PRILOG I.

SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA



vOVaj je lijek pod dodatnim pra¢enjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Od zdravstvenih radnika se trazi da prijave svaku sumnju na nuspojavu za ovaj lijek. Za
postupak prijavljivanja nuspojava vidjeti dio 4.8.

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj $Strealjki

Jedna napunjena $trcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba u 1 ml otopine (150 mg/ml).

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba u 2 ml otopine (150 mg/ml).
Tralokinumab se proizvodi u stanicama misjeg mijeloma tehnologijom rekombinantne DNA.

Pomoc¢na tvar s poznatim u¢inkom

Ovaj lijek sadrzi 0,1 mg polisorbata 80 (E 433) u jednoj napunjenoj Strcaljki, §to odgovara 0,1 mg/ml.
Ovaj lijek sadrzi 0,2 mg polisorbata 80 (E 433) u jednoj napunjenoj Strcaljki, §to odgovara 0,1 mg/ml.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Otopina za injekciju (injekcija).

Bistra do opalescentna, bezbojna do blijedo Zuta otopina, pH 5,5 i osmolarnost priblizno 280 mOsm/I.

4. KLINICKI PODACI
4.1 Terapijske indikacije

Lijek Adtralza indiciran je za lijeCenje umjerenog do teskog atopijskog dermatitisa u odraslih i
adolescentnih bolesnika u dobi od 12 godina i starijih koji su kandidati za sistemsku terapiju.

4.2 Doziranje i na¢in primjene

LijecCenje moraju zapoceti zdravstveni radnici koji imaju iskustva u dijagnosticiranju i lijeCenju
atopijskog dermatitisa.

Doziranje

Preporucena doza tralokinumaba za odrasle i adolescentne bolesnike u dobi od 12 godina i starije
pocetna je doza od 600 mg bilo da je primijenjena kao:
- Cetiri injekcije od 150 mg primijenjene napunjenim Strcaljkama

ili



- dvije injekcije od 300 mg primijenjene napunjenim brizgalicama

Nakon pocetne doze slijedi injekcija od 300 mg primijenjena svaka dva tjedna bilo da je primijenjena
kao:
- dvije injekcije od 150 mg primijenjene napunjenim Strcaljkama
ili
- jedna injekcija od 300 mg primijenjena napunjenom brizgalicom.

Prema odluci lijecnika koji propisuje terapiju, primjena doze svaka Cetiri tjedna moze se razmotriti za
bolesnike u kojih se postigne zdrava ili gotovo zdrava koza nakon 16 tjedana lijeCenja. Vjerojatnost
odrzavanja koze zdravom ili gotovo zdravom moze biti manja uz primjenu doze svaka Cetiri tjedna
(vidjeti dio 5.1).

Potrebno je razmotriti prekid lijecenja u bolesnika u kojih nije doslo do odgovora nakon 16 tjedana
lijeenja. U nekih bolesnika s po¢etnim djelomi¢nim odgovorom naknadno moze do¢i do poboljsanja
ako se lijeCenje svaki drugi tjedan nastavi nakon 16 tjedana.

Tralokinumab se moze koristiti s topikalnim kortikosteroidima ili bez njih. Primjena topikalnih
kortikosteroida, kada je to prikladno, moze pruziti dodatni uc¢inak cjelokupnoj djelotvornosti
tralokinumaba (vidjeti dio 5.1). Topikalni inhibitori kalcineurina mogu se koristiti, ali ih je potrebno
ograniciti samo za problemati¢na podrucja, primjerice za lice, vrat, intertriginozna i genitalna
podrugja.

Propustena doza

Ako se doza propusti, mora se primijeniti §to je prije moguce. Nakon toga, doziranje se mora nastaviti
u redovito zakazano vrijeme.

Posebne populacije

Starije osobe
Ne preporucuje se prilagodavati dozu za starije bolesnike (vidjeti dio 5.2). Dostupni su ograni¢eni
podaci o primjeni u bolesnika u dobi od > 75 godina.

Ostecenje funkcije bubrega
Nije potrebno prilagodavati dozu u bolesnika s oSte¢enjem funkcije bubrega. Dostupni su vrlo
ograniceni podaci o primjeni u bolesnika s teSkim oStecenjem funkcije bubrega (vidjeti dio 5.2).

Ostecenje funkcije jetre
Nije potrebno prilagodavati dozu u bolesnika s oSte¢enjem funkcije jetre. Dostupni su vrlo ograni¢eni
podaci o primjeni u bolesnika s umjerenim ili teskim o$te¢enjem funkcije jetre (vidjeti dio 5.2).

Velika tjelesna teZina

U bolesnika velike tjelesne tezine (> 100 kg), koji postignu zdravu ili gotovo zdravu kozu nakon

16 tjedana lijeCenja, smanjivanje ucestalosti doze na svaki Cetvrti tjedan moze biti neprikladno (vidjeti
dio 5.2).

Pedijatrijska populacija

Sigurnost i djelotvornost tralokinumaba u djece u dobi do 12 godina nisu jo$ ustanovljene. Nema
dostupnih podataka.

Nadin primjene
Za supkutanu primjenu.

Napunjena $trcaljka ili napunjena brizgalica se ne smije tresti. Nakon $to se izvade iz hladnjaka,
napunjene $trcaljke ili napunjenu brizgalicu potrebno je ostaviti da dosegnu sobnu temperaturu:
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- 30 minuta prije ubrizgavanja napunjene Strcaljke
- 45 minuta prije ubrizgavanja napunjene brizgalice.

Tralokinumab se primjenjuje supkutanom injekcijom u bedro ili abdomen, osim u podrucje 5 cm oko
pupka. Ako netko drugi primjenjuje injekciju, moze se koristiti i nadlaktica.

Za pocetnu dozu od 600 mg, potrebno je primijeniti Cetiri napunjene Strcaljke od 150 mg ili dvije
napunjene brizgalice od 300 mg uzastopno na razli¢ita mjesta injekcije unutar istog podrucja tijela.

Preporucuje se mijenjati mjesto injekcije pri svakoj dozi. Tralokinumab se ne smije ubrizgavati u kozu
koja je osjetljiva, oStecena ili ima modrice ili oziljke.

Bolesnik moze sam ubrizgavati tralokinumab ili njegovatelj bolesnika moze primjenjivati
tralokinumab ako zdravstveni radnik utvrdi da je to primjereno. Prije primjene tralokinumaba,
potrebno je obuciti bolesnika i/ili njegovatelja kako primijeniti lijek. Detaljne upute za uporabu
navedene su na kraju upute o lijeku.

4.3 Kontraindikacije
Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1.

4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Sljedivost

Kako bi se poboljsala sljedivost bioloskih lijekova, naziv i broj serije primijenjenog lijeka potrebno je
jasno evidentirati.

Preosjetljivost

U slucaju pojave sistemske reakcije preosjetljivosti (trenutne ili odgodene), mora se prekinuti primjena
tralokinumaba i zapoceti odgovarajuca terapija.

Konjunktivitis

Bolesnici lijeceni tralokinumabom koji dobiju konjunktivitis koji se ne izlijeci standardnim lije¢enjem
moraju se podvrgnuti oftalmoloskom pregledu (vidjeti dio 4.8).

Infekcija helmintom

Bolesnici s poznatim infekcijama helmintom bili su izuzeti iz sudjelovanja u klinickim ispitivanjima.
Nije poznato utjece li tralokinumab na imunosni odgovor protiv infekcija helmintom inhibicijom
IL-13 signalizacije.

Bolesnici s postoje¢im infekcijama helmintom moraju se lijeciti prije pocetka lijeCenja
tralokinumabom. Ako se bolesnici inficiraju tijekom primanja tralokinumaba i nema odgovora na
lijecenje antihelminticima, lijecenje tralokinumabom mora se prekinuti dok se infekcija ne izlijeci.

Cijepljenja

Ziva i ziva atenuirana cjepiva ne smiju se primjenjivati istodobno s tralokinumabom jer klini¢ka
sigurnost i djelotvornost nisu ustanovljene. Procijenjeni su imunosni odgovori na nezivo cjepivo protiv
tetanusa i meningokoka (vidjeti dio 4.5). Prije lijeenja tralokinumabom preporucuje se izvrsiti
potrebna cijepljenja bolesnika zivim i Zivim atenuiranim cjepivima u skladu s vaze¢im smjernicama za
imunizaciju.



Pomo¢éne tvari

Sadrzaj natrija
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po dozi od 150 mg, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Nuspojave na pomocne tvari
Adtralza sadrzi kao pomoc¢nu tvar polisorbat 80 (E 433), koji moze uzrokovati alergijske reakcije.

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Sigurnost i djelotvornost istodobne primjene tralokinumaba sa zivim i Zivim atenuiranim cjepivima
nisu ispitivane.

Imunosni odgovori na neziva cjepiva procijenjeni su u ispitivanju u kojem su odrasli bolesnici s
atopijskim dermatitisom lije¢eni po¢etnom dozom od 600 mg (Cetiri injekcije od 150 mg) nakon Cega
je slijedilo 300 mg svaki drugi tjedan supkutanom injekcijom. Nakon 12 tjedana primjene
tralokinumaba, bolesnici su cijepljeni kombiniranim cjepivom protiv tetanusa, difterije i acelularnog
pertusisa i cjepivom protiv meningokoka te su imunosni odgovori procijenjeni nakon 4 tjedna.
Odgovori protutijela na cjepivo protiv tetanusa i cjepivo protiv meningokoka bili su sli¢ni u bolesnika
lijecenih tralokinumabom i bolesnika koji su primili placebo. U ispitivanju nisu uoc¢ene nikakve Stetne
interakcije izmedu nezivih cjepiva i tralokinumaba. Stoga, bolesnici koji primaju tralokinumab smiju
istodobno primiti inaktivirana ili neziva cjepiva.

Za informacije o zivim i zivim atenuiranim cjepivima vidjeti dio 4.4.

Interakcije s citokromom P450

Ne ocekuje se da ¢e se tralokinumab metabolizirati posredstvom jetrenih enzima ni eliminirati putem
bubrega. Ne o¢ekuju se klini¢ki znacajne interakcije izmedu tralokinumaba i inhibitora, induktora ili
supstrata metaboliziraju¢ih enzima te nije potrebna prilagodba doze.

U¢inci tralokinumaba na farmakokinetiku supstrata CYP-a: kofeina (CYP1A2), varfarina (CYP2C9),
metoprolola (CYP2D6), omeprazola (CYP2C19) i midazolama (CYP3A) procijenjeni su u bolesnika s
atopijskim dermatitisom nakon ponovljene primjene. Nisu opaZeni ucinci na kofein i varfarin. Male
numericke promjene, koje nisu bile klinic¢ki znac¢ajne, opaZene su za Cmax omeprazola, AUC
metoprolola te AUC i Crmax midazolama (najveca razlika opazena je za Cmax midazolama, u vidu
smanjenja od 22%). Stoga se ne ocekuje klinicki znacajan utjecaj tralokinumaba na farmakokinetiku
istodobno primijenjenih lijekova koji se metaboliziraju putem CYP enzima.

4.6 Plodnost, trudnoda i dojenje

Trudnoda

Podaci o primjeni tralokinumaba u trudnica su ograniceni.

Ispitivanja na Zivotinjama ne ukazuju na izravan ili neizravan Stetan u¢inak na reprodukciju (vidjeti

dio 5.3).
Kao mjera opreza, preporucuje se izbjegavati primjenu lijeka tralokinumaba tijekom trudnoce.

Dojenje
Nije poznato izlucuje li se tralokinumab u maj¢ino mlijeko ni apsorbira li se sistemski nakon gutanja.

Potrebno je odluéiti da li prekinuti dojenje ili prekinuti lijecenje tralokinumabom, uzimajuéi u obzir
korist dojenja za dijete i korist lijeCenja za zenu.



Plodnost

Ispitivanja na zivotinjama nisu pokazala nikakav uc¢inak na muske i zenske reproduktivne organe, na
broj spermija, njihovu pokretljivost i morfologiju (vidjeti dio 5.3).

4.7 Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima
Tralokinumab ne utjeCe ili zanemarivo utjeCe na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.
4.8 Nuspojave

Sazetak sigurnosnog profila

Najcesce nuspojave su infekcije gornjih disnih putova (23,4%; uglavnom prijavljene kao obicna
prehlada), reakcije na mjestu primjene injekcije (7,2%), konjunktivitis (5,4%) 1 alergijski
konjunktivitis (2,0%).

Tabli¢ni prikaz nuspojava

Nuspojave uo¢ene u klinickim ispitivanjima navedene su u Tablici 1 i prikazane prema klasifikaciji
organskih sustava i ucestalosti pomocu sljedecih kategorija: vrlo ¢esto (> 1/10); Cesto (> 1/100 i

< 1/10); manje ¢esto (= 1/1000 i < 1/100), rijetko (= 1/10 000 i < 1/1000) i vrlo rijetko (< 1/10 000).
Unutar svake grupe ucestalosti, nuspojave su prikazane u padaju¢em nizu prema ozbiljnosti.
Ucestalosti se temelje na pocetnom razdoblju lije¢enja do 16 tjedana prema objedinjenim podacima
iz 5 ispitivanja u populaciji s atopijskim dermatitisom.

Tablica 1: Popis nuspojava

Klasifikacija Ucestalost Nuspojava

organskih sustava

MedDRA

Infekcije i1 infestacije vrlo Cesto infekcije gornjih di$nih putova
cesto konjunktivitis

Poremecaji krvi i cesto eozinofilija

limfnog sustava

Poremecaji oka cesto alergijski konjunktivitis
manje ¢esto keratitis

Op¢i poremecaji i cesto reakcije na mjestu injekcije

reakcije na mjestu

primjene

Dugoroc¢na sigurnost primjene tralokinumaba procijenjena je u 2 ispitivanja monoterapije

do 52 tjedna, u kombinacijskom ispitivanju s topikalnim kortikosteroidima do 32 tjedna. Dugoroc¢na
sigurnost primjene tralokinumaba dodatno je procijenjena u otvorenom produzetku ispitivanja
(ECZTEND), u trajanju do 5 godina lije¢enja u odraslih i do 2 godine u adolescenata u dobi od

12 godina i starijih, s umjerenim do teSkim atopijskim dermatitisom, koji su primali 300 mg
tralokinumaba svaka dva tjedna. Podaci o dugoro¢noj sigurnosti ve¢inom su bili u skladu sa
sigurnosnim profilom uoc¢enim do 16. tjedna u skupini od 5 ispitivanja na odraslim osobama.

Opis odabranih nuspojava

Konjunktivitis i povezani dogadaji

Prema objedinjenim podacima iz 5 ispitivanja, u poc¢etnom razdoblju lijeCenja do 16 tjedana
konjunktivitis se javio ¢es¢e u bolesnika s atopijskim dermatitisom koji su primali tralokinumab
(5,4%) u usporedbi s placebom (1,9%). Konjunktivitis je prijavljen s veCom ucestaloséu u bolesnika s
teskim atopijskim dermatitisom u usporedbi s ispitanicima s umjerenim atopijskim dermatitisom i u
skupini lijecenoj tralokinumabom (6,0 u odnosu na 3,3%; pocetno razdoblje lijeCenja) i u skupini koja
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je primala placebo (2,2 u odnosu na 0,8%; pocetno razdoblje lijecenja). Vecina bolesnika oporavila se
ili se oporavljala tijekom razdoblja lijeCenja.

Stopa konjunktivitisa u pocetnom razdoblju lijecenja od 16 tjedana bila je 22,0 dogadaja / 100
bolesnik-godina izloZenosti. Stopa konjunktivitisa u razdoblju lije¢enja u dugoro¢nom otvorenom
produzetku ispitivanja (ECZTEND) bila je 2,93 dogadaja / 100 bolesnik-godina izloZenosti.

Keratitis je bio prijavljen u 0,5% ispitanika lijeCenih tralokinumabom tijekom pocetnog razdoblja
lijeenja. Od toga je pola klasificirano kao keratokonjunktivitis, nijedan slu¢aj nije bio ozbiljan,
slucajevi su bili blagi ili umjereni te nijedan nije doveo do prekida lije¢enja.

Stopa keratitisa u pocetnom razdoblju lijecenja od 16 tjedana bila je 1,7 dogadaja / 100 bolesnik-
godina izloZenosti. Stopa keratitisa u razdoblju lije¢enja u dugoro€nom otvorenom produzetku
ispitivanja (ECZTEND) bila je 0,11 dogadaja / 100 bolesnik-godina izloZenosti.

