sterilni
injekéni stifkacky voda
8 PiredpInénou injekéni stiikacku pripojte na adaptér

Nyni vezméte injekcni lahvicku s Iékem s nasazenym adaptérem.
Hrot predplnéné injekeni stiikac¢ky nastavte proti modrému kolecku na adaptéru.

Pi‘edplnénou injekéni stiikacku tlacte na adaptér a otacejte ji tak dlouho, dokud to jde. Behem
otaceni se ujistéte, ze drzite adaptér.
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Zatlacte, pak
otéé.ejte., dokud se /\ Netlaste na pist
fiepripont (&7 mobhla by vytéct

sterilni voda

@ Drzte adaptér

9 Sterilni vodu z piedplnéné injekéni stiikacky prremistéte do injekéni lahvicky

Presvédcte se, Ze
se do injek¢ni

\\ lahvicky
premistila
vsechna sterilni
voda

Pomalu
o stlacte pist

uplné dold

Pomalu stlacte pist Gpln€ dold,
¢imz se vSechna sterilni voda
premisti do injekéni lahvicky
(pist se pohne nahoru; to je
normalni).

Ptedplnénou injekéni stiikacku
nechejte nasazenou na injekéni
lahvicce a odloZte stranou na
rovny povrch.

10 Pripravte si 2. injek¢ni lahvicku, 2. piedplnénou injekéni stiikacku a 2. adaptér
Z baleni vyjméte 2. injek¢ni lahvicku, 2. pFredplnénou injek¢ni stiikacku a 2. adaptér.

A Dilezité:
K pripravé 2. injekéni lahvicky se vrat'te na stranu 13 a opakujte kroky 4 az 9.
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/5=
%

1. injek¢ni 2. injekeni
lahvicka lahvicka

Zastavte se a zkontrolujte, zda mate pripravenou jak 1. tak i 2. injek¢ni lahvicku.
Pred tim, nez pristoupite ke kroku 11, musite mit piipraveny ob¢ injekcni lahvicky.

11 Krouzivym pohybem promichejte 1ék
Michejte

krouzivymi
pohyby

i
€2 K=

A TInjekénimi lahvickami netfepejte.

Kazdou rukou drzte jednu predplnénou injekéni stiikacku s injekeni lahvickou a jemné s obéma otacejte
krouzivymi pohyby, dokud se prasek zcela nerozpusti. To miize trvat az 2 minuty. Neproti‘epavejte ani
silné neti‘este.
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Ciré a bez
hrudek a bilého
prasku?

e |

=T |

®

Po ditkladném smiseni musi byt 1€k ¢iry. Pokud neni, tento krok opakujte, dokud nebude ciry.

@ Pist stlacte

uplng dold

Na kazd¢ injekeni lahvicce pist stlacte opét doli, abyste se ujistili, Ze je vSechna tekutina v injekcni
lahvicce, protoze ¢ast tekutiny by se mohla natahnout zpét do injekcni stiikacky (pist se pohne nahoru; to je
normalni).

12 Pockejte, az vymizi bubliny

3 minuty

Obé injekéni lahvicky dejte stranou, aby doslo k vymizeni bublin.
To muze trvat az 3 minuty.

A Nez budete pokradovat, presvédcte se, Ze 1€k v injekéni lahvicce:
je ¢iry az opalizujici a bezbarvy az slabé hnédozluty roztok,
neobsahuje hrudky ani prasek,
neobsahuje velké bubliny.

Je v poradku, pokud je na okrajich injekéni lahvicky drobné péna (malé bublinky).
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13 Priprava injekéni lahvicky odstranénim nadbyteéného vzduchu

Pist vytahujte

U Ve
\J/, nahoru, abyste
ST odstranili
(=)

——=) nadbytecny

vzduch
—

Pred Po

Zacnéte s libovolnou injekéni lahvi¢kou. Zatimco je injekéni lahvicka ve svislé poloze, jemné pist
vytahujte nahoru k horni ¢asti injekéni stiikacky, ale davejte pozor, abyste jej z injekeni stiitkacky
nevytahl(a).

Tip: Timto krokem se pouze vytahne z injekcni lahvicky nadbytecny vzduch, aby se snizil tlak v injekéni
lahvicce a zabranilo se tak vyteceni Iéku béhem odpojeni injekeni stiikacky.

Dulezité:
A\ Tento krok proved’te u obou injekénich lahvicek. Pied tim, nez budete pokraGovat se zastavte
a zkontrolujte, Ze mate nachystany obé injekcni lahvicky.

14 Predplnénou injekéni stiikacku odpojte z injekéni lahvicky

Prazdné predplnéné
injekenti stiikacky
vyhod'te
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Uchopte adaptéry a obé€ injekéni stiikacky odsroubujte z injekénich lahvicek.

Obé injekent stitkacky vyhod’te do nadoby na ostré predméty.

