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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezaddouci ucinky.
Podrobnosti 0 hlaSeni nezadoucich u¢inki viz bod 4.8.

1.  NAZEV PRIPRAVKU

Zilbrysq 16,6 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Zilbrysg 16,6 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikaéce

Jedna pfedplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
16,6 mg zilukoplanu v 0,416 ml (40 mg/ml).

Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v piedplnéné injekéni stiikadce

Jedna predplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg
zilukoplanu v 0,574 ml (40 mg/ml).

Zilbrysq 32,4 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikadce

Jedna predplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
32,4 mg zilukoplanu v 0,810 ml (40 mg/ml).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVAFORMA

Injekéni roztok (injekce)

Roztok je ¢iry az mirné opalizujici a bezbarvy, bez viditelnych ¢astic. Hodnota pH a osmolalita
roztoku jsou piiblizné 7,0 resp. 300 mosmol/kg.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Zilbrysq je indikovan jako piidatna 1écba ke standardni 1écbé generalizované myasthenia
gravis (gMG) u dospélych pacienti, ktefi maji pozitivni nalez protilatek proti acetylcholinovym
receptorim (AChR).

4.2 Davkovéani a zpisob podani

Pripravek Zilbrysq je ur¢en k pouziti pod vedenim a dohledem zdravotnickych pracovnikd, ktefi maji
zkuSenosti s 1écbou pacientl s neuromuskularnimi poruchami.

Pied zahajenim 1é¢by musi byt pacienti o¢kovani proti Neisseria meningitidis. Pokud je nutné zahgjit
1é¢bu méné nez 2 tydny po ockovani, musi pacient dostat vhodnou profylaktickou antibiotickou lécbu
az do 2 tydnti po prvni davce vakciny (viz body 4.3 a 4.4).



Davkovani

Doporucena davka se poda ve formé subkutanni injekce jednou denn¢ a kazdy den piiblizn€ ve stejnou
dobu.

Tabulka 1. Celkovd denni davka podle rozmezi télesné hmotnosti

Télesna hmotnost pacienta Davka” Pocet predplnénych
injek¢nich stiikacek podle
barvy ty¢Kky pistu
<56 kg 16,6 mg 1 (rubinové Gervend)
>56az<77kg 23 mg 1 (oranzova)
> 77 kg 32,4 mg 1 (tmavé modra)

" Doporucend davka odpovida priblizné 0,3 mg/kg.

Zilukoplan nebyl studovan u pacient s gMG ttidy V podle Myasthenia Gravis Foundation of America
(MGFA).

Vynechana davka

Pokud dojde k vynechani davky, je tfeba tuto davku podat téhoz dne; poté se nasledujici den pokracuje
v normalnim davkovani. Nema byt podana vice neZ jedna davka denné.

Zvlastni populace

Starsi pacienti
U starSich pacientli neni nutna zadna Gprava davkovani (viz bod 5.2). Zkusenosti se zilukoplanem
u star$ich pacientt v klinickych studiich jsou omezené.

Porucha funkce ledvin
U pacientu s poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu > 15 ml/min) neni nutna zadna tiprava
davkovani. Nejsou k dispozici Zadné idaje o pacientech vyZzadujicich dialyzu.

Porucha funkce jater

U pacienti s lehkou a stfedné té¢Zkou poruchou funkce jater (skore 9 nebo nizsi dle Childa a Pugha)
neni nutna zadna Gprava davkovani.

Bezpetnost a u¢innost pitpravku Zilbrysq u pacienti s tézkou poruchou funkce jater nebyla
stanovena. Nelze doporudit zadné davkovani (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecnost a G¢innost piipravku Zilbrysq u déti mladsich 18 let nebyla stanovena. Nejsou dostupné
zadné udaje.

Zpusob podani

Tento 1éCivy ptipravek se podava subkutanni injekei.

Mezi vhodna mista vpichu patii pfedni ¢ast stehen, bficho a zadni strana horni ¢asti pazi.

Mista vpichu je tieba obménovat a injekce nemaji byt podany do oblasti, kde je ktize citliva,
erytematdzni, pohmozdéna, ztvrdla, nebo na mista, kde se nachazeji jizvy ¢i strie.

Pripravek Zilbrysq si miiZze podat sim pacient a/nebo jina osoba, ktera byla fadné vyskolena
Kk podavani podkoznich injekci a dodrzuje podrobné pokyny uvedené v navodu k pouziti na konci

ptibalové informace.

4.3 Kontraindikace



Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.
Pacienti, ktefi v soucasné dobé nejsou ockovani proti Neisseria meningitidis (viz bod 4.4).
Pacienti s probihajici infekci Neisseria meningitidis.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Infekce bakteriemi rodu Neisseria

Meningokokova infekce

Diky jeho mechanismu t¢inku miize uzivani zilukoplanu zvysit nachylnost pacienta k infekcim
bakterii Neisseria meningitidis. Jako preventivni opatfeni musi byt vSichni pacienti ockovani proti
meningokokovym infekcim nejméné 2 tydny ptred zahajenim I1éCby.

Pokud je nutné zah4jit [é¢bu méné nez 2 tydny po ockovani proti meningokokovym infekcim, musi
pacient dostat vhodnou profylaktickou antibiotickou 1é¢bu az do 2 tydnt po prvni davce vakciny.
Meningokokové vakciny snizuji, ale zcela neodstranuji riziko meningokokovych infeket.

Vakciny proti séroskupindm A, C, Y, W a, je-li k dispozici, séroskupiné B se doporucuji k prevenci
béznych patogennich meningokokovych séroskupin. Vakcinace a profylakticka antibioticka 1é¢ba maji
probihat podle nejnovejsich relevantnich doporuc¢enych postupt.

Bé&hem 1é¢by maji byt pacienti sledovani z hlediska znamek a ptiznaki meningokokové infekce

a v ptipadé podezieni na infekci musi byt okamzité vysetteni. V ptipad¢ podezieni

na meningokokovou infekci je tfeba piijmout vhodna opatieni, jako je 1éCba antibiotiky a preruseni
lécby piipravkem Zilbrysq, dokud nebude mozné meningokokovou infekci vyloucit. Pokud se objevi
znamky nebo pfiznaky meningokokovych infekci, je tfeba pacienty poucit, aby okamzité vyhledali
Iékaiskou pomoc.

Predepisujici 1ékati musi byt obeznameni s eduka¢nimi materialy pro 1écbu meningokokovych infekci
a musi predat pacientim lécenym zilukoplanem Kartu pacienta a Ptiruc¢ku pro pacienta/peCovatele.

Ostatni infekce bakteriemi rodu Neisseria

Kromé Neisseria meningitidis mohou byt pacienti 1é¢eni zilukoplanem nachylni také k infekcim
jinymi druhy bakterii rodu Neisseria, jako jsou gonokokové infekce. Pacienti musi byt informovani
0 dulezitosti prevence a 1écby kapavky.

Imunizace

Pted zahajenim [éCby zilukoplanem se doporucuje, aby pacienti zah4jili imunizace podle soucasnych
imuniza¢nich doporu¢enych postupd.

Obsah sodiku

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné piedplnéné injekéni
stiikaCce, to znamenad, ze je v podstaté ,,bez sodiku*.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci. Na zakladé vysledku testovani in vitro zilukoplan klinicky

relevantné neinhibuje ani neindukuje enzymy metabolizujici 1é¢iva (CYP a UGT) ani bézné
transportéry.



Na zaklad¢ potencialniho inhibi¢niho G¢inku zilukoplanu na cytotoxicitu rituximabu zavislou na
komplementu muze zilukoplan snizit o¢ekavané farmakodynamické Gcinky rituximabu.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tehotenstvi
Nejsou k dispozici zadné udaje o podavani zilukoplanu téhotnym zenam.

Studie reprodukéni toxicity na zvitatech nenaznacuji piimé nebo nepfimé skodlivé ucinky (viz
bod 5.3).

Lécbu t€hotnych Zen piipravkem Zilbrysq lze zvazit pouze v ptipadg, Ze klinické ptinosy pievazuji
nad riziky.

Kojeni

Neni znamo, zda se zilukoplan vylucuje do lidského matetského mléka nebo zda se po peroralnim
poziti novorozenci/kojenci systémové absorbuje. Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloudit.

Na zaklad¢ posouzeni prospésnosti kojeni pro dité€ a prospésnosti 1€cby pro matku je nutno
rozhodnout, zda pterusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani zilukoplanu.

Fertilita

Uginek zilukoplanu na lidskou fertilitu nebyl hodnocen. V nékterych studiich fertility a toxicity po
opakovanych davkach na nehumannich primatech byly pozorovany néalezy s nejistym klinickym
vyznamem u sam¢ich a samicich reprodukénich organt (viz bod 5.3).

4.7  U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Ptipravek Zilbrysq nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nejcasteji hlaSenymi nezadoucimi ucinky byly reakce vV miste injekce [podlitina v miste injekce
(13,9 %) a bolest v mist¢ injekce (7,0 %)] a infekce hornich cest dychacich [nazofaryngitida (5,2 %),
infekce hornich cest dychacich (3,5 %) a sinusitida (3,5 %)].

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

V tabulce 2 jsou uvedeny nezadouci G¢inky ze sdruzenych placebem kontrolovanych (n = 115) a
otevienych prodlouzenych (n = 213) studii gMG spolu s klasifikaci frekvence u pacientti 1é¢enych
zilukoplanem podle nasledujici konvence: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté
(> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000), neni zndmo

(z dostupnych udajt nelze uréit). V kazdé skupiné frekvenci jsou nezadouci uc¢inky uvedeny v potadi
podle klesajici zavaznosti.



Tabulka 2. Nezddouci ucinky

Tiidy organovych systémi Frekvence NezZadouci u¢inek

Infekce a infestace Velmi Casté Infekce hornich cest dychacich”

Gastrointestinalni poruchy Casté Prijem

Poruchy kiize a podkozni Casté Morfea™

tkané

Celkové poruchy a reakce Velmi Casté Reakce v misté injekce”

v misté aplikace

Vysetieni Casté Zvys$ena hladina lipazy”
Casté Zvysena hladina amylazy”
Méng Casté Zvyseni poctu eozinofill

v krvi”

" Viz ¢ast Popis vybranych nezadoucich vicinkii.
& Morfea byla hlasena pouze v dlouhodobych otevienych klinickych studiich. Maximalni doba expozice
zilukoplanu behem dlouhodobych klinickych studii byla vice nez 4 roky.

Popis vybranych nezadoucich ucinku

Reakce v misté injekce

Nejcastéjsimi reakcemi byly podlitina v misté vpichu, bolest, uzlik, pruritus a hematom. VSechny
ptipady byly mirné nebo stiedné zavazné a méné nez 3 % reakci vedla k ukonceni 1é¢by.

Infekce hornich cest dychacich

Nejcastejsimi infekcemi byly nazofaryngitida, infekce hornich cest dychacich a sinusitida. Vice nez
95 % ptipadl bylo mirnych nebo stiedné zavaznych a nevedlo k ukonceni 1é¢by. Ve sdruzenych
placebem kontrolovanych studiich byly infekce hornich cest dychacich hlaseny u 13,0 % pacientt
lécenych zilukoplanem a u 7,8 % pacienti, kterym bylo podavano placebo.

ZvvsSeni hladin enzymu slinivky brisni

Byly pozorovany piipady zvySeni hladiny lipazy (5,2 %) a/nebo amylazy (6,1 %). Tato zvyseni byla
ptechodna a vzacné vedla k ukonceni 1é¢by. VéEtSina z nich se objevila do 2 mésict od zahajeni 1é€by
zilukoplanem a normalizovala se do 2 mésicu.

ZvySeni poctu eozinofilii v Krvi

Bylo pozorovano zvyseni poc¢tu eozinofili v Krvi. Jednalo se o ptechodné jevy, které nevedly
k ukonceni 1é¢by. Vétsina z nich se objevila do 2 mésict od zahajeni 1é¢by zilukoplanem
a normalizovala se do 1 mésice.

Morfea
Pfipady morfey byly pozorovany pouze po dlouhodobé 1é€bé béhem oteviené prodlouzené studie.
Vétsina piipadi méla dobu do nastupu delsi neZ jeden rok od zahajeni 1é¢by, byla mirna nebo sttedné

zavazna a nevedla k ukonceni 1éCby.

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

4.9 Predavkovani

Ve studii se zdravymi dobrovolniky, ve které byly 32 a¢astnikiim podany davky

odpovidajici dvojnasobku doporu¢ené davky (odpovidajici pfiblizné 0,6 mg/kg; tabulka 1) subkutanné
po dobu az 7 dnti, byly udaje o bezpec¢nosti konzistentni s bezpe¢nostnim profilem doporucené davky.
V piipadé predavkovani se doporucuje, aby pacienti byli peélivé sledovani s ohledem na piipadné
nezadouci ucinky a v pfipad¢ nutnosti aby byla okamzité zavedena vhodna podptirna opatteni.

5 FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, inhibitory komplementu, ATC kéd: L04AJ06

Mechanismus u¢inku

Zilukoplan je synteticky makrocyklicky peptid s 15 aminokyselinami, ktery inhibuje u¢inky proteinu
komplementu C5 prostiednictvim dualniho mechanismu t¢inku. Specificky se vaze na protein C5,
¢imz inhibuje jeho $tépeni C5 konvertazou na C5a a C5b, coz ma za nasledek downregulaci sestaveni
a cytolytické aktivity membranolytického komplexu (membrane attack complex, MAC). Navic,
zilukoplan prosttednictvim vazby na C5b ¢ast C5 stericky brani vazbé C5b na C6, ¢imz zabraiuje
naslednému sestaveni a aktivit¢ MAC, pokud by doslo ke vzniku jakéhokoli C5b.

Farmakodynamické ucinky

Farmakodynamicky uc¢inek zilukoplanu byl analyzovan prostfednictvim schopnosti inhibovat ex vivo
lyzu ovéich Cervenych krvinek (sheep red blood cell, SRBC) indukovanou komplementem.

Udaje ze studii faze 2 a faze 3 ukazuji rychlou, Gplnou (> 95%) a trvalou inhibici komplementu
zilukoplanem pfii davkovani podle tabulky 1.

Klinicka u¢innost a bezpeénost

Bezpecnost a t¢innost zilukoplanu byla hodnocena ve 12tydenni multicentrické, randomizované,
dvojité zaslepené, placebem kontrolované studii MG0010 (RAISE) a oteviené prodlouzené studii
MGO0011 (RAISE-XT).

Studie MG0010 (RAISE)

Zatazeno bylo celkem 174 pacientti ve véku nejméné 18 let, ktefi méli generalizovanou myasthenia
gravis pozitivni na protilatky proti acetylcholinovym receptorim, skore ¢innosti kazdodenniho zivota
pro myasthenia gravis (Myasthenia Gravis - Activities of Daily Living, MG-ADL) > 6 a skore pro
kvantitativni myasthenia gravis (Quantitative Myasthenia Gravis, QMG Score) > 12 (viz tabulka 3).

Pacienti byli 1é¢eni jednou denné bud’ zilukoplanem (v davkach podle tabulky 1), nebo jim bylo
podavano placebo, pticemz do jednotlivych skupin bylo randomizovano 86, resp. 88 pacientt. Byla
povolena stabilni standardni 1é¢ba (Standard of care, SOC). Vétsina pacientl byla pii zahajeni 1é¢by
gMG lé¢ena parasympatomimetiky (84,5 %), systémovymi kortikosteroidy (63,2 %) a nesteroidnimi
imunosupresivy (51,1 %).

Primarnim cilovym parametrem byla zména celkového skore MG-ADL oproti vychozimu stavu

do 12. tydne.

Kli¢ovymi sekundarnimi cilovymi parametry byly zména oproti vychozimu stavu do 12. tydne

v celkovém skore QMG, v celkovém skore na skale myasthenia gravis (Myasthenia Gravis Composite,
MGC) a v celkovém skore na skale kvality zivota MG (MG Quality of Life, MG-QoL15r) (tabulka 4).



Pacienti s klinickou odpovédi MG-ADL byli definovani jako osoby, u nichz doslo k poklesu alespori
0 3 body bez zachranné 1é¢by, a pacienti s klinickou odpovédi QMG byli definovani jako osoby, u nichz
doslo k poklesu alespon o 5 bodti bez zachranné 1écby.