Eozinofilija

Prema objedinjenim podacima iz 5 ispitivanja, tijekom poc¢etnog razdoblja lijeenja do 16 tjedana
nuspojave eozinofilije prijavljene su u 1,3% bolesnika lije¢enih tralokinumabom i u 0,3% bolesnika
koji su primali placebo. Bolesnici lijeceni tralokinumabom imali su vecu srednju vrijednost pocetnog
porasta od pocetne vrijednosti u broju eozinofila u usporedbi s bolesnicima koji su primali placebo.
Eozinofilija (> 5000 stanica/ul) je bila izmjerena u 1,2 % bolesnika lijeCenih tralokinumabom i u 0,3%
bolesnika koji su primali placebo u poc¢etnom razdoblju lijecenja. No, povecanje u bolesnika lijeCenih
tralokinumabom bilo je prolazno i srednja vrijednost broja eozinofila vratila se na pocetnu vrijednost u
nastavku lije¢enja. Sigurnosni profil ispitanika s eozinofilijom bio je usporediv sa sigurnosnim
profilom svih ispitanika.

Eczema herpeticum

Eczema herpeticum prijavljen je u 0,3% ispitanika lijeCenih tralokinumabom i u 1,5% ispitanika u
skupini koja je primala placebo u pocetnom razdoblju lijeCenja do 16 tjedana prema objedinjenim
podacima iz 5 ispitivanja atopijskog dermatitisa. Stopa eczema herpeticum u pocetnih 16 tjedana
lijecenja bila je 1,2 dogadaja / 100 bolesnik-godina izloZenosti. Stopa eczema herpeticum u razdoblju
lije¢enja u dugorocnom otvorenom produzetku ispitivanja (ECZTEND) bila je 0,67 dogadaja / 100
bolesnik-godina izlozenosti.

Imunogenost
Kao i kod svih terapeutskih proteina, postoji potencijal za imunogenost tralokinumaba.

U bolesnika koji su primali tralokinumab do 6 godina (u ispitivanjima atopijskog dermatitisa

faze 2 / faze 3 nakon kojih je slijedio dugoro¢ni produzetak ispitivanja (ECZTEND)), odgovori
protutijela na lijek nisu bili povezani ni s kakvim u€inkom na izloZenost, sigurnost ili djelotvornost
tralokinumaba.

Nisu zabiljezeni Stetni dogadaji povezani s imunogenos¢u, kao §to su bolest imunokompleksa,
serumska bolest / reakcije slicne serumskoj bolesti ili anafilaksija.

U ispitivanju ECZTRA 1, ECZTRA 2, ECZTRA 3 i ispitivanju odgovora na cjepivo, incidencija
protutijela na lijek do 16 tjedana bila je 1,4% u bolesnika lije¢enih tralokinumabom i 1,3% u bolesnika
koji su primali placebo; neutralizirajuca protutijela uoc¢ena su u 0,1% bolesnika lijecenih
tralokinumabom i 0,2% bolesnika koji su primali placebo.

Incidencija protutijela na lijek u bolesnika koji su primali tralokinumab do 52 tjedna bila

je 4,6%; 0,9% imalo je trajno prisutna protutijela na lijek, a 1,0% imalo je neutralizirajuéa protutijela.

Incidencija protutijela na lijek u bolesnika koji su primali tralokinumab do 6 godina (u ispitivanjima
atopijskog dermatitisa faze 2 / faze 3 nakon kojih je slijedio dugoro¢ni produzetak ispitivanja
ECZTEND) bila je sli¢na onoj opazenoj nakon 52 tjedna u ispitivanjima ECZTRA 11 2.

Reakcije na mjestu injekcije

Prema objedinjenim podacima iz 5 ispitivanja u po¢etnom razdoblju lijeCenja do 16 tjedana reakcije na
mjestu injekcije (ukljucujuci bol i crvenilo) javile su se Ces¢e u bolesnika koji su primali tralokinumab
(7,2%) u usporedbi s placebom (3,0%). Kroz sva razdoblja lijecenja u 5 ispitivanja atopijskog



dermatitisa, velika veéina (99%) reakcija na mjestu injekcije bile su blage ili umjerene tezine, a
nekoliko bolesnika (< 1%) prekinulo je lijecenje tralokinumabom. Vecina prijavljenih reakcija na
mjestu ubrizgavanja kratko su trajale, s priblizno 76% tih dogadaja koji su se povukli unutar

1 do 5 dana.

Stopa reakcija na mjestu primjene injekcije u po¢etnom razdoblju lije¢enja od 16 tjedana bila je
51,5 dogadaja / 100 bolesnik-godina izloZenosti. Stopa reakcija na mjestu primjene injekcije u
razdoblju lijecenja u dugorocnom otvorenom produzetku ispitivanja (ECZTEND) bila je

5,89 dogadaja / 100 bolesnik-godina izloZenosti.

Pedijatrijska populacija

Sigurnost primjene tralokinumaba procijenjena je u bolesnika u dobi od 12 do 17 godina (adolescenti)
s umjerenim do teSkim atopijskim dermatitisom u ispitivanju monoterapije na 289 adolescenata
(ECZTRA 6) iu dugoro¢nom otvorenom produZzetku ispitivanja (ECZTEND) koje je ukljucivalo

127 adolescenata prebacenih iz ECZTRA 6. Sigurnosni profil tralokinumaba u navedenih bolesnika
koji su praceni tijekom razdoblja pocetka lijecenja od 16 tjedana i razdoblja odrzavanja od 52 tjedna u
ispitivanju ECZTRA 6, kao i u dugoro¢nom razdoblju lije¢enja do 2 godine u ispitivanju ECZTEND,
bio je sveukupno sli¢an sigurnosnom profilu iz ispitivanja u odraslih osoba. Medutim, u razdoblju
pocetka lijeCenja od 16 tjedana zabiljeZena je manja ucestalost konjunktivitisa u adolescenata (1,0% u
ispitivanju ECZTRA 6) lijeCenih tralokinumabom nego u odraslih (5,4% prema objedinjenim
podacima iz 5 ispitivanja), a za razliku od odraslih, ucestalost alergijskog konjunktivitisa bila je slicna
u adolescentnih bolesnika lijecenih tralokinumabom i onih koji su primali placebo.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pra¢enje omjera Koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.

4.9 Predoziranje

Ne postoji poseban nacin lijeCenja predoziranja tralokinumabom. U klinickim ispitivanjima s
tralokinumabom, utvrdeno je da se dobro podnose pojedina¢ne intravenske doze do 30 mg/kg i
viSestruke supkutane doze od 600 mg svaka 2 tjedna tijekom 12 tjedana.

5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1 Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Ostali dermatoloski pripravci, pripravci za dermatitis, iskljucujuéi
kortikosteroide, ATK oznaka: D11AHO7.

Mehanizam djelovanja

Tralokinumab je potpuno ljudsko IgG4 monoklonsko protutijelo koje se specifiéno veze na citokin
tipa 2 interleukin-13 (IL-13) i inhibira njegovu reakciju s receptorima za IL-13. Tralokinumab
neutralizira biolosku aktivnost IL-13 blokiranjem njegove interakcije s receptorskim kompleksom
IL-13Ral/IL-4Ra. IL-13 je glavni pokretac ljudske upalne bolesti tipa 2, poput atopijskog dermatitisa,
a inhibiranje puta IL-13 tralokinumabom u bolesnika smanjuje mnoge medijatore upale tipa 2.

Farmakodinamicki uéinci

U klini¢kim ispitivanjima, lijeCenje tralokinumabom rezultiralo je smanjenim razinama biomarkera
upale tipa 2, kako u kozZi s lezijama (CCL17, CCL18 i CCL26), tako i u krvi (CCL17, periostin i IgE).
U kozi s lezijama, lijeCenje tralokinumabom rezultiralo je takoder reduciranom debljinom epidermisa i
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poviSenjem markera cjelovitosti epitelne barijere (lorikrin). Bolesnici lije¢eni tralokinumabom postigli
su viSe nego 10-struku redukciju kolonizacije koze sa Staphylococcus aureus. LijeCenje
tralokinumabom takoder je rezultiralo pomakom lipidnog profila roznatog sloja (stratum corneum) od
koze s lezijama na kozu bez lezija, Sto ukazuje na poboljSanje cjelovitosti kozne barijere.

Klini¢ka djelotvornost i sigurnost

Djelotvornost i sigurnost primjene tralokinumaba u monoterapiji i s istodobnim topikalnim
kortikosteroidima (engl. topical corticosteroids, TCS) bile su procijenjene u tri pivotalna,
randomizirana, dvostruko slijepa, placebom kontrolirana ispitivanja (ECZTRA 1, ECZTRA 2 i
ECZTRA 3) na 1976 bolesnika u dobi od 18 godina i starijih s umjerenim do te$kim atopijskim
dermatitisom definiranim op¢om ocjenom ispitivaca (engl. Investigator's Global Assessment,

IGA) 3 ili 4 (umjeren ili teski), indeksom prosirenosti i teZine ekcema (engl. Eczema Area and
Severity Index, EASI) > 16 na pocetku ispitivanja i minimalnom zahvacenosc¢u povrsine tijela (engl.
body surface area, BSA) > 10%. Podobni bolesnici ukljuceni u tri ispitivanja ranije su imali
neadekvatan odgovor na topikalne lijekove.

U sva tri ispitivanja, bolesnici su primali: 1) pocetnu dozu od 600 mg tralokinumaba (Cetiri injekcije
od 150 mg) 1. dana, nakon ¢ega su dobili 300 mg svaka dva tjedna do 16. tjedna ili 2) odgovarajuci
placebo. U ispitivanju ECZTRA 3, bolesnici su primili istodobne topikalne kortikosteroide na
aktivnim lezijama prema potrebi. Tralokinumab se primjenjivao supkutanom (s.c.) injekcijom u svim
ispitivanjima.

U ispitivanjima ECZTRA 11 ECZTRA 2, za procjenu odrzavanja odgovora, bolesnici koji su imali
odgovor na pocetno 16-tjedno lije¢enje tralokinumabom (tj. postigli su IGA 0 ili 1 ili EASI-75) bili su
ponovno randomizirani u skupinu koja je primala: 1) tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna

ili 2) tralokinumab 300 mg svaka 4 tjedna (izmjena tralokinumaba 300 mg i placeba svaka 2 tjedna)

ili 3) placebo svaka 2 tjedna do 52 tjedna. Glavne mjere ishoda za procjenu odrzavanja odgovora bili
sulGA 0ili 1 i EASI-75 u 52. tjednu. Bolesnici s odgovorom na poc¢etno 16-tjedno lijecenje placebom
nastavili su primati placebo. Ispitanici koji nisu postigli IGA 0 ili 1 ili EASI-75 u 16. tjednu i ispitanici
koji nisu odrzali odgovor tijekom razdoblja odrzavanja bili su premjesteni u otvoreno lijeCenje
tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna s izbornim koriStenjem topikalnih kortikosteroida. Ispitivanja
su imala razdoblja lije¢enja od 52 tjedna.

U ispitivanju ECZTRA 3, bolesnici koji su imali odgovor na pocetno 16-tjedno lijecenje
tralokinumabom + topikalnim kortikosteroidima (tj. postigli su IGA 0 ili 1 ili EASI-75) bili su
ponovno randomizirani u skupinu koja je primala: 1) tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna + topikalne
kortikosteroide ili 2) tralokinumab 300 mg svaka 4 tjedna + topikalne kortikosteroide (izmjena
tralokinumaba 300 mg i placeba svaka 2 tjedna) do 32 tjedna. Glavne mjere ishoda za procjenu
odrzavanja odgovora bili su IGA 0 ili 1 i EASI-75 u 32. tjednu. Bolesnici s odgovorom na

pocetno 16-tjedno lijecenje placebom + topikalnim kortikosteroidima nastavili su primati

placebo + topikalne kortikosteroide. Bolesnici koji u 16. tjednu nisu postigli IGA 0ili 1 ili EASI-75
nastavili su lijecenje tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna + topikalnim kortikosteroidima, bez
obzira na pocetno lijeCenje. Ispitivanje je imalo razdoblje lijeCenja od 32 tjedna.

U ispitivanje ECZTRA 1 bilo je ukljuceno 802 bolesnika (199 ih je primalo placebo,
603 tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna).

U ispitivanje ECZTRA 2 bilo je ukljuc¢eno 794 bolesnika (201 je primao placebo,
593 tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna).

U ispitivanje ECZTRA 3 bilo je uklju¢eno 380 bolesnika (127 je primalo placebo + topikalne
kortikosteroide, 253 tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna + topikalne kortikosteroide).

Mjere ishoda
U sva tri pivotalna ispitivanja, primarne mjere ishoda bile su postizanje IGA 0 ili 1 ("Cisto" ili "gotovo
¢isto") i smanjenje od najmanje 75% u indeksu EASI (EASI-75) od pocetne vrijednosti u 16. tjednu.



Sekundarne mjere ishoda uklju¢ivale su smanjenje svrbeza, definirano poboljSanjem u najmanje 4
tocke prema numerickoj skali ocjene najgoreg dnevnog pruritusa (engl. Numeric Rating Scale, NRS)
od pocetne vrijednosti do 16. tjedna, smanjenje ocjene na skali atopijskog dermatitisa (engl. SCORing
Atopic Dermatitis, SCORAD) od pocetne vrijednosti do 16. tjedna i promjenu od osnovne vrijednosti
do 16. tjedna u indeksu dermatoloske kvalitete Zivota (engl. Dermatology Life Quality Index, DLQI).
Dodatne sekundarne mjere ishoda ukljucivale su smanjenje od najmanje 50% i 90% za EASI
(EASI-50, odnosno EASI-90) i smanjenje ocjene najgoreg dnevnog pruritusa (tjedni prosjek) od
pocetne vrijednosti do 16. tjedna. Ostale mjere ishoda ukljucivale su promjenu od pocetne vrijednosti
do 16. tjedna u mjerenju ekcema prilagodenom bolesniku (engl. Patient Oriented Eczema Measure,
POEM), poboljsanje u najmanje 4 tocke za POEM i u ocjeni spavanja povezanoj s ekcemom.

Pocetne karakteristike

U ispitivanjima monoterapije (ECZTRA 11 ECZTRA 2), u svim skupinama lijeenja, srednja
vrijednost dobi bila je 37,8 godina, 5,0% bolesnika imalo je 65 godina ili vise, srednja vrijednost
tezine bila je 76,0 kg, 40,7% bile su Zene, 66,5% bijelci, 22,9% azijati i 7,5% crnci. U tim
ispitivanjima, 49,9% bolesnika imalo je pocetnu IGA ocjenu 3 (umjereni atopijski dermatitis), 49,7%
bolesnika imalo je pocetnu IGA ocjenu 4 (teski atopijski dermatitis), a 42,5% bolesnika primilo je
prethodne sistemske imunosupresive (ciklosporin, metotreksat, azatioprin i mikofenolat). Srednja
vrijednost pocetne ocjene EASI bila je 32,3, srednja vrijednost pocetne ocjene najgoreg dnevnog
pruritusa bila je 7,8, srednja vrijednost pocetne ocjene DLQI bila je 17,3, srednja vrijednost pocetne
ocjene SCORAD bila je 70,4, srednja vrijednost pocetne ocjene POEM bila je 22,8, a srednje
vrijednosti pocetne ocjene fizickih i mentalnih komponenti za SF-36 bile su 43,4 odnosno 44,3.

U ispitivanjima istodobne primjene topikalnih kortikosteroida (ECZTRA 3), u obje skupine lijecenja,
srednja vrijednost dobi bila je 39,1 godina, 6,3% bolesnika imalo je 65 godina ili vise, srednja
vrijednost tezine bila je 79,4 kg, 45,0% bile su zene, 75,8% bijelci, 10,8% azijati, a 9,2% crnci. U tom
ispitivanju, 53,2% bolesnika imalo je pocetnu IGA ocjenu 3; 46,3% bolesnika imalo je pocetnu IGA
ocjenu 4; a 39,2% bolesnika primilo je prethodne sistemske imunosupresive. Srednja vrijednost
pocetne ocjene EASI bila je 29,4, vrijednost pocetne ocjene najgoreg dnevnog pruritusa bila je 7,7,
srednja vrijednost pocetne ocjene DLQI bila je 17,5, srednja vrijednost pocetne ocjene SCORAD bila
je 67,6, srednja vrijednost pocetne ocjene POEM bila je 22,3.

