PRILOG I.

SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA



V Ovaj je lijek pod dodatnim pracenjem. 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

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Napunjena Strcaljka
Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

Napunjena brizgalica
Jedna napunjena brizgalica sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

Tezepelumab je ljudsko monoklonsko protutijelo koje se proizvodi u stanicama jajnika kineskog hrcka
(engl. Chinese hamster ovary (CHQO)) tehnologijom rekombinantne DNA.

Pomoéne tvari s poznatim uéinkom
Ovaj lijek sadrzi 48 mg L-prolina i 0,19 mg polisorbata 80 u dozi od 210 mg (1,91 ml).

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Otopina za injekciju (injekcija)

Bistra do opalescentna, bezbojna do svjetlozuta otopina.

4. KLINICKI PODACI

4.1 Terapijske indikacije

Astma

Tezspire je indiciran kao dodatna terapija odrzavanja kod odraslih bolesnika i adolescenata u dobi od
12 ili viSe godina s teSkom astmom koja nije dovoljno dobro kontrolirana unato¢ primjeni visoke doze

inhalacijskih kortikosteroida u kombinaciji s jo§ jednim lijekom za terapiju odrzavanja.

Kroniéni rinosinusitis s nosnim polipima (KRSsNP)

Tezspire je indiciran kao dodatak intranazalnim kortikosteroidima za lijecenje odraslih bolesnika s
teSkim KRSsNP-om kod kojih lijecenje sistemskim kortikosteroidima i/ili kirurski zahvat ne
omogucuju dovoljno dobru kontrolu bolesti.

4.2 Doziranje i na¢in primjene

Lijeenje moraju zapoceti lije¢nici s iskustvom u dijagnosticiranju i lijeCenju bolesti za koje je
Tezspire indiciran (vidjeti dio 4.1).



Doziranje

Tezspire je namijenjen za dugorocno lije¢enje. Najmanje jednom godisnje potrebno je donijeti odluku
o nastavku lijeCenja na temelju bolesnikove razine kontrole bolesti.

Astma
Odrasli i adolescenti (u dobi od 12 ili vise godina)
Preporucena doza je 210 mg tezepelumaba supkutanom injekcijom svaka 4 tjedna.

KRSsNP
Preporucena doza za odrasle bolesnike je 210 mg tezepelumaba supkutanom injekcijom svaka
4 tjedna.

Propustena doza

Ako bolesnik propusti dozu, treba je primijeniti §to je prije moguce. Nakon toga bolesnik moze
primijeniti sljede¢u dozu na planirani dan primjene. Ako je ve¢ vrijeme za sljedecu dozu, treba je
primijeniti u skladu s rasporedom. Ne smije se primijeniti dvostruka doza.

Posebne populacije

Starije osobe (> 65 godina)
Nije potrebno prilagodavati dozu kod starijih bolesnika (vidjeti dio 5.2).

Ostecenje funkcije bubrega i jetre
Nije potrebno prilagodavati dozu kod bolesnika s oSte¢enjem bubrezne ili jetrene funkcije (vidjeti
dio 5.2).

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i djelotvornost lijeka Tezspire za lijecenje astme kod djece mlade od 12 godina nisu
ustanovljene. Nema dostupnih podataka.

Sigurnost i djelotvornost lijeka Tezspire za lijecenje KRSsNP-a kod djece mlade od 18 godina nisu
ustanovljene. Nema dostupnih podataka.

Nacin primjene

Tezspire se primjenjuje supkutanom injekcijom.

Nakon obuke o tehnici supkutanog injiciranja bolesnik moze sam injicirati lijek ili mu ga moze
primijeniti njegovatelj. Prije nego $to po¢nu primjenjivati lijek, bolesnicima i/ili njegovateljima treba
osigurati pravilnu obuku o tome kako pripremiti i primijeniti lijek Tezspire u skladu s ,,Uputama za

uporabu®.

Tezspire treba injicirati u bedro ili abdomen, osim podrucja 5 cm oko pupka. Ako injekciju daje
zdravstveni radnik ili njegovatelj, moze se primijeniti i u nadlakticu. Bolesnik ne smije samostalno
injicirati lijek u ruku. Ne smije se injicirati u podrucja gdje je koza osjetljiva na dodir, prekrivena
modricama, eritematozna ili tvrda. Preporu¢uje se mijenjati mjesto injiciranja kod svake injekcije.