Tabulka 3: Demografické Udaje a charakteristiky onemocnéni ve vychozim stavu u pacientit

zarazenych do studie MG0010

Zilukoplan (n = 86) Placebo (n = 88)
VeEk v letech, pruimérna hodnota (SD) 52,6 (14,6) 53,3 (15,7)
Veék pii nastupu v letech, primérna 43,5 (17,4) 44,0 (18,7)
hodnota (SD)
Veék > 65 let 22 (25,6) 26 (29,5)
Pohlavi, muz, n (%) 34 (39,5 41 (46,6)
Primérna hodnota skére MG-ADL (SD) 10,3 (2,5) 10,9 (3,4)
ve vychozim stavu
Primérna hodnota skore QMG (SD) 18,7 (3,6) 19,4 (4,5)
ve vychozim stavu
Primérna hodnota skore MGC (SD) 20,1 (6,0) 21,6 (7,2)
ve vychozim stavu
Praimérna hodnota skéore MG-QoL 15r 18,6 (6,6) 18,9 (6,8)
(SD)
Doba trvani onemocnéni v letech, 9,3(9,5) 9,0 (10,4)
primérna hodnota (SD)
Ttida MGFA pfi screeningu, n (%) tiida I1 22 (25,6) 27 (30,7)
Ttida MGFA pfi screeningu, n (%) tiida I11 60 (69,8) 57 (64,8)
Ttida MGFA pfi screeningu, n (%) tfida 4 (4,7) 4 (4,5)
v

Tabulka 4 uvadi zmény celkovych skére MG-ADL, QMG, MGC a MG-QoL 15r ve 12. tydnu oproti
vychozi hodnoté. Primérna vychozi skoére byla 10,9 a 10,3 pro MG-ADL, 19,4 a 18,7 pro QMG, 21,6
a 20,1 pro MGC a 18,9 a 18,6 pro MG-QoL15r pro skupiny s placebem resp. zilukoplanem.

Tabulka 4. Zmeny celkovych skére MG-ADL, QMG, MGC a MG-QoL15r ve 12. tydnu oproti vychozi

hodnoze

Cilové Zilukoplan (n = 86) Placebo (n = 88) Zména primérného | p-hodnota *

parametry: rozdilu ziskana

Zména metodou LS pro

celkového zilukoplan oproti

skore placebu (95% CI)

ve 12. tydnu

oproti vychozi

hodnoté:

Primérna

hodnota

ziskand

metodou

nejmensich

¢tvercu (LS)

(95% CI)

MG-ADL —4,39 (-5,28; —3,50) | —2,30 (3,17, -1,43) | —2,09 (-3,24; —0,95) < 0,001

QMG —6,19 (=7,29; =5,08) | —3,25(—4,32; -2,17) | —2,94 (-4,39; -1,49) <0,001

MGC —8,62 (—10,22; —5,42 (—6,98; —3,86) | —3,20(-5,24; —1,16) 0,0023
~7,01)

MG-QoL 15r =5,65 (=7,17; —4,12) | —3,16 (4,65, —1,67) | —2.49 (-4,45; —0,54) 0,0128

*Analyza zalozend na modelu MMRM ANCOVA




Utinek 1é&by ve skupiné se zilukoplanem pro viechny 4 cilové parametry nastoupil rychle v 1. tydnu,
dale se zvysil do 4. tydne a pretrval az do 12. tydne.

Ve 12. tydnu bylo pozorovano klinicky vyznamné a vysoce statisticky vyznamné zlep$eni celkového
skére MG-ADL (obrazek 1) a celkového skore QMG u zilukoplanu oproti placebu.

Obréazek 1: Zmeéna celkového skore MG-ADL oproti vychozi hodnoté

17 = @= = Placebo (n=88)
—&— Zilukoplan (n = 86)

LSM (95% CI) zména v celkovém skére MG-ADL
oproti vychozi hodnoté

Vychozi  Tydenl Tyden 2 Tyden 4 Tyden 8 Tyden 12
hodnota Hodnota p: < 0,001

Analyza zaloZend na modelu MMRM ANCOVA
Klinicky vyznamnd zména = zména skore MG-ADL o 2 body

Ve 12. tydnu bylo 73,1 % pacienti ve skupiné se zilukoplanem pacienty s klinickou odpovédi MG-
ADL bez zachranné 1é¢by oproti 46,1 % pacientti ve skupiné s placebem (p < 0,001). Padesat osm
procent (58 %) pacientt ve skupiné se zilukoplanem byli pacienti s klinickou odpovédi QMG bez
zachranné 1é¢by oproti 33,0 % pacienti ve skupiné s placebem (p = 0,0012).

Ve 12. tydnu byl kumulativni podil pacientt, kteti potiebovali zachrannou 1écbu, ve skupiné
se zilukoplanem 5 % a ve skupiné s placebem 11 %. Zachranna lé¢ba byla definovana jako
intraven6zné podavany imunoglobulin G (IVIG) nebo vymeéna plazmy (PLEX).

Studie MG0011 (RAISE-XT)

Dve¢ sté pacienti, ktefi dokongili placebem kontrolované studie faze 2 (MG0009) nebo faze 3
(MGO0010), pokracovalo v oteviené prodlouzené studii MG0011, ve které vSichni pacienti dostavali
zilukoplan (v davkach podle tabulky 1) denn€. Primarnim cilovym parametrem byla dlouhodoba
bezpecnost. Sekundarnimi cilovymi parametry ucinnosti byly zména skore MG-ADL, QMG, MGC
a MG-QoL15r ve 24. tydnu oproti vychozimu stavu dvojité zaslepené studie. Nize jsou vysledky

Tabulka 5: Priimérna hodnota zmény oproti vychozimu stavu (MG0010) dvojité zaslepené studie
do 24. (12. tyden v MG0011) a 60. (48. tyden v MGO011) tydne otevieného prodlouzeni v celkovych
skoére MG-ADL, QMG, MGC a MG-QoL15r

Cilové parametry: Zména Zilukoplan (n = 82) Placebo/zilukoplan (n = 84)
celkového skore ve 24.

a 60. tydnu oproti vychozi
hodnoté: Primérna hodnota
ziskand metodou LS (SE)

MG-ADL
24. tyden —5,46 (0,59) —5,20(0,52)
60. tyden -5,16 (0,61) —4,37 (0,54)




Cilové parametry: Zména
celkového skore ve 24.

a 60. tydnu oproti vychozi
hodnoté: Primérna hodnota
ziskana metodou LS (SE)

Zilukoplan (n = 82)

Placebo/zilukoplan (n = 84)

QMG

24. tyden —7,10 (0,80) —7,19 (0,69)
60. tyden —6,44 (0,83) —6,15 (0,71)
MGC

24. tyden —10,37 (1,15) —11,12 (1,00)
60. tyden —8,89 (1,20) —9,01 (1,04)
MG-QoL15r

24. tyden —8,09 (0,96) —=7,96 (0,89)
60. tyden —7,22 (0,99) —6,09 (0,91)

Analyza zalozend na modelu MMRM ANCOV A, kde se zachrannd lécba a preruseni léchy pocitaji jako

selhdani lécby; umrti se pripisuje nejhorsi mozné skore (napr. skére 24 pro MG-ADL)

SE = smérodatnad chyba

Obréazek 2: Priimérnd hodnota zmény oproti vychozimu stavu dvojité zaslepené studie do 60.
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Imunogenita

Ve studiich MG0010 a MG0011 (RAISE-XT) byli pacienti testovani na pozitivitu protilatek proti
1ékam (anti-drug antibody, ADA) a pozitivitu protilatek proti polyetylenglykolu (PEG).

V obou studiich byly titry protilatek nizké a nebyl prokdzan zadny vliv na farmakokinetiku nebo
farmakodynamiku a zadny klinicky vyznamny vliv na G¢innost nebo bezpecnost.

Ve studiich MG0010 a MGO0011 méli 2 pacienti (2,4 %) ve skupiné se zilukoplanem / zilukoplanem
a 2 pacienti ve skupiné s placebem / zilukoplanem pozitivni nalez ADA a protilatek proti PEG
vznikajicich pii 1é¢bé. Tiinact subjektt (16 %) v kazdém rameni mélo pozitivni nalez protilatek proti
PEG vznikajicich pii 1é€bé a soucasné negativni nalez ADA. Dva pacienti (2,4 %) v kazdém rameni

méli negativni nalez protilatek proti PEG a soucasné pozitivni ndlez ADA vznikajicich pii [éCbé.
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Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti piedlozit vysledky studii
se zilukoplanem u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace pti [éCbé myasthenia gravis.
Informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po jednorazovém a opakovaném dennim subkutannim podavani zilukoplanu v doporuéené davce
(tabulka 1) zdravym subjektim dosahl zilukoplan vrcholové plazmatické koncentrace obecné mezi
3 a 6 hodinami po podéani davky.

Ve studii MG0010 u pacientt s gMG byly po kazdodennim opakovaném subkutannim podani
zilukoplanu v doporuéené davce (tabulka 1) plazmatické koncentrace zilukoplanu konzistentni,
pficemz minimalni koncentrace v ustaleném stavu byly dosazeny do 4. tydne a udrzovany

do 12. tydne.

Expozice po subkutannim podani jednotlivych davek zilukoplanu do bticha, stehna nebo horni ¢asti
paze byly srovnatelné.

Distribuce

Zilukoplan a aktivni (RA103488) a hlavni neaktivni (RA102758) cirkulujici metabolity jsou vysoce
vazany na plazmatické proteiny (> 99 %). Primérna hodnota distribu¢niho objemu zilukoplanu (V/F)
pomoci populaéni farmakokinetické analyzy je 3,51 1. Zilukoplan neni substratem pro bézné
transportéry 1éki.

Metabolismus

Zilukoplan neni substratem hlavnich enzymt CYP. V plazmé byly zjistény 2 metabolity, aktivni
(RA103488) a hlavni neaktivni metabolit (RA102758). Tvorba RA103488 je zprostiedkovana hlavné
cytochromem CYP450 4F2. Metabolit RA103488 vykazuje farmakologickou aktivitu podobnou
zilukoplanu, ale je pfitomen v mnohem nizs$i koncentraci nez zilukoplan. Piispévek metabolitu
RA103488 k farmakologické aktivité je nizky. Dale se ocekava, ze se zilukoplan, jakozto peptid,
rozlozi na mensi peptidy a aminokyseliny katabolickymi cestami.

Zilukoplan inhibuje MRP3 in vitro v terapeutickych koncentracich; klinicka vyznamnost této inhibice
neni znama.

Eliminace

Ocekava se, Ze se zilukoplan, jakozto peptid, rozlozi na mensi peptidy a aminokyseliny katabolickymi
cestami. Primérna hodnota terminalniho polo¢asu plazmatické eliminace ¢inila piiblizné 172 hodin
(7-8 dntt). Polocas ¢inil 220 hodin pro aktivni (RA103488), resp. 96 hodin pro hlavni neaktivni
metabolit (RA102758). VyluCovani zilukoplanu a jeho metabolitti (RA103488 a RA102758) méfené
v moci i stolici bylo zanedbatelné. Predpoklada se, ze pegylovana ¢ast zilukoplanu se vylucuje hlavné
ledvinami a degradace ¢asti mastnych kyselin probiha hlavné B-oxidaci na acetyl-CoA.

Linearita/nelinearita

V popula¢ni farmakokinetické analyze (davky odpovidajici 0,05 az 0,6 mg/kg) se farmakokinetika
zilukoplanu vyznacovala dispozici 1¢ku zavislého na cili s mensim nez pfimo imérnym nartstem
expozice pii zvySujicich se davkach a po nékolika davkach ve srovnani s jedinou davkou.
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Protilatky

Vyskyt ADA a protilatek proti PEG ve studii faze 3 u pacientii s gMG byl srovnatelny mezi 1é¢ebnou
skupinou se zilukoplanem a 1é¢ebnou skupinou s placebem (viz bod 5.1).

Stav ADA a protilatek proti PEG u pacientt lé¢enych zilukoplanem neovlivnil koncentrace
zilukoplanu.

Zvlastni populace

Télesna hmotnost

Populaéni farmakokineticka analyza tidaji shromazdénych v ramci studii gMG ukazala, ze t€lesna
hmotnost vyznamné ovlivituje farmakokinetiku zilukoplanu. Davkovani zilukoplanu je zalozeno
na kategoriich télesné hmotnosti (viz bod 4.2), neni nutna zadn4 dalsi uprava davkovani.

Starsi pacienti

Na zaklad¢ popula¢ni farmakokinetické analyzy vék neovliviioval farmakokinetiku zilukoplanu. Neni
nutna zadna tprava ddvkovani.

Porucha funkce ledvin

Vliv poruchy funkce ledvin na farmakokinetiku zilukoplanu a jeho metaboliti byl zkouman v oteviené
studii faze 1, kde byla zdravym subjekttim a subjektiim s téZkou poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu mezi 15 az <30 ml/min) podana jedna doporuc¢ena davka zilukoplanu (tabulka 1).
Systémova expozice zilukoplanu a hlavnimu neaktivnimu metabolitu RA102758 se nelisila u subjektt
s tézkou poruchou funkce ledvin ve srovnani se subjekty s normalni funkci ledvin. Expozice
aktivnimu metabolitu RA103488 byla piiblizné 1,5nasobné vyssi u subjektt s tézkou poruchou funkce
ledvin ve srovnani se subjekty s normalni funkci ledvin.

Na zéaklade¢ vysledkt farmakokinetiky neni u pacientti s poruchou funkce ledvin nutna zadna uprava
davkovani.

Porucha funkce jater

Uginky stiedné t&7ké poruchy funkce jater (jak je definovana skore mezi 7 a 9 dle Childa a Pugha)
na farmakokinetiku zilukoplanu a jeho metaboliti byly zkoumany v oteviené studii faze 1, kde byla
zdravym subjektim a subjektiim se stfedné t€¢Zkou poruchou funkce jater podana jedna doporucena
davka zilukoplanu (tabulka 1).

Systémova expozice zilukoplanu byla 0 24 % niZsi u subjekti se stiedné téZkou poruchou funkce jater
ve srovnani se zdravymi subjekty, coz odpovidalo vyssi systémové a vrcholové expozici u obou
metaboliti u subjekti s poruchou funkce jater ve srovnani se zdravymi subjekty. Vrcholova expozice
zilukoplanu a terminalni polocas byly u obou skupin srovnatelné. Dalsi farmakodynamicka analyza
neidentifikovala vyznamné rozdily v hladindch komplementu nebo inhibici aktivity komplementu
mezi obéma skupinami. Na z&kladé téchto vysledkl neni u pacientt s lehkou az stiedné tézkou
poruchou funkce jater nutna zadna Gprava davkovani.

Rasové a etnické skupiny

V klinickeé studii faze 1 u zdravych subjekti b&losského a japonského etnika byl farmakokineticky
profil zilukoplanu a jeho dvou metaboliti (RA102758 a RA103488) porovnavan po jednorazové davce
(tabulka 1) a po opakovanych davkach podavanych po dobu 14 dni. Vysledky byly u obou skupin
obecné podobné. Populacni farmakokineticka analyza pro zilukoplan ukazala, Ze mezi riiznymi
rasovymi kategoriemi (CernoSska/afroamericka, asijské/japonska a bélosskd) nejsou zadné rozdily.
Neni nutna zadna Gprava davkovani.
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Pohlavi

V popula¢ni farmakokinetické analyze nebyl pozorovan zadny rozdil ve farmakokinetice mezi
pohlavimi. Neni nutnd zadna uprava davkovani.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Ve studiich toxicity po opakovanych davkach provedenych na nehumdannich primatech se pfti klinicky
relevantni expozici vyskytla vezikularni degenerace/hyperplazie epitelovych bunék a infiltraty
mononuklearnich bun¢k v riznych tkanich. Ve slinivce bfisni se to nékdy projevilo jako degenerace
pankreatickych acinarnich bunék, u nékterych s fibroézou, a degenerace/regenerace vyvodu a bylo to
doprovazeno zvysenymi plazmatickymi koncentracemi amylazy a lipazy. V samicich reprodukénich
organech (vaging, déloznim hrdle, d¢loze) byly pozorovany mononuklearni bunééné infiltraty

s epitelovou degeneraci a cervikalni skvamoézni metaplazii. Ve studii fertility u opi¢ich samcti byla
pozorovana minimalni aZz mirna degenerace/deplece zarode¢né linie u klinicky relevantnich expozic,
ale zavaznost se nezvySovala s davkou. Nebyl zjistén zadny vliv na spermatogenezi. Nalezy

u nehumannich primat maji nejisty klinicky vyznam a n¢které mozna souviseji se sekundarnimi
infekcemi souvisejicimi s farmakologickym ucinkem zilukoplanu, nelze vSak vyloucit ani jiné
mechanismy. Nalezy nekorelovaly s Zzadnymi u¢inky na embryofetalni vyvoj nebo vysledky biezosti
(potrat, porod, vysledky biezosti nebo postnatalni vyvoj kojenych mlad’at) u nehumannich primati pii
podobnych hladinach davek.

Se zilukoplanem nebyly provedeny zadné studie karcinogenity.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Monohydrat dihydrogenfosforecnanu sodného
Hydrogenfosfore¢nan sodny

Chlorid sodny

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se

6.3 Doba pouZzitelnosti

4 roky

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovévejte v chladnicce (2 °C-8 °C).
Chranite pted mrazem.