Klinicki odgovor

Pocetno razdoblje lijecenja 0-16 tiedana ispitivanja monoterapije (ECZTRA 1 i ECZTRA 2)

U ispitivanjima ECZTRA 11 ECZTRA 2, od pocetne vrijednosti do 16. tjedna, znacajno veci udio
bolesnika koji je bio randomiziran i primao je dozu tralokinumaba postigao je IGA 0 ili 1, EASI-75
i/ili poboljsanje > 4 tocke u ocjeni najgoreg dnevnog pruritusa u usporedbi s placebom (vidjeti
Tablicu 2).
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Tablica 2: Rezultati djelotvornosti monoterapije tralokinumabom u 16. tjednu u ispitivanju

ECZTRA 1i ECZTRA 2 (FAS)

pocetne vrijednosti (+ SE)”

Monoterapija

ECZTRA 1 ECZTRA2

16. tjedan 16. tjedan

Placebo Tralokinumab Placebo Tralokinumab

300 mg svaka 2 300 mg svaka
tjedna 2 tjedna
Broj randomiziranih i
lijecenih bolesnika (FAS) 197 601 201 91
T o ;
fﬁ; goli;lnf‘; bolesnika s 7,1 15,8" 10,9 22,08
- 0 1
Ec/?gilvgfénﬁ>b0165nlka : 213 41,659 204 49,95¢
- 0, 1
](;:(?g?VZS(; nf;)b"lesmka > 12,7 25,08 11,4 33,28
SCORAD, LS srednja § 5
vrijednost promjene od -17,2 -24,9 -13,8 -26,9
podetne vrijednosti (+ SE)® (& 1,98) (& 1,23) (& 2,00) (& 1,06)
Ocjena pruritusa “ §
(poboljsanje u >4 tocke, % 10,3 20,0 9, 25,0
bolesnika s odgovorom)-d (20/194) (119/594) (19/200) (144/575)
DLQI, LS srednja 4
. ; -5,7 -7,5 -5,2 -8,6°

vrijednost promjene od (& 0.63) (£ 0.41) (= 0.68) (* 0.36)

LS = metoda najmanjih kvadrata (engl. least squares); SE = standardna pogreska (engl. standard error),
FAS: set potpune analize (engl. Full Analysis Set) — ukljucuje sve bolesnike randomizirane i lijeCene dozom

lijeka

U slucaju potrebe kontrole nepodnosljivih simptoma atopijskog dermatitisa, bolesnicima je bilo dopusteno da
prime terapiju za hitno ublazavanje simptoma prema odluci ispitivaca.
a) Bolesnici koji su primili terapiju za hitno ublazavanje simptoma ili oni za koje su nedostajali podaci,

smatrani su bolesnicima bez odgovora.
b) Bolesnik s odgovorom definiran je kao bolesnik s ocjenom IGA 0 ili 1 ("Cisto" ili "skoro Cisto" na

ljestvici 0-4 IGA).

¢) Podaci nakon uvodenja lijeka za hitno ublazavanje simptoma ili trajnog prekida lije¢enja smatrani su
nedostajuci. Visestruka imputacija nedostajucih podataka na temelju placeba.
d) Postotak se izracunava u odnosu na broj ispitanika s po¢etnom vrijednoséu > 4.

e) Nije prilagodeno za visestrukost.

*p < 0,05, *p < 0,01, 5p < 0,001.

U oba ispitivanja monoterapije (ECZTRA 11 ECZTRA 2), tralokinumab je smanjio svrbez, mjereno
postotkom promjene od pocetne vrijednosti za najgori dnevni pruritus, vec¢ u 1. tjednu u odnosu na
placebo. Smanjenje svrbeza opazeno je paralelno s poboljSanjima objektivnih znakova i simptoma
atopijskog dermatitisa i kvalitete Zivota.

U ta dva ispitivanja, manje bolesnika randomiziranih u skupinu koja je primala lijek Adtralza 300 mg
svaka 2 tjedna trebalo je terapiju za hitno ublaZzavanje simptoma (topikalni kortikosteroidi, sistemski
kortikosteroidi, nesteroidni imunosupresivi) u usporedbi s bolesnicima koji su randomizirani u skupinu
za placebo (29,3% u odnosu na 45,3%, u oba ispitivanja). Primjena terapije za hitno ublazavanje
simptoma bila je veca ako su bolesnici imali teski atopijski dermatitis na pocetku (39,3% pri lijecenju
tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna u odnosu na 56,7% u skupini placeba).
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Ispitivanja monoterapije (ECZTRA 1 i ECZTRA 2) — razdoblje odrzavanja (tjedan 16 — 52)

Za procjenu odrzavanja odgovora, 185 ispitanika iz ispitivanja ECZTRA 11 227 ispitanika iz
ispitivanja ECZTRA 2 lijeCenih tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna tijekom 16 tjedana koji su
postigli IGA 0ili 1 ili EASI-75 u 16. tjednu bilo je ponovno randomizirano u dodatno 36-tjedno
lijeCenje: 1) dozom od 300 mg tralokinumaba svaka dva tjedna ili 2) izmjenom doze tralokinumaba
300 mg i placeba svaka 2 tjedna (tralokinumab svaka 4 tjedna) ili 3) placebom svaka 2 tjedna, u
kumulativnom 52-tjednom terapijskom ispitivanju. Stope odgovora (IGA 0/1 ili EASI-75) u 52. tjednu
u objedinjenim podacima za monoterapiju bile su 56,2% i1 50% za tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna
odnosno tralokinumab 300 mg svaka 4 tjedna medu ispitanicima koji su postigli klinicki odgovor u 16.

tjednu.

Tablica 3: Rezultati djelotvornosti (IGA 0 ili 1 ili EASI-75) u 52. tjednu za ispitanike s
odgovorom na tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna u 16. tjednu

ECZTRA 1 ECZTRA 2

16. — 52. tjedan rezima lijedenja® 16. — 52. tjedan rezima lije¢enja®
Ocjena Tralokinumab | Tralokinumab |Placebo | Tralokinumab | Tralokinumab |Placebo
u 52. tjednu 300 mg 300 mg 300 mg 300 mg

svaka 2 tjedna |svaka 4 tjedna svaka 2 tjedna |svaka 4 tjedna
IGA 0/19% s 51,39 38,99 47,4 59,39 44,99 25,0
odgovorom ? (20/39) (14/36) (9/19) (32/54) (22/49) (7/28)
EASI-759% s 59,69 49,19 333 55,8% 51,49 21,4
odgovorom ¥ (28/47) (28/57) (10/30) (43/77) (38/74) (9/42)

U slucaju potrebe kontrole nepodnosljivih simptoma atopijskog dermatitisa, bolesnicima je bilo dopusteno da

prime terapiju za hitno ublazavanje simptoma prema odluci ispitivaca.

a) Ispitanici koji su primili terapiju za hitno ublazavanje simptoma ili oni za koje su nedostajali podaci smatrani
su ispitanicima bez odgovora. Postotak se izraunava u odnosu na broj ispitanika s odgovorom u 16. tjednu.

b) p <0,001 u usporedbi s placebom

¢) p <0,05uusporedbi s placebom

d) p> 0,05 uusporedbi s placebom

¢ Svi su bolesnici inicijalno lije¢eni tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna od 0. tjedna do 16. tjedna.

f) IGA 0/1 u 52. tjednu procijenjen je u ispitanika koji su imali IGA 0/1 u 16. tjednu.

g) EASI-75 u 52. tjednu procijenjen je u ispitanika koji su imali EASI-75 u 16. tjednu.

Medu ispitanicima koji su randomizirani u skupinu tralokinumaba, koji nisu postigli IGA 0 ili 1 ili
EASI-75 u 16. tjednu i premjeSteni su na otvoreno primanje tralokinumaba 300 mg svaka 2

tjedna + izborni topikalni kortikosteroidi, 20,8% u ispitivanju ECZTRA 11 19,3% u ispitivanju
ECZTRA 2 postiglo je IGA 0 ili 1 u 52. tjednu, a 46,1% u ispitivanju ECZTRA 11 39,3% u ispitivanju
ECZTRA 2 postiglo je EASI-75 u 52. tjednu. Klini¢ki odgovor uglavnom je potaknut kontinuiranim
lijecenjem tralokinumabom, a ne izbornim lije€enjem topikalnim kortikosteroidima.

Pocetno razdoblje lijecenja 0-16 tjedana 32-tjednog ispitivanja s istodobnim topikalnim
kortikosteroidima (ECZTRA 3)

U ispitivanju ECZTRA 3 od pocetne vrijednosti do 16. tjedna, zna¢ajno veéi udio bolesnika koji je bio
randomiziran u skupinu tralokinumaba 300 mg svaka 2 tjedna + topikalni kortikosteroidi postigao je
IGA 01li 1, EASI-75 1/ili poboljSanje > 4 tocke ocjene najgoreg dnevnog pruritusa u usporedbi s
placebom + topikalnim kortikosteroidima (vidjeti Tablicu 4).
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Tablica 4: Rezultati djelotvornosti kombinirane terapije tralokinumabom s topikalnim
kortikosteroidima u 16. tjednu u ispitivanju ECZTRA 3 (FAS)

Kombinirana terapija
ECZTRA 3
16. tjedan
Placebo + topikalni Tralokinumab
kortikosteroidi 300 mg svaka 2
tjedna + topikalni
kortikosteroidi
Broj randomiziranih i
lijeenih bolesnika (FAS) 126 252
o :
IGA 0 ili l,af)) bolesnika s 26.2 38.9"
odgovorom®
- 0, 1 .
EASI-50, /Z)bolesnlka s 57.9 79,459
odgovorom
- Y 1
EASI-75, /Z)bolesnlka S 35.7 56,00
odgovorom
SCORAD, LS sredn;j
Vrij ednost’prorrsl;chlelj(?d ( ;216;;73) (;317’25;)
pocetne vrijednosti (+ SE)? ’ ’
Ocjena pruritusa
(poboljsanje u > 4 tocke, 34,1 454"
% bolesnika s (43/126) (113/249)
odgovorom)*?
\]/)rllg(ezctllc;sst ;zi?gene od 8.8 -11,6°
podetne vrijednosti (+ SE)® & 0,57) (& 0,40)

LS = metoda najmanjih kvadrata (engl. least squares); SE = standardna pogreska (engl. standard error),

FAS: set potpune analize (engl. Full Analysis Set) — uklju€uje sve bolesnike randomizirane i lijeCene dozom

lijeka

U sluc¢aju potrebe kontrole nepodnosljivih simptoma atopijskog dermatitisa, bolesnicima je bilo dopusteno da

prime terapiju za hitno ublazavanje simptoma prema odluci ispitivaca. Isporuceni topikalni kortikosteroid nije

predstavljao lijek za hitno ublazavanje simptoma.

a) Ispitanici koji su primili terapiju za hitno ublazavanje simptoma ili oni za koje su nedostajali podaci, smatrani
su ispitanicima bez odgovora.

b) Bolesnik s odgovorom definiran je kao bolesnik s ocjenom IGA 0 ili 1 ("¢isto" ili "skoro Cisto" na
ljestvici 0-4 IGA).

¢) Podaci nakon uvodenja lijeka za hitno ublazavanje simptoma ili trajnog prekida lije¢enja smatrani su
nedostajuci. Visestruka imputacija nedostajucih podataka na temelju placeba.

d) Postotak se izracunava u odnosu na broj ispitanika s poc¢etnom vrijednoséu > 4.

e) Nije prilagodeno za visestrukost.

*p < 0,05, *p < 0,01, 5p < 0,001.

U ispitivanju ECZTRA 3, ispitanici koji su primali tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna
od 0. do 16. tjedna koristili su 50% manje isporucenih topikalnih kortikosteroida u 16. tjednu u
usporedbi s ispitanicima koji su primali placebo.

U ispitivanju istodobne primjene topikalnih kortikosteroida (ECZTRA 3), tralokinumab + topikalni
kortikosteroidi smanjili su svrbez, mjereno postotkom promjene od pocetne vrijednosti za ocjenu
najgoreg dnevnog pruritusa ve¢ u drugom tjednu u usporedbi s placebom + topikalnim
kortikosteroidima. Smanjenje svrbeza opazeno je paralelno s poboljSanjima objektivnih znakova i
simptoma atopijskog dermatitisa i kvalitete Zivota.
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Razdoblje odrZzavanja 16-32 tjedna 32-tjednog ispitivanja s istodobnim topikalnim kortikosteroidima

(ECZTRA 3)

Za procjenu odrzavanja odgovora, ispitanici lijeceni tralokinumabom 300 mg + topikalnim
kortikosteroidima 16 tjedana u ispitivanju ECZTRA 3 i koji su postigli IGA 0 1ili 1 ili

EASI-75 u 16. tjednu bili su ponovno randomizirani u dodatno 16-tjedno lijeenje: 1) dozom

od 300 mg tralokinumaba svaka dva tjedna + topikalnim kortikosteroidima ili 2) izmjenom doze
tralokinumaba 300 mg + topikalni kortikosteroidi i placeba svaka dva tjedna (tralokinumab svaka
4 tjedna) u kumulativnom 32-tjednom terapijskom ispitivanju. Visoka stopa odrzavanja klini¢ke

djelotvornosti u 32. tjednu uocena je za lijecenje tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna + topikalnim

kortikosteroidima i tralokinumabom 300 mg svaka 4 tjedna + topikalnim kortikosteroidima medu
ispitanicima koji su postigli klinicki odgovor u 16. tjednu (vidjeti Tablicu 5).

Tablica 5: Rezultati djelotvornosti u 32. tjednu za ispitanike koji su postigli klini¢ki odgovor na
tralokinumab 300 mg + topikalni kortikosteroidi svaka 2 tjedna u 16. tjednu

Tralokinumab 300 mg Tralokinumab 300 mg
svaka 2 tjedna + topikalni svaka 4 tjedna + topikalni
kortikosteroidi kortikosteroidi
IGA 0/1 u 32. tjednu? 89,6 77,6
% ispitanika s odgovorom® (43/48) (38/49)
EASI-75 u 32. tjednu® 92,5 90,8
% ispitanika s odgovorom® (62/67) (59/65)

U slucaju potrebe kontrole nepodnosljivih simptoma atopijskog dermatitisa, bolesnicima je bilo dopusteno da

prime terapiju za hitno ublazavanje simptoma prema odluci ispitivaca.

a) Ispitanici koji su primili terapiju za hitno ublazavanje simptoma ili oni za koje su nedostajali podaci smatrani
su ispitanicima bez odgovora. Postotak se izraCunava u odnosu na broj ispitanika s odgovorom u 16. tjednu

b) IGA 0/1 u 32. tjednu procijenjen je u ispitanika koji su imali IGA 0/1 u 16. tjednu

¢) EASI-75 u 32. tjednu procijenjen je u ispitanika koji su imali EASI-75 u 16. tjednu

Izmedu svih ispitanika koji su postigli IGA 0 ili 1 ili EASI-75 u 16. tjednu, srednja vrijednost postotka
poboljsanja ocjene EASI u odnosu na pocetnu vrijednost bila je 93,5% u 32. tjednu uz odrZavanje na
tralokinumabu 300 mg svaka 2 tjedna + topikalni kortikosteroidi i 91,5% u 32. tjednu za ispitanike na
tralokinumabu 300 mg svaka 4 tjedna + topikalni kortikosteroidi.

Medu ispitanicima randomiziranim u skupinu tralokinumaba 300 mg svaka 2 tjedna + topikalni
kortikosteroidi koji nisu postigli IGA 0 ili 1 ili EASI-75 u 16. tjednu, 30,5 % postiglo je

IGA 0/1 1 55,8 % postiglo je EASI-75 u 32. tjednu pri kontinuiranom lije¢enju tralokinumabom
300 mg svaka 2 tjedna + topikalni kortikosteroidi tijekom dodatnih 16 tjedana.