L3

Obe injekent lahvicky s Iékem méjte nachystané a ptipravené ke spojeni v dalSich krocich.
Slucte 1ék z obou injekénich lahvicek (Smichejte)

V dalsich krocich budete potrebovat:
- 1.a2. injekéni lahvicku se smisenym 1ékem,
- pomucky ze spodni vlozky v krabicce.

Zde zvednéte

\

]

Zde zvednéte

Pouzijte pomiicky ze spodni vlezky

15 Ocistéte vrchni ¢ast obou adaptéria
Dvéma novymi tampény s alkoholem ze spodni vlozky ocistéte vrchni ¢asti adaptéra.
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16 Prazdnou injekéni stifikacku uréenou k podani pripravku vyjméte z obalu
Ve spodni vlozce najdéte prazdnou injekeni stitkacku k podani ptipravku a vyjméte ji z obalu.

Tuto injekent stiikacku k podéni ptipravku pouZijete k odmeéteni mnozstvi Iéku, které budete potiebovat
(na zaklad¢ Vasi predepsané davky).

Nedotykejte se hrotu injek¢ni
stfikacky k podani piipravku

17 Do injekéni stiikacky uréené k podani pripravku natahnéte vzduch
A Toto musite udélat proto, aby se tlak v injekéni lahvicce vyrovnal a abyste dostal(a) pfesnou davku.
Injekeni stiikacku k podani pripravku drzte svisle a pist potahnéte doli tak, abyste natahli

1,5 ml vzduchu.

Horni okraj pistu
Pist stahujte, dokud nebude jeho
horni okraj na znacce 1,5 ml

Tip: Jedna carka (dilek) na injekéni stiikacce
odpovida 0,1 ml.

18 Injekéni stiikacku urcéenou k podani pripravku napojte na jednu zinjekénich
lahvicek

Uchopte adaptér a nasroubujte na n€j injekcni stiikacku k podani ptipravku. Strikackou otacejte
tak dlouho, dokud to jde.
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Nasad’te,
pak otacejte,
dokud
nedojde

Injekéni stiikacka

k podani ptipravku
musi obsahovat 1,5 ml
vzduchu

Drzte adaptér

19 Do injekéni lahvicky vtlacte vzduch, pak ji obrat’te dnem vzhiiru

Pist stlacte uplné€ dold, aby se vSechen vzduch premistil do injekéni lahvicky.
Poté palcem drZte pist na misté a injekcni lahvicku obrat’te dnem vzhuru.

Pist stlacte
uplné dola

Pist drzte
na misté

20 Z 1. injeké¢ni lahvicky natahnéte vSechno 1é¢ivo
Pist pomalu stahujte zpét. Zastavte se na 1,5 ml.

Timto zajistite, ze vSechno 1éCivo z injekéni lahvicky bude v injekéni stiikacce k podani
pfipravku.

A Netahejte pist za 1,5 ml. Zastavte se na 1,5 ml.
A Dévejte pozor, abyste pist z injekéni stiikacky k podani pripravku nevytahli.
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21 1. injekeni lahvicku odpojte z injekéni stifikacky k podani pripravku
Uchopte adaptér a naplnénou injekéni stiikacku k podani ptipravku odsroubujte z injek¢ni lahvicky.

Prazdnou injekéni lahvicku vyhod’te do nadoby na ostré predméty.

Prazdnou
injekéni
lahvicku
vyhod'te

==
N

¢

22 Injekéni stiikacku uréenou k podani pripravku pripojte na 2. injekéni lahvicku

Uchopte adaptér na 2. injek¢éni lahvi¢ce a naSroubujte na néj ¢astené naplnénou injekéni stiikacku
k podani ptipravku, dokud to jde.

Nedotykejte se
pistu, mohlo by
dojit k tniku

1éCiva

23 VSechno lé¢ivo vstiiknéte do 2. injekéni lahvicky, pak ji obrat'te dnem vzhiiru
Pro zajisténi presnosti davky pomalu stlacte pist iplné dolt, ¢imz se v§echno 1é¢ivo prenese do
injekéni lahvi€ky. Takto se 1é¢ivo z obou injekénich lahvicek spoji.

Poté palcem drZzte pist na misté a injekcni lahvicku obratte dnem vzhtiru.
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Pist drzte
na misté

Natahnéte svou piredepsanou davku (Natahnéte)
24 Pist stahnéte zpatky, ¢imZ natahnete svou davku

Z injekeni lahvicky a injekendi stiikacky k podani pripravku, které jsou obracené dnem vzhtiru, pomalu
tahnéte pist zpét.

Prestante, jakmile se dostanete na mnozZstvi v mililitrech ,,ml* uvedené ve Vasem predpise.

A Horni okraj pistu
ma byt v jedné linii s Vasi
piredepsanou davkou

Tip: Jedna carka (dilek) na injekcni
stiikacce odpovida 0,1 ml.