Detaljne upute za primjenu lijeka napunjenom Strcaljkom ili napunjenom brizgalicom navedene su u
,Uputama za uporabu®.

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.

Akutne egzacerbacije astme

Tezspire se ne smije koristiti za lijecenje akutnih egzacerbacija astme.

Tijekom lijeCenja mogu se javiti simptomi povezani s astmom ili egzacerbacije astme. Bolesnike treba
uputiti da potraze lije¢nic¢ku pomo¢ ako im je astma i dalje nekontrolirana ili ako se pogorSa nakon
pocetka lijecenja.

Kortikosteroidi

Ne preporucuje se nagli prekid primjene kortikosteroida nakon uvodenja lijecenja. Ako je potrebno,
doze kortikosteroida treba smanjivati postupno i pod nadzorom lijecnika.

Reakcije preosjetljivosti

Nakon primjene tezepelumaba mogu se javiti reakcije preosjetljivosti (npr. anafilaksija, osip) (vidjeti
dio 4.8). Te se reakcije mogu javiti unutar nekoliko sati nakon primjene, ali u nekim sluéajevima
nastupaju kasnije (tj. nakon nekoliko dana).

Anamneza anafilaksije nevezane uz tezepelumab moze biti faktor rizika za anafilaksiju nakon
primjene lijeka Tezspire. U skladu s klinickom praksom, bolesnike treba nadzirati tijekom

odgovarajuceg razdoblja nakon primjene lijeka Tezspire.

U slucaju ozbiljne reakcije preosjetljivosti (npr. anafilaksije) treba odmah prekinuti primjenu
tezepelumaba i uvesti odgovarajuce lije¢enje u skladu s klinickom indikacijom.

Ozbiljne infekcije

Blokiranje timusnog stromalnog limfopoetina (TSLP) teoretski moZze povecati rizik od ozbiljnih
infekcija. U placebom kontroliranim ispitivanjima nije opazeno povecanje stope ozbiljnih infekcija
kod primjene tezepelumaba.

Bolesnike s postoje¢im ozbiljnim infekcijama treba lijeciti prije uvodenja tezepelumaba. Ako se kod
bolesnika razvije ozbiljna infekcija tijekom lije¢enja tezepelumabom, primjenu tezepelumaba treba

prekinuti dok se ozbiljna infekcija ne povuce.

Ozbiljni sréani dogadaji

U dugorocnom klinickom ispitivanju opazen je nesrazmjer u broju ozbiljnih sr¢anih Stetnih dogadaja
izmedu bolesnika lije¢enih tezepelumabom i onih koji su primali placebo. Nije utvrdena uzro¢na
povezanost izmedu primjene tezepelumaba i tih dogadaja niti je utvrdena populacija bolesnika pod
rizikom od tih dogadaja.

Bolesnike treba upoznati sa znakovima ili simptomima koji ukazuju na sr¢ani dogadaj (primjerice bol
u prsistu, dispneja, malaksalost, oS8amucenost ili nesvjestica) te ih uputiti da u slucaju pojave takvih
simptoma odmah potraze lije¢nicku pomo¢. Ako se kod bolesnika razvije ozbiljan sréani dogadaj
tijekom primjene tezepelumaba, lijeenje treba prekinuti dok se taj akutni dogadaj ne stabilizira.

Trenutno nema podataka o ponovnom lijecenju bolesnika kod kojih se razvio ozbiljan sr¢ani dogadaj
ili ozbiljna infekcija.



Infekcija parazitima (helmintima)

TSLP moze sudjelovati u imunom odgovoru na neke infekcije helmintima. Bolesnici s poznatom
helmintijazom nisu bili uklju¢eni u klinicka ispitivanja. Nije poznato moze li tezepelumab utjecati na
bolesnikov odgovor na infekcije helmintima.