Do kontinuiranog poboljSanja medu ispitanicima koji nisu postigli IGA 0 ili 1 ili EASI-75 u 16. tjednu

doslo je zajedno s poboljSanjem ocjene najgoreg dnevnog pruritusa i objektivnih znakova atopijskog
dermatitisa ukljucuju¢i SCORAD.
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Tablica 6: Rezultati djelotvornosti tralokinumaba s istodobnim topikalnim kortikosteroidima
u 16. tjednu i 32. tjednu u ispitivanju ECZTRA 3 u bolesnika prvotno lijec¢enih tralokinumabom
svaka 2 tjedna + topikalnim kortikosteroidima

16. — 32. tjedan rezima lijeenja?
Bolesnici s odgovorom u 16. tjednu® Bolesnici bez
odgovora u
16. tjednu
Randomizirani bolesnici Svaka 2 Svaka 4 Svaka 2
tjedna + topikalni | tjedna + topikalni | tjedna + topikalni
kortikosteroidi kortikosteroidi kortikosteroidi
N=069 N=69 N=95
Broj tjedna 16 32 16 32 16 32
EASI-50, % bolesnika s 100,0 98,6 97,1 91,3 63,2 76,8
odgovorom?
EASI-90, % bolesnika s 58,0 72,5 60,9 63,8 1,1 34,7
odgovorom?
EASI, LS % srednja vrijednost -90,5 -93,2 -89,3 91,5 -46,9 -73,5
promejene od pocetne 2,7) (2,3) 2,7) (2,3) 2,4 (2,0)
vrijednosti (SE)®
Ocjena pruritusa (poboljSanje u 63,2 70,6 64,2 61,2 27,4 38,9
> 4 tocke, % bolesnika s
odgovorom)®©

LS: metoda namjanjih kvadrata, engl. least squares), SE = standardna pogreska (engl. standard error)

U slucaju potrebe kontrole nepodnosljivih simptoma atopijskog dermatitisa, bolesnicima je bilo dopusteno da

prime terapiju za hitno ublazavanje simptoma prema odluci ispitivaca.

a) Bolesnici koji su primili terapiju za hitno ublazavanje simptoma ili oni za koje su nedostajali podaci, u
analizama su smatrani bolesnicima bez odgovora.

b) Podaci nakon uvodenja lijeka za hitno ublazavanje simptoma ili trajnog prekida lijecenja izuzeti su iz analiza.

c) Postotak se izracunava u odnosu na broj ispitanika s poc¢etnom vrijednos§éu > 4.

d) Svi su bolesnici inicijalno lijeceni tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna + topikalnim kortikosteroidima
od 0. tjedna do 16. tjedna. Naknadno su lijeceni tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna + topikalnim
kortikosteroidima ili svaka 4 tjedna + topikalnim kortikosteroidima.

e) Bolesnici s odgovorom u 16. tjednu identificirani su kao bolesnici koji su postigli IGA 0/1 i/ili EASI-75.

Ishodi koje prijavijuju bolesnici

U oba ispitivanja monoterapije (ECZTRA 11 ECZTRA 2) i u ispitivanju s istodobnom primjenom
topikalnih kortikosteroida (ECZTRA 3) tralokinumab je poboljSao simptome atopijskog dermatitisa
koje prijavljuju bolesnici mjerene ocjenom POEM i utjecaj atopijskog dermatitisa na san, prema
mjerenju ocjene spavanja povezane s ekcemom u 16. tjednu u odnosu na placebo. Veci udio bolesnika
koji su lijeceni tralokinumabom imao je klinicki znacajno smanjenje ocjene POEM, (definirano kao
poboljsanje od najmanje 4 toc¢ke) od pocetne vrijednosti do 16. tjedna u usporedbi s placebom.

Klini¢ka djelotvornost i sigurnost u adolescenata

Djelotvornost i sigurnost primjene tralokinumaba u monoterapiji u adolescentnih bolesnika bile su
procijenjene u multicentriénom, randomiziranom, dvostruko slijepom, placebom kontroliranom
ispitivanju (ECZTRA 6) na 289 adolescentnih bolesnika u dobi od 12 do 17 godina s umjerenim do
teskim atopijskim dermatitisom (AD) definiranim opfom ocjenom ispitivaca IGA > 3 u ukupnoj
procjeni lezija atopijskog dermatitisa na skali tezine od 0 do 4, indeksom proSirenosti i tezine ekcema
EASI > 16 pri pocetnim vrijednostima i minimalnom zahvaéenos¢u podrucja povrSine tijela BSA

> 10%. Podobni bolesnici uklju€eni u navedeno ispitivanje ranije su imali neadekvatan odgovor na
topikalne lijekove.
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Bolesnici su primili po¢etnu dozu od 600 mg tralokinumaba ili 300 mg 1. dana, nakon ¢ega su
dobivali 300 mg svaka 2 tjedna, odnosno 150 mg svaka 2 tjedna, do 16. tjedna. Radi procjene
odrzavanja odgovora do 52. tjedna, bolesnici koji su odgovorili (tj. postigli su IGA 0 ili 1 ili EASI-75)
na pocetno 16-tjedno lijecenje tralokinumabom od 150 mg svaka 2 tjedna ili 300 mg svaka 2 tjedna,
bez upotrebe lijeka za hitno ublazavanje simptoma, ponovno su randomizirani da dobivaju lijek svaka
2 tjedna ili svaka 4 tjedna (ispitanici prvotno lijeeni tralokinumabom 300 mg ponovno su
randomizirani 1:1 da dobivaju tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna ili tralokinumab 300 mg svaka

4 tjedna; ispitanici prvotno lijeceni tralokinumabom 150 mg ponovno su randomizirani 1:1 da
dobivaju tralokinumab 150 mg svaka 2 tjedna ili tralokinumab 150 mg svaka 4 tjedna). Bolesnici koji
nisu postigli IGA 0/1 ili EASI-75 u 16. tjednu i bolesnici koji nisu odrzali odgovor tijekom razdoblja
odrzavanja i oni koji su upotrijebili lijek za hitno ublazavanje simptoma tijekom pocetnog razdoblja
bili su premjesteni u otvoreno lije¢enje tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna s izbornim koriStenjem
topikalnih kortikosteroida. Bolesnici randomizirani u skupinu za placebo u pocetnom razdoblju koji su
postigli klini¢ki odgovor u 16. tjednu nastavili su dobivati placebo svaka 2 tjedna u razdoblju
odrzavanja lijecenja.

U ovom ispitivanju srednja vrijednost dobi bila je 14,6 godina, srednja vrijednost tjelesne teZine bila je
61,5 kg, 48,4% bile su zene, 56,7% bijelci, 24,6% azijati i 11,1% crnci. Na pocetku ispitivanja, 53,3%
bolesnika imalo je pocetnu IGA ocjenu 3 (umjereni atopijski dermatitis), 46,7% bolesnika imalo je
pocetnu IGA ocjenu 4 (teski atopijski dermatitis), srednja vrijednost zahvacéenosti podrucja povrSine
tijela BSA bila je 51,1%, a 21,1% bolesnika primilo je prethodne sistemske imunosupresive
(ciklosporin, metotreksat, azatioprin i mikofenolat). Nadalje, srednja vrijednost pocetne ocjene EASI
bila je 31,7, pocetna vrijednost ocjene Worst Daily Pruritus NRS u adolescenata bila je 7,6, srednja
vrijednost pocetne ocjene SCORAD bila je 67,8, srednja vrijednost pocetne ocjene POEM bila je 20,4,
a pocCetna srednja vrijednost dermatoloskog indeksa kvalitete zivota kod djece CDLQI (engl. Children
Dermatology Life Quality Index) bila je 13,2. Sveukupno, 84,4% bolesnika imalo je barem jedno
komorbidno alergijsko stanje; 68,2% imalo je alergijski rinitis, 50,9% astmu i 57,1% alergije na hranu.
Primarne mjere ishoda bile su udio bolesnika s ocjenom IGA 0 ili 1 u 16. tjednu ("¢isto" ili "skoro
¢isto") 1 udio bolesnika s ocjenom EASI-75 (pobolj$anje od najmanje 75% u ocjeni EASI u odnosu na
pocetnu vrijednost) u 16. tjednu. Sekundarne mjere ishoda ukljucivale su smanjenje svrbeza, mjereno
udjelom ispitanika s poboljSanjem u > 4 tocke ocjene Worst Pruritus NRS u adolescenata u odnosu na
pocetnu vrijednost, apsolutnu promjenu u ocjeni SCORAD u odnosu na pocetnu vrijednost do

16. tjedna i apsolutnu promjenu u ocjeni CDLQI od pocetne vrijednosti do 16. tjedna. Dodatne
sekundarne mjere ishoda ukljucivale su udio ispitanika s ocjenom EASI-50 i EASI-90. Ostale mjere
ishoda ukljucivale su udio bolesnika s pobolj$anjem u ocjenama CDLQI i POEM u > 6 to¢aka u

16. tjednu.

Klinicki odgovor

Rezultati djelotvornosti u 16. tjednu u adolescenata prikazani su u Tablici 7.
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Tablica 7: Rezultati djelotvornosti monoterapije tralokinumabom u adolescenata u 16. tjednu
(FAS)

ECZTRA 6
Placebo (Tralokinumab Tralokinumab 300 mg
150 mg svaka 2 tjedna svaka 2 tjedna
Broj randomiziranih i lijeCenih
bolesnika (FAS) 4 8 o7
1 o ;

i((_l}go S (:ﬁ) rlr;a/l(: bolesnika s 43 21,45 17,5

- 0 1
Eﬁgilvzfénﬁ bolesnika s 13.8 45.9¢ 51.5¢

- 0 1 o
Eﬁgilvzgnﬁ bolesnika s 6.4 28,69 27.88
SCORAD, LS srednja vrijednost § $
promjene od pocetne vrijednosti 9,7 23,5 -26,0
(+ SE)* (+3.3) (*2,7) (£2.5)
Ocjena pruritusa poboljSanje u § §
> 4 tocke, % bolesnika s 3,3 23,2 25,0
odgovorom® 4 (3/90) (22/95) (24/96)
CDLQ]I, LS srednja vrijednost 33 55 6.2
promjene od pocetne vrijednosti ’ ’ ’
s SB) ¢ (£09) (£0,7) (£0,7)

LS = metoda najmanjih kvadrata (engl. least squares); SE = standardna pogreska (engl. standard error),
FAS: set potpune analize (engl. Full Analysis Set) — ukljucuje sve bolesnike randomizirane i lijeCene dozom
lijeka

U slucaju potrebe kontrole nepodnosljivih simptoma atopijskog dermatitisa, bolesnicima je bilo dopusteno da
prime terapiju za hitno ublazavanje simptoma prema odluci ispitivaca.

a) Bolesnici koji su primili terapiju za hitno ublazavanje simptoma od 2. tjedna do 16. tjedna ili oni za koje su
nedostajali podaci, smatrani su bolesnicima bez odgovora.

b) Bolesnik s odgovorom definiran je kao bolesnik s ocjenom IGA 0 ili 1 (“Cisto* ili “skoro ¢isto” na

ljestvici 0-4 IGA).

c) Podaci nakon uvodenja lijeka za hitno ublazavanje simptoma ili trajnog prekida lijeCenja smatrani su
nedostajuci. Visestruka imputacija nedostajucih podataka na temelju placeba.

d) Postotak se izracunava u odnosu na broj ispitanika s poc¢etnom vrijednoscéu > 4.

e) Nije prilagodeno za visestrukost.
*p < 0,05, p < 0,01, %p < 0,001

Veci udio bolesnika postigao je EASI-90 u 16. tjednu u skupini koja je primala 150 mg tralokinumaba
(19,4%) 1 skupini koja je primala 300 mg tralokinumaba (17,5%) u usporedbi sa skupinom koja je
primala placebo (4,3%).

Veca poboljSanja simptoma koje prijavljuju bolesnici i utjecaja na kvalitetu Zivota (npr. spavanje)
primijecena su u 16. tjednu u skupinama koje su primale tralokinumab 150 mg i tralokinumab 300 mg
u usporedbi s placebom, mjereno udjelom bolesnika s poboljSanjem ocjene POEM u > 6 tocaka i
udjelom bolesnika s pobolj§anjem ocjene CDLQI u > 6 tocaka.

U skladu s rezultatima monoterapije u odraslih, podaci o u¢inkovitosti za adolescente pokazuju da se
klinicka korist postignuta u 16. tjednu odrzava do 52. tjedna.

Medu ispitanicima koji su randomizirani u skupinu tralokinumaba koji nisu postigli IGA 0 ili 1 ili
EASI-75 u 16. tjednu ili su koristili lijek za hitno ublazavanje simptoma tijekom pocetnog razdoblja i
bili su premjesteni u otvoreno lije¢enje tralokinumabom 300 mg svaka 2 tjedna s izbornim koriStenjem
topikalnih kortikosteroida, 33,3% postiglo je IGA 0 ili 1 u 52. tjednu, a 57,8% postiglo je EASI-75
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u 52. tjednu. Klini¢ki odgovor uglavnom je potaknut kontinuiranim lije¢enjem tralokinumabom, a ne
izbornim koristenjem topikalnih kortikosteroida.

Otvoreni produzetak ispitivanja (ECZTEND)

Dugorocna djelotvornost tralokinumaba dodatno se procjenjivala u otvorenom produzetku ispitivanja
(ECZTEND) u odraslih (1545 ispitanika) i adolescenata u dobi od 12 godina i starijih (127 ispitanika)
s umjerenim do teskim atopijskim dermatitisom, koji su prethodno sudjelovali do 1 godine u
ispitivanjima tralokinumaba. U ukupnoj populaciji medijan i maksimalno trajanje izloZenosti u
ispitivanju ECZTEND iznosili su 2,6 godina odnosno 5,1 godinu; u adolescentnih ispitanika medijan i
maksimalno trajanje izloZenosti u ispitivanju ECZTEND iznosili su 1,8 godina odnosno 2,2 godine.

Podaci o djelotvornosti iz ispitivanja ECZTEND pokazuju da se klinicka korist postignuta tijekom
pocetnog lijeCenja i terapije odrzavanja odrzala tijekom dugorocnog lijecenja primjenom

tralokinumaba od 300 mg svaka dva tjedna i primjenom topikalnih kortikosteroida prema potrebi.

Pedijatrijska populacija

Europska agencija za lijekove odgodila je obvezu podnosSenja rezultata ispitivanja tralokinumaba u
jednoj ili viSe podskupina pedijatrijske populacije s atopijskim dermatitisom (vidjeti dio 4.2 za
informacije o pedijatrijskoj primjeni).

5.2 Farmakokineticka svojstva

Apsorpcija

Nakon supkutane (s.c.) doze tralokinumaba medijan vremena do maksimalne koncentracije u serumu
(tmaks) bio je 5 — 8 dana. Apsolutna biodostupnost tralokinumaba nakon supkutane (s.c.) primjene
procijenjena je populacijskom farmakokinetickom analizom na 76%. U ispitivanju faze 1

(10 ispitanika po skupini), biodostupnost je procijenjena na 62% za dozu od 150 mg i 60% za dozu
od 300 mg.

Koncentracije u stanju dinamicke ravnoteze postignute su do 16. tjedna nakon pocetne doze
od 600 mg i doze od 300 mg svaki drugi tjedan. U klinickim ispitivanjima (ECZTRA 1, ECZTRA 2 i

ECZTRA 3), srednja vrijednost £SD koncentracije u stanju dinamicke ravnoteze kretala se u rasponu
od 98,0+41,1 pg/ml do 101,4+42,7 ug/ml za dozu od 300 mg primijenjenu svaki drugi tjedan.

Distribucija

Volumen distribucije tralokinumaba od priblizno 4,2 1 procijenjen je na temelju populacijske
farmakokineticke analize.

Biotransformacija

Posebna ispitivanja metabolizma nisu provedena jer je tralokinumab protein. Oc¢ekuje se razgradnja
tralokinumaba u kratke peptide i pojedina¢ne aminokiseline.

Eliminacija

Tralokinumab se eliminira kroz proteolitski put koji se ne moze zasititi. Poluvijek iznosi 22 dana, u
skladu s uobicajenom procjenom za ljudska monoklonska protutijela [gG4 usmjerena na topive
citokine. U ispitivanjima ECZTRA 1, ECZTRA 2 i ECZTRA 3, klirens je procijenjen populacijskom
farmakokinetickom analizom na 0,149 1/dan. U ispitivanjima faze 1 sa i.v. doziranjem, klirens je
procijenjen izmedu 0,179 1 0,211 1/dan.
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Linearnost/nelinearnost

IzloZenost tralokinumabu povecava se proporcionalno dozi tralokinumaba izmedu 150 — 600 mg.