25 ZKkontrolujte, zda nejsou pritomny vzduchové bubliny a vzduchové kapsy

Pohledem zkontrolujte, zda v injek¢ni stiikac¢ce nejsou velké vzduchové bubliny nebo vzduchova
kapsa. Nadbyte¢ny vzduch odstranite v dalsich krocich.

vzduchové
bubliny

Vzduchova D

kapsa
\\

26 Odstraiite vzduchové bubliny a vzduchové kapsy
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Pokud uvidite vzduchové bubliny nebo vzduchovou kapsu, poklepejte na sténu injekeni stitkacky urcené
k podani pripravku, aby se vzdych posunul nahoru.

Pomalym zatlaenim pistu nahoru, odstrafite prebytecny vzduch.

A K ziskani presné davky
musite odstranit velké
bubliny a vzduchové
kapsy

W) |

A,

Vzduch
pomalu
vytlacujte

1 nebo 2 malé bubliny
nevadi

27 MnoZstvi porovnejte s piredepsanou davkou
Po odstranéni veskerého nadbyte¢ného vzduchu porovnejte mnozstvi s Vasi predepsanou davkou.

Pokud v injekéni stiikacce nemate Vase predepsané mnoZstvi, znovu pomalu tahnéte pist zpét, cimz
natahnete dalsi 1€k.

Kroky 24 az 26 opakujte, dokud neziskéte Vasi predepsanou davku a nebudou vidét zadné velké bubliny.
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28 Zkontrolujte si Vasi piredepsanou davku

Nez budete pokracovat, zkontrolujte, Ze v injek¢ni stiikacce uréené k podani pripravku mate predepsanou
davku.

Horni okraj pistu
ma byt v jedné linii

s Vasi predepsanou
davkou

A Pokud mnoZstvi neodpovida Vasi predepsané davce, opakujte kroky 24 az27.

29 Injekéni stiikacku uréenou k podani pripravku odpojte z injekéni lahvicky a odloZte ji
stranou

Pouzitou injekéni
lahvicku vyhod'te

Pistdrzte
na misté

Jednou rukou drZzte pist na misté. Druhou rukou uchopte adaptér a odSroubujte naplnénou
injekéni stiikacku k podani piipravku z injekeni lahvicky.

Injekéni lahvicku vyhod’te do nadoby na ostré predméty.

Naplnénou injekéni stiikacku k podani ptipravku poloZzte na Cisty, rovny povrch.
A Nedotykejte se hrotu injekéni stiikacky k podani ptipravku ani nedovolte, aby se
dotykal néjakého povrchu.
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30 Nasad’te injek¢ni jehlu

A Nedotykejte se napojovaciho usti injekéni jehly.

Ve spodni vlozce v krabicce najdéte jehlu a oteviete jeji obal.

Zatimco jehla bude stale v obalu, uchopte zakladnu injekéni jehly a nasroubujte ji na injekéni
stfikac¢ku uréenou k podani pripravku. Otacejte tak dlouho, dokud to ptijde. Z jehly stahnéte obal.

FL? |

Odklopte bezpeénostni kryt od injekéni jehly, a to smérem k injekéni stiikacee do
zobrazeného uhlu. Injekéni stiikacku k podani ptipravku polozte na Cisty, rovny povrch.
A Neodstratujte kryt z jehly.

31 Zvolte misto k podani injekce a oCistéte jej

Na btise nebo na horni ¢asti stehna si zvolte misto k podani injekce. Pokud budete injekci podavat
do oblasti bficha, vyhnéte se oblasti 5 cm okolo pupku.

Pti kazdém podani injekce zvolte jiné misto.
A\ Injekci nepodavejte do kiize, ktera je poskozend, bolava, zhmozdéna nebo s rudymi skvrnami.

A Injekci nepodavejte pres odév.
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Misto k podani injekce ocistéte novym tamponem s alkoholem.
A Ocisténého mista k podani injekce se jiz nedotykejte.

Nyni jste pripraveni k podani injekce
LéKk si injekéné aplikujte

32 Lék si injikujte (Injikujte)

Z jehly rovnym pohybem stahnéte kryt.

Kryt jehly vyhod'te.
A Nedotykejte se pistu, dokud nebudete pfipraven(a) k podani injekce, aby nedoslo ke ztratdm
1éku.

V misté, kam budete injekci podavat, jemné prsty stisknéte kuzi a vytvorte kozni rasu. Pohybem
jako p¥i hazeni Sipek zaved’te jehlu v ihlu 45 °az 90 °. To vam usnadni podani injekce pfimo pod
ktzi (subkutanni injekce).

Pomalym, rovnomérnym tlakem zatlacte na pist, a stlacte jej uplné dold, dokud se injekcni
sttikacka ur¢ena k podani pripravku zcela nevyprazdni.

Presvédcte se, Ze byl injikovan vSechen 1€k.

Kozni fasu nyni miizete pustit.
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/A Stale davejte pozor, abyste si jehlou neporanil(a) prsty.