Predplnénou injekéni stitkaCku uchovavejte v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.
Pacienti mohou predplnénou injekéni stiikaCku uchovavat pii pokojové teploté az do 30 °C
v piivodnim obalu po dobu maximalné 3 mésict. Jakmile byl ptipravek Zilbrysq uchovavan pti

pokojové teploté, nesmi byt umistén zpét do chladnicky, a pokud nebyl spotiebovan béhem 3 mésici
nebo do data pouzitelnosti, podle toho, co nastane dfive, je tieba jej zlikvidovat.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

Predplnéna injekeni stifkacka (sklo tfidy 1) s tenkosténnou jehlou 29G '4” uzavienou pistovou zatkou
z brombutylové pryze potazené Sedym fluoropolymerem. Jehla je chranéna pevnym krytem
sestavajicim z termoplastického elastomerového krytu jehly a polypropylenového pevného krytu.
Jedna pfedplnéna injekéni stiikacka je pfedem sestavena s bezpecnostnim zatizenim jehly, rukojeti

a barevnym pistem:

Zilbrysq 16,6 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
0,416 ml injekéniho roztoku v predplnéné injekéni stiikacce s rubinoveé ervenou tyckou pistu

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekéni stiikaccee
0,574 ml injekéniho roztoku v predplnéné injekéni stiikacce s oranzovou ty¢kou pistu

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
0,810 ml injekéniho roztoku v predplnéné injekéni stiikacce s tmaveé modrou tyckou pistu

Baleni se 7 ptedplnénymi injekénimi stiikackami pro sily 16,6 mg, 23 mg a 32,4 mg injekéniho
roztoku.
Vicecetné baleni obsahujici 28 (4 baleni po 7 ks) piedplnénych injekénich stiikacek.

Na trhu nemusi byt viechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgie

8.  REGISTRACNI CiSLO/REGISTRACNI CISLA
Zilbrysg 16,6 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikadce

EU/1/23/1764/001
EU/1/23/1764/002

Zilbrysg 23 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikadce
EU/1/23/1764/003
EU/1/23/1764/004

Zilbrysqg 32,4 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikadce
EU/1/23/1764/005
EU/1/23/1764/006
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9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 1. prosince 2023

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky: https://www.ema.europa.eu.
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vTento 1é¢ivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci

0 bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti 0 hlaSeni nezadoucich u¢inki viz bod 4.8.

1.  NAZEV PRIPRAVKU

Zilbrysq 16,6 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Zilbrysg 16,6 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

Jedno piedplnéné pero obsahuje sodnou sul zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 16,6 mg
zilukoplanu v 0,416 ml (40 mg/ml).

Zilbrysg 23 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

Jedno ptedplnéné pero obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg zilukoplanu
v 0,574 ml (40 mg/ml).

Zilbrysq 32,4 mg injekéni roztok v pfedplnéném injekénim peru

Jedno predplnéné pero obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 32,4 mg
zilukoplanu v 0,810 ml (40 mg/ml).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVAFORMA

Injekéni roztok (injekce)

Roztok je ¢iry az mirné opalizujici a bezbarvy, bez viditelnych ¢astic. Hodnota pH a osmolalita
roztoku jsou piiblizné 7,0 resp. 300 mosmol/kg.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Zilbrysq je indikovan jako pridatnd 1écba ke standardni 1é¢bé generalizované myasthenia
gravis (MG) u dospélych pacientd, kteti maji pozitivni ndlez protilatek proti acetylcholinovym
receptorim (AChR).

4.2 Davkovéani a zpisob podani

Ptipravek Zilbrysq je ur€en k pouziti pod vedenim a dohledem zdravotnickych pracovnikd, ktefi maji
zkuSenosti s 1é¢bou pacientti s neuromuskularnimi poruchami.

Pied zahajenim 1é¢by musi byt pacienti o¢kovani proti Neisseria meningitidis. Pokud je nutné zahgjit

1é¢bu méné nez 2 tydny po ockovani, musi pacient dostat vhodnou profylaktickou antibiotickou lécbu
az do 2 tydnti po prvni davce vakciny (viz body 4.3 a 4.4).
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Davkovani

Doporucena davka se poda ve formé subkutanni injekce jednou denné a kazdy den piiblizn€ ve stejnou
dobu.

Tabulka 1. Celkova denni davka podle rozmezi télesné hmotnosti

Télesna hmotnost pacienta Davka” Pocet predplnénych per
podle barvy §titku

< 56 kg 16,6 mg 1 (malinové Cervena)

>56az<77kg 23 mg 1 (oranZova)

> 77 kg 32,4 mg 1 (tmavé modra)

* Doporucenad davka odpovida priblizné 0,3 mg/kg.

Zilukoplan nebyl studovan u pacienti s gMG tiidy V podle Myasthenia Gravis Foundation of America
(MGFA).

Vynechana davka

Pokud dojde k vynechani davky, je tieba tuto davku podat téhoz dne; poté se nasledujici den pokracuje
vV normalnim ddvkovani. Nema byt podana vice nez jedna davka denné.

Zvlastni populace

Starsi pacienti
U star$ich pacientii neni nutna zadna uprava davkovani (viz bod 5.2). Zkusenosti se zilukoplanem
u star$ich pacientt v klinickych studiich jsou omezené.

Porucha funkce ledvin
U pacientt s poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu > 15 ml/min) neni nutna z4dna uprava
davkovani. Nejsou k dispozici Zadné idaje o pacientech vyzadujicich dialyzu.

Porucha funkce jater

U pacientd s lehkou a stiedné tézkou poruchou funkce jater (skore 9 nebo nizsi dle Childa a Pugha)
neni nutna zadna Gprava davkovani.

Bezpecnost a u¢innost pripravku Zilbrysq u pacientt s tézkou poruchou funkce jater nebyla
stanovena. Nelze doporudit zadné davkovani (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecnost a G¢innost piipravku Zilbrysq u déti mladsich 18 let nebyla stanovena. Nejsou dostupné
zadné udaje.

Zptisob podani

Tento 1é¢ivy piipravek se podava subkutanni injekci.

Mezi vhodna mista vpichu patii pfedni ¢ast stehen, bficho a zadni strana horni ¢asti pazi.

Mista vpichu je tfeba obménovat a injekce nemaji byt podany do oblasti, kde je kuze citliva,
erytematdzni, pohmozdéna, ztvrdla, nebo na mista, kde se nachazeji jizvy ¢i strie.

Ptipravek Zilbrysq si miiZze podat sm pacient a/nebo jind osoba, ktera byla fadné vyskolena

k podavani podkoznich injekci a dodrzuje podrobné pokyny uvedené v navodu k pouziti na konci
ptibalové informace.
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4.3  Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1écivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Pacienti, kteti v soucasné dobé& nejsou ockovani proti Neisseria meningitidis (viz bod 4.4).
Pacienti s probihajici infekci Neisseria meningitidis.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Infekce bakteriemi rodu Neisseria

Meningokokova infekce

Diky jeho mechanismu G¢inku miZe uzivani zilukoplanu zvysit nachylnost pacienta k infekcim
bakterii Neisseria meningitidis. Jako preventivni opatfeni musi byt vSichni pacienti ockovani proti
meningokokovym infekcim nejméné 2 tydny pted zahajenim 1éCby.

Pokud je nutné zah4jit [é¢bu méné nez 2 tydny po ockovani proti meningokokovym infekcim, musi
pacient dostat vhodnou profylaktickou antibiotickou 1é¢bu az do 2 tydnu po prvni davce vakciny.
Meningokokové vakciny snizuji, ale zcela neodstranuji riziko meningokokovych infekei.

Vakciny proti séroskupindm A, C, Y, W a, je-li k dispozici, séroskupiné B se doporucuji k prevenci
béznych patogennich meningokokovych séroskupin. Vakcinace a profylakticka antibioticka 1é¢ba maji
probihat podle nejnovejsich relevantnich doporuc¢enych postupt.

Béhem 1é¢by maji byt pacienti sledovani z hlediska znamek a ptiznaki meningokokové infekce

a v ptipadé podezieni na infekci musi byt okamzité vysetteni. V ptipad¢ podezieni

na meningokokovou infekci je tfeba piijmout vhodna opatieni, jako je 1éCba antibiotiky a preruseni
1é¢by piipravkem Zilbrysq, dokud nebude mozné meningokokovou infekci vyloucit. Pokud se objevi
znamky nebo piiznaky meningokokovych infekci, je tfeba pacienty poucit, aby okamzit¢ vyhledali
1ékatskou pomoc.

Predepisujici 1ékati musi byt obeznameni s eduka¢nimi materialy pro 1écbu meningokokovych infekci
a musi predat pacientim 1é¢enym zilukoplanem Kartu pacienta a Ptiru¢ku pro pacienta/pecovatele.

Ostatni infekce bakteriemi rodu Neisseria

Kromé Neisseria meningitidis mohou byt pacienti 1é¢eni zilukoplanem nachylni také k infekcim
jinymi druhy bakterii rodu Neisseria, jako jsou gonokokové infekce. Pacienti musi byt informovani
0 ddlezitosti prevence a 1écby kapavky.

Imunizace

Pied zahajenim 1é¢by zilukoplanem se doporucuje, aby pacienti zahgjili imunizace podle souc¢asnych
imunizacnich doporucenych postupd.

Obsah sodiku

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jednom piedplnéném peru, coz
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku“.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci. Na zakladé vysledkn testovani in vitro zilukoplan klinicky

relevantné neinhibuje ani neindukuje enzymy metabolizujici 1é¢iva (CYP a UGT) ani béZzné
transportéry.
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Na zaklad¢ potencialniho inhibi¢niho G¢inku zilukoplanu na cytotoxicitu rituximabu zavislou na
komplementu muze zilukoplan snizit o¢ekavané farmakodynamické Gcinky rituximabu.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tehotenstvi
Nejsou k dispozici zadné udaje o podavani zilukoplanu téhotnym zenam.

Studie reprodukéni toxicity na zvitatech nenaznacuji piimé nebo nepfimé skodlivé ucinky (viz
bod 5.3).

Lécbu t€hotnych Zen piipravkem Zilbrysq lze zvazit pouze v ptipadg, Ze klinické ptinosy pievazuji
nad riziky.

Kojeni

Neni znamo, zda se zilukoplan vylucuje do lidského matetského mléka nebo zda se po peroralnim
poziti novorozenci/kojenci systémové absorbuje. Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloudit.

Na zaklad¢ posouzeni prospésnosti kojeni pro dité€ a prospésnosti 1€cby pro matku je nutno
rozhodnout, zda pterusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani zilukoplanu.

Fertilita

Uginek zilukoplanu na lidskou fertilitu nebyl hodnocen. V nékterych studiich fertility a toxicity po
opakovanych davkach na nehumannich primatech byly pozorovany néalezy s nejistym klinickym
vyznamem u sam¢ich a samicich reprodukénich organti (viz bod 5.3).

4.7  U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Ptipravek Zilbrysq nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nejcasteji hlaSenymi nezadoucimi ucinky byly reakce v miste injekce [podlitina v miste injekce
(13,9 %) a bolest v mist¢ injekce (7,0 %)] a infekce hornich cest dychacich [nazofaryngitida (5,2 %),
infekce hornich cest dychacich (3,5 %) a sinusitida (3,5 %)].

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

V tabulce 2 jsou uvedeny nezadouci G¢inky ze sdruzenych placebem kontrolovanych (n = 115)

a otevienych prodlouzenych (n = 213) studii gMG spolu s Klasifikaci frekvence u pacienti 1écenych
zilukoplanem podle nasledujici konvence: velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté
(> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzéacné (< 1/10 000), neni znamo

(z dostupnych udajt nelze uréit). V kazdé skupiné frekvenci jsou nezadouci uc¢inky uvedeny v potadi
podle klesajici zavaznosti.
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Tabulka 2: Nezddouci ucinky

Tiidy organovych systémi Frekvence NezZadouci u¢inek

Infekce a infestace Velmi Casté Infekce hornich cest dychacich”

Gastrointestinalni poruchy Casté Prijem

Poruchy kiize a podkozni Casté Morfea™

tkané

Celkové poruchy a reakce Velmi Casté Reakce v misté injekce”

v misté aplikace

Vysetieni Casté Zvys$ena hladina lipazy”
Casté Zvysena hladina amylazy”
Méng Casté Zvyseni poctu eozinofill

v krvi”

" Viz ¢ast Popis vybranych nezadoucich vicinkii.
& Morfea byla hlasena pouze v dlouhodobych otevienych klinickych studiich. Maximalni doba expozice
zilukoplanu behem dlouhodobych klinickych studii byla vice nez 4 roky.

Popis vybranych nezadoucich ucinku

Reakce v misté injekce

Nejcastéjsimi reakcemi byly podlitina v misté vpichu, bolest, uzlik, pruritus a hematom. VSechny
ptipady byly mirné nebo stiedné zavazné a méné nez 3 % reakci vedla k ukonceni 1é¢by.

Infekce hornich cest dychacich

Nejcastejsimi infekcemi byly nazofaryngitida, infekce hornich cest dychacich a sinusitida. Vice nez
95 % ptipadl bylo mirnych nebo stiedné zavaznych a nevedlo k ukonceni 1é¢by. Ve sdruzenych
placebem kontrolovanych studiich byly infekce hornich cest dychacich hlaseny u 13,0 % pacientt
lécenych zilukoplanem a u 7,8 % pacienti, kterym bylo podavano placebo.

ZvvsSeni hladin enzymu slinivky brisni

Byly pozorovany piipady zvySeni hladiny lipazy (5,2 %) a/nebo amylazy (6,1 %). Tato zvyseni byla
ptechodna a vzacné vedla k ukonceni 1é¢by. VétSina z nich se objevila do 2 mésict od zahajeni 1é¢by
zilukoplanem a normalizovala se do 2 mésicu.

ZvySeni poctu eozinofilii v Krvi

Bylo pozorovano zvyseni poc¢tu eozinofili v Krvi. Jednalo se o ptechodné jevy, které nevedly
k ukonceni 1é¢by. Vétsina z nich se objevila do 2 mésict od zahajeni 1é¢by zilukoplanem
a normalizovala se do 1 mésice.

Morfea
Pfipady morfey byly pozorovany pouze po dlouhodobé 1é€bé béhem oteviené prodlouzené studie.
Vétsina piipadi méla dobu do nastupu delsi neZ jeden rok od zahajeni 1é¢by, byla mirna nebo sttedné

zavazna a nevedla k ukonceni 1é¢by.

HlaSeni podezfeni na nezddouci i¢inky

HlaSeni podezifeni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucéinkt uvedeného v Dodatku V.
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4.9 Predavkovani

Ve studii se zdravymi dobrovolniky, ve které byly 32 a¢astnikiim podany davky

odpovidajici dvojnasobku doporu¢ené davky (odpovidajici pfiblizné 0,6 mg/kg; tabulka 1) subkutanné
po dobu az 7 dnti, byly udaje o bezpec¢nosti konzistentni s bezpe¢nostnim profilem doporucené davky.
V piipadé predavkovani se doporucuje, aby pacienti byli peélivé sledovani s ohledem na piipadné
nezadouci ucinky a v pfipad¢ nutnosti aby byla okamzité zavedena vhodna podptirna opatteni.

5 FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, inhibitory komplementu, ATC kdd: L04AJ06

Mechanismus u¢inku

Zilukoplan je synteticky makrocyklicky peptid s 15 aminokyselinami, ktery inhibuje u¢inky proteinu
komplementu C5 prostfednictvim dualniho mechanismu u¢inku. Specificky se vaze na protein C5,
¢imz inhibuje jeho $tépeni C5 konvertazou na C5a a C5b, coz ma za nasledek downregulaci sestaveni
a cytolytické aktivity membranolytického komplexu (membrane attack complex, MAC). Navic,
zilukoplan prosttednictvim vazby na C5b ¢ast C5 stericky brani vazbé C5b na C6, ¢imz zabraiuje
naslednému sestaveni a aktivit¢ MAC, pokud by doslo ke vzniku jakéhokoli C5b.

Farmakodynamické ucinky

Farmakodynamicky uc¢inek zilukoplanu byl analyzovan prostfednictvim schopnosti inhibovat ex vivo
lyzu ovéich Cervenych krvinek (sheep red blood cell, SRBC) indukovanou komplementem.

Udaje ze studii faze 2 a faze 3 ukazuji rychlou, Gplnou (> 95%) a trvalou inhibici komplementu
zilukoplanem pfii davkovani podle tabulky 1.

Klinicka u¢innost a bezpeénost

Bezpecnost a t¢innost zilukoplanu byla hodnocena ve 12tydenni multicentrické, randomizované,
dvojité zaslepené, placebem kontrolované studii MG0010 (RAISE) a oteviené prodlouzené studii
MGO0011 (RAISE-XT).

Studie MG0010 (RAISE)

Zatazeno bylo celkem 174 pacientli ve véku nejméné 18 let, ktefi méli generalizovanou myasthenia
gravis pozitivni na protilatky proti acetylcholinovym receptorim, skore ¢innosti kazdodenniho zivota
pro myasthenia gravis (Myasthenia Gravis - Activities of Daily Living, MG-ADL) > 6 a skore pro
kvantitativni myasthenia gravis (Quantitative Myasthenia Gravis, QMG Score) > 12 (viz tabulka 3).