Posebne populacije

Spol
Nije utvrdena povezanost spola i bilo kojeg klini¢ki zna¢ajnog utjecaja na sistemsku izloZenost
tralokinumabu na temelju populacijske farmakokineti¢ke analize.

Dob

Nije utvrdena povezanost dobi i klini¢ki znacajnog utjecaja na sistemsku izlozenost tralokinumabu na
temelju populacijske farmakokineticke analize. U analizu je bilo uklju¢eno 109 ispitanika

iznad 65 godina.

Rasa
Nije utvrdena povezanost rase s bilo kojim klinicki znacajnim utjecajem na sistemsku izloZenost
tralokinumabu na temelju populacijske farmakokineti¢ke analize.

Ostecenje funkcije jetre

Ne ocekuje se da ¢e tralokinumab, kao monoklonsko protutijelo, pokazati znacajnu eliminaciju putem
jetre. Nisu provedena klinic¢ka ispitivanja za ocjenu uc¢inka osteéenja jetrene funkcije na
farmakokinetiku tralokinumaba. Nije utvrden utjecaj blagog oStecenja funkcije jetre na
farmakokinetiku tralokinumaba na temelju populacijske farmakokineticke analize. Dostupni su vrlo
ograniceni podaci o primjeni u bolesnika s umjerenim ili teskim oStec¢enjem funkcije jetre.

Ostecenje funkcije bubrega

Ne ocekuje se da e tralokinumab, kao monoklonsko protutijelo, pokazati znacajnu eliminaciju putem
bubrega. Nisu provedena klini¢ka ispitivanja za ocjenu uc¢inka oste¢enja bubrezne funkcije na
farmakokinetiku tralokinumaba. Populacijskom farmakokinetickom analizom nije utvrdeno da blago
ili umjereno ostecenje funkcije bubrega klinicki znacajno utjece na sistemsku izloZenost
tralokinumabu. Dostupni su vrlo ograni¢eni podaci o primjeni u bolesnika s teSkim oste¢enjem
funkcije bubrega.

Velika tjelesna teZina
Izlozenost (AUC) tralokinumabu bila je niza u ispitanika s ve¢om tjelesnom tezinom (vidjeti dio 4.2).

Tablica 8: Podrucje ispod krivulje (AUC) po teZini

TezZina (kg) 75 100 120 140
AUC (pg*dan/ml) 1532 1192 1017 889
AUC omjer 75 kg 1 0,78 0,66 0,57

Izracunati AUC u stanju dinamicke ravnoteZe za interval doziranja za 300 mg svaka 2 tjedna za ispitanika
odredene tezine na temelju odnosa izmedu klirensa i tezine. Klirens = 0,149 x (tezina/75)" 0,873.
AUC =F x klirens doze, gdje je F=0,761.

Pedijatrijska populacija

Farmakokinetika tralokinumaba u pedijatrijskih bolesnika mladih od 12 godina jos nije ispitivana.

Za adolescente u dobi od 12 do 17 godina s atopijskim dermatitisom, srednja vrijednost =SD najnize
koncentracije u stanju dinamicke ravnoteze (u 16. tjednu) bila je 112,8+39,2 ug/ml za dozu od 300 mg
primijenjenu svaki drugi tjedan.

5.3 Neklinicki podaci o sigurnosti primjene
Neklinicki podaci ne ukazuju na poseban rizik za ljude na temelju konvencionalnih ispitivanja

toksi¢nosti ponovljenih doza (ukljucujuci mjere ishoda sigurnosne farmakologije) i reproduktivne i
razvojne toksi¢nosti.
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Nije procijenjen mutageni potencijal tralokinumaba; no, ne o¢ekuje se da bi monoklonska protutijela
mogla promijeniti DNA ili kromosome.

Ispitivanja karcinogenosti nisu provedena s tralokinumabom. Ocjena dostupnih dokaza koji se odnose
na inhibiciju IL-13 i podaci o toksi¢nosti u zivotinja za tralokinumab ne ukazuju na poveéani
kancerogeni potencijal tralokinumaba.

Pro$irenim prenatalnim i postnatalnim ispitivanjima tralokinumaba u majmuna nisu otkriveni Stetni
ucinci u zivotinja majki ili njihovih potomaka do 6 mjeseci nakon okota.

Nisu opazeni ucinci na parametre plodnosti kao $to su reproduktivni organi, menstrualni ciklus i
analizu spermija u spolno zrelih majmuna koji su supkutano primali tralokinumab do 350 mg/Zivotinji
(zenke) ili 600 mg/zivotinji (muzjaci) (AUC izloZenost do 15 puta veca nego u ljudskih bolesnika koji
primaju tralokinumab 300 mg svaka 2 tjedna).

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomo¢nih tvari

natrijev acetat trihidrat (E 262)

acetatna kiselina (E 260)

natrijev klorid

polisorbat 80 (E 433)

voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti

Zbog nedostatka ispitivanja kompatibilnosti, ovaj lijek se ne smije mijesati s drugim lijekovima.

6.3 Rok valjanosti

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki

5 godina

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici

3 godine

Ako je potrebno, napunjene Strcaljke ili napunjene brizgalice mogu se cuvati na sobnoj temperaturi u
originalnom pakiranju do 30 °C maksimalno 14 dana, unutar roka valjanosti, bez ponovnog odlaganja
u hladnjak tijekom tog razdoblja. Ne Cuvati na temperaturi iznad 30 °C. Ako se pakiranje mora trajno
izvaditi iz hladnjaka, datum vadenja moze se zabiljeziti na pakiranju. Nakon vadenja iz hladnjaka,
Adtralza se mora primijeniti u roku 14 dana ili baciti.

6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka
Cuvati u hladnjaku (2 °C — 8 °C)

Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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6.5 Vrstaisadrzaj spremnika

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strealjki

1 ml otopine u napunjenoj Strcaljki od silikoniziranog prozirnog stakla tipa 1 s pri¢vr§¢enom iglom
tankih stijenki od nehrdajuceg Celika veli¢ine 27G i duljine 12,7 mm (Y2 inca), s ¢epom od elastomera,
prosirenim obodom za prste i Stitnikom igle.

Velicina pakiranja:

- 2 napunjene Strcaljke

- viSestruko pakiranje koje sadrzi 4 (2 pakiranja po 2) napunjene Strcaljke

- viSestruko pakiranje koje sadrzi 12 (6 pakiranja po 2) napunjenih Strcaljki.

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici

2 ml otopine u Strealjki od silikoniziranog prozirnog stakla tipa 1 unutar napunjene brizgalice s
pri¢vrséenom iglom tankih stijenki od nehrdajuceg celika veli¢ine 27G i duljine 12,7 mm (% inca).

Velicina pakiranja:
- 2 napunjene brizgalice
- viSestruko pakiranje koje sadrzi 6 (3 pakiranja po 2) napunjenih brizgalica.

Na trzi$tu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.
6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Otopina mora biti bistra do opalescentna, bezbojna do blijedo Zuta. Otopina se ne smije koristiti ako je
zamucena, ako je promijenila boju ili sadrzi vidljive ¢estice. Nemojte upotrebljavati napunjenu
Strcaljku ili napunjenu brizgalicu ako je ostecena ili je pala na tvrdu povrsinu.

Nakon $to se izvadi iz hladnjaka, napunjenu Strcaljku ili napunjenu brizgalicu potrebno je ostaviti da
dosegne sobnu temperaturu:

- 30 minuta prije ubrizgavanja napunjene Strcaljke

- 45 minuta prije ubrizgavanja napunjene brizgalice.

Lijek Adtralza sadrzi sterilnu otopinu za injekciju. Bacite neiskoristeni lijek preostao u napunjenoj
Strcaljki ili u napunjenoj brizgalici.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/001
EU/1/21/1554/002
EU/1/21/1554/003
EU/1/21/1554/004
EU/1/21/1554/005
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9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 17. lipnja 2021.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOG II.

PROIZVODACI BIOLOSKE DJELATNE TVARI I PROIZVODPAC
ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

OSTALI UVJETI I ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA
U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU
PRIMJENU LIJEKA
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A.  PROIZVODPACI BIOLOSKE DJELATNE TVARI I PROIZVOPAC ODGOVORAN ZA
PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Nazivi i adresae proizvodaca bioloske djelatne tvari

AstraZeneca Pharmaceuticals LP Frederick Manufacturing Center (FMC)
633 Research Court

Frederick, MD 21703

SAD

Samsung Biologics Co. Ltd
300, Songdo bio-daero, Yeonsu-gu, Incheon,

21987, Koreja, Republika

Naziv i adresa proizvodaca odgovornog za pustanje serije lijeka u promet

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska

B. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

Lijek se izdaje na ograni¢eni recept (vidjeti Prilog I: Sazetak opisa svojstava lijeka, dio 4.2).

C. OSTALIUVJETIIZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
o Periodicka izvjesc¢a o neSkodljivosti lijeka (PSUR-evi)

Zahtjevi za podnosenje PSUR-eva za ovaj lijek definirani su u referentnom popisu datuma EU (EURD
popis) predvidenom ¢lankom 107.¢ stavkom 7. Direktive 2001/83/EZ i svim sljede¢im azuriranim
verzijama objavljenima na europskom internetskom portalu za lijekove.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet ¢e prvi PSUR za ovaj lijek dostaviti unutar 6 mjeseci
nakon dobivanja odobrenja.

D. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU
LIJEKA

o Plan upravljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja obavljat ¢e zadane farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogovorenom Planu upravljanja rizikom (RMP), koji se nalazi u Modulu 1.8.2 Odobrenja
za stavljanje lijeka u promet, te svim sljede¢im dogovorenim azuriranim verzijama RMP-a.

Azurirani RMP treba dostaviti:

o na zahtjev Europske agencije za lijekove;

o prilikom svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a narocito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znacajnim izmjenama omjera korist/rizik,
odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije ili
minimizacije rizika).
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PRILOG III.

OZNACIVANJE I UPUTA O LIJEKU
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A. OZNACIVANJE
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU
VANJSKO PAKIRANJE

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tralokinumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena $trcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba u 1 ml otopine (150 mg/ml).

| 3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomocéne tvari: natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid, polisorbat 80
(E 433) i voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju

2 x -_ )_J

2 napunjene Strcaljke

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Supkutano

Samo za jednokratnu uporabu
Nemojte tresti.

Otvoriti ovdje

27



Mora biti otisnuto s unutarnje strane poklopca kutije:

Procitajte cijele upute za uporabu
prije ubrizgavanja lijeka Adtralza

ponoviti
Pri¢ekajte 30 minuta Zatim primijenite broj
Prije ubrizgavanja, pricekajte propisanih Strcaljki
30 minuta da napunjene Ubrizgajte jednu
Strcaljke dosegnu sobnu Strcaljku za drugom.

temperaturu.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8.  ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska
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12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/001 2 napunjene Strcaljke

13. BROJ SERIJE

Lot

| 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Adtralza 150 mg

‘ 17.  JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU
VANJSKA KUTIJA ZA VISESTRUKO PAKIRANJE (S PLAVIM OKVIROM)

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tralokinumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena $trcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba u 1 ml otopine (150 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomocéne tvari: natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid,
polisorbat 80 (E 433) i voda za injekcije.

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju

4 x VJ—/S_«
Visestruko pakiranje: 4 (2 pakiranja po 2) napunjene $trcaljke
120% Vh)f—’

Visestruko pakiranje: 12 (6 pakiranja po 2) napunjenih Strcaljki

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.

Supkutano

Samo za jednokratnu uporabu

Nemojte tresti.

Otvoriti ovdje Samo na visSestrukom pakiranju koje sadrzi 4 (2 pakiranja po 2) napunjene
Strcaljke.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.
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| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8.  ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/002 Visestruko pakiranje koje sadrzi 4 (2 x 2) napunjene Strcaljke
EU/1/21/1554/003 Visestruko pakiranje koje sadrzi 12 (6 x 2) napunjenih Strcaljki

13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Adtralza 150 mg

‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.
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‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU
UNUTARNJA KUTIJA VISESTRUKOG PAKIRANJA (BEZ PLAVOG OKVIRA)

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tralokinumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena $trcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba u 1 ml otopine (150 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomocéne tvari: natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid,
polisorbat 80 (E 433) i voda za injekcije.

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju

X C:Iﬁ-
2 | Vh\)

2 napunjene Strcaljke
Dio visestrukog pakiranja, ne moze se prodavati zasebno.

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Supkutano

Samo za jednokratnu uporabu
Nemojte tresti.

Otvoriti ovdje

33



Mora biti otisnuto s unutarnje strane poklopca kutije:

Procitajte cijele upute za uporabu
prije ubrizgavanja lijeka Adtralza

ponoviti
Pri¢ekajte 30 minuta Zatim primijenite broj
Prije ubrizgavanja, pricekajte propisanih Strcaljki
30 minuta da napunjene Ubrizgajte jednu
Strcaljke dosegnu sobnu Strcaljku za drugom.

temperaturu.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

‘ 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska
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12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/002 Visestruko pakiranje koje sadrzi 4 (2 x 2) napunjene Strcaljke
EU/1/21/1554/003 Visestruko pakiranje koje sadrzi 12 (6 x 2) napunjenih Strcaljki

13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Adtralza 150 mg

‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE
NALJEPNICA

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Adtralza 150 mg injekcija
tralokinumab
s.C.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

| 3.  ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

‘ 5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

| 6. DRUGO
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU
VANJSKO PAKIRANJE

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tralokinumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba u 2 ml otopine (150 mg/ml).

| 3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomocéne tvari: natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid, polisorbat 80
(E 433) i voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju

2X|[ [ —

2 napunjene brizgalice

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Supkutano

Samo za jednokratnu uporabu
Nemojte tresti.

Otvoriti ovdje
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Mora biti otisnuto s unutarnje strane poklopca kutije:

Procitajte cijele upute za uporabu
prije ubrizgavanja lijeka Adtralza

Pri¢ekajte 45 minuta
Prije ubrizgavanja, pricekajte 45 minuta da napunjena brizgalica dosegne sobnu temperaturu.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece. Sadrzi sitne dijelove.

‘ 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/004 2 napunjene brizgalice
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13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Adtralza 300 mg

‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU
VANJSKA KUTIJA ZA VISESTRUKO PAKIRANJE (S PLAVIM OKVIROM)

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tralokinumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba u 2 ml otopine (150 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomocéne tvari: natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid,
polisorbat 80 (E 433) i voda za injekcije.

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju

6X|[ —

Visestruko pakiranje: 6 (3 pakiranja po 2) napunjenih brizgalica

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Supkutano

Samo za jednokratnu uporabu
Nemojte tresti.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA I1ZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece. Sadrzi sitne dijelove.

| 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8.  ROK VALJANOSTI

EXP
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9.

POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10.

POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11.

NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska

12.

BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/005 Visestruko pakiranje koje sadrzi 6 (3 % 2) napunjenih brizgalica

13. BROJ SERIJE
Lot
‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA
‘ 15. UPUTE ZA UPORABU
‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU
Adtralza 300 mg
‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedinstvenim identifikatorom.

| 18.

JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

PC
SN
NN

M




PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU
UNUTARNJA KUTIJA VISESTRUKOG PAKIRANJA (BEZ PLAVOG OKVIRA)

1. NAZIV LIJEKA

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tralokinumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba u 2 ml otopine (150 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomocéne tvari: natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid,
polisorbat 80 (E 433) i voda za injekcije.

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju

2X|[ —

2 napunjene brizgalice
Dio visestrukog pakiranja, ne moze se prodavati zasebno.

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Supkutano

Samo za jednokratnu uporabu
Nemojte tresti.

Otvoriti ovdje
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Mora biti otisnuto s unutarnje strane poklopca kutije:

Procitajte cijele upute za uporabu
prije ubrizgavanja lijeka Adtralza

Pri¢ekajte 45 minuta
Prije ubrizgavanja, pricekajte 45 minuta da napunjena brizgalica dosegne sobnu temperaturu.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece. Sadrzi sitne dijelove.