2

Zatimco drZzite pist stale zatlaCeny, jehlu vytahnéte z kiiZe ve stejném thlu, ve kterém
jste ji zavedl(a).
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Bezpecnostni kryt znovu nasadite tak, Ze ho zatlacite proti rovnému povrchu, az uslysite cvaknuti
a uvidite, Ze jehla je zakryta.

Injekeni stiikacku uré¢enou k podani piipravku a pouzité pomiicky vyhod’te do nadoby na ostré
predméty.
A Jehlu z injeként stiikacky uréené k podani piipravku neodstratiujte.
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Likvidace pripravku Winrevair

Zeptejte se svého Iékarnika, jak likvidovat 1éky, kter€ jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit
zivotni prostiedi. Ujistéte se, Ze dodrzujete mistni pozadavky na likvidaci, protoze se mohou liit od
obecnych doporuceni uvedenych nize.

e  Veskeré pouzité injek¢ni lahvicky (veetné veskeré
zbyvajici tekutiny ptipravku Winrevair), injek¢ni
jehly, vicka injekeni lahvicky a kryty jehly, a pouzité
injekeni stitkacky vyhod'te do nadoby na ostré

predméty. 9

e Injekeni lahvicky s ptipravkem Winrevair, injekéni
stiikacky ani jehly nevyhazujte do domaciho @
odpadu.

e Zadné pomiicky nepouZivejte opakované. Tento
pripravek je jednorazovy a miZe se pouZzit pouze
jednou.

e Dulezité: nadobu na ostré predméty vzdy
uchovavejte mimo dosah déti a doméacich zvitat.

Pokud nadobu na ostré predméty nemate, miizete pouzit odpadkovy kos, ktery:
e je vyroben z tvrdého plastu,

e Ize jej uzavrit pevné doléhajicim vikem, které je
odolné proti propichnuti, a znemozni proniknuti
ostrych predméta ven,

e stoji rovné a je stabilni,
e jenepropustny,

e ajetadné oznacen, Ze uvnitf obsahuje nebezpecny
odpad.

AZ bude nadoba témét plna, postupujte podle mistnich predpisii pro spravnou likvidaci
obsahu nadoby.

/A Nadobu nepouzivejte opakovang.
Casto kladené otazky

Co mam délat, kdyZ misto vpichu krvaci?
Na kazi si ithned prilozte vatovy tampon nebo obvaz a lehce na néj pritlacte. Pokud se krvaceni nezastavi,
ihned se obratte na svého Iékare nebo 1ékarnika.

Kde najdu mnozstvi 1éku, které mi bylo piredepsano?
Vase predepsané mnozstvi 1éku je uvedeno na lékarském predpise v mililitrech ,,m1“. Pokud nemuizete najit
svou predepsanou davku, obrat’te se na svého lékaie nebo l¢karnika.

Co mam délat, pokud se mi néjaké mnozstvi Iéku nahodné dostane na kiiZi nebo vytece na pracovni
povrch?
Misto ihned dikladné omyjte mydlem a vodou.
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Co mam délat, kdyZ si nejsem jisty(a), Ze jsem si predepsanou davku podal(a) spravné?
Obrat'te se na svého lékare nebo lékarnika.

Co mam délat, kdyz se pist injekéni stiikacky urcené k podani piipravku pohybuje automaticky,
kdyzZ se snazim natahnout 1ék z injekéni lahvicky?

Pokud se pist mimé pohybuje sam, kdyz plnite injek¢ni stiikacku ur¢enou k podani ptipravku Iékem,
niceho se neobavejte.

Jednou rukou podrZte pist na misté, aby se nepohyboval.

Druhou rukou z injeké¢ni stiikacky uréené k podani ptipravku odsroubujte injekéni lahvicku. Jakmile bude
odsroubovana, muizete pist bez obav pustit.

Témto automatickym pohyblim pistu miZzete predejit tim, Ze do injekeni lahviCky pred naplnénim injekeni
stiikaCky uréené k podani ptipravku 1ékem natlacite vzduch. Podrobné pokyny najdete v krocich 17 az 28.

Co mam délat, pokud jsou jednotlivé soucasti baleni poskozeny nebo naruseny (napiiklad doslo ke
zméné barvy, je pritomen zikal, nebo obsahuje ¢astice)?

Pokud jsou jednotlivé soucasti baleni poskozeny nebo naruseny, nepouzivejte je. Obrat’te se na svého
lékare nebo lékamika a pozadejte o nové baleni.

Co mam délat, pokud 1€k po smiseni a promichani neni ¢iry?

Lék nepouzivejte, pokud jste injekcni lahvickou s Iékem krouzil(a) priblizn€ 2 minuty a nechal(a) ji stat
dalsi 3 minuty, ale 1€k v injek¢ni lahvicce je stale zakaleny nebo obsahuje hrudky, prasek nebo cizi Castice.
Obrat’te se na svého 1ékate nebo 1ékarnika, pozadejte o nové baleni.