Bolesnike s postoje¢om helmintijazom treba lijeéiti prije uvodenja tezepelumaba. Ako se bolesnici
zaraze dok primaju terapiju i ne odgovaraju na lijeCenje antihelminticima, lije¢enje tezepelumabom

treba prekinuti dok se infekcija ne povuce.

Pomoc¢ne tvari s poznatim u¢inkom

Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol natrija (23 mg) po dozi od 210 mg, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Ovaj lijek sadrzi 48 mg L-prolina po dozi od 210 mg (1,91 ml). L-prolin moZe naskoditi bolesnicima s
hiperprolinemijom.

Ovaj lijek sadrzi 0,19 mg polisorbata 80 po dozi od 210 mg (1,91 ml). Polisorbati mogu uzrokovati
alergijske reakcije.

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija
Nisu provedena ispitivanja interakcija.
Kod bolesnika lijecenih tezepelumabom treba izbjegavati primjenu zivih atenuiranih cjepiva.

U randomiziranom, dvostruko slijepom ispitivanju s paralelnim skupinama kod 70 bolesnika u dobi
izmedu 12 i 21 godine s umjerenom do teSkom astmom, lije¢enje tezepelumabom nije utjecalo na
humoralan odgovor protutijela induciran sezonskim cijepljenjem ¢etverovalentnim cjepivom protiv

gripe.

Ne ocekuje se da ¢e tezepelumab imati klinicki zna¢ajan uéinak na farmakokinetiku istodobno
primijenjenih lijekova za astmu. Prema populacijskoj farmakokineti¢koj analizi, ¢esti istodobno
primijenjeni lijekovi za astmu (ukljucujuéi antagoniste leukotrijenskih receptora, teofilinfaminofilin i
oralne kortikosteroide) nisu utjecali na klirens tezepelumaba.

4.6 Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca

Nema podataka o primjeni tezepelumaba u trudnica ili su oni ogranic¢eni (manje od 300 ishoda
trudnoéa). Ispitivanja na zivotinjama ne ukazuju na izravne ni neizravne Stetne uc¢inke u smislu

reproduktivne toksi¢nosti (vidjeti dio 5.3).

Ljudska IgG protutijela poput tezepelumaba prenose se kroz placentalnu barijeru, sto znac¢i da moze
do¢i do prijenosa lijeka Tezspire s majke na plod u razvoju.

Kao mjera opreza pozeljno je izbjegavati primjenu lijeka Tezspire tijekom trudnoce, osim ako je
oc¢ekivana korist za majku vecéa od bilo kojeg moguceg rizika za plod.

Dojenje
Nije poznato izluCuje li se tezepelumab u majéino mlijeko. Poznato je da se prvih nekoliko dana nakon

poroda ljudska IgG protutijela izlu¢uju u maj¢ino mlijeko te da njihove koncentracije ubrzo nakon
toga padaju na nisku razinu; stoga se ne moze iskljuciti rizik za dojence tijekom tog kratkog razdoblja.



Za to se specifi¢no razdoblje mora donijeti odluka o tome hoce li se prekinuti lije¢enje/suzdrzati od
lijeCenja tezepelumabom, uzimajuéi u obzir korist dojenja za dijete i dobrobit lijeCenja za zenu.

Nakon tog razdoblja tezepelumab bi se mogao primjenjivati tijekom dojenja ako je to klinicki
potrebno.

Vidjeti dio 5.3 za informacije o izlu¢ivanju tezepelumaba u mlijeko zivotinja (zenki makaki
majmuna).

Plodnost

Nema podataka o uc¢inku na plodnost kod ljudi. Ispitivanja na Zivotinjama nisu pokazala Stetne ucinke
lijecenja tezepelumabom na plodnost (vidjeti dio 5.3).

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima
Tezspire ne utjece ili zanemarivo utje¢e na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.
4.8 Nuspojave

Sazetak sigurnosnog profila

Najcéesce prijavljene nuspojave tijekom lijeCenja astme su artralgija (3,8%) i faringitis (4,1%), a
tijekom lijecenja KRSsNP-a faringitis (5,4%).

Tabli¢ni prikaz nuspojava

U Tablici 1 prikazane su nuspojave iz klini¢kih ispitivanja kod bolesnika s teSkom astmom i
KRSsNP-om koji su primili najmanje jednu dozu lijeka Tezspire tijekom ispitivanja u trajanju od
52 tjedna, kao i iz iskustva nakon stavljanja lijeka u promet.