‘ 7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

| 8. ROK VALJANOSTI

EXP

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Ne zamrzavati.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

LEO Pharma A/S
Industriparken 55
DK-2750 Ballerup
Danska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/21/1554/005 Visestruko pakiranje koje sadrzi 6 (3 % 2) napunjenih brizgalica
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13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Adtralza 300 mg

‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE
NALJEPNICA

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Adtralza 300 mg injekcija
tralokinumab
s.C.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

| 3.  ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

2 ml

6. DRUGO
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B. UPUTA O LIJEKU
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Uputa o lijeku: Informacije za bolesnika

Adtralza 150 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tralokinumab

vOVaj je lijek pod dodatnim pracenjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Prijavom svih sumnji na nuspojavu i Vi mozete pomoéi. Za postupak prijavljivanja
nuspojava, pogledajte dio 4.

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego pocnete primjenjivati ovaj lijek jer sadrzi Vama

vaZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda Cete je trebati ponovno procitati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri.

- Ovaj je lijek propisan samo Vama. Nemojte ga davati drugima. Moze im naskoditi, cak i ako su
njihovi znakovi bolesti jednaki VaSima.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika, ljekarnika ili medicinsku
sestru. To ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte
dio 4.

to se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Adtralza i za $to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete primjenjivati lijek Adtralza
Kako primjenjivati lijek Adtralza

Mogucée nuspojave

Kako cuvati lijek Adtralza

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

U B W

1. Sto je Adtralza i za $to se koristi
Adtralza sadrzi djelatnu tvar tralokinumab.

Tralokinumab je monoklonsko protutijelo (vrsta proteina) koje blokira djelovanje proteina pod
nazivom IL-13. IL-13 igra glavnu ulogu u uzrokovanju simptoma atopijskog dermatitisa.

Adtralza se primjenjuje za lijeCenje odraslih i adolescentnih bolesnika u dobi od 12 godina i starijih s
umjerenim do teSkim atopijskim dermatitisom, poznatim i pod nazivom atopijski ekcem. Adtralza se
smije primjenjivati s lijekovima protiv ekcema koje nanosite na kozu ili se moze koristiti samostalno.

Primjena lijeka Adtralza za atopijski dermatitis moze poboljSati stanje ekcema i smanjiti povezani
svrbez 1 bol na kozi.

2. Sto morate znati prije nego po¢nete primjenjivati lijek Adtralza

Nemojte primjenjivati lijek Adtralza:

- ako ste alergicni na tralokinumab ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6).

Ako mislite da ste alergi¢ni ili niste sigurni, obratite se svom lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri
za savjet prije primjene lijeka Adtralza.

Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svom lijecniku, ljekarniku ili medicinskoj sestri prije nego primijenite lijek Adtralza.

Alergijske reakcije
Vrlo rijetko lijekovi mogu uzrokovati alergijske reakcije (preosjetljivosti) i teske alergijske reakcije
koje se nazivaju anafilaksije. Morate pripaziti na znakove tih reakcija (poput problema s disanjem,
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oticanja lica, usta i jezika, nesvjestice, omaglice, osje¢aja oSamucéenosti (zbog niskog krvnog tlaka),
koprivnjace, svrbeza i osipa na kozi) tijekom primjene lijeka Adtralza.

Prestanite uzimati lijek Adtralza i obavijestite svog lije¢nika ili odmah zatrazite lijecnicku pomo¢ ako
uocite bilo koje znakove alergijske reakcije. Ti su znakovi navedeni na pocetku dijela 4.

Parazitska infekcija u crijevima

Adtralza moZze smanjiti Vasu otpornost na infekcije uzrokovane parazitima. Svaka parazitska infekcija
mora se izlijeciti prije pocetka lijeCenja lijekom Adtralza. Obavijestite lije¢nika ako imate proljev,
vjetrove, nadrazen Zeludac, masnu stolicu i dehidraciju koji mogu biti znakovi parazitske infekcije.
Ako zivite na podrucju u kojem su te infekcije Ceste ili ako putujete u takvo podrucje, obavijestite
svog lijecnika.

Problemi s o¢ima
Obratite se svom lije¢niku ako imate bilo kakve nove ili pogorSane probleme s o¢ima, ukljucujuci bol
u o¢ima ili promjene vida.

Djeca
Ovaj lijek nemojte davati djeci mladoj od 12 godina jer sigurnost i koristi lijeka Adtralza nisu jo§
poznate u toj populaciji.

Drugi lijekovi i Adtralza

Obavijestite svog lijec¢nika ili ljekarnika

- Ako primjenjujete, nedavno ste primijenili ili biste mogli primijeniti bilo koje druge lijekove.
- Ako ste nedavno primili cjepivo ili ¢ete ga primiti.

Trudnoéa i dojenje

Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lijecniku za savjet prije nego primijenite ovaj lijek. Ucinci lijeka Adtralza na trudnice nisu poznati;
stoga se preporucuje izbjegavati njegovu primjenu tijekom trudnoce osim ako Vam to savjetuje Vas
lijecnik.

Ako je primjenjivo, Vi i Vas lije¢nik morate odluciti hocete 1i dojiti ili primjenjivati lijek Adtralza. Ne
smijete oboje.

Upravljanje vozilima i strojevima
Adtralza vjerojatno ne¢e smanjiti Vasu sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.

Adtralza sadrzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po dozi od 150 mg, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Adtralza sadrzi polisorbat (E 433)

Ovaj lijek sadrzi 0,1 mg polisorbata 80 u jednoj napunjenoj strcaljki, Sto odgovara 0,1 mg/ml.
Polisorbati mogu uzrokovati alergijske reakcije. Obavijestite svog lije¢nika ako imate bilo koju
alergiju za koju znate.

3. Kako primjenjivati lijek Adtralza

Uvijek primijenite ovaj lijek tocno onako kako Vam je rekao lijecnik, ljekarnik ili medicinska sestra.
Provjerite s lije¢nikom, ljekarnikom ili medicinskom sestrom ako niste sigurni.

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba.

Koliko se lijeka Adtralza daje i koliko dugo
. Vas ¢e lijecnik odluciti koliko lijeka Adtralza trebate i koliko dugo.
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o Preporucena prva doza je 600 mg (Cetiri injekcije od 150 mg), nakon Cega slijedi doza
od 300 mg (dvije injekcije od 150 mg) koja se primjenjuje svaka 2 tjedna. Na temelju toga
koliko dobro lijek djeluje, lije¢nik moze odluciti da mozete primiti dozu svaka Cetiri tjedna.

Adtralza se primjenjuje injekcijom pod kozu (supkutana injekcija). Vi i Vas lije¢nik ili medicinska
sestra mozete odluciti moZete li sami ubrizgavati lijek Adtralza.

Ubrizgajte sami lijek Adtralza samo ako su Vas lijecnik ili medicinska sestra za to obucili. Njegovatelj
Vam takoder moze dati injekciju lijeka Adtralza nakon pravilne obuke.

Nemojte tresti Strcaljku.
Pazljivo procitajte ,,Upute za uporabu‘ prije ubrizgavanja lijeka Adtralza.

Ako primijenite viSe lijeka Adtralza nego Sto ste trebali
Ako primijenite viSe lijeka nego $to biste trebali ili je doza primijenjena prerano, obratite se svojem
lijecniku, ljekarniku ili medicinskoj sestri.

Ako ste zaboravili primijeniti lijek Adtralza
Ako propustite pravovremeno ubrizgavanje doze, ubrizgajte lijek Adtralza Sto je prije moguce. Zatim
sljede¢u dozu morate ubrizgati u redovito zakazano vrijeme.

Ako prestanete primjenjivati lijek Adtralza
Nemojte prestati primjenjivati lijek Adtralza bez prethodnog razgovora sa svojim lije¢nikom.

U slucaju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom ovog lijeka, obratite se lije¢niku, ljekarniku ili
medicinskoj sestri.

4. Moguce nuspojave

Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.

Lijek Adtralza moze uzrokovati ozbiljne nuspojave, ukljucujuci alergijske reakcije (preosjetljivosti)
kao sto je anafilaksija; znakovi mogu ukljucivati:

probleme s disanjem

oticanje lica, usta i jezika

nesvjesticu, omaglicu, osjecaj oSamucenosti (niski krvni tlak)

koprivnjacu

svrbez

osip na kozi

Prestanite uzimati lijek Adtralza i odmah obavijestite svog lije¢nika ili zatrazite medicinsku pomo¢
ako primijetite bilo koje znakove alergijske reakcije.

Druge nuspojave

Vrlo ¢esto (mogu se javiti u vise od 1 na 10 osoba)
o infekcije gornjih disnih putova (tj. obi¢na prehlada i grlobolja)

crvenilo o¢iju i svrbez
infekcija ociju

Cesto (mogu se javiti u manje od 1 na 10 osoba)

[}

[}

o reakcija na mjestu ubrizgavanja (tj. crvenilo, oticanje)

Manje €esto (mogu se javiti u manje od 1 na 100 osoba)
o upala oka koja moze uzrokovati bol u oku ili slabljenje vida
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Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lijecnika, ljekarnika ili medicinsku sestru.
To ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako Cuvati lijek Adtralza
Lijek cuvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na naljepnici i pakiranju iza
oznake ,,EXP*. Rok valjanosti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Cuvati u hladnjaku (2 °C do 8 °C). Ne zamrzavati.

Ako je potrebno, lijek Adtralza moze se Cuvati na sobnoj temperaturi do 30 °C u originalnom
pakiranju, maksimalno 14 dana. Ne Cuvati na temperaturi iznad 30 °C. Bacite lijek Adtralza ako se ne
upotrijebi u roku od 14 dana ¢uvanja na sobnoj temperaturi.

Ako morate trajno izvaditi pakiranje iz hladnjaka, datum vadenja zabiljeZite na pakiranju i iskoristite
lijek Adtralza u roku 14 dana. Adtralza se ne smije ponovo vracati u hladnjak tijekom tog razdoblja.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti ako primijetite da je zamuéen, ako je promijenio boju ili sadrzi
vidljive Cestice.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode ili kuéni otpad. Pitajte svog lije¢nika,
ljekarnika ili medicinsku sestru kako baciti lijekove koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u
ocuvanju okolisa.

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto Adtralza sadrzi

- Djelatna tvar je tralokinumab.

- Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba u 1 ml otopine za injekciju.

- Drugi sastojci su natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid,
polisorbat 80 (E 433) i voda za injekcije.

Kako Adtralza izgleda i sadrzaj pakiranja
Adtralza je bistra do opalescentna, bezbojna do blijedo Zzuta otopina isporu¢ena u napunjenoj staklenoj
Strcaljki sa Stitnikom igle.

Adtralza je dostupna u jedini¢nim pakiranjima koja sadrze 2 napunjene Strcaljke ili u visestrukim
pakiranjima koja sadrze 4 (2 pakiranja po 2) napunjene Strcaljke ili 12 napunjenih

Strcaljki (6 pakiranja po 2).

Na trzistu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet i proizvoda¢

LEO Pharma A/S

Industriparken 55

DK-2750 Ballerup
Danska
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Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje

lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien
LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

bbarapus
LEO Pharma A/S
Ten.: +45 44 94 58 88

Ceska republika
LEO Pharma s.r.0.
Tel: +420 734 575 982

Danmark
LEO Pharma AB
TIf: +45 7022 49 11

Deutschland
LEO Pharma GmbH
Tel: +49 6102 2010

Eesti
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

E))rGoa

LEO Pharmaceutical Hellas S.A.

TnA: +30 212 222 5000

Espaiia
Laboratorios LEO Pharma, S.A.
Tel: +34 93 221 3366

France
Laboratoires LEO
Tél: +33 1 3014 4000

Hrvatska
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Ireland
LEO Laboratories Ltd
Tel: +353 (0) 1 490 8924

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
LEO Pharma S.p.A
Tel: +39 06 52625500
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Lietuva
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Luxembourg/Luxemburg

LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

Magyarorszag
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Malta
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Nederland
LEO Pharma B.V.
Tel: +31 205104141

Norge
LEO Pharma AS
TIf: +47 22514900

Osterreich
LEO Pharma GmbH
Tel: +43 1 503 6979

Polska
LEO Pharma Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 244 18 40

Portugal
LEO Farmacéuticos Lda.
Tel: +351 21 711 0760

Romaénia
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Slovenija
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Slovenska republika
LEO Pharma s.r.o.
Tel: +420 734 575 982

Suomi/Finland
LEO Pharma Oy

Pub/Tel: +358 20 721 8440



Kvbmpog Sverige

The Star Medicines Importers Co. Ltd. LEO Pharma AB
TnA: +357 2537 1056 Tel: +46 40 3522 00
Latvija

LEO Pharma A/S

Tel: +45 44 94 58 88

Ova uputa je zadnji puta revidirana u

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za
lijekove: http://www.ema.europa.cu.

Upute za uporabu s informacijama o na¢inu ubrizgavanja lijeka Adtralza prikazane su s druge
strane ove upute o lijeku.
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Upute za uporabu
Adtralza
tralokinumab
Otopina za injekciju u napunjenoj Strecaljki

Procitajte ove upute prije pocCetka primjene napunjenih strcaljki Adtralza i svaki put kada dobijete
novo pakiranje. Mozda ¢e biti novih informacija. Takoder morate razgovarati sa zdravstvenim
radnikom o Vasem zdravstvenom stanju ili o Vasem lijecenju.

Sacuvajte ove upute za uporabu tako da ih moZete ponovo procitati prema potrebi.

Jedna napunjena $trcaljka sadrzi 150 mg tralokinumaba.
Napunjene Strcaljke Adtralza namijenjene su samo za jednokratnu uporabu.

VAZNE INFORMACIJE
Vazne informacije koje morate znati prije ubrizgavanja lijeka Adtralza:

Prije nego Sto ubrizgate lijek Adtralza prvi put, zdravstveni radnik ¢e Vam pokazati kako
pripremiti i ubrizgati lijek Adtralza pomocu napunjene Strcaljke.

Nemojte ubrizgavati lijek Adtralza dok Vam se ne pokaZze kako ga ubrizgavati na pravilan
nacin.

Razgovarajte sa zdravstvenim radnikom ako imate bilo kakvih pitanja u vezi s ubrizgavanjem
lijeka Adtralza na pravilan nacin.

Za primitak cijele doze morat ¢ete primiti 2 injekcije lijeka Adtralza (1 set injekcija).
Preporucuje se da koristite drugo podrucje ubrizgavanja za svaki novi set injekcija.
Napunjene $trcaljke Adtralza imaju Stitnik igle kako bi se igla automatski pokrila nakon
zavrSetka ubrizgavanja.

Nemojte ukloniti zatvara¢ igle sve do neposredno prije primjene injekcije.

Nemojte dijeliti ili ponovno primjenjivati napunjenu Strcaljku lijeka Adtralza.

Dijelovi napunjene Strcaljke lijeka Adtralza:

Prije primjene Nakon primjene

Glava klipa
Osovina Kopce
Klipa stitnika igle
Obod za prste

i Tijelo
Prozor¢ié¢ za o Stitnik igl
pregled E Naljepnica s R

rokom valjanosti

Igla
Za primitak cijele doze morat

. éete primiti 2 injekcije pomocu
Zatvarat igle zasebnih napunjenih $trcaljki

Kako ¢uvati lijek Adtralza

Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Napunjene Strcaljke lijeka Adtralza cuvati u hladnjaku izmedu 2 °C i 8 °C.

Napunjene Strcaljke lijeka Adtralza Cuvati u originalnom pakiranju i zastititi od svjetla dok ne
budete spremni za njihovu primjenu.

Napunjene Strcaljke lijeka Adtralza nemojte zamrzavati. Nemojte ih koristiti ako je lijek bio
zamrznut.

Lijek Adtralza se moZze ¢uvati u originalnom pakiranju na sobnoj temperaturi do 30 °C

do 14 dana. Ako ste ga trajno izvadili iz hladnjaka, datum vadenja zabiljeZite na pakiranju i
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iskoristite lijek Adtralza u roku od 14 dana. Bacite Strcaljke ako su izvan hladnjaka vise
od 14 dana.