Co mam délat, kdyZ z predplnéné injekéni strikacky nebude sterilni voda vytékat?

Zkontrolujte, Ze je adaptér na injekeni lahvicee pevné piipojen. Pokud neni, uchopte injekéni lahvicku

a siln¢ zatlacte adaptér na injekéni lahvicku, abyste se ujistili, ze adaptér prorazil pryZovou zatku injekeni
lahvicky.

Co mam délat, kdyZ mi pomiicky z baleni upadnou?
Pokud jsou né¢jaké pomticky poskozené, nepouzivejte je. Pokud si nejste jisty(a), obrat’te se na svého 1ékare
nebo lékarnika, poradejte o nové baleni.

Mohu pouZzit baleni, které bylo ponechano mimo chladnicku?
Pokud bylo nepouzité baleni delsi dobu mimo chladni¢ku, prosim obrat'te se pted dal§im pouzitim na svého
lékare nebo 1ékarnika.

Musim smiseny 1ék pouzit ihned?

Doporucujeme 1ék podat injekci ihned po smiseni, nejpozd&ji vsak do 4 hodin po smiseni. Pokud uplynuly
vice jak 4 hodiny, nepouzity smiseny Iék zlikvidujte. Pokud mate otazky k postupu nebo si ohledné
postupu nejste jisty(a), obrat’te se prosim na svého lékaire nebo lékarnika.

Jak mohu ziskat pomoc pri pfipravé a podavani injekce?

Pokud mate otazky ke spravnému podavani ptipravku Winrevair, nebo potebujete dalsi informace, miizete
se obratit na svého 1ékare nebo Iékarnika.

Ohledné dalsich informaci o tomto 1é¢ivém piipravku se prosim obratte na svého Iékaie nebo 1ékarnika
nebo mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci. Kontakt na mistniho zéstupce naleznete v ptibalové

informaci: informaci pro pacienta.

Tato brozura byla naposledy revidovana MM/RRRR
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Winrevair 45 mg prasek pro injekéni roztok
Winrevair 60 mg prasek pro injek¢ni roztok
sotatercept

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

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento piipravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vis dilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, ze si ji budete potiebovat ptecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich tc¢inka, sd€lte to svému I1ékari, 1ékarnikovi
nebo zdravotni seste. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinku, které nejsou
uvedeny v této ptribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Winrevair a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Winrevair pouzivat
Jak se ptipravek Winrevair pouziva

Mozné nezadouci uéinky

Jak ptipravek Winrevair uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Sunbkwd—

[

Co je pripravek Winrevair a k ¢emu se pouZiva
Ptipravek Winrevair obsahuje 1é¢ivou latku sotatercept.

Pouziva se s dalSimi postupy k 1é¢bé plicni arterialni hypertenze (PAH) u dospélych. Plicni arterialni
hypertenze je typ vysokého krevniho tlaku v plicnich tepnach. U plicni arterialni hypertenze, se tyto
tepny zuZuji, coz zté€zuje srdci pumpovani krve t€mito cévami a vede tak k pfiznakim jako je tnava,
zavraté a potize s dychanim.

Ptipravek Winrevair plsobi na pficiny plicni arterialni hypertenze odpovédné za zizeni plicnich tepen.
To usnadiuje srdci pumpovat krev do plic a zlepSuje tak schopnost byt fyzicky aktivni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nezZ za¢nete piripravek Winrevair pouzivat

Pripravek Winrevair nepouZivejte

- jestlize jste alergicky(a) na sotatercept nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

- JestliZe je pocet krevnich desti¢ek v krvi opakovang velmi nizky.

Upozornéni a opatieni
Pripravek Winrevair miZze zvysit hladiny hemoglobinu v krvi, snizit pocet krevnich desti¢ek v krvi,
nebo zvysit riziko zavazného krvaceni.

Pted pouzitim ptipravku Winrevair a béhem jeho pouzivani se porad’te se svym lékafem nebo

lékarnikem, pokud mate:
- vysoké hladiny hemoglobinu v krvi (bilkovina v ¢ervenych krvinkéch, ktera prenasi kyslik).
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To muze zvysit pravdépodobnost vzniku krevni srazeniny, ktera mize ucpat krevni cévu. Lékar
Vam bude pfti pravidelnych krevnich testech kontrolovat hladiny hemoglobinu pied kazdou

z prvnich péti davek ptipravku Winrevair, nebo v piipad¢€ potieby déle pred kazdou dalsi
davkou, a pravidelné v pribéhu pouzivani tohoto ptipravku.

- nizky pocet krevnich desti¢ek v krvi (drobna téliska, ktera napomahaji pfi srazeni krve).
To muze vést ke snadné tvorbé modfin, pfetrvavajicimu krvéaceni z ran a ke krvaceni z nosu.
Lékat Vam bude pti pravidelnych krevnich testech kontrolovat pocet krevnich desti¢ekpied
kazdou z prvnich péti davek ptipravku Winrevair, nebo v piipadé potieby déle pied kazdou
dalsi davkou, a pravidelné v pribéhu pouzivani tohoto ptipravku. V ptipadé, Ze je pocet
krevnich desticek v krvi opakované velmi nizky, 1ékat 1é¢bu nezah4ji.