Pacienti byli 1é¢eni jednou denné bud’ zilukoplanem (v davkach podle tabulky 1), nebo jim bylo
podavano placebo, pticemz do jednotlivych skupin bylo randomizovano 86, resp. 88 pacientt. Byla
povolena stabilni standardni 1é¢ba (Standard of care, SOC). Vétsina pacientl byla pii zahajeni 1é¢by
gMG lécena parasympatomimetiky (84,5 %), systemovymi Kortikosteroidy (63,2 %) a nesteroidnimi
imunosupresivy (51,1 %).

Primarnim cilovym parametrem byla zména celkového skore MG-ADL oproti vychozimu stavu

do 12. tydne.

Kli¢ovymi sekundarnimi cilovymi parametry byly zména oproti vychozimu stavu do 12. tydne

v celkovém skore QMG, v celkovém skore na skale myasthenia gravis (Myasthenia Gravis Composite,
MGC) a v celkovém skore na skale kvality zivota MG (MG Quality of Life, MG--QoL15r) (tabulka 4).
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Pacienti s klinickou odpovédi MG-ADL byli definovani jako osoby, u nichz doslo k poklesu alespori
0 3 body bez zachranné 1é¢by, a pacienti s klinickou odpovédi QMG byli definovani jako osoby, u nichz
doslo k poklesu alespon o 5 bodti bez zachranné 1écby.

Tabulka 3: Demografické Udaje a charakteristiky onemocnéni ve vychozim stavu u pacienti

zarazenych do studie MG0010

Zilukoplan (n = 86) Placebo (n = 88)
VeEk v letech, pruimérna hodnota (SD) 52,6 (14,6) 53,3 (15,7)
Veék pii nastupu v letech, primérna 43,5 (17,4) 44,0 (18,7)
hodnota (SD)
Veék > 65 let 22 (25,6) 26 (29,5)
Pohlavi, muz, n (%) 34 (39,5 41 (46,6)
Primérna hodnota skére MG-ADL (SD) 10,3 (2,5) 10,9 (3,4)
ve vychozim stavu
Primérna hodnota skore QMG (SD) 18,7 (3,6) 19,4 (4,5)
ve vychozim stavu
Primérna hodnota skore MGC (SD) 20,1 (6,0) 21,6 (7,2)
ve vychozim stavu
Praimérna hodnota skéore MG-QoL 15r 18,6 (6,6) 18,9 (6,8)
(SD)
Doba trvani onemocnéni v letech, 9,3(9,5) 9,0 (10,4)
primérna hodnota (SD)
Ttida MGFA pfi screeningu, n (%) tiida I1 22 (25,6) 27 (30,7)
Ttida MGFA pfi screeningu, n (%) tiida I11 60 (69,8) 57 (64,8)
Ttida MGFA pfi screeningu, n (%) tfida 4 (4,7) 4 (4,5)
v

Tabulka 4 uvadi zmény celkovych skére MG-ADL, QMG, MGC a MG-QoL 15r ve 12. tydnu oproti
vychozi hodnoté. Primérna vychozi skére byla 10,9 a 10,3 pro MG-ADL, 19,4 a 18,7 pro QMG,
21,6 a 20,1 pro MGC a 18,9 a 18,6 pro MG-QoL.15r pro skupiny s placebem resp. zilukoplanem.

Tabulka 4. Zmeny celkovych skére MG-ADL, QMG, MGC a MG-QoL15r ve 12. tydnu oproti vychozi

hodnoté

Cilové parametry: | Zilukoplan (n = 86) Placebo (n=88) | Zména primérného | p-hodnota”

Zména celkového rozdilu ziskana

skore ve 12. tydnu metodou LS pro

oproti vychozi zilukoplan oproti

hodnoté: placebu (95% CI)

Priumérna

hodnota ziskana

metodou

nejmensich

¢tverci (LS)

(95% CI)

MG-ADL —4,39 (=5,28; -3.,50) | —2,30 (=3,17; —1,43) | —2,09 (-3,24; —0,95) < 0,001

QMG —6,19 (=7,29; —5,08) | —3,25(=4,32; —2,17) | —2,94 (-4,39; —1,49) <0,001

MGC —8,62 (—10,22; —5,42 (—6,98; —3.86) | —3,20 (-5,24; —1,16) 0,0023
—=7,01)

MG-QoL 15r —5,65 (=7,17;—4,12) | —3,16 (—4,65; —1,67) | —2.,49 (-4,45; —0,54) 0,0128

“Analyza zalozend na modelu MMRM ANCOVA

Utinek 1é¢by ve skupiné se zilukoplanem pro viechny 4 cilové parametry nastoupil rychle v 1. tydnu,
dale se zvysil do 4. tydne a pietrval az do 12. tydne.

Ve 12. tydnu bylo pozorovéano klinicky vyznamné a vysoce statisticky vyznamné zlepSeni celkového
skore MG-ADL (obrazek 1) a celkového skdre QMG u zilukoplanu oproti placebu.
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Obrazek 1: Zmena celkového skére MG-ADL oproti vychozi hodnoté

L = @= = Placebo (n=88)
m—ip—Zilukoplan (n = 86)

LSM (95% CI) zména v celkovém skore MG-ADL
oproti vychozi hodnoté

Vychozi  Tyden1 Tyden 2 Tyden 4 Tyden 8 Tyden 12
hodnota Hodnota p: < 0,001

Analyza zaloZend na modelu MMRM ANCOVA
Klinicky vyznamnd zména = zména skore MG-ADL 0 2 body

Ve 12. tydnu bylo 73,1 % pacienti ve skupiné se zilukoplanem pacienty s klinickou odpovédi MG-
ADL bez zachranné 1é¢by oproti 46,1 % pacientti ve skupiné s placebem (p < 0,001). Padesat osm
procent (58 %) pacientti ve skupiné se zilukoplanem byli pacienti s klinickou odpovédi QMG bez
zachranné 1écby oproti 33,0 % pacientl ve skupiné s placebem (p = 0,0012).

Ve 12. tydnu byl kumulativni podil pacienti, ktefi potfebovali zachrannou 1écbu, ve skupiné
se zilukoplanem 5 % a ve skupiné s placebem 11 %. Zachranna 1é¢ba byla definovana jako
intraven6zné podavany imunoglobulin G (IVIG) nebo vyména plazmy (PLEX).

Studie MG0011 (RAISE-XT)

Dve¢ sté pacienti, ktefi dokongili placebem kontrolované studie faze 2 (MG0009) nebo

faze 3 (MG0010), pokracovalo v oteviené prodlouzené studii MG0011, ve které vSichni pacienti
dostévali zilukoplan (v davkach podle tabulky 1) denné. Primarnim cilovym parametrem byla
dlouhodobé bezpecnost. Sekundarnimi cilovymi parametry G¢innosti byly zména skore MG-ADL,
QMG, MGC a MG-QoL15r ve 24. tydnu oproti vychozimu stavu dvojité zaslepené studie. Nize jsou

Tabulka 5: Priimérna hodnota zmény oproti vychozimu stavu (MG0010) dvojité zaslepené studie
do 24. (12. tyden v MG0011) a 60. (48. tyden v MG0011) tydne otevieného prodlouzeni v celkovych
skére MG-ADL, QMG, MGC a MG-QoL15r

Cilové parametry: Zména Zilukoplan (n = 82) Placebo/zilukoplan (n = 84)
celkového skore ve 24.

a 60. tydnu oproti vychozi

hodnoté: Pramérna hodnota

ziskand metodou LS (SE)

MG-ADL

24. tyden —5,46 (0,59) ~5,20 (0,52)
60. tyden -5,16 (0,61) ~4,37 (0,54)
QMG

24. tyden ~7,10 (0,80) ~7,19 (0,69)
60. tyden —6,44 (0,83) —6,15 (0,71)
MGC

24. tyden -10,37 (1,15) —11,12 (1,00)
60. tyden —8.89 (1,20) —9,01 (1,04)
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Cilové parametry: Zména Zilukoplan (n = 82) Placebo/zilukoplan (n = 84)
celkového skore ve 24.

a 60. tydnu oproti vychozi
hodnoté: Primérna hodnota
ziskana metodou LS (SE)

MG-QolL 15r
24. tyden —8,09 (0,96) —=7,96 (0,89)
60. tyden —=7,22 (0,99) —-6,09 (0,91)

Analyza zaloZena na modelu MMRM ANCOVA, kde se zachranna lécba a preruseni lécby pocitaji jako
selhani léchy, umrti se pripisuje nejhorsi mozné skore (napr. skore 24 pro MG-ADL)
SE = smeérodatnd chyba

Obréazek 2: Priimérnd hodnota zmény oproti vychozimu stavu dvojité zaslepené studie do 60. tydne pro
celkove skore MG-ADL

1 — ® - Placebo/ Zilukoplan (n = 84)

—#— Zilukoplan,/ Zilukoplan (n

WL

A T E

cel ko

1y
%‘i\i_i_-___ - _-_-i - __i____,__———:-i

skére MG-ADL cproti wychozimu stavun

Primérnd hodnota zmény (+/- SE)} v

T T 1 T 1T T 1 T T T T T
P R & . 5 3 3 . -

Podet ddastnikd (n): Tdday
Placebo/Zilukoplan -7

Imunogenita

Ve studiich MG0010 a MG0011 (RAISE-XT) byli pacienti testovani na pozitivitu protilatek proti
1ékiam (anti-drug antibody, ADA) a pozitivitu protilatek proti polyetylenglykolu (PEG).

V obou studiich byly titry protilatek nizké a nebyl prokazan zadny vliv na farmakokinetiku nebo
farmakodynamiku a zadny klinicky vyznamny vliv na u¢innost nebo bezpecnost.

Ve studiich MG0010 a MG0011 méli 2 pacienti (2,4 %) ve skupiné se zilukoplanem/zilukoplanem

a 2 pacienti ve skupiné s placebem/zilukoplanem pozitivni nalez ADA a protilatek proti PEG
vznikajicich pii 1é¢bé. Tiinact subjektt (16 %) v kazdém rameni mélo pozitivni nalez protilatek proti
PEG vznikajicich pti 16€b¢ a soucasné negativni nalez ADA. Dva pacienti (2,4 %) v kazdém rameni
méli negativni nalez protilatek proti PEG a souCasné€ pozitivni nalez ADA vznikajicich pii 1écbe.

Pediatrick& populace

Evropskéa agentura pro 1é¢ivé ptipravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii
se zilukoplanem u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace pfi 1é¢bé myasthenia gravis.
Informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
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Po jednorazovém a opakovaném dennim subkutannim podavani zilukoplanu v doporuc¢ené davce
(tabulka 1) zdravym subjektim dosahl zilukoplan vrcholové plazmatické koncentrace obecné mezi
3 a 6 hodinami po podéani davky.

Ve studii MG0010 u pacientti s gMG byly po kazdodennim opakovaném subkutannim podani
zilukoplanu v doporuéené davce (tabulka 1) plazmatické koncentrace zilukoplanu konzistentni,
pficemz minimalni koncentrace v ustaleném stavu byly dosazeny do 4. tydne a udrzovany

do 12. tydne.

Expozice po subkutdnnim podéani jednotlivych davek zilukoplanu do bficha, stehna nebo horni ¢asti
paze byly srovnatelné.

Distribuce

Zilukoplan a aktivni (RA103488) a hlavni neaktivni (RA102758) cirkulujici metabolity jsou vysoce
vazany na plazmatické proteiny (> 99 %). Primérna hodnota distribu¢niho objemu zilukoplanu (V/F)
pomoci populaéni farmakokinetické analyzy je 3,51 1. Zilukoplan neni substratem pro bézné
transportéry 1éki.

Metabolismus

Zilukoplan neni substratem hlavnich enzymi CYP. V plazmé byly zjistény 2 metabolity, aktivni
(RA103488) a hlavni neaktivni metabolit (RA102758). Tvorba RA103488 je zprostiedkovana hlavné
cytochromem CYP450 4F2. Metabolit RA103488 vykazuje farmakologickou aktivitu podobnou
zilukoplanu, ale je pfitomen v mnohem niz$i koncentraci nez zilukoplan. Ptispévek metabolitu
RA103488 k farmakologické aktivité je nizky. Dale se ocekava, ze se zilukoplan, jakoZzto peptid,
rozlozi na mensi peptidy a aminokyseliny katabolickymi cestami.

Zilukoplan inhibuje MRP3 in vitro v terapeutickych koncentracich; klinicka vyznamnost této inhibice
neni znama.

Eliminace

Ocekava se, Ze se zilukoplan, jakozto peptid, rozlozi na mensi peptidy a aminokyseliny katabolickymi
cestami. Primérna hodnota terminalniho polo¢asu plazmatické eliminace ¢inila pfiblizné 172 hodin
(7-8 dntt). Polocas ¢inil 220 hodin pro aktivni (RA103488), resp. 96 hodin pro hlavni neaktivni
metabolit (RA102758). VylucCovani zilukoplanu a jeho metabolitd (RA103488 a RA102758) métené
v moci i stolici bylo zanedbatelné. Predpoklada se, ze pegylovana ¢ast zilukoplanu se vylucuje hlavné
ledvinami a degradace ¢asti mastnych kyselin probiha hlavné B-oxidaci na acetyl-CoA.

Linearita/nelinearita

V populaéni farmakokinetické analyze (davky odpovidajici 0,05 az 0,6 mg/kg) se farmakokinetika
zilukoplanu vyznacovala dispozici 1€ku zavislého na cili s men$im neZ pfimo tmérnym nardstem
expozice pii zvySujicich se davkach a po nékolika davkach ve srovnani s jedinou davkou.

Protilatky

Vyskyt ADA a protilatek proti PEG ve studii faze 3 u pacientii s gMG byl srovnatelny mezi 1é¢ebnou
skupinou se zilukoplanem a 1é¢ebnou skupinou s placebem (viz bod 5.1).

Stav ADA a protilatek proti PEG u pacienti 1é¢enych zilukoplanem neovlivnil koncentrace
zilukoplanu.

Zvl14astni populace

Télesna hmotnost
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Popula¢ni farmakokineticka analyza udaju shromazdénych v ramci studii gMG ukazala, Ze t€lesna
hmotnost vyznamné ovliviiuje farmakokinetiku zilukoplanu. Davkovani zilukoplanu je zaloZeno
na kategoriich télesné hmotnosti (viz bod 4.2), neni nutna zadna dalsi uprava davkovani.

Starsi pacienti

Na zédkladée populacni farmakokinetické analyzy vék neovliviioval farmakokinetiku zilukoplanu. Neni
nutna zadna tprava davkovani.

Porucha funkce ledvin

Vliv poruchy funkce ledvin na farmakokinetiku zilukoplanu a jeho metabolitti byl zkouman v oteviené
studii faze 1, kde byla zdravym subjekttim a subjektim s téZkou poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu mezi 15 az <30 ml/min) podana jedna doporuc¢ena davka zilukoplanu (tabulka 1).
Systémova expozice zilukoplanu a hlavnimu neaktivnimu metabolitu RA102758 se nelisila u subjekti
s tézkou poruchou funkce ledvin ve srovnani se subjekty s normalni funkci ledvin. Expozice
aktivnimu metabolitu RA103488 byla pfiblizné 1,5ndsobné vyssi u subjektt s tézkou poruchou funkce
ledvin ve srovnani se subjekty s normalni funkci ledvin.

Na zaklade vysledkt farmakokinetiky neni u pacientti s poruchou funkce ledvin nutna zadna uprava
davkovani.

Porucha funkce jater

Uginky stfedng t&7ké poruchy funkce jater (jak je definovana skore mezi 7 a 9 dle Childa a Pugha)
na farmakokinetiku zilukoplanu a jeho metaboliti byly zkoumany v oteviené studii faze 1, kde byla
zdravym subjektim a subjektim se stfedné t€¢zkou poruchou funkce jater podana jedna doporucena
davka zilukoplanu (tabulka 1).

Systémova expozice zilukoplanu byla 0 24 % niz§i u subjektt se stfedné tézkou poruchou funkce jater
ve srovnani se zdravymi subjekty, coz odpovidalo vyssi systémové a vrcholové expozici u obou
metabolitt u subjekti s poruchou funkce jater ve srovnani se zdravymi subjekty. Vrcholova expozice
zilukoplanu a terminalni polocas byly u obou skupin srovnatelné. Dalsi farmakodynamicka analyza
neidentifikovala vyznamné rozdily v hladinach komplementu nebo inhibici aktivity komplementu
mezi obéma skupinami. Na z&kladé téchto vysledkl neni u pacientt s lehkou az stiedné tézkou
poruchou funkce jater nutna zadna tprava davkovani.