1. korak: Priprema injekcije lijeka Adtralza

Napunjene Strcaljke lijeka

Adtralza

Alkoholni Pamucne
tupfer vatice ili

gaza

Spremnik za

odlaganje ostrih
predmeta

la: Pripremite pribor potreban za injekciju

Za svaku dozu lijeka Adtralza trebat ¢ete:

o Cistu, ravnu, dobro osvijetljenu radnu povrsinu, primjerice stol
Pakiranje lijeka Adtralza s 2 napunjene $trcaljke lijeka Adtralza
Alkoholni tupfer (nije priloZen u pakiranju)

Cisti jastuci¢i od gaze ili pamuéne vatice (nije priloZeno u pakiranju)
Spremnik za odlaganje ostrih predmeta (nije prilozen u pakiranju)

1b: Izvadite pakiranje napunjene $trcaljke lijeka Adtralza iz hladnjaka

o Provjerite rok valjanosti (EXP) na pakiranju. Nemojte upotrebljavati ako je rok valjanosti
na pakiranju istekao.
. Provjerite je li pecat na pakiranju lijeka Adtralza neoSte¢en. Nemaojte koristiti napunjene

Strcaljke lijeka Adtralza ako je pecat na pakiranju oStecen.

Nemojte koristiti napunjene §trcaljke lijeka Adtralza ako su Strcaljke cuvane na sobnoj temperaturi
dulje od 14 dana.

Vrijeme ¢ekanja

lc: Ostavite napunjene Strcaljke lijeka Adtralza da dosegnu sobnu temperaturu

Stavite pakiranje lijeka Adtralza na ravnu povrsinu i pri¢ekajte 30 minuta prije ubrizgavanja lijeka
Adtralza kako bi napunjene $trcaljke dosegnule sobnu temperaturu (20 °C do 30 °C). Na taj ¢e se nacin
ubrizgavanje lijeka Adtralza u€initi lagodnijim.

o Nemojte zagrijavati napunjene $trcaljke ni na koji nacin.
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o Nemojte tresti Strcaljke.
Nemojte uklanjati zatvarac igle sa napunjene Strcaljke dok ne dodete do 3. koraka i dok ne
budete spremni za ubrizgavanje.

o Nemojte vracati Strcaljke natrag u hladnjak nakon $to su dosegle sobnu temperaturu.

1d: Izvadite napunjene Strcaljke lijeka Adtralza iz pakiranja

Izvadite 2 napunjene Strcaljke lijeka Adtralza jednu po jednu iz pakiranja hvatanjem tijela (nemojte

hvatati osovinu klipa) napunjene $trcaljke lijeka Adtralza.

o Nemojte dodirivati kopce Stitnika igle kako ne biste prerano aktivirali stitnik igle.

o Nemojte uklanjati zatvarac igle sa napunjene Strcaljke dok ne dodete do 3. koraka i dok ne
budete spremni za ubrizgavanje.

Prozor¢ic za

le: Pregledajte 2 napunjene Strcaljke lijeka Adtralza

. Na naljepnicama mora biti naveden tocan naziv lijeka, Adtralza.
. Provjerite rok valjanosti na Strcaljkama.
. Provjerite lijek kroz prozorci¢ za pregled. Lijek mora biti bistar do opalescentan, bezbojan do
blijedo Zut.
. Napunjene Strcaljke lijeka Adtralza nemojte koristiti ako:
o je istekao rok valjanosti na Strcaljki
o je lijek zamucen, promijenio je boju ili sadrzi Cestice
o napunjene Strcaljke izgledaju oSteceno ili su pale

Ako ne mozete upotrijebiti Strcaljke, zbrinite ih u spremnik za odlaganje o$trih predmeta i upotrijebite
nove Strcaljke.

. Mozete vidjeti mjehurice zraka u tekuéini. To je normalno. Ne morate niSta poduzimati.
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2. korak: Odabir i priprema podrucja ubrizgavanja
L . r
AW

I

Ubrizgavanje vrsi njegovatelj

[l Samostalno ubrizgavanje ili ubrizgavanje
pomocu njegovatelja

2a: Odaberite podrucje za ubrizgavanje
. Mozete ubrizgati u:
o podrugje trbuha (abdomen)
o bedra
o nadlakticu. Za ubrizgavanje u nadlakticu injekcije Vam mora dati njegovatelj.
o Nemojte ubrizgavati na mjesto na kojem je koza osjetljiva, ima modrice, ljuskava je, ima
oziljke, ostecena je, tvrda ili prekrivena ekcemom.
o Nemojte ubrizgavati u podrucje unutar 5 centimetara oko pupka.

2b: Operite ruke i pripremite koZu

o Operite ruke sapunom i vodom.

o Alkoholnim tupferom kruznim pokretima ocistite podruc¢je ubrizgavanja za 2 injekcije.
o Podrucje se mora potpuno osusiti.
o Nemojte puhati na ili dodirivati o¢iS¢eno podrucje prije ubrizgavanja.

3. korak: Ubrizgavanje lijeka Adtralza

3a: Uklonite zatvarad igle lijeka Adtralza
Jednom rukom drZite tijelo napunjene Strcaljke lijeka Adtralza, a drugom skinite zatvara¢ igle ravnim
povlaCenjem 1 bacite ga u spremnik za odlaganje o$trih predmeta.

o Nemojte pokusavati vratiti zatvarac igle na napunjene Strcaljke lijeka Adtralza.
o Nemojte drzati osovinu klipa ili glavu klipa pri uklanjanju zatvaraca igle.
. Mozete vidjeti kap tekuéine na kraju igle. To je normalno.
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o Nemojte dodirivati iglu niti dopustiti da dodirne bilo koju povrsinu.

3b: Ubodite iglu
Jednom rukom njezno primite nabor o€iS¢ene koze na mjestu ubrizgavanja. Drugom rukom potpuno
ubodite iglu u kozu pod kutom od 45 do 90 stupnjeva.

3c: Ubrizgajte lijek
Palcem cvrsto pritisnite glavu klipa potpuno prema dolje. Cijeli se lijek ubrizgava ako glavu klipa vise
ne mozete dodatno pritisnuti.

3d: Otpustite i uklonite
Podignite palac s glave klipa. Igla se automatski vraca u tijelo Strcaljke i1 blokira.

. Stavite pamucnu vaticu ili jastuci¢ gaze preko podrucja ubrizgavanja na nekoliko sekundi.
Nemojte trljati podrucje ubrizgavanja. Ako je potrebno, pokrijte podrucje ubrizgavanja malim
flasterom.

o Na mjestu ubrizgavanja moze se pojaviti mala koli¢ina krvi ili teku¢ine. To je normalno.

Zbrinite iskoriStenu napunjenu $trcaljku lijeka Adtralza u spremnik za odlaganje o$trih predmeta.
Pogledajte 5. korak, ,,Zbrinjavanje lijeka Adtralza“.
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4. korak: Ubrizgavanje druge Strcaljke

ponoviti

Da biste dobili potpunu propisanu dozu, morat éete dobiti drugu injekciju. Izvadite novu
napunjenu Strcaljku lijeka Adtralza i ponovite 3. i 5. korak.

Napomena
Morate primijeniti drugu injekciju na istom podrucju tijela, ali najmanje 3 cm dalje od mjesta na

kojem ste primijenili prvu injekciju.

5. korak: Zbrinjavanje lijeka Adtralza

. Zbrinite napunjenu Strcaljku lijeka Adtralza u spremnik za odlaganje ostrih predmeta
neposredno nakon koristenja.
o Nemojte bacati napunjenu Strcaljku lijeka Adtralza u kuéni otpad.

o Ako nemate spremnik za odlaganje oStrih predmeta, moZete koristiti spremnik za kuéni otpad
koji:
o je izraden od izdrzljive plastike,
o se moze ¢vrsto zatvoriti poklopcem koji je otporan na busenje, kroz koji se ne mogu
probiti ostri predmeti,
o je uspravno postavljen i stabilan tijekom koristenja,

o je otporan na curenje i
o je pravilno oznacen upozorenjem na opasan sadrzaj spremnika.

. Kada se spremnik za odlaganje ostrih predmeta gotovo napuni, morat ¢ete slijediti lokalne
smjernice za pravilan nacin zbrinjavanja spremnika za odlaganje ostrih predmeta.

o Nemojte reciklirati rabljeni spremnik za odlaganje o$trih predmeta.
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Uputa o lijeku: Informacije za bolesnika

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tralokinumab

vaaj je lijek pod dodatnim pra¢enjem. Time se omogucuje brzo otkrivanje novih sigurnosnih
informacija. Prijavom svih sumnji na nuspojavu i Vi mozete pomo¢éi. Za postupak prijavljivanja
nuspojava, pogledajte dio 4.

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego pocnete primjenjivati ovaj lijek jer sadrzi Vama

vaZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda Cete je trebati ponovno procitati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri.

- Ovaj je lijek propisan samo Vama. Nemojte ga davati drugima. Moze im naskoditi, cak i ako su
njihovi znakovi bolesti jednaki VaSima.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika, ljekarnika ili medicinsku
sestru. To ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte
dio 4.

to se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Adtralza i za §to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete primjenjivati lijek Adtralza
Kako primjenjivati lijek Adtralza

Moguce nuspojave

Kako cuvati lijek Adtralza

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

U W

1. Sto je Adtralza i za $to se koristi
Adtralza sadrzi djelatnu tvar tralokinumab.

Tralokinumab je monoklonsko protutijelo (vrsta proteina) koje blokira djelovanje proteina pod
nazivom IL-13. IL-13 igra glavnu ulogu u uzrokovanju simptoma atopijskog dermatitisa.

Adtralza se primjenjuje za lijeCenje odraslih i adolescentnih bolesnika u dobi od 12 godina i starijih s
umjerenim do teSkim atopijskim dermatitisom, poznatim i pod nazivom atopijski ekcem. Adtralza se
smije primjenjivati s lijekovima protiv ekcema koje nanosite na kozu ili se moze koristiti samostalno.

Primjena lijeka Adtralza za atopijski dermatitis moze poboljSati stanje ekcema i smanjiti povezani
svrbez i bol na kozi.

2. Sto morate znati prije nego po¢nete primjenjivati lijek Adtralza

Nemojte primjenjivati lijek Adtralza:

- ako ste alergi¢ni na tralokinumab ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6).

Ako mislite da ste alergi¢ni ili niste sigurni, obratite se svom lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri
za savjet prije primjene lijeka Adtralza.

Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svom lijecniku, ljekarniku ili medicinskoj sestri prije nego primijenite lijek Adtralza.

Alergijske reakcije
Vrlo rijetko lijekovi mogu uzrokovati alergijske reakcije (preosjetljivosti) i teske alergijske reakcije
koje se nazivaju anafilaksije. Morate pripaziti na znakove tih reakcija (poput problema s disanjem,
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oticanja lica, usta i jezika, nesvjestice, omaglice, osje¢aja oSamucéenosti (zbog niskog krvnog tlaka),
koprivnjace, svrbeza i osipa na kozi) tijekom primjene lijeka Adtralza.

Prestanite uzimati lijek Adtralza i obavijestite svog lijecnika ili odmah zatrazite lije¢nicku pomo¢ ako
uocite bilo koje znakove alergijske reakcije. Ti su znakovi navedeni na pocetku dijela 4.

Parazitska infekcija u crijevima

Adtralza moZze smanjiti Vasu otpornost na infekcije uzrokovane parazitima. Svaka parazitska infekcija
mora se izlijeciti prije pocetka lijeCenja lijekom Adtralza. Obavijestite lije¢nika ako imate proljev,
vjetrove, nadrazen Zeludac, masnu stolicu i dehidraciju koji mogu biti znakovi parazitske infekcije.
Ako zivite na podrucju u kojem su te infekcije Ceste ili ako putujete u takvo podrucje, obavijestite
svog lijecnika.

Problemi s o¢ima
Obratite se svom lije¢niku ako imate bilo kakve nove ili pogorSane probleme s o¢ima, ukljucujuci bol
u o¢ima ili promjene vida.

Djeca
Ovaj lijek nemojte davati djeci mladoj od 12 godina jer sigurnost i koristi lijeka Adtralza nisu jo§
poznate u toj populaciji.

Drugi lijekovi i Adtralza

Obavijestite svog lije¢nika ili ljekarnika

- Ako primjenjujete, nedavno ste primijenili ili biste mogli primijeniti bilo koje druge lijekove.
- Ako ste nedavno primili cjepivo ili ¢ete ga primiti.

Trudnoéa i dojenje

Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lijecniku za savjet prije nego primijenite ovaj lijek. U€inci lijeka Adtralza na trudnice nisu poznati;
stoga se preporucuje izbjegavati njegovu primjenu tijekom trudnoce osim ako Vam to savjetuje Vas
lije¢nik.

Ako je primjenjivo, Vi i Vas lije¢nik morate odluciti hoc¢ete 1i dojiti ili primjenjivati lijek Adtralza. Ne
smijete oboje.

Upravljanje vozilima i strojevima
Adtralza vjerojatno ne¢e smanjiti Vasu sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.

Adtralza sadrzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po dozi od 300 mg, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Adtralza sadrzi polisorbat (E 433)

Ovaj lijek sadrzi 0,2 mg polisorbata 80 u jednoj napunjenoj brizgalici, §to odgovara 0,1 mg/ml.
Polisorbati mogu uzrokovati alergijske reakcije. Obavijestite svog lijeCnika ako imate bilo koju
alergiju za koju znate.

3. Kako primjenjivati lijek Adtralza

Uvijek primijenite ovaj lijek tocno onako kako Vam je rekao lijecnik, ljekarnik ili medicinska sestra.
Provijerite s lije¢nikom, ljekarnikom ili medicinskom sestrom ako niste sigurni.

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba.

Koliko se lijeka Adtralza daje i koliko dugo
o Vas ¢e lijecnik odluciti koliko lijeka Adtralza trebate i koliko dugo.
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o Preporucena prva doza je 600 mg (dvije injekcije od 300 mg), nakon Cega slijedi doza
od 300 mg (jedna injekcija od 300 mg) koja se primjenjuje svaka 2 tjedna. Na temelju toga
koliko dobro lijek djeluje, lije¢nik moze odluciti da mozete primiti dozu svaka Cetiri tjedna.

Adtralza se primjenjuje injekcijom pod kozu (supkutana injekcija). Vi i Vas lije¢nik ili medicinska
sestra mozete odluciti moZete li sami ubrizgavati lijek Adtralza.

Ubrizgajte sami lijek Adtralza samo ako su Vas lije¢nik ili medicinska sestra za to obucili. Njegovatelj
Vam takoder moze dati injekciju lijeka Adtralza nakon pravilne obuke.

Nemojte tresti brizgalicu.
Pazljivo procitajte ,,Upute za uporabu‘ prije ubrizgavanja lijeka Adtralza.

Ako primijenite viSe lijeka Adtralza nego Sto ste trebali
Ako primijenite viSe lijeka nego $to biste trebali ili je doza primijenjena prerano, obratite se svojem
lijecniku, ljekarniku ili medicinskoj sestri.

Ako ste zaboravili primijeniti lijek Adtralza
Ako propustite pravovremeno ubrizgavanje doze, ubrizgajte lijek Adtralza Sto je prije moguce. Zatim
sljede¢u dozu morate ubrizgati u redovito zakazano vrijeme.

Ako prestanete primjenjivati lijek Adtralza
Nemojte prestati primjenjivati lijek Adtralza bez prethodnog razgovora sa svojim lije¢nikom.

U slucaju bilo kakvih pitanja u vezi s primjenom ovog lijeka, obratite se lije¢niku, ljekarniku ili
medicinskoj sestri.

4. Moguce nuspojave

Kao 1 svi lijekovi, ovaj lijek moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.

Lijek Adtralza moZe uzrokovati ozbiljne nuspojave, ukljucujuci alergijske reakcije (preosjetljivosti)
kao sto je anafilaksija; znakovi mogu ukljucivati:

probleme s disanjem

oticanje lica, usta i jezika

nesvjesticu, omaglicu, osjecaj oSamucenosti (niski krvni tlak)

koprivnjacu

svrbez

osip na kozi

Prestanite uzimati lijek Adtralza i odmah obavijestite svog lije¢nika ili zatrazite medicinsku pomo¢
ako primijetite bilo koje znakove alergijske reakcije.

Druge nuspojave

Vrlo ¢esto (mogu se javiti u vise od 1 na 10 osoba)
o infekcije gornjih disnih putova (tj. obi¢na prehlada i grlobolja)

Cesto (mogu se javiti u manje od 1 na 10 osoba)
o crvenilo o¢iju i svrbez

o infekcija ociju

o reakcija na mjestu ubrizgavanja (tj. crvenilo, oticanje)
Manje ¢esto (mogu se javiti u manje od 1 na 100 osoba)

o upala oka koja moze uzrokovati bol u oku ili slabljenje vida
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Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lijecnika, ljekarnika ili medicinsku sestru.
To ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako Cuvati lijek Adtralza
Lijek cuvajte izvan pogleda i dohvata djece.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na naljepnici i pakiranju iza
oznake ,,EXP*. Rok valjanosti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Cuvati u hladnjaku (2 °C do 8 °C). Ne zamrzavati.