- znamky a priznaky zavazného krvaceni

. pretrvavajici bolest hlavy . jasné Cervena krev pii

. pocit na zvraceni zvraceni nebo pfi kasli

. slabost o pretrvavajici kieCe v brise
. ¢erna nebo dehtovita stolice o silna bolest v zadech

. krev ve stolici o abnormalné silné

menstruaéni krvaceni

Toto jsou znamky a ptiznaky zavazného krvaceni, které se mohou objevit, pokud pouzivate
1éky. Lékar vas bude informovat, jak je rozpoznat. Pokud zaznamenate kteroukoli z téchto
znamek nebo pfiznaki, porad’te se se svym Iékarem. Zavazné krvaceni mize vést

k hospitalizaci, nutnosti podani krevni transfuze nebo jiné 1éby, a miize byt Zivot ohrozujici.

Déti a dospivajici
Tento 1ék nepodavejte détem a dospivajicim mlad$im 18 let. Neni znamo, zda je tento 1ék u pacientli
mladsSich 18 let bezpecny a zda je u nich u¢inny.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Winrevair
Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t€hotna, nebo planujete ot¢hotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

Téhotenstvi:
Pripravek Winrevair mtze poskodit VaSe nenarozené dit¢.

Tento 1€k se nedoporucuje v priubchu t€hotenstvi. Pfed tim, nez za¢nete piipravek Winrevair pouzivat,
ma lékat provést t€hotensky test a v prubehu 1écby a nejméne 4 mésice po posledni davce ptipravku
Winrevair pouzivejte u¢innou kontracepcni metodu. Ohledn€ vhodné kontracepcni metody se obrat'te
na svého lékare nebo lékarnika.

Svého Iékare ihned informujte, pokud béhem pouzivani tohoto piipravku otéhotnite nebo pokud si
myslite, ze byste mohla byt t€hotna.

Kojeni:

Neni znamo, zda se pripravek Winrevair vyluc¢uje do matetského mléka. Béhem 1é¢by a nejméné
4 mésice po posledni davce ptipravku Winrevair nekojte. Porad’te se se svym lékafem nebo
lékarnikem o nejlepSim zpiisobu vyzivy Vaseho ditéte.

Plodnost:
Ptipravek Winrevair mize snizovat Zenskou a muzskou plodnost.
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Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji
Neni pravdépodobné, Ze by tento 1ék mel vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Piipravek Winrevair obsahuje sodik
Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku”.

Pripravek Winrevair obsahuje polysorbat 80

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 0,20 mg polysorbatu 80 v jednom ml rekonstituovaného roztoku.
Polysorbaty mohou zpiisobit alergické reakce. Oznamte svému I1ékaii, pokud mate jakoukoli znamou
alergii.

3. Jak se piipravek Winrevair pouZiva
Doporucené davkovaci schéma je jedna injekce kazdé 3 tydny.

Lékai bude kontrolovat Vasi davku

- Davka ptipravku Winrevair zavisi na Vasi télesné hmotnosti a krevnich testech. Lécbu zahajite
davkou 0,3 mg/kg, ktera bude nasledné zvySena na 0,7 mg/kg.

- Pied kazdou z prvnich péti davek, nebo déle ptred kazdou davkou, pokud to bude potieba, a
pravidelné béhem pouzivani ptipravku Winrevair, Vam bude lékat provadét krevni testy. Lékar
Vas tak mize sledovat a najit pro Vas nejlepsi davku.

- Lékat muze podle Vasi reakce na piipravek Winrevair davku zménit, 1é¢bu odlozit, nebo ji
ukoncit.

Jak bude pripravek Winrevair podavan
Ptipravek Winrevair Vam budete podan jako injekce tésné pod kiizi (podkozné), a to pouze do téchto
injek¢nich mist:

. bFicho, nejméné 5 cm od pupku, nebo
. horni ¢ast stehna, nebo
o horni ¢ast paze.

JestliZe jste dostal(a) vice pripravku Winrevair, nez jste mél(a)

Protoze tento 1€k podava l€kar nebo jiny zdravotnicky pracovnik, je velmi nepravdépodobné, ze vam
bude podana nespravna davka ptipravku Winrevair. Pokud v§ak mate jakékoli obavy, méli byste to
okamzit€ oznamit svému lékari, 1ékarnikovi nebo zdravotni sestie.

JestliZe jste zapomnél(a) na termin schiizky pro podani pripravku Winrevair
Pokud zapomenete na termin schiizky, pro podéani pfipravku Winrevair, okamzité zavolejte svému
1ékati, aby dalsi termin schlizky naplanoval(a).