Ucestalost nuspojava definirala se na sljedeéi nacin: vrlo ¢esto (> 1/10), ¢esto (> 1/100 i < 1/10),
manje ¢esto (> 1/1000 i < 1/100), rijetko (> 1/10 000 i < 1/1000), vrlo rijetko (< 1/10 000) i nepoznato
(ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka). Unutar svake skupine u¢estalosti nuspojave su
prikazane u padaju¢em nizu prema ozbiljnosti.

Tablica 1 Popis nuspojava
Organski sustav Nuspojave Ucdestalost
Infekcije i infestacije faringitis® Cesto
Poremecaji imunoloskog sustava preosjetljivost nepoznato
(ukljuéujuci
anafilakticku reakciju)
Poremecaji koze i potkoznog tkiva osip® Cesto
Poremecaji misi¢no-kosStanog sustava i vezivnog | artralgija Cesto
tkiva
Op¢i poremecaji i reakcije na mjestu primjene reakcija na mjestu Cesto
injiciranja®

2Pojam faringitis obuhvacao je sljedece objedinjene preporucene pojmove: faringitis, bakterijski faringitis,
streptokokni faringitis i virusni faringitis.

b Pojam osip obuhvacao je sljedeée objedinjene preporucene pojmove: osip, pruriticki osip, eritemski osip,
makulopapularni osip, makularni osip.

¢ Vidjeti ,,Opis odabranih nuspojava®.



Opis odabranih nuspojava

Reakcije na mjestu injiciranja

Prema objedinjenim podacima o sigurnosti iz ispitivanja PATHWAY i NAVIGATOR, reakcije na
mjestu injiciranja (npr. eritem na mjestu injiciranja, oticanje na mjestu injiciranja, bol na mjestu
injiciranja) javile su se kod 3,8% bolesnika lije¢enih tezepelumabom u supkutanoj dozi od 210 mg
svaka 4 tjedna.

Pedijatrijska populacija

Ukupno su 82 adolescenta u dobi od 12 do 17 godina s teSkom nekontroliranom astmom bila
ukljucena u 52-tjedno ispitivanje faze 3 NAVIGATOR (vidjeti dio 5.1). Sigurnosni profil kod
adolescenata u nacelu je bio sli¢an onomu u cjelokupnoj ispitivanoj populaciji.

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

U klini¢kim su se ispitivanjima bolesnicima s astmom primjenjivale supkutane doze do 280 mg svaka
2 tjedna i intravenske doze do 700 mg svaka 4 tjedna bez znakova toksi¢nosti povezane s dozom.

Nema specificnog lijeenja za predoziranje tezepelumabom. Ako dode do predoziranja, bolesnika
treba lijeciti potporno te po potrebi uvesti odgovarajuéi nadzor.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1 Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Lijekovi za opstruktivne bolesti disnih putova, ostali sistemski lijekovi za
opstruktivne bolesti di$nih putova, ATK oznaka: RO3DX11

Mehanizam djelovanja

Tezepelumab je monoklonsko protutijelo (IgG2M) koje ciljano djeluje na timusni stromalni limfopoetin
(TSLP) sprjecavajuéi njegovu interakciju s heterodimernim receptorom za TSLP. Kod astme i
KRSsNP-a i alergijski i nealergijski okidaci poticu proizvodnju TSLP-a. Blokiranje TSLP-a
tezepelumabom snizuje razine Sirokog spektra bioloskih biljega i citokina povezanih s upalom disnih
putova i sluznica kod astme i KRSsNP-a (kao $to su eozinofili u krvi, eozinofili u podsluzni¢nom
tkivu dis$nih putova, IgE, frakcija izdahnutog dusikova oksida (engl. fractional exhaled nitric oxide,
FeNO), IL-5 i IL-13); medutim, mehanizam djelovanja tezepelumaba kod astme i KRSsNP-a nije
definitivno utvrden.

Farmakodinamicki uéinci

Ucinak na eozinofile u krvi te upalne bioloske