Ako je potrebno, lijek Adtralza moze se Cuvati na sobnoj temperaturi do 30 °C u originalnom
pakiranju, maksimalno 14 dana. Ne Cuvati na temperaturi iznad 30 °C. Bacite lijek Adtralza ako se ne
upotrijebi u roku od 14 dana ¢uvanja na sobnoj temperaturi.

Ako morate trajno izvaditi pakiranje iz hladnjaka, datum vadenja zabiljeZite na pakiranju i iskoristite
lijek Adtralza u roku 14 dana. Adtralza se ne smije ponovo vracati u hladnjak tijekom tog razdoblja.

Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti ako primijetite da je zamuéen, ako je promijenio boju ili sadrzi
vidljive Cestice.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode ili kuéni otpad. Pitajte svog lije¢nika,
ljekarnika ili medicinsku sestru kako baciti lijekove koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u
ocuvanju okolisa.

6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto Adtralza sadrzi

- Djelatna tvar je tralokinumab.

- Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba u 2 ml otopine za injekciju.

- Drugi sastojci su natrijev acetat trihidrat (E 262), acetatna kiselina (E 260), natrijev klorid,
polisorbat 80 (E 433) i voda za injekcije.

Kako Adtralza izgleda i sadrZaj pakiranja
Adtralza je bistra do opalescentna, bezbojna do blijedo Zuta otopina isporucena u napunjenoj

brizgalici.

Adtralza je dostupna u jedini¢nim pakiranjima koja sadrze 2 napunjene brizgalice ili u visestrukim
pakiranjima koja sadrze 6 (3 pakiranja po 2) napunjenih brizgalica.

Na trzistu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet i proizvoda¢
LEO Pharma A/S

Industriparken 55

DK-2750 Ballerup
Danska
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Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje

lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien
LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

bbarapus
LEO Pharma A/S
Ten.: +45 44 94 58 88

Ceska republika
LEO Pharma s.r.0.
Tel: +420 734 575 982

Danmark
LEO Pharma AB
TIf: +45 7022 49 11

Deutschland
LEO Pharma GmbH
Tel: +49 6102 2010

Eesti
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

E))rGoa

LEO Pharmaceutical Hellas S.A.

TnA: +30 212 222 5000

Espaiia
Laboratorios LEO Pharma, S.A.
Tel: +34 93 221 3366

France
Laboratoires LEO
Tél: +33 1 3014 4000

Hrvatska
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Ireland
LEO Laboratories Ltd
Tel: +353 (0) 1 490 8924

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
LEO Pharma S.p.A
Tel: +39 06 52625500
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Lietuva
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Luxembourg/Luxemburg

LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

Magyarorszag
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Malta
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Nederland
LEO Pharma B.V.
Tel: +31 205104141

Norge
LEO Pharma AS
TIf: +47 22514900

Osterreich
LEO Pharma GmbH
Tel: +43 1 503 6979

Polska
LEO Pharma Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 244 18 40

Portugal
LEO Farmacéuticos Lda.
Tel: +351 21 711 0760

Romaénia
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Slovenija
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Slovenska republika
LEO Pharma s.r.o.
Tel: +420 734 575 982

Suomi/Finland
LEO Pharma Oy

Pub/Tel: +358 20 721 8440



Kvbmpog Sverige

The Star Medicines Importers Co. Ltd. LEO Pharma AB
TnA: +357 2537 1056 Tel: +46 40 3522 00
Latvija

LEO Pharma A/S

Tel: +45 44 94 58 88

Ova uputa je zadnji puta revidirana u

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za
lijekove: http://www.ema.europa.cu.

Upute za uporabu s informacijama o na¢inu ubrizgavanja lijeka Adtralza prikazane su s druge
strane ove upute o lijeku.
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Upute za uporabu

Adtralza 300 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tralokinumab

Procitajte ove upute prije poc¢etka primjene napunjenih brizgalica Adtralza i svaki put kada dobijete
novo pakiranje. Mozda ¢e biti novih informacija. Takoder morate razgovarati sa zdravstvenim
radnikom o Vasem zdravstvenom stanju ili o Vasem lijeCenju.

Sacuvajte ove upute za uporabu tako da ih moZete ponovo procitati prema potrebi.

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 300 mg tralokinumaba.
Napunjene brizgalice Adtralza namijenjene su samo za jednokratnu uporabu.

VAZNE INFORMACIJE
Vazne informacije koje morate znati prije ubrizgavanja lijeka Adtralza:

Prije nego Sto ubrizgate lijek Adtralza prvi put, zdravstveni radnik ¢e Vam pokazati kako
pripremiti i ubrizgati lijek Adtralza pomocu napunjene brizgalice.

Nemojte ubrizgavati lijek Adtralza dok Vam se ne pokaZze kako ga ubrizgavati na pravilan
nacin.

Razgovarajte sa zdravstvenim radnikom ako imate bilo kakvih pitanja u vezi s ubrizgavanjem
lijeka Adtralza na pravilan nacin.

Za primitak cijele doze morat ¢ete primiti 1 injekciju lijeka Adtralza.

Preporucuje se da koristite drugo podrucje ubrizgavanja za svaku novu injekciju.
Napunjena brizgalica Adtralza ima Stitnik igle kako bi se igla automatski pokrila nakon
zavrSetka ubrizgavanja.

Nemojte ukloniti zatvara¢ sve do neposredno prije primjene injekcije.

Nemojte dijeliti ili ponovno primjenjivati napunjene brizgalice lijeka Adtralza.

Dijelovi napunjene brizgalice lijeka Adtralza:

Prije primjene Nakon primjene
Naljepnica s E

g rokom B o

" valjanosti fs

b

T

<
Prozorci¢ 5
74 I Zuti klip —
pregled

l ‘ Stitnik igle
Zatvarac 1
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Kako ¢uvati lijek Adtralza

Lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece. SadrZi sitne dijelove.

Napunjene brizgalice lijeka Adtralza ¢uvati u hladnjaku izmedu 2 °C i 8 °C.

Napunjene brizgalice lijeka Adtralza cuvati u originalnom pakiranju i zastititi od svjetla dok ne
budete spremni za njihovu primjenu.

Napunjene brizgalice lijeka Adtralza nemojte zamrzavati. Nemojte ih koristiti ako je lijek bio
zamrznut.

Lijek Adtralza se moze ¢uvati u originalnom pakiranju na sobnoj temperaturi do 30 °C

do 14 dana. Ako ste ga trajno izvadili iz hladnjaka, datum vadenja zabiljeZite na pakiranju i
iskoristite lijek Adtralza u roku od 14 dana. Bacite brizgalice ako su izvan hladnjaka vise

od 14 dana.

1. korak: Priprema injekcije lijeka Adtralza

Napunjena brizgalica lijeka Adtralza

&

Alkoholni Pamucne

tupfer

vatice ili gaza

Spremnik za

odlaganje ostrih
predmeta

1a: Pripremite pribor potreban za injekciju
Za svaku dozu lijeka Adtralza trebat Cete:

Cistu, ravnu, dobro osvijetljenu radnu povrsinu, primjerice stol

1 napunjena brizgalica lijeka Adtralza

Alkoholni tupfer (nije priloZzen u pakiranju)

Cisti jastu¢ié¢i od gaze ili pamuéne vatice (nije priloZeno u pakiranju)
Spremnik za odlaganje ostrih predmeta (nije priloZen u pakiranju)

1b: Izvadite pakiranje lijeka Adtralza iz hladnjaka

Provjerite rok valjanosti (EXP) na pakiranju. Nemojte upotrebljavati ako je rok valjanosti
na pakiranju istekao.

Prilikom uporabe prve napunjene brizgalice u pakiranju, provjerite je li pecat na pakiranju
neosStecen. Nemojte koristiti napunjene brizgalice lijeka Adtralza ako je pecat na pakiranju
oStecen.

Nemojte koristiti napunjene brizgalice lijeka Adtralza ako su napunjene brizgalice cuvane na sobnoj
temperaturi dulje od 14 dana.
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1c: Izvadite napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza iz pakiranja

Izvadite 1 napunjenu brizgalicu iz pakiranja. Prilikom uporabe prve napunjene brizgalice, vratite

pakiranje s preostalim napunjenim brizgalicama natrag u hladnjak.

. Nemojte uklanjati zatvara¢ s napunjene brizgalice dok ne dodete do 3. koraka i dok ne budete
spremni za ubrizgavanje.

Vrijeme ¢ekanja

1d: Ostavite napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza da dosegne sobnu temperaturu

Stavite napunjenu brizgalicu na ravnu povrs$inu i pri¢ekajte 45 minuta prije ubrizgavanja lijeka
Adtralza kako bi napunjena brizgalica dosegnula sobnu temperaturu (20 °C do 30 °C). Na taj ¢e se
nacin ubrizgavanje lijeka Adtralza uciniti lagodnijim.

o Nemojte zagrijavati napunjenu brizgalicu ni na koji nacin.

° Nemojte tresti napunjenu brizgalicu.

o Nemojte vracati napunjenu brizgalicu natrag u hladnjak nakon $to je dosegla sobnu
temperaturu.

Prozor¢ic za
pregled

le: Pregledajte napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza

. Na naljepnici mora biti naveden tocan naziv lijeka, Adtralza.

. Provijerite rok valjanosti na naljepnici napunjene brizgalice.

. Provjerite lijek kroz prozorci¢ za pregled. Lijek mora biti bistar do opalescentan, bezbojan do
blijedo zut.

Mozete vidjeti mjehuric¢e zraka u tekucini. To je normalno. Ne morate nista poduzimati.
Napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza nemojte koristiti ako:

o je istekao rok valjanosti na napunjenoj brizgalici
o je lijek zamucen, promijenio je boju ili sadrzi Cestice
o napunjena brizgalica izgleda oSteceno ili je pala
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Ako ne mozete upotrijebiti napunjenu brizgalicu, zbrinite je u spremnik za odlaganje ostrih predmeta i
upotrijebite novu napunjenu brizgalicu.

2. korak: Odabir i priprema podrucja ubrizgavanja

an

I

Ubrizgavanje vrsi njegovatelj

[l Samostalno ubrizgavanje ili ubrizgavanje
pomocu njegovatelja

2a: Odaberite podrucje za ubrizgavanje

. Mozete ubrizgati u:
o podrugje trbuha (abdomen)
o bedra
o nadlakticu. Za ubrizgavanje u nadlakticu injekciju Vam mora dati njegovatelj.
o Nemojte ubrizgavati na mjesto na kojem je koza osjetljiva, ima modrice, ljuskava je, ima
oziljke, ostecena je, tvrda ili prekrivena ekcemom.
o Nemojte ubrizgavati u podruc¢je unutar 5 centimetara oko pupka.
o Preporucuje se da Koristite drugo podrucje ubrizgavanja za svaku novu injekciju.

Nemojte Kkoristiti isto podrucje tijela 2 puta zaredom.

2b: Operite ruke i pripremite koZu

o Operite ruke sapunom i vodom.
o Alkoholnim tupferom kruznim pokretima ocistite podruéje ubrizgavanja.
o Podrucje se mora potpuno osusiti.
o Nemojte puhati na ili dodirivati o¢iS¢eno podrucje prije ubrizgavanja.

3. korak: Ubrizgavanje lijeka Adtralza

-
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3a: Uklonite zatvarac lijeka Adtralza

Jednom rukom drzite napunjenu brizgalicu, a drugom skinite zatvara¢ ravnim povlacenjem i bacite ga
u spremnik za odlaganje ostrih predmeta. Stitnik igle je sada otkriven. Tu je da Vas sprije¢i da
dodirnete iglu.

o Nemojte pokuSavati vratiti zatvara¢ na napunjenu brizgalicu. To bi moglo uzrokovati
preuranjeno ubrizgavanje ili oSteCenje igle.
o Nemojte pokusavati dodirivati ili gurati Stitnik igle prstom. To bi moglo uzrokovati ubod iglom.

3b: Postavite napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza na mjesto ubrizgavanja tako da moZete
vidjeti prozorci¢ za pregled

Mozete njezno primiti nabor o¢iS¢ene koZe na mjestu ubrizgavanja ili ubrizgati injekciju bez primanja
koznog nabora. Slijedite upute zdravstvenog radnika o na¢inu ubrizgavanja.

o Postavite Stitnik igle napunjene brizgalice ravno na kozu (pod kutom od 90 stupnjeva) na
oc¢is¢eno mjesto ubrizgavanja. Provjerite vidite li prozor¢ic¢ za pregled.

o Nemojte mijenjati polozaj napunjene brizgalice nakon pocetka ubrizgavanja.

Ako se napunjena brizgalica prerano ukloni, mogli biste vidjeti mlaz lijeka koji izlazi iz
napunjene brizgalice. Ako se to dogodi, moZda niste primili cijelu dozu. Nazovite svog lije¢nika,
ljekarnika ili medicinsku sestru.

3c: Pritisnite napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza na koZu i zadrZite pritisak
Cvrsto pritisnite napunjenu brizgalicu na kozu i drzite je na mjestu. Cut ¢éete ,,klik* koji Vas
obavjestava da je ubrizgavanje pocelo i1 zuti klip ¢e se poCeti pomicati.

Zuti klip ée se pomicati prema dnu prozoréica za pregled tijekom ubrizgavanja lijeka.
Za ubrizgavanje cijele doze moZe biti potrebno do 15 sekundi.

Cut éete drugi ,,klik kada zuti klip ispuni prozoréi¢ za pregled.
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Nastavite pritiskati.

3d: Nastavite pritiskati jo$ 5 sekundi

Nakon drugog ,.klika“, nastavite Cvrsto pritiskati brizgalicu na kozu 5 sekundi da biste bili sigurni da
ste dobili cijelu dozu.

3e: Uklonite napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza
Povucite napunjenu brizgalicu ravno s mjesta ubrizgavanja. Stitnik igle ¢e skliznuti prema dolje,
prekriti iglu 1 zakljucati se u tom polozaju.

o Stavite pamucnu vaticu ili jastu¢i¢ gaze preko mjesta ubrizgavanja na nekoliko sekundi.
Nemojte trljati mjesto ubrizgavanja.
o Na mjestu ubrizgavanja moZe se pojaviti mala koli¢ina krvi ili teku¢ine. To je normalno. Ako je

potrebno, pokrijte podrucje ubrizgavanja malim flasterom.
Prije primjene:

Prozor¢i¢ za
pregled

\

)

Nakon primjene:
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3f: Provjerite prozor¢ic za pregled

Provjerite prozorci¢ za pregled kako biste bili sigurni da je sva tekuéina ubrizgana.

Ako zuti klip nije ispunio cijelo prozor¢i¢ za pregled, mozda niste primili cijelu dozu. Ako se to
dogodi ili ako imate bilo kakvih drugih nedoumica, nazovite svog lije¢nika, ljekarnika ili medicinsku
sestru.

4. korak: Zbrinjavanje napunjene brizgalice lijeka Adtralza

/ \

. Zbrinite napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza u spremnik za odlaganje ostrih predmeta
neposredno nakon koristenja.
o Nemojte bacati napunjenu brizgalicu lijeka Adtralza u kuéni otpad.

o Ako nemate spremnik za odlaganje oStrih predmeta, moZete koristiti spremnik za kuéni otpad
koji:
o je izraden od izdrzljive plastike,
o se moze ¢vrsto zatvoriti poklopcem koji je otporan na busenje, kroz koji se ne mogu

probiti ostri predmeti,
o je uspravno postavljen i stabilan tijekom koristenja,

o je otporan na curenje i
o je pravilno ozna¢en upozorenjem na opasan sadrzaj spremnika.

o Kada se spremnik za odlaganje ostrih predmeta gotovo napuni, morat ¢ete slijediti lokalne
smjernice za pravilan nacin zbrinjavanja spremnika za odlaganje ostrih predmeta.

o Nemojte reciklirati rabljeni spremnik za odlaganje o$trih predmeta.
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