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.
4. Mozné nezadouci ucinky

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

Zavazné nezadouci ucinky:
Ihned se obrat’te na svého lékare nebo 1ékarnika, pokud zaznamenate:
e snadnou tvorbu modfin, dlouhotrvajici krvaceni z ran a krvaceni z nosu. Mlze jit o znamky
nizkého poctu krevnich desticek (trombocytopenie). To se ukaze ve Vasich krevnich testech.
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Kromé¢ toho Vam bude 1ékar pravidelné provadét krevni testy, aby se zjistilo, zda mate:
e vysoké hladiny hemoglobinu.

Vyse uvedené zavazné nezadouci ucinky mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob.

DalSi moZné nezadouci ucinky:
Obrat'te se na svého lékare nebo lékarnika, pokud zaznamenate cokoliv z nasledujiciho:

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

bolest hlavy

e krvaceni z nosu (epistaxe)

o pavouckovité Zilky nebo drobné Zilky, které vypadaji jako rizové nebo Cervené ¢ary na kuzi
(teleangiektazie)

e prijem

zavraté

vyrazka na kuzi

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob):
e vysoky krevni tlak
e zrudnuti ktize
e krvaceni z dasni
e svédeéni v misté injekce

Hl4Seni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejn¢ postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny

v této pribalové informaci. Nezadouci ucinky mutizete hlasit také ptimo prostrednictvim narodniho
systému hlaseni nezddoucich ucinki uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezddoucich t€inkli miiZete
prispét k ziskani vice informaci o bezpec¢nosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Winrevair uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na injekéni lahviéce a krabicce
za “EXP*. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chrante pfed mrazem. Uchovavejte v piivodnim obalu, aby
byl piipravek chranén pied svétlem.

Po rekonstituci (smiseni 1éCivého prasku se sterilni vodou) pouZijte tento 1€k okamzité, nejpozdéji
v§ak do 4 hodin po rekonstituci.

Nevyhazujte zadné 1éCivé ptipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého

lékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

140


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

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Winrevair obsahuje
- Lécivou latkou je sotatercept. Jedna injekeni lahvicka obsahuje 45 mg nebo 60 mg sotaterceptu.
Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg sotaterceptu.
- DalSimi pomocnymi ldtkami jsou monohydrat kyseliny citronové (E 330), dihydrat natrium-
citratu (E 331) (viz bod 2 “Ptipravek Winrevair obsahuje sodik®), polysorbat 80 (E 433) (viz
bod 2 “Pfipravek Winrevair obsahuje polysorbat 80”’) a sacharosa.

Jak pripravek Winrevair vypada a co obsahuje toto baleni
Pripravek Winrevair je prasek pro injek¢ni roztok (prasek pro injekci). Bily az bélavy prasek se dodava
ve 2ml sklenéné injekéni lahvi¢ce obsahujici 45 mg nebo 60 mg sotaterceptu.

Ptipravek Winrevair 45 mg je k dispozici v:
- Baleni obsahujici 1 injekéni lahvicku s 45 mg prasku,
- Baleni obsahujici 2 injek¢ni lahvicky s 45 mg prasku.

Piipravek Winrevair 60 mg je k dispozici v:
- Baleni obsahujici 1 injekéni lahvicku s 60 mg prasku,
- Baleni obsahujici 2 injek¢ni lahvicky s 60 mg prasku.

Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce
Merck Sharp & Dohme B.V.

Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Nizozemsko

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

MSD Belgium UAB Merck Sharp & Dohme
Tél/Tel: +32(0)27766211 Tel. + 370 5 2780 247
dpoc_belux@msd.com dpoc_lithuania@msd.com
Bovarapus Luxembourg/luxemburg

Mepk llapmn u Jloym bearapus EOO/] MSD Belgium

Ten.: +359 2 819 3737 Tél/Tel: +32(0)27766211
info-msdbg@merck.com dpoc_belux@msd.com

Ceska republika Magyarorszag

Merck Sharp & Dohme s.r.o. MSD Pharma Hungary Kft.

Tel.: +420233 010 111 Tel.: +36 1 888 5300
dpoc_czechslovak@merck.com hungary msd@merck.com
Danmark Malta

MSD Danmark ApS Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TIf.: + 45 4482 4000 Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
dkmail@msd.com malta_info@merck.com
Deutschland Nederland

MSD Sharp & Dohme GmbH Merck Sharp & Dohme B.V.
Tel: +49 (0) 89 20 300 4500 Tel: 0800 9999000
medinfo@msd.de (+31 23 5153153)

medicalinfo.nl@merck.com
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Eesti

Merck Sharp & Dohme OU
Tel.: +372 614 4200
dpoc.estonia@msd.com

EArada

MSD A.®.E.E.

TnA: +30 210 98 97 300
dpoc_greece@merck.com

Espaiia

Merck Sharp & Dohme de Espafia, S.A.
Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

France
MSD France
Tél: + 33 (0) 1 80 46 40 40

Hrvatska

Merck Sharp & Dohme d.o.o.
Tel: + 3851 6611 333
croatia_info@merck.com

Ireland

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health)
Limited

Tel: +353 (0)1 2998700
medinfo_ireland@msd.com

Island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia

MSD Italia S.r.1.