Rasové a etnické skupiny

V klinickeé studii faze 1 u zdravych subjekti bélosského a japonského etnika byl farmakokineticky
profil zilukoplanu a jeho dvou metaboliti (RA102758 a RA103488) porovnavan po jednordzové davce
(tabulka 1) a po opakovanych davkach podavanych po dobu 14 dni. Vysledky byly u obou skupin
obecné podobné. Populacni farmakokinetické analyza pro zilukoplan ukazala, Ze mezi riznymi
rasovymi kategoriemi (Cernos$ska/afroamericka, asijska/japonska a b€losska) nejsou zadné rozdily.
Neni nutna zadna uprava davkovani.

Pohlavi

V populac¢ni farmakokinetické analyze nebyl pozorovan zadny rozdil ve farmakokinetice mezi
pohlavimi. Neni nutnd zadna uprava davkovani.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Ve studiich toxicity po opakovanych davkach provedenych na nehuméannich primatech se pii klinicky
relevantni expozici vyskytla vezikularni degenerace/hyperplazie epitelovych bunék a infiltraty
mononuklearnich bun¢k v riznych tkanich. Ve slinivce bfisni se to nékdy projevilo jako degenerace
pankreatickych acinarnich bunék, u nékterych s fibrézou, a degenerace/regenerace vyvodu a bylo to
doprovazeno zvySenymi plazmatickymi koncentracemi amylazy a lipdzy. V samicich reprodukénich
organech (vaging, déloznim hrdle, d¢loze) byly pozorovany mononuklearni bunééné infiltraty
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s epitelovou degeneraci a cervikalni skvamoézni metaplazii. Ve studii fertility u opi¢ich samcii byla
pozorovana minimalni az mirna degenerace/deplece zarodeéné linie u klinicky relevantnich expozic,
ale zavaznost se nezvySovala s davkou. Nebyl zjistén zadny vliv na spermatogenezi. Nalezy

u nehumannich primati maji nejisty klinicky vyznam a nékteré mozna souviseji se sekundarnimi
infekcemi souvisejicimi s farmakologickym u¢inkem zilukoplanu, nelze vSak vyloudit ani jiné
mechanismy. Nalezy nekorelovaly s Zzadnymi G¢inky na embryofetalni vyvoj nebo vysledky biezosti
(potrat, porod, vysledky biezosti nebo postnatalni vyvoj kojenych mlad’at) u nehumannich primati pii
podobnych hladinach davek.

Se zilukoplanem nebyly provedeny zadné studie karcinogenity.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Monohydrat dihydrogenfosforecnanu sodného
Hydrogenfosfore¢nan sodny

Chlorid sodny

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se

6.3 Doba pouzitelnosti

4 roky

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C-8 °C).
Chrarite pred mrazem.

Predplnéné pero uchovavejte v krabicce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Pacienti mohou piedplnéné pero uchovavat pii pokojové teploté az do 30 °C v ptivodnim obalu

po dobu maximalné 3 mésici. Jakmile byl ptipravek Zilbrysq uchovavan pii pokojové teploté, nesmi
byt umistén zpét do chladnicky, a pokud nebyl spotiebovan béhem 3 mésicti nebo do data
pouzitelnosti, podle toho, co nastane dfive, je tfeba jej zlikvidovat.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Pfedplnéna injek¢ni stiikacka (sklo tfidy ) s tenkosténnou jehlou 29G '4” uzavienou pistovou zatkou
Z brombutylové pryze potazené Sedym fluoropolymerem. Jehla je chrdnéna pevnym krytem
sestavajicim z termoplastického elastomeroveho krytu jehly a polypropylenového pevného krytu.
Jedno predplnéné pero sestava z predplnéné injekéni stiikacky sestavené s jednorazovym predplnénym
perem.

Zilbrysq 16,6 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
0,416 ml injek¢niho roztoku v predplnéném peru

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
0,574 ml injek¢niho roztoku v predplnéném peru

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
0,810 ml injek¢niho roztoku v predplnéném peru
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Baleni se 7 nebo 28 predplnénymi pery pro sily 16,6 mg, 23 mg a 32,4 mg injekéniho roztoku.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci piipravku

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche 60

B-1070 Bruxelles

Belgie

8.  REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA

Zilbrysg 16,6 mg injekéni roztok v predplnéném peru

EU/1/23/1764/007
EU/1/23/1764/008

Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
EU/1/23/1764/009
EU/1/23/1764/010

Zilbrysg 32,4 mq injekéni roztok v pfedplnéném peru
EU/1/23/1764/011
EU/1/23/1764/012

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky: https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI{ ZA
PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobeu odpovédnych za propousténi Sarzi

UCB Pharma S.A.
Chemin du Foriest
B-1420 Braine-1’Alleud
Belgie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého piipravku je vazan na lékaisky piedpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn tidaji
0 ptipravku, bod 4.2).

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

Pozadavky pro ptedkladani PSUR pro tento l1écCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referen¢nich 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
ptipravky.

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

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

. Plan fizeni rizik (RMP)

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

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1éCivé piipravky,

o pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést kK vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

Aktualizovany RMP se predklada do {schvaleny termin vyborem CHMP}.

o DalSi opatieni k minimalizaci rizik

Pted uvedenim zilukoplanu na trh v kazdém c¢lenském stat¢ si musi MAH odsouhlasit s pfislusnou
narodni regula¢ni autoritou obsah a format eduka¢nich materiali, véetné komunikaénich médii,
zpusobi distribuce a vSech dalSich aspektti edukacnich materialt.

Cilem edukacnich materialti je dale minimalizovat vyznamné potencidlni riziko meningokokové

infekce posilenim klicovych bezpe¢nostnich informaci dostupnych v souhrnu udajt o piipravku
a ptibalové informaci.
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MAH zajisti, aby v kazdém ¢lenském staté, kde je zilukoplan uvadén na trh, byly zdravotnickym
pracovnikiim a pacientm/pecovateliim, u nichz se ptedpoklada, Ze budou zilukoplan
predepisovat/uzivat, poskytnuty/byl jim umoznén piistup k nasledujicim edukac¢nim materidltim:

. Ptirucka pro zdravotnické pracovniky,
. Karta pacienta,
. Prirucka pro pacienta/pecovatele.

Edukaéni material pro 1ékaie obsahuje:
. Souhrn udajii o ptipravku,
o Piirucku pro zdravotnické pracovniky.

Ptirucka pro zdravotnické pracovniky obsahuje nasledujici klicové prvky:

o Struény tivod k zilukoplanu a ucel ptirucky pro zdravotnické pracovniky.

o Zdravotnicky pracovnik pacienta/peCovatele pouci o rizicich popsanych v Pfirucce pro
zdravotnické pracovniky a zajisti, aby pacient/pecovatel obdrzel Kartu pacienta a Pfirucku pro
pacienta/peCovatele.

o Kli¢ové informace o dilezitém potencidlnim riziku meningokokové infekce

o Lécba zilukoplanem mutize zvysit riziko meningokokové infekce.

o Zduraznéte nutnost ockovani proti meningokoklim a ptipadné antibiotickou profylaxi
a to, Ze meningokokové vakciny snizuji, ale zcela neeliminuji riziko meningokokové
infekce.

o Dilezitost monitorovani meningokokové infekce a edukace pacientii/pec¢ovateltl
0 zndmkéch a pfiznacich meningokokové infekce a o tom, kdy je tfeba vyhledat
lékatskou pomoc.

o Doporuceni opatieni, ktera je tfeba pfijmout v pfipadé podezfeni na meningokokovou

infekci.
o Zdaraznéte pacientiim/pecovateliim, ze je dulezité mit u sebe neustale Kartu pacienta a predlozit
ji v8em zdravotnickym pracovnikiim.
o Ptipomenuti potieby a zptisobu hlaSeni podezieni na nezddouci u€inky.

Edukad¢ni material pro pacienta/pecovatele obsahuje:

. Ptibalovou informaci,
o Kartu pacienta,
o Pfiru¢ku pro pacienta/peCovatele.

Karta pacienta obsahuje nasledujici kli¢ové prvky:

o Struény tvod k potencidlnimu riziku meningokokovych infekci pfi pouziti zilukoplanu jako
inhibitoru C5.

o Upozornéni pro zdravotnické pracovniky, Ze pacient uziva zilukoplan (a to i v naléhavych
ptipadech).

o Znamky a ptiznaky meningokokové infekce a kdy je tieba vyhledat 1ékatskou pomoc.

o Dulezitost neustalého noseni Karty pacienta u sebe a jejiho predkladani vS§em zdravotnickym
pracovnikim.

o Kontaktni udaje 1ékate, ktery predepsal zilukoplan.

o Informace o vakcinaci a revakcinaci proti meningokokdm.

Ptirucka pro pacienta/pecovatele obsahuje nasledujici klicové prvky:

o Uvod do 16¢by zilukoplanem a popis spravného pouZivani zilukoplanu véetné kli¢ovych
informaci pro bezpecné podani 1é¢ivého piipravku samotnym pacientem.

o Zilukoplan muze zvysit riziko meningokokové infekce.

o Pozadavek na ockovani proti meningokoktim (pocatecni a posilovaci davka) a ptipadné

antibiotickou profylaxi k minimalizaci rizika meningokokovych infekci. Zdiraznéte, ze
meningokokové vakciny snizuji riziko meningokokové infekce, ale zcela ho neeliminuji.

o Znamky a ptiznaky meningokokové infekce a kdy vyhledat 1ékatrskou pomoc.
o DuleZitost neustalého noseni Karty pacienta u sebe a jejiho predkladani v§em zdravotnickym
pracovnikim.
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o Pfipomenuti potieby a zptsobu hlaseni podezieni na nezddouci Gcinky.
MAH kazdoro¢né zasle predepisujicim l1ékaiim dopis, ve kterém jim pfipomene, aby ovéfili a zajistili,

Ze ockovani jejich pacienta proti meningokokovym infekcim je stale aktualni podle ptislusnych
doporuceni pro oc¢kovani.
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PRILOHA 111

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

KRABICKA NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 16,6 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stifkacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna ptedplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
16,6 mg zilukoplanu v 0,416 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pribalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injekéni roztok
7 ptedplnénych injekenich strikacek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekei 1éku zaskrtnéte prislusné policko.
Pfi vyjimani jedné injekéni stiikacky z krabicky uchopte t€lo injekéni stiikacky.

pondéli, utery, stteda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle
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Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

_{>

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Predplnéné injekéni stiikaCky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Ptipravek Zilbrysq lze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésict.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladnicky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/001

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 16,6 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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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (S BLUE BOXEM)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 16,6 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna pfedplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
16,6 mg zilukoplanu v 0,416 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
Vicecetné baleni: 28 (4 baleni po 7 ks) piedplnénych injek¢nich stiikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.
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| 7. DALSi ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chraiite pfed mrazem.

Predplnéné injekéni stiikacky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Pripravek Zilbrysq lze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicti.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. Pouzijte jej béhem 3 mésict nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptfibalova informace.

Datum vyjmuti z chladni¢ky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/23/1764/002

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

zilbrysq 16,6 mg
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| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (BEZ BLUE BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 16,6 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna pfedplnéna injek¢ni stiikacka obsahuje sodnou sil zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
16,6 mg zilukoplanu v 0,416 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
Soucast viceCetného baleni, nelze prodavat samostatne.
7 ptedplnénych injekenich strikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekei 1éku zaskrtnéte prislusné policko.
Pfi vyjimani jedné injekeni stiikacky z krabicky uchopte t€lo injekéni stiikacky.

pondéli, utery, stteda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle
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Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pted mrazem.

Predplnéné injekéni stiikacky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Pripravek Zilbrysq lze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésict.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni piipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladni¢ky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/002

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 16,6 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Zilbrysg 16,6 mg injekce
zilukoplan
s.C.

2. ZPUSOB PODANI

Subkutanni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

0,416 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna pfedplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg
zilukoplanu v 0,574 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
7 ptedplnénych injekenich strikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekci 1éku zaSkrtnéte prislusné policko.
Pfi vyjimani jedné injekeni stiikacky z krabicky uchopte t€lo injekéni stiikacky.

pondéli, Utery, stfeda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle
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Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

_{>

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Predplnéné injekéni stiikaCky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.
Ptipravek Zilbrysq lze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésict.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladnic¢ky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/003

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 23 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (S BLUE BOXEM)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna pfedplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg
zilukoplanu v 0,574 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injekéni roztok
Vicecetné baleni: 28 (4 baleni po 7 ks) piedplnénych injek¢nich stiikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.
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| 7. DALSi ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chraiite pfed mrazem.

Predplnéné injekéni stiikaCky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.
Pripravek Zilbrysq lze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésict.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni piipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladnicky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/23/1764/004

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 23 mg
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| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (BEZ BLUE BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna predplnéna injekéni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg
zilukoplanu v 0,574 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz piibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
Soucast viceCetného baleni, nelze prodavat samostatne.
7 ptedplnénych injekenich strikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekei 1éku zaskrtnéte prislusné policko.
Pfi vyjimani jedné injekeni stiikacky z krabicky uchopte t€lo injekéni stiikacky.

pondéli, utery, stteda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle
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Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pted mrazem.

Predplnéné injekéni stiikacky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Pripravek Zilbrysq 1ze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicu.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni piipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladnicky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie

| 12.  REGISTRACNI CisLO/CISLA
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EU/1/23/1764/004

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

zilbrysq 23 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Zilbrysg 23 mg injekce
zilukoplan
s.C.

2. ZPUSOB PODANI

Subkutanni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

0,574 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna piedplnénad injek¢ni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
32,4 mg zilukoplanu v 0,810 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
7 ptedplnénych injekenich strikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekci 1éku zaSkrtnéte prislusné policko.
Pfi vyjimani jedné injekeni stiikacky z krabicky uchopte télo injekéni stiikacky.

pondéli, Utery, stfeda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle
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Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

_{>

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSi ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chratite pted mrazem.

Predplnéné injekéni stiikaCky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.
Pripravek Zilbrysq 1ze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicu.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladni¢ky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/005

13. CISLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 32,4 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (S BLUE BOXEM)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna piedplnénad injek¢ni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
32,4 mg zilukoplanu v 0,810 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
Vicecetné baleni: 28 (4 baleni po 7 ks) piedplnénych injek¢nich stiikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.
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| 7. DALSi ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chraiite pfed mrazem.

Predplnéné injekéni stiikacky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Ptipravek Zilbrysq Ize uchovavat pii pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésict.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. Pouzijte jej béhem 3 mésict nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptfibalova informace.

Datum vyjmuti z chladni¢ky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/23/1764/006

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

zilbrysq 32,4 mg
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| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA VICECETNEHO BALENI (BEZ BLUE BOXU)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna piedplnénad injek¢ni stiikacka obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim
32,4 mg zilukoplanu v 0,810 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
Soucast viceCetného baleni, nelze prodavat samostatne.
7 ptedplnénych injekenich strikacek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekei 1éku zaskrtnéte prislusné policko.
Pfi vyjimani jedné injekeni stiikacky z krabicky uchopte t€lo injekéni stiikacky.

pondéli, utery, stteda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle
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Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pted mrazem.

Predplnéné injekéni stiikacky uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Pripravek Zilbrysq 1ze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicu.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni piipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz ptibalova informace.

Datum vyjmuti z chladni¢ky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/006

13. CISLO SARZE

Lot

| 14 KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 32,4 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENE INJEKCNI STRIKACKY

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Zilbrysg 32,4 mg injekce
zilukoplan
s.C.

2. ZPUSOB PODANI

Subkutanni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5 OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

0,810 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENA PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 16,6 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 16,6 mg
zilukoplanu v 0,416 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosforeénan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
7 ptedplnénych per
28 predplnénych per

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekei 1éku zaskrtnéte prislusné policko.
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pondéli, utery, stfeda, ¢tvrtek, patek, sobota, nedéle

Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pted mrazem.

Predplnéna pera uchovavejte v krabicce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Pripravek Zilbrysq 1ze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicu.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni piipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz pifibalova informace.

Datum vyjmuti z chladnicky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie

66



12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/007
EU/1/23/1764/008

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14 KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 16,6 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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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENEHO PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Zilbrysg 16,6 mg injekce
zilukoplan
s.C.

2. ZPUSOB PODANI

Subkuténni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5 OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

0,416 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENA PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
zilukoplan

2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedno ptedplnéné pero obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg zilukoplanu
v 0,574 ml (40 mg/ml).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosforeénan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
7 ptedplnénych per
28 predplnénych per

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekcei 1€ku zaSkrtnéte piislusné policko.
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pondéli, Utery, stfeda, Ctvrtek, patek, sobota, nedéle

Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pted mrazem.

Predplnéna pera uchovavejte v krabicce, aby byl pripravek chranén pred svétlem.

Pripravek Zilbrysq 1ze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicu.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz pribalova informace.