Tel: 800 23 99 89 (+39 06 361911)
dpoc.italy@msd.com

Kvnpog

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
TnA.: 800 00 673 (+357 22866700)
cyprus_info@merck.com

Latvija
SIA Merck Sharp & Dohme Latvija
Tel.: + 371 67025300@msd.com

Norge

MSD (Norge) AS

TIf: +47 32 20 73 00
medinfo.norway@msd.com

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
dpoc_austria@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com

Portugal

Merck Sharp & Dohme, Lda
Tel: +351 21 4465700
inform_pt@merck.com

Romania

Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.
Tel: +40 21 529 29 00
msdromania@merck.com

Slovenija

Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila
d.o.o.

Tel: +386 1 5204 201
msd.slovenia@merck.com

Slovenska republika

Merck Sharp & Dohme, s. 1. 0.
Tel: +421 2 58282010
dpoc_czechslovak@merck.com

Suomi/Finland

MSD Finland Oy

Puh/Tel: +358 (0)9 804 650
info@msd.fi

Sverige

Merck Sharp & Dohme (Sweden) AB
Tel: +46 77 5700488
medicinskinfo@msd.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana {MM/RRRR}.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé piipravky https://www.ema.europa.eu.
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Nasledujici informace jsou urcéeny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Ptipravek Winrevair prasek pro injek¢éni roztok ma byt pred pouzitim rekonstituovan a podan jako
jednorazova injekce podle télesné hmotnosti pacienta (pro doporuceny davkovaci rezim viz bod 4.2
souhrnu udaju o pripravku).

Pokyny k rekonstituci

- Baleni vyjméte z chladnicky a vyckejte 15 minut, aby 1é¢ivy ptipravek pred piipravou doséahl
pokojové teploty.
- Na injek¢ni lahvicee zkontrolujte, zda u 1é¢ivého piipravku neuplynula doba pouzitelnosti.
Prasek musi byt bily az bélavy a mlze vypadat jako cely nebo rozpadly kolac.
- Z injek¢ni lahvicky obsahujici prasek sejméte vicko a pryzovou zatku otfete tamponem
s alkoholem.
- Obsah injek¢ni lahvicky rekonstituujte sterilni vodou:
e Do jedné injekéni lahvicky pfipravku Winrevair 45 mg injikujte 1,0 ml sterilni vody.
e Do jedné injekéni lahvicky pripravku Winrevair 60 mg injikujte 1,3 ml sterilni vody.
Po rekonstituci miize 45mg injek¢ni lahvicka poskytnout pouze davku do 0,9 ml 1é¢ivého
ptipravku a 60mg injek¢ni lahvicka mtze poskytnout pouze davku do 1,2 ml 1é¢ivého
pripravku. Konecna koncentrace po rekonstituci je 50 mg/ml.
- Injekeéni lahvickou jemné pohybujte krouzivym pohybem, ¢imz se 1é¢ivy piipravek
rekonstituuje. Neprotiepavejte ani siln€ netieste.
- Injekeni lahvicku nechejte stat az 3 minuty, aby doslo k vymizeni vzniklych bublin.
- Rekonstituovany roztok vizualné zkontrolujte. Po fddném promiseni musi byt rekonstituovany
roztok Ciry az opalizujici a bezbarvy az slabé hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.
- Pokud je ptedepsano baleni se 2 injekénimi lahvickami, pti pripravé druhé injekéni lahvicky
opakujte kroky z této ¢asti.
- Rekonstituovany roztok pouzijte co nejdiive, nejpozdeji v§ak do 4 hodin po rekonstituci.

Pokyny k podani pripravku

Pripravek Winrevair je uren k jednorazové subkutanni injekei.

- Pted ptipravou injekéni stiikacky urcené k podani piipravku vizualné zkontrolujte
rekonstituovany roztok. Rekonstituovany roztok ma byt ¢iry az opalizujici a bezbarvy az slab¢
hnédozluty roztok bez hrudek nebo prasku.

- Na zaklad¢ télesné hmotnosti pacienta natahnéte pozadovany objem k podani injekce z jedné
nebo dvou injekénich lahvicek.

- Na bfise (nejméné 5 cm od pupku), horni Casti stehna nebo v horni ¢asti paze vyberte misto
k podani injekce a otiete jej tamponem s alkoholem. Pro kazdou injekci zvolte nové misto, které
neni zjizvené, citlivé nebo pohmozdéné.

- Aplikujte subkutanni injekci.

- Vyprazdnénou injekéni stitkacku vyhod'te. Injekeni stiikacku nepouzivejte opakovane.

Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

Pokyny o sledovatelnosti biologickych lé¢ivych ptipravka viz bod 4.4 Souhrnu udajt o pfipravku.
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