Datum vyjmuti z chladnicky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/009
EU/1/23/1764/010

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14 KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 23 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedinecnyn identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENEHO PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Zilbrysg 23 mg injekce
zilukoplan
s.C.

2. ZPUSOB PODANI

Subkuténni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5 OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

0,574 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA NA PREDPLNENA PERA

1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Zilbrysq 32,4 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
zilukoplan

| 2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi ekvivalentnim 32,4 mg
zilukoplanu v 0,810 ml (40 mg/ml).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosforeénan sodny, chlorid
sodny, voda pro injekci. Vice informaci viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

injek¢ni roztok
7 ptedplnénych per
28 predplnénych per

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Subkutanni podani
Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.

JEDNOU DENNE
Zaznamenejte svou kazdodenni 1écbu. Po injekcei 1€ku zaSkrtnéte piislusné policko.
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pondéli, utery, stfeda, ¢tvrtek, patek, sobota, nedéle

Zaznamenejte misto vpichu.

Zvednutim zde oteviete.

—

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

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovévejte v chladni¢ce. Chrarite pted mrazem.

Predplnéna pera uchovavejte v krabicce, aby byl pripravek chranén pred svétlem.

Pripravek Zilbrysq 1ze uchovavat pti pokojové teploté (do 30 °C) po dobu maximalné 3 mésicu.

Po vyjmuti z chladni¢ky do ni pfipravek nevracejte. PouZijte jej béhem 3 mésici nebo jej zlikvidujte.
Dalsi informace o uchovavani viz pribalova informace.

Datum vyjmuti z chladnicky:

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

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

UCB Pharma S.A. (logo)
Allée de la Recherche 60
B-1070 Bruxelles

Belgie
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12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/23/1764/011
EU/1/23/1764/012

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14 KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

zilbrysq 32,4 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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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNiM OBALU

STITEK PREDPLNENEHO PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Zilbrysg 32,4 mg injekce
zilukoplan
s.C.

2. ZPUSOB PODANI

Subkuténni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5 OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

0,810 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE

7



Piibalova informace: informace pro pacienta

Zilbrysq 16,6 mg injekéni roztok v piredplnéné injekéni stiikacce
Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
Zilbrysq 32,4 mg injekéni roztok v piredplnéné injekéni stiikacce
zilukoplan

' Tento piipravek podléhd dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Mizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci U¢inky, které se u Vas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, nez zacnete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

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

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

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zddné dalsi osob€. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, mé-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je piipravek Zilbrysq a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Zilbrysq pouzivat
Jak se pripravek Zilbrysq pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zilbrysq uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

U wdE

=

Co je piipravek Zilbrysq a k ¢emu se pouZiva

Pripravek Zilbrysq obsahuje 1é¢ivou latku zilukoplan. Zilukoplan se vaze a blokuje bilkovinu v téle
znamou jako bilkovina komplementu C5, coz je souc¢ast imunitniho systému (pfirozena
obranyschopnost téla). Blokovanim této bilkoviny zilukoplan brani imunitnimu systému téla

v napadani a pteru$ovani spojeni mezi nervy a svaly, ¢imz zmiriiuje pfiznaky onemocnéni.

Ptipravek Zilbrysq se pouziva spolu se standardni 1écbou k 1écbé dospélych pacientti

s generalizovanou myastenia gravis (gMG), autoimunitnim onemocnénim, které zplisobuje svalovou
slabost. Pouziva se u dospélych, jejichz imunitni systém vytvari protilatky proti bilkoviné nazyvané
acetylcholinovy receptor, ktera se nachézi na povrchu svalovych bunék. U pacienti s gMG muze dojit
k napadeni a poskozeni svalti imunitnim systémem, coz mtize vést k vyrazné svalové slabosti,
zhorSené pohyblivosti, dusnosti, extrémni inave, obtiznému polykani a vyrazné narusenym ¢innostem
kazdodenniho Zivota.

Pipravek Zilbrysq mize omezovat piiznaky onemocnéni a zvySovat kvalitu Zivota.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaCnete piipravek Zilbrysq pouZivat

Nepouzivejte pripravek Zilbrysq

- jestlize jste alergicky(a) na zilukoplan nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pifipravku
(uvedenou v bodé¢ 6).

- jestlize jste nebyl(a) ockovan(a) proti meningokokové infekci. Viz ¢ast Upozornéni a opatfeni.

- jestlize mate meningokokovou infekei.
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Upozornéni a opatieni

Upozornéni na meningokokové infekce a jiné infekce bakteriemi rodu Neisseria

Protoze ptipravek Zilbrysq potlacuje pfirozenou obranyschopnost téla viici infekei, mize jeho
pouzivani zvysit riziko infekci zptisobenych bakterii Neisseria meningitidis, jako je napf.
meningokokova infekce (zavazna infekce mozkomiSnich plen a/nebo infekce krve) a také dalsi infekce
zpusobené bakteriemi rodu Neisseria, jako je kapavka.

Nez pouzijete piipravek Zilbrysq, porad’te se se svym Iékafem, abyste dostali o¢kovani proti Neisseria
meningitidis, coz je organismus zptisobujici meningokokovou infekci, a to nejméné 2 tydny pred
zahajenim 1écby. Pokud nemtizete byt ockovani 2 tydny predem, 1ékai Vam piedepise antibiotika

ke snizeni rizika infekce az do 2 tydnii po podani prvni davky vakciny. Ujistéte se, ze Vase ockovani
proti meningokoku je aktualni. Méjte na paméti, Zze ockovani nemusi vzdy zabranit tomuto typu
infekce.

Pokud u Vas existuje riziko rozvoje kapavky (bakterialni infekce pfenasena pohlavnim stykem),
porad’te se se svym lékafem diive, nez zaCnete tento piipravek pouzivat.

Ptiznaky meningokokové infekce

Vzhledem k dutlezitosti rychlé identifikace a 1é¢by meningokokovych infekei u pacientt, ktefi
dostavaji pripravek Zilbrysq, obdrzite kartu, kterou budete nosit neustale u sebe a kde jsou uvedeny
konkrétni znamky a ptiznaky mozné meningokokové infekce. Také obsahuje informace pro
zdravotnické pracovniky, ktefi nemusi byt obeznameni s ptipravkem Zilbrysq. Tato karta se oznacuje
jako: ,,Karta pacienta“. Dostanete také Piirucku pro pacienta/peCovatele, ktera obsahuje dalsi
informace o ptipravku Zilbrysq.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nasledujicich pfiznakt, ihned informujte svého 1ékafe:

- bolest hlavy s dal§imi ptiznaky, jako jsou pocit na zvraceni, zvraceni, hore¢ka a ztuhlost §ije nebo
zad,

- horecka s vyrazkou nebo bez ni,

- o¢i citlivé na svétlo,

- zmatenost/ospalost,

- bolest svalti s ptiznaky podobnymi chftipce.

Lécba meningokokové infekce béhem cestovani

Pokud cestujete do oblasti, kde nemate moznost kontaktovat svého 1ékate, nebo nebudete docasné
schopni podstoupit 1é¢bu, mize Vam lékat piedepsat antibiotikum proti Neisseria meningitidis, které
si vezmete s sebou. Jestlize se u VAas vyskytne kterykoli z vyse popsanych piiznaku, uzijte 1é¢bu
antibiotiky podle Iékatského piedpisu. Je tieba pamatovat na to, Ze je nezbytné navstivit Iékate co
nejdiive, i kdyz se po uziti antibiotik budete citit lépe.

Déti a dospivajici
Nepodavejte piipravek Zilbrysq détem mladsim 18 let. Pripravek Zilbrysq nebyl v této vékové skupiné
zkouman.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Zilbrysq
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 t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze miZete byt t€hotna, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékatfem nebo 1ékarnikem dfive, nez zacnete tento ptipravek pouzivat.

Nenli jisté, jaké mize mit pripravek Zilbrysq ucinky na nenarozené dité, proto tento ptipravek

nepouzivejte, jestlize jste t€hotna nebo se domnivate, ze mizete byt t€hotna, pokud Vam to 1ékar
vyslovné nedoporudi.
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Neni znamo, zda se pripravek Zilbrysq vylucuje do lidského matefského mléka. Miize predstavovat
riziko pro kojené novorozence/déti.

Na zakladé posouzeni prospésnosti kojeni pro dit¢ a prospésnosti 1écby pro matku je nutno
rozhodnout, zda pterusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani ptipravku Zilbrysq.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Je nepravdépodobné, Ze by piipravek Zilbrysq ovlivnil Vasi schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Piipravek Zilbrysq obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné ptedplnéné injekéni
stiikaCce, to znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku*.

3. Jak se pripravek Zilbrysq pouZiva

Nejméné 2 tydny ptred zahajenim 1éCby pripravkem Zilbrysq Vam lékat poda vakcinu proti
meningokokové infekci, pokud jste ji nedostal(a) v minulosti nebo pokud platnost Vaseho oc¢kovani jiz
vyprsela. Pokud nemutzete byt ockovan(a) nejméné 2 tydny pted zahajenim 1éCby ptipravkem
Zilbrysq, 1ékat Vam predepise antibiotika ke sniZeni rizika infekce az do 2 tydnt po podani prvni
davky vakciny.

Pied zahajenim 1écby se porad’te se svym Iékafem, zda potiebujete jakékoli dalsi vakciny.
Po odpovidajicim zaSkoleni Vam I1ékaf umozni, abyste si ptipravek Zilbrysq podaval(a) sam/sama.
Vzdy pouzivejte tento pripravek presné tak, jak Vam ekl 1ékar. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se

svym lékafem.

Déavka, kterou dostanete, zavisi na Vasi t€lesné hmotnosti. Denni davku podavejte vzdy priblizné
ve stejnou denni dobu.

Nésledujici tabulka uvadi celkovou denni davku ptipravku Zilbrysq podle Vasi télesné hmotnosti:

Télesna hmotnost Davka Pocet piedplnénych
injekénich stiikacek podle
barvy tyCky pistu
méné nez 56 kg 16,6 mg 1 (rubinové Cervena)
56 kg az méné nez 77 kg 23 mg 1 (oranzové)
77 kg a vyssi 32,4 mg 1 (tmaveé modra)

Jak se pripravek Zilbrysq podava

VY a Vas lékarf nebo zdravotni sestra rozhodnete, zda jste schopen/schopna podavat si injekci tohoto
Iéku sdm/sama. Nepodavejte si injekci s timto 1é¢ivym piipravkem sam/sama, pokud jste nebyl(a)
proskolen(a) zdravotnickym pracovnikem. Po tom, co byly proskoleny, Vam mohou injekce podavat
i jiné osoby.

Pripravek Zilbrysq se bude podavat injekei pod ktizi (subkutanni podani) jednou denné. MuZe byt
podan do oblasti bticha, predni ¢asti stehen nebo zadni strany horni ¢asti pazi. Injekce do zadni strany
horni ¢asti paze mlize podavat pouze jina osoba. Mista vpichu je titeba obméiovat a injekce nemaji byt
podany do oblasti, kde je kuze citliva, pohmozdéna, zarudla, ztvrdla, nebo na mista, kde se nachézeji
jizvy Ci strie.
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Je dilezité, abyste si piecetl(a) navod k pouziti na konci piibalové informace, kde naleznete podrobné
informace o0 pouzivani ptipravku Zilbrysq.

JestliZe jste pouzil(a) vice piipravku Zilbrysq, nez jste mél(a)
Pokud mate podezieni, ze jste nahodné dostal(a) vyssi nez predepsanou davku pripravku Zilbrysq,
pozédejte o radu svého Iékare.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Zilbrysq

Pokud jste si davku nepodal(a) v obvyklou dobu, nebo jste davku zmeskal(a), podejte ji, jakmile si to
uvédomite, a poté pokracujte v davkovani v obvyklou dobu nasledujiciho dne. Nepodavejte vice nez
jednu davku denné.

JestliZe jste prestal(a) piipravek Zilbrysq pouZivat

Preruseni nebo ukonceni 1é¢by piipravkem Zilbrysq miize zptsobit navrat VaSich pfiznakt. Pred
ukoncenim pouzivani piipravku Zilbrysq se porad’te se svym lékafem. Lékar s Vami probere mozné
nezadouci Gcinky a rizika. Lékat Vas mozna bude chtit také peclivé sledovat.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto p¥ipravku, zeptejte se svého 1ékaie, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MoZné nezadouci ucinky

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

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 pacientit)
- reakce v misté injekce, jako jsou podlitiny, bolest, svédéni a vytvofeni bulky.
- infekce v nose a hrdle.

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 pacienttl)

- prijem.

- zvySené hladiny enzymil slinivky bfiSni (amylaza, lipaza) zjisténé pti vysetieni krve.
- morfea (stav, ktery zptisobi mistni zbarveni a ztvrdnuti kize).

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 pacientil)
- zvySeny pocet eozinofila (druh bilych krvinek) zjistény pii vysetieni krve.

Hlaseni nezadoucich Gcinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému 1ékaii, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezddoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny

Vv této pribalové informaci. Nezadouci u¢inky muzete hlasit také prostiednictvim narodniho systému
hlaseni nezadoucich u¢inkt uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich u¢inkd mizete piispét
k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Zilbrysq uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce nebo stitku injekcni
stiikacky za ,,EXP*“. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovévejte v chladnicce (2 °C-8 °C).

Chrante pfed mrazem.
Predplnénou injekéni stitkaCku uchovavejte v krabicce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.
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Predplnénou injekéni stitkaCku ptipravku Zilbrysq mutzete uchovavat pii pokojové teploté az do 30 °C
v puvodnim obalu pouze po dobu jednoho obdobi az 3 mésicli. Po vyjmuti z chladni¢ky nesmi byt
ptipravek Zilbrysq umistén zpét do chladnicky. Pokud ptipravek nespotiebujete do 3 mésict, nebo
pokud dojde k uplynuti doby pouzitelnosti, podle toho, co nastane diive, musi byt piipravek
zlikvidovan.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
lékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Zilbrysq obsahuje

e [écCivou latkou je: zilukoplan.

e DalSimi sloZzkami jsou: monohydrat dihydrogenfosforecnanu sodného, hydrogenfosforecnan
sodny, chlorid sodny, voda pro injekci. Viz bod 2: Piipravek Zilbrysq obsahuje sodik.

Jak pripravek Zilbrysq vypada a co obsahuje toto baleni
Ptipravek Zilbrysq je injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikacce (injekcei). Jedna se o Ciry az
mirné opalizujici a bezbarvy roztok bez viditelnych castic.

Zilbrysq 16,6 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
Jedna ptedplnéna injekéni stiikacka s rubinoveé Cervenou tyckou pistu obsahuje sodnou stl zilukoplanu
v mnozstvi ekvivalentnim 16,6 mg zilukoplanu v 0,416 ml.

Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce
Jedna ptedplnéna injekéni stiikacka s oranzovou tyckou pistu obsahuje sodnou stl zilukoplanu
v mnozstvi ekvivalentnim 23 mg zilukoplanu v 0,574 ml.

Zilbrysg 32,4 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikadce
Jedna predplnéna injekéni stiikacka s tmaveé modrou ty¢kou pistu obsahuje sodnou stl zilukoplanu
v mnozstvi ekvivalentnim 32,4 mg zilukoplanu v 0,810 ml.

Baleni se 7 ptedplnénymi injek¢nimi stiikackami pro sily 16,6 mg, 23 mg a 32,4 mg injekéniho
roztoku.
Vicecetné baleni obsahujici 28 (4 baleni po 7 ks) piedplnénych injekénich stiikacek.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgie

Vyrobce
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-1’ Alleud, Belgie

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

UCB Pharma S.A./NV UAB Medfiles

Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00 Tel: + 370 5 246 16 40

Bouarapus Luxembourg/Luxemburg

1O CU BU Bbwarapus EOO/] UCB Pharma SA/NV

Tem.: +359 (0) 2 962 30 49 Teél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)
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Ceska republika
UCB s.r.o.
Tel: + 420221 773 411

Danmark
UCB Nordic A/S
TIf.: + 45/ 32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: + 49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
OU Medfiles
Tel: + 372 730 5415

EArada
UCB A.E.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: +34 /91570 34 44

France
UCB Pharma
Tél: +33/(0)1 4729 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.0.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

island
UCB Nordic A/S
Simi: +45/32 46 24 00

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: + 39/02 300 791

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: + 357 22 056300

Latvija
Medfiles SIA
Tel: + 371 67 370 250

Magyarorszag
UCB Magyarorszag Kft.
Tel.: + 36-(1) 391 0060

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: + 356/ 21 37 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: + 47 / 67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: + 43-(0)1 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z 0.0.
Tel: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: + 351 21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: + 40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organiza¢na zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 294 900

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana .

Dalsi zdroje informaci



Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu. Na téchto strankach naleznete téz odkazy
na dal$i webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1éCby.
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Navod K pouziti injekéniho roztoku pripravku Zilbrysq v pfedplnéné injekéni stiikacce

Pied pouZitim injek&niho roztoku p¥ipravku Zilbrysq si pFeététe VSECHNY pokyny uvedené
nize

Pied pouzitim

Rukojet’ Telo injekeni stifkacky
Stitek na injekéni :
stiikacce
Ty’éka _______ (doba pouZitelnosti
pistu a OBCHODNI

NAZEV)

Aktivaéni svorky Krytjehly

chranice jehly”

Po pouziti

Chrani¢ jehly (zajistény)

e

Po injekci se aktivuje automaticky
chranic jehly, ktery jehlu zatahne.

Diilezité informace:

- Pfed prvnim pouzitim Vam zdravotnicky pracovnik ukaze, jak spravné pripravit a podat pfipravek
Zilbrysq.

- Pokud mate Vy nebo Vas pecovatel jakékoli dotazy ohledné toho, jak spravné podat pripravek
Zilbrysq, obrat'te se na zdravotnického pracovnika.

NepouZivejte tento pripravek a vrat’te jej do lékarny, pokud:
- predplnéna injekeni stiikacka upadla.

Postupujte podle kroku uvedenych niZe vZdy, kdyZ pouZivate pripravek Zilbrysq

1. Krok 1: Nastaveni injekce
a) Pokud jsou predplnéné injek¢ni stiikacky uchovavany v chladni¢ce: pro pohodInéjsi
podéani injekce: Vyjméte 1 ptedplnénou injekéni stiikacku s piipravkem Zilbrysq
z chladnicky a pfed podanim injekce ji nechte stat na Cistém, rovném povrchu pii pokojové
teploté po dobu 30 az 45 minut. Nezahiivejte ji zadnym jinym zptisobem. Zbyvajici injekéni
stiikacky v krabicce vlozte zpét do chladnicky a pokracujte krokem b) nize.

Pokud jsou predplnéné injek¢ni stiikacky uchovavany pri pokojové teploté: Vyjméte
1 predplnénou injekéni stiikacku pripravku Zilbrysq z krabi¢ky. Zbyvajici injekéni stiikacky
v krabicce se nesmi po uchovavani pii pokojové teploté vracet zpét do chladnicky.

Pfi vyjimani jedné injekéni stiikacky z krabi¢ky uchopte télo injekéni stiikacky (obrazek A).

Nedotykejte se tycky pistu ani krytu jehly. V zadném piipadé se nikdy nedotykejte aktiva¢nich
svorek chranice jehly, protoze to muze zpusobit predcasnou aktivaci chranice jehly.
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Obrazek A

b) Na Cistou, rovnou, dobie osvétlenou pracovni plochu, jako je stil, umistéte nasledujici
pomiicky:

1 predpInéna injekeni stiikacka pripravku Zilbrysq

1 alkoholovy ubrousek (neni soucasti baleni)

1 vatovy tampon nebo gazovy polstarek (neni soucasti baleni)

1 naplast s polstaikem (neni sou¢asti baleni)

1 nadoba na ostry odpad nebo nadoba odolna proti propichnuti (neni soucasti baleni). Pokyny
k likvidaci prazdné injekéni stiikacky jsou uvedeny v kroku 4.

C) ZKkontrolujte pfedplnénou injeké¢ni stfika¢ku

Zkontrolujte pfedplnénou injekéni stiikacku, zda neni poSkozena (obrazek ,,Pred pouzitim®).
- NepouZivejte predplnénou injekeni stiikacku, pokud kterakoli z jejich ¢asti vypada,

zZe je praskla, netésni nebo je zlomena.

NepouZivejte predplnénou injekéni stiikacku, pokud je kryt jehly popraskany nebo

zlomeny, chybi nebo neni k pfedplnéné injekéni stiikacce bezpecné piipevnén.
Nesnimejte kryt pfedplnéné injekéni stiikacky, dokud nebudete ptipraveni podat injekci.
Nepouzivejte, pokud tekutina nékdy zmrzla (i kdyz byla rozmrazena).
Zkontrolujte dobu pouzitelnosti na §titku injekéni st¥ikacky.
Zkontrolujte 1éCivy piipravek uvniti predplnéné injekeni stiikacky. LéCivy pripravek ma byt Ciry
az mirn¢ opalizujici a bezbarvy. Je normalni, kdyz jsou v injek¢éni stiikacce vidét vzduchové
bubliny. Nepouzivejte, pokud je 1é¢ivy pripravek zakaleny, zabarveny, nebo obsahuje ¢astice.
Zkontrolujte davku na stitku na injekéni stifkacce. NepouzZivejte, pokud davka neodpovida
Vasemu predpisu.

Krok 2: Zvolte misto vpichu a pripravte si injekci

a) Zvolte misto vpichu

Zvolte misto vpichu z nasledujicich oblasti (obrazek B):

biicho, kromé oblasti 5 cm okolo pupku,
predni strana stehen,
zadni strana horni ¢asti pazi.

Obréazek B

Bticho a stehna
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Zadni strana horni ¢asti pazi (pouze pokud Vam injekci podava n¢kdo jiny)

|

Pro kazdou injekci vyberte jiné misto. Cheete-li pouzit stejné misto vpichu, ujistéte se, ze se nachazi
nejméné 2,5 cm od mista, které jste pouzili naposledy.

Piipravek Zilbrysq nepodavejte do oblasti kiize, ktera je citliva, zarudla, pohmozdéna, ztvrdla nebo
jsou na ni jizvy ¢i strie.

b) Umyijte si dobie ruce mydlem a vodou a osuste ¢istym ruénikem.
c) Pripravte svou kuzi

Ocistéte misto vpichu alkoholovym ubrouskem.

Pied podanim injekce nechte kizi 10 sekund uschnout.

Pied podanim injekce se jiz znovu nedotykejte mista vpichu.

Krok 3: Vstiiknéte piipravek Zilbrysq

a) Sejmeéte kryt jehly

Jednou rukou drzte télo predplnéné injekéni stiikacky s piipravkem Zilbrysq a druhou rukou stahnéte
kryt jehly v pfimém sméru (obrazek C).
Kryt jehly vyhod’te do domaciho odpadu nebo nadoby na ostré predméty (viz krok 4).

Nedotykejte se jehly a nedovolte, aby se jehla ¢ehokoli dotkla.

Nikdy nenasazujte kryt jehly zpét na jehlu, aby nedoslo k poranéni.

Nepokousejte se z injekéni stiikacky odstranit pfipadné vzduchové bubliny. Vzduchové bubliny
neovlivni Vasi davku ani Vam neublizi. To je normalni. Muzete pokrac¢ovat v podani injekce.

Obréazek C
7 ™
. J

b) Seviete prsty misto vpichu

Druhou rukou sevfete prsty oblast ocisténé kiize a pevné ji drzte (obrazek D).
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Obrazek D

4 N

A\ J

C) Vpichnéte jehlu
Zaved'te celou jehlu do seviené kuize pod thlem 45° az 90° (Obrazek E).
e Nikdy netahejte pist zpét, protoze by mohlo dojit k prasknuti injekéni stiikacky.
¢ Nedotykejte se aktiva¢nich svorek chranice jehly.

Obrazek E

- /

d) Uvolnéte sevi‘enou kizi

Po Uplném zavedeni jehly drzte pfedplnénou injekéni stiikaCku na misté a uvolnéte sevienou kizi

(obrazek F).

e Pokud se jehla pfi uvolilovani kiize vysune, nezavadéjte ji do zpét do kize, protoze by se mohla
ohnout nebo zlomit a zpisobit poskozeni tkané. Jestlize k tomu dojde, injek¢ni stiikacku bezpeéné
vyhod'te do nddoby na ostré predméty a k podani injekce si vezméte novou injekéni stifkacku.

Obréazek F

e) Podani injekce 1é¢ivého piipravku

Zatlacte pist zcela dold a pfitom drzte rukojet’, abyste vstiikli veskery 1é¢ivy piipravek (obrazek G).
Veskery 1€k se poda, kdyz jiz nemizete dale stlacit hlavu pistu.
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Obrazek G

f) Uvolnéte pist

Pomalu uvolfiujte pist zvedanim palce. Po tpln¢ injekcei chrani¢ jehly zakryje jehlu a uslysite cvaknuti
(obrézek H).

Obrazek H

g) Kontrola mista vpichu
Na misto vpichu pfitlaéte vatovy tampon nebo gazovy polstaiek a ptidrzte jej po dobu 10 sekund.
Misto vpichu netfete. Misto vpichu mtize mirné krvacet, to je normalni. V ptipadé potieby piilozte
néplast s polstarkem.
Krok 4: Vyhod’te pouzitou injekéni stiikacku do nadoby na ostré piredméty

Nadobu na likvidaci ostrych piedméti vzdy uchovavejte mimo dosah déti.
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Zilbrysqg 16,6 mg injekéni roztok v piredplnéném peru
Zilbrysq 23 mg injekéni roztok v predplnéném peru
Zilbrysqg 32,4 mg injekéni roztok v piredplnéném peru
zilukoplan

v Tento piipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpec¢nosti. MZete prispét tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci Gcinky, které se u VAas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci di'ive, nez zacnete tento pripravek pouzivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

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

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

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zddné dalsi osob€. Mohl by ji
ubliZit, a to i tehdy, mé-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je piipravek Zilbrysq a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Zilbrysq pouzivat
Jak se pripravek Zilbrysq pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Zilbrysq uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

U wdE

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

Ptipravek Zilbrysq obsahuje 1é¢ivou latku zilukoplan. Zilukoplan se vaze a blokuje bilkovinu v téle
znamou jako bilkovina komplementu C5, coz je souc¢ast imunitniho systému (pfirozena
obranyschopnost téla). Blokovanim této bilkoviny zilukoplan brani imunitnimu systému téla

v napadani a pteru$ovani spojeni mezi nervy a svaly, ¢imz zmiriiuje pfiznaky onemocnéni.

Ptipravek Zilbrysq se pouziva spolu se standardni 1écbou k 1écbé dospélych pacientti

s generalizovanou myastenia gravis (gMG), autoimunitnim onemocnénim, které zplisobuje svalovou
slabost. Pouziva se u dospélych, jejichz imunitni systém vytvari protilatky proti bilkoviné nazyvané
acetylcholinovy receptor, ktera se nachazi na povrchu svalovych buné€k. U pacientd s gMG mize dojit
k napadeni a poskozeni svalti imunitnim systémem, coz mtize vést k vyrazné svalové slabosti,
zhorSené pohyblivosti, dusnosti, extrémni inave, obtiznému polykani a vyrazné narusenym ¢innostem
kazdodenniho Zivota.

Pipravek Zilbrysq mize omezovat piiznaky onemocnéni a zvySovat kvalitu Zivota.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zacnete piipravek Zilbrysq pouzivat

Nepouzivejte pripravek Zilbrysq

- jestlize jste alergicky(a) na zilukoplan nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pifipravku
(uvedenou v bodé¢ 6).

- jestlize jste nebyl(a) ockovan(a) proti meningokokové infekci. Viz ¢ast Upozornéni a opatieni.

- jestlize mate meningokokovou infekei.
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Upozornéni a opatieni

Upozornéni na meningokokové infekce a jiné infekce bakteriemi rodu Neisseria

Protoze ptipravek Zilbrysq potlacuje pfirozenou obranyschopnost téla viici infekei, mize jeho
pouzivani zvysit riziko infekci zptisobenych bakterii Neisseria meningitidis, jako je napf.
meningokokova infekce (zavazna infekce mozkomiSnich plen a/nebo infekce krve) a také dalsi infekce
zpusobené bakteriemi rodu Neisseria, jako je kapavka.

Nez pouzijete piipravek Zilbrysq, porad’te se se svym Iékafem, abyste dostali o¢kovani proti Neisseria
meningitidis, coz je organismus zptisobujici meningokokovou infekci, a to nejméné 2 tydny pred
zahajenim 1écby. Pokud nemtizete byt ockovani 2 tydny predem, 1ékai Vam piedepise antibiotika

ke snizeni rizika infekce az do 2 tydnii po podani prvni davky vakciny. Ujistéte se, ze Vase ockovani
proti meningokoku je aktualni. Méjte na paméti, Zze ockovani nemusi vzdy zabranit tomuto typu
infekce.

Pokud u Vas existuje riziko rozvoje kapavky (bakterialni infekce pfenasena pohlavnim stykem),
porad’te se se svym lékafem diive, nez zaCnete tento piipravek pouzivat.

Ptiznaky meningokokové infekce

Vzhledem k dutlezitosti rychlé identifikace a 1é¢by meningokokovych infekei u pacientt, ktefi
dostavaji pripravek Zilbrysq, obdrzite kartu, kterou budete nosit neustale u sebe a kde jsou uvedeny
konkrétni znamky a ptiznaky mozné meningokokové infekce. Také obsahuje informace pro
zdravotnické pracovniky, ktefi nemusi byt obeznameni s ptipravkem Zilbrysq. Tato karta se oznacuje
jako: ,,Karta pacienta“. Dostanete také Piirucku pro pacienta/peCovatele, ktera obsahuje dalsi
informace o piipravku Zilbrysq.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nasledujicich pfiznakt, ihned informujte svého 1ékafe:

- bolest hlavy s dal§imi ptiznaky, jako jsou pocit na zvraceni, zvraceni, hore¢ka a ztuhlost §ije nebo
zad,

- horecka s vyrazkou nebo bez ni,

- o¢i citlivé na svétlo,

- zmatenost/ospalost,

- bolest svalti s ptiznaky podobnymi chftipce.

Lécba meningokokové infekce béhem cestovani

Pokud cestujete do oblasti, kde nemate moznost kontaktovat svého 1ékate, nebo nebudete docasné
schopni podstoupit 1é¢bu, mize Vam lékat piedepsat antibiotikum proti Neisseria meningitidis, které
si vezmete s sebou. Jestlize se u VAas vyskytne kterykoli z vyse popsanych piiznaku, uzijte 1é¢bu
antibiotiky podle Iékatského piedpisu. Je tieba pamatovat na to, Ze je nezbytné navstivit Iékate co
nejdiive, i kdyz se po uziti antibiotik budete citit 1épe.

Déti a dospivajici
Nepodavejte piipravek Zilbrysq détem mladsim 18 let. Pripravek Zilbrysq nebyl v této vékové skupiné
zkouman.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Zilbrysq
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 t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze miZete byt t€hotna, nebo planujete otchotnét, porad'te
se se svym lékatfem nebo 1ékarnikem dfive, nez zaCnete tento piipravek pouzivat.

Nenli jisté, jaké mize mit pripravek Zilbrysq ucinky na nenarozené dité, proto tento ptipravek

nepouzivejte, jestlize jste t€hotna nebo se domnivate, ze mizete byt t€hotna, pokud Vam to 1ékar
vyslovné nedoporudi.
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Neni znamo, zda se pripravek Zilbrysq vylucuje do lidského matefského mléka. Miize predstavovat
riziko pro kojené novorozence/déti.

Na zakladé posouzeni prospésnosti kojeni pro dit¢ a prospésnosti 1écby pro matku je nutno
rozhodnout, zda pferusit kojeni nebo ukoncit/pierusit podavani ptipravku Zilbrysq.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Je nepravdépodobné, Ze by piipravek Zilbrysq ovlivnil Vasi schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Piipravek Zilbrysq obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jednom piedplnéném peru, coz
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak se pripravek Zilbrysq pouZiva

Nejméné 2 tydny ptred zahajenim 1éCby pripravkem Zilbrysq Vam lékat poda vakcinu proti
meningokokové infekci, pokud jste ji nedostal(a) v minulosti nebo pokud platnost Vaseho o¢kovani jiz
vyprsela. Pokud nemutzete byt ockovan(a) nejméné 2 tydny pted zahajenim 1éCby ptipravkem
Zilbrysq, 1ékat Vam predepise antibiotika ke sniZeni rizika infekce az do 2 tydnt po podani prvni
davky vakciny.

Pied zahajenim 1écby se porad’te se svym Iékafem, zda potiebujete jakékoli dalsi vakciny.
Po odpovidajicim zaSkoleni Vam I1ékaf umozni, abyste si ptipravek Zilbrysq podaval(a) sam/sama.
Vzdy pouzivejte tento pripravek presné tak, jak Vam ekl 1ékar. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se

svym lékafem.

Déavka, kterou dostanete, zavisi na Vasi t€lesné hmotnosti. Denni davku podavejte vzdy priblizné
ve stejnou denni dobu.

Nasledujici tabulka uvadi celkovou denni davku pfipravku Zilbrysq podle Vasi t€lesné hmotnosti:

Télesna hmotnost Davka Pocet piredplnénych per podle
barvy Stitku

méné nez 56 kg 16,6 mg 1 (malinové Cervena)

56 kg az méné nez 77 kg 23 mg 1 (oranzova)

77 kg a vyssi 32,4 mg 1 (tmavé modr4)

Jak se pripravek Zilbrysq podava

VY a Vas lékat nebo zdravotni sestra rozhodnete, zda jste schopen/schopna podavat si injekci tohoto
Iéku sdm/sama. Nepodavejte si injekci s timto 1é¢ivym piipravkem sam/sama, pokud jste nebyl(a)
proskolen(a) zdravotnickym pracovnikem. Po tom, co byly proskoleny, Vam mohou injekce podavat
i jiné osoby.

Ptipravek Zilbrysq se bude podavat injekei pod klizi (subkutanni podani) jednou denné. MiiZe byt
podan do oblasti bticha, predni ¢asti stehen nebo zadni strany horni ¢asti pazi. Injekce do zadni strany
horni ¢asti paze miize podavat pouze jina osoba. Mista vpichu je tieba obménovat a injekce nemaji byt
podany do oblasti, kde je kiiZe citliva, pohmozdéna, zarudla, ztvrdla, nebo na mista, kde se nachazeji
jizvy i strie.
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Je dilezité, abyste si piecetl(a) navod k pouziti na konci piibalové informace, kde naleznete podrobné
informace o0 pouzivani ptipravku Zilbrysq.

JestliZe jste pouzil(a) vice piipravku Zilbrysq, nez jste mél(a)
Pokud mate podezieni, ze jste nahodné dostal(a) vyssi neZ predepsanou davku piipravku Zilbrysq,
pozédejte o radu svého Iékare.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Zilbrysq

Pokud jste si davku nepodal(a) v obvyklou dobu, nebo jste davku zmeskal(a), podejte ji, jakmile si to
uvédomite, a poté pokracujte v davkovani v obvyklou dobu nasledujiciho dne. Nepodavejte vice nez
jednu davku denné.

JestliZe jste prestal(a) piipravek Zilbrysq pouZivat

Preruseni nebo ukonceni 1é¢by piipravkem Zilbrysq miize zptsobit navrat VaSich pfiznakt. Pred
ukoncenim pouzivani piipravku Zilbrysq se porad’te se svym lékafem. Lékar s Vami probere mozné
nezadouci Gcinky a rizika. Lékat Vas mozna bude chtit také peclivé sledovat.

Mate-1i jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto p¥ipravku, zeptejte se svého 1ékaie, 1ékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MoZné nezadouci ucinky

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

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 pacienti1)
- reakce v misté injekce, jako jsou podlitiny, bolest, svédéni a vytvofeni bulky.
- infekce v nose a hrdle.

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 pacienttl)

- prijem.

- zvySené hladiny enzymil slinivky bfiSni (amylaza, lipaza) zjisténé pti vySetfeni krve.
- morfea (stav, ktery zptisobi mistni zbarveni a ztvrdnuti ktize).

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 pacientil)
- zvySeny pocet eozinofila (druh bilych krvinek) zjistény pii vysetieni krve.

Hlaseni nezadoucich Gcinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému 1ékaii, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v ptipade jakychkoli nezddoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny

Vv této pribalové informaci. Nezadouci u¢inky muzete hlasit také prostiednictvim narodniho systému
hlaseni nezadoucich u¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich G¢inktt mizete ptispét
k ziskani vice informaci o0 bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Zilbrysq uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce nebo Stitku
ptredplnéného pera za ,,EXP*. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovévejte v chladnicce (2 °C-8 °C).

Chrante pfed mrazem.
Predplnéné pero uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.
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Predplnéné pero pripravku Zilbrysq mutzete uchovavat pii pokojové teploté az do 30 °C v pivodnim
obalu pouze po dobu jednoho obdobi az 3 mésici. Po vyjmuti z chladni¢ky nesmi byt piipravek
Zilbrysq umistén zpét do chladnicky. Pokud pfipravek nespotiebujete do 3 mésicti, nebo pokud dojde
K uplynuti doby pouzitelnosti, podle toho, co nastane diive, musi byt pfipravek zlikvidovan.

Nevyhazujte zadné 1é€ivé pripravky do odpadnich vod nebo domdaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Zilbrysq obsahuje

- Lécivou latkou je: zilukoplan.

- Dal$imi slozkami jsou: monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, hydrogenfosfore¢nan
sodny, chlorid sodny, voda pro injekci. Viz bod 2: Piipravek Zilbrysq obsahuje sodik.

Jak pripravek Zilbrysq vypada a co obsahuje toto baleni
Ptipravek Zilbrysq je injekéni roztok v pfedplnéném peru. Jedna se o Ciry az mirné opalizujici
a bezbarvy roztok bez viditelnych castic.

Zilbrysq 16,6 mg injek¢éni roztok v ptedplnéném peru
Jedno predplnéné pro s malinové ¢ervenym Stitkem obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi
ekvivalentnim 16,6 mg zilukoplanu v 0,416 ml.

Zilbrysq 23 mg injek¢ni roztok v ptedplnéném peru
Jedno predplnéné pero s oranzovym §titkem obsahuje sodnou sil zilukoplanu v mnozstvi
ekvivalentnim 23 mg zilukoplanu v 0,574 ml.

Zilbrysg 32,4 mg injekéni roztok v predplnéném peru
Jedno predplnéné pero s tmavé modrym Stitkem obsahuje sodnou stl zilukoplanu v mnozstvi
ekvivalentnim 32,4 mg zilukoplanu v 0,810 ml.

Baleni se 7 nebo 28 piedplnénymi pery pro sily 16,6 mg, 23 mg a 32,4 mg injek¢niho roztoku.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
UCB Pharma S.A., Allée de la Recherche 60, B-1070 Bruxelles, Belgie

Vyrobce
UCB Pharma S.A., Chemin du Foriest, B-1420 Braine-1’Alleud, Belgie

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

UCB Pharma S.A./NV UAB Medfiles

Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00 Tel: + 370 5 246 16 40

Boarapus Luxembourg/Luxemburg

1O CU BU Bwarapus EOO/1 UCB Pharma SA/NV

Temn.: + 359 (0) 2 962 30 49 Tél/Tel: + 32/ (0)2 559 92 00 (Belgique/Belgien)
Ceska republika Magyarorszag

UCB s.r.o. UCB Magyarorszag Kft.

Tel: + 420 221 773 411 Tel.: + 36-(1) 391 0060
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Danmark
UCB Nordic A/S
TIf.: + 45/ 32 46 24 00

Deutschland
UCB Pharma GmbH
Tel: + 49 /(0) 2173 48 4848

Eesti
OU Medfiles
Tel: + 372 730 5415

EArada
UCB AE.
TnA: +30/2109974000

Espafia
UCB Pharma, S.A.
Tel: + 34 /91570 34 44

France
UCB Pharma
Tél: +33/(0)1 4729 44 35

Hrvatska
Medis Adria d.o.o.
Tel: +385 (0) 1 230 34 46

Ireland
UCB (Pharma) Ireland Ltd.
Tel: + 353/ (0)1-46 37 395

island
UCB Nordic A/S
Simi: +45/32 46 2400

Italia
UCB Pharma S.p.A.
Tel: +39/02 300 791

Kvmpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: + 357 22 056300

Latvija
Medfiles SIA
Tel: + 371 67 370 250

Malta
Pharmasud Ltd.
Tel: + 356/ 21 37 64 36

Nederland
UCB Pharma B.V.
Tel: +31/(0)76-573 11 40

Norge
UCB Nordic A/S
TIf: + 47/ 67 16 5880

Osterreich
UCB Pharma GmbH
Tel: + 43-(0)1 291 80 00

Polska
UCB Pharma Sp. z 0.0. / VEDIM Sp. z 0.0.
Tel: + 48 22 696 99 20

Portugal
UCB Pharma (Produtos Farmacéuticos), Lda
Tel: + 351 21 302 5300

Romania
UCB Pharma Romania S.R.L.
Tel: + 40 21 300 29 04

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 69 00

Slovenska republika
UCB s.r.0., organiza¢na zlozka
Tel: + 421 (0) 2 5920 2020

Suomi/Finland
UCB Pharma Oy Finland
Puh/Tel: + 358 9 2514 4221

Sverige
UCB Nordic A/S
Tel: + 46/ (0) 40 294 900

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana .
Dalsi zdroje informaci
Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské

agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu. Na téchto strankach naleznete téz odkazy
na dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1écby.
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Navod k pouziti injekéniho roztoku pripravku Zilbrysq v pfedplnéném peru
PiedpInéné pero s jednou davkou

Pied pouZitim p¥ipravku Zilbrysq si pie¢téte VSECHNY pokyny uvedené niZe

Seznamenim s piedplnénym perem s pfipravkem Zilbrysq

Pted pouzitim ptedplnéného pera s pripravkem a pokazdé kdyz obdrzite nové baleni si piectéte tento
navod k pouziti. MZze obsahovat nové informace.

Nepodavejte ptipravek sobé¢ ani jinym osobam, dokud Vam nebylo ukdzano, jak jej spravné podat.

Diilezité informace, které potirebujete védét pred podanim pripravku Zilbrysq:

e Sledujte svou denni 1é¢bu pomoci tydenniho zaznamniku 1é¢by na krabic¢ce. Po dokonceni injekce
zaSkrtnéte na krabicce policko ptislusného dne a oznacte misto vpichu.

e Nepfrijimejte ani nepouZivejte piipravek, pokud je krabi¢ka poskozena nebo oteviena nebo pokud

je porusena pecet’ na krabicce.

NepouZzivejte pripravek, pokud uplynulo datum pouzitelnosti uvedené na krabicce nebo Stitku.

Nepouzivejte predplnéné pero, pokud upadlo nebo vypada poskozeng.

Nepouzivejte, pokud chybi kryt jehly nebo pokud neni bezpe¢né nasazeny.

NepouZzivejte, pokud je ptipravek zakaleny, zabarveny nebo obsahuje ¢astice.

Neodstrariujte kryt jehly z predplnéného pera, dokud nejste ptipraveni k injekci.

NepouZzivejte pripravek, pokud byla tekutina nékdy zmrazena (i kdyz byla rozmrazena).

Nesdilejte ani nepouzivejte pfedplnéné pero opakované. Piedplnéné pero je urceno pouze

k jednorazovému pouziti.

Casti predplnéného pera s p¥ipravkem Zilbrysq (obrazek A):

fKryt jehly \

Kontrolni okénko

]

Chranic jehly Rukojet

(jehla je uvnitr)
N J
Obrézek A

Piiprava na injekci
Krok 1: Vyjméte pi‘edplnéné pero a pripravte si pomucky

Pokud jsou predplnéna pera uchovavana v chladnicce:
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Vyjméte 1 predplnéné pero z chladnicky a zbyvajici pfedplnéna pera v krabicce vrat'te zpét do
chladnicky.

Pted injekei piipravku Zilbrysq nechte predplnéné pero zahtat na pokojovou teplotu na istém
rovném povrchu po dobu 30 az 45 minut. Zmirnite tak nepiijemny pocit pfi injekei.

Predplnéné pero nezahfivejte zadnym jinym zptisobem (napf. v mikrovinné troubé, v horké vodé
nebo na pfimém slunecnim svétle).

Pokud jsou predplnéna pera uchovavana pii pokojové teploté:

Opatrné vyjméte z krabi¢ky 1 ptedplnéné pero. Zbyvajici predplnéna pera v krabi¢ce nemaji byt
po uchovavani pii pokojové teploté vkladana do chladnicky.

Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste je Cistym ru¢nikem. Na Cistém a rovném povrchu si pfipravte
nasledujici pomicky:

1 pfedplnéné pero,

1 alkoholovy ubrousek (neni soucasti baleni),

1 ¢isty vatovy tampon nebo gazovy polstarek (neni soucasti baleni),

1 néplast s polstaikem (neni soucasti baleni),

1 nadoba na ostry odpad nebo nadoba odolna proti propichnuti (neni soucasti baleni). Pokyny
k likvidaci prazdného piedplnéného pera jsou uvedeny v kroku 8.

Krok 2: Zkontrolujte piedplnéné pero s piipravkem Zilbrysq (obrazek B)

Prectéte si také ,,Dilezité informace, které potiebujete védét pired podanim piipravku
Zilbrysqg*:

Zkontrolujte pfedplnéné pero, zda neni poskozené.

Zkontrolujte datum pouzitelnosti a nazev piipravku (Zilbrysq) na stitku na ptedplnéného pera.
Zkontrolujte davku na stitku na pfedplnéném peru a ujistéte se, ze odpovida Vasi predepsané
davce. Nepouzivejte, pokud davka neodpovida Vasi piedepsané davce.

Skrz kontrolni okénko zkontrolujte 1é¢ivy ptipravek uvniti pfedplnéného pera. LéCivy ptipravek
ma byt ¢iry az témér ¢iry a bezbarvy. Je normalni, kdyz jsou v pfedplnéném peru vidét vzduchové
bubliny.

\

@ Kontrolni okénko

Stitek predpinéného pera (datum pouZitelnosti, davka a nazev ,Zilbrysq®)

e————
I

¥

Obrazek B

Krok 3: Zvolte misto vpichu

Zvolte misto vpichu z nasledujicich oblasti:

bficho, kromé oblasti 5 cm okolo pupku (obrazek C),
pfedni strana stehen (obréazek C),
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e zadni strana horni ¢asti pazi (pouze pokud Vam injekci poda nékdo jiny) (obrazek D).

Y J

Obréazek C - Oblast bificha nebo pFedni strana stehen

. 5 /

Obrazek D - Zadni strana horni ¢asti pazi

Pokazdé, kdyz si podavate injekci, zvolte jiné misto vpichu. Chcete-li pouZit stejnou oblast vpichu,
ujistéte se, Ze se nachazi nejméné 2,5 cm od mista, které jste pouzili naposledy.

e Ptipravek Zilbrysq nepodavejte do oblasti kiize, ktera je zarudla, citlivd, pohmozdéna, otekla,
ztvrdla nebo jsou na ni jizvy ¢i strie.

Krok 4: Ocistéte misto vpichu

e  Ocistéte misto vpichu alkoholovym ubrouskem (obrézek E).
e Pied podanim injekce nechte kazi 10 sekund uschnout.
e Pfed podanim injekce se jiZ znovu nedotykejte mista vpichu.

\ - i
Obréazek E
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Injekce pripravku
Krok 5: Sejméte kryt jehly

Drzte predplnéné pero s pripravkem Zilbrysq pevné jednou rukou za rukojet’. Druhou rukou sejméte
kryt jehly (smérem od sebe) (obrazek F).

a )

Obrazek F

Kryt jehly vyhod’te do doméciho odpadu nebo do nadoby na ostré predméty.

Ackoli hrot jehly neni vidét, je jiz odkryt.
e Nedotykejte se jehly a nedovolte, aby se jehla ¢ehokoli dotkla.
¢ Nedotykejte se chrani¢e jehly ani nenasazujte zpét kryt jehly. Mohlo by dojit k poranéni
jehlou a ptedpInéné pero by mohlo uvolnit 1€k ptilis brzy nebo by mohlo dojit k poskozeni
jehly uvnitft.

Krok 6: Podejte injekci piipravku Zilbrysq
Umistéte predplnéné pero s piipravkem Zilbrysq kolmo k o¢isténému mistu vpichu (obrazek G)

a pevné jej pritlacte k pokoZce. UslySite prvni cvaknuti. Injekce za¢ne po zaznéni cvaknuti (obrazek
H).

;- = I 4 I

Prvni
cvaknuti ((( ‘
s — P
Obrazek G Obrazek H

Bé&hem injekce neodtahujte predplnéné pero s piipravkem Zilbrysq od ktize.
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Drite piedplnéné pero s pripravkem na misté a pevné pritla¢ené ke kazi, dokud neuslySite
druhé cvaknuti. Druhé cvaknuti znamena, ze byl podan cely obsah piipravku a injekce piipravku
Zilbrysq je dokoncena. V kontrolnim okénku se objevi Zluty indikator (obrazek I).

4 N

N
Obrazek |

Krok 7: Odstraiite pir‘edplnéné pero s piipravkem
e Odstrante piedplnéné pero s piipravkem Zilbrysq jeho opatrnym zvednutim z kize rovné nahoru.
Chrani¢ jehly automaticky zakryje jehlu. Nedotykejte se jehly. Netiete misto vpichu.
e Dulezité: Pokud pii odstranéni pfedplnéného pera kontrolni okénko nezeZloutlo, znamena to, ze
jste mozna nepodali plnou davku. Okamzité kontaktujte svého 1ékare.

Krok 8: Vyhod’te (zlikvidujte) pouzité piredplnéné pero

Pouzité ptedplnéné pero ihned vyhod’te (zlikvidujte) do nddoby na ostry odpad. Nevyhazujte
predplnéné pero do domaciho odpadu.

Nadobu na ostry odpad vzdy uchovavejte mimo dosah déti.
Krok 9: Zkontrolujte misto vpichu
Na misto vpichu pfitlaéte Cisty vatovy tampon nebo gazovy polstaiek a ptidrzte jej po dobu 10 sekund.

Misto vpichu netfete. Misto vpichu mtize mirné krvacet. To je normalni. V piipadé potieby piilozte
naplast s polstaikem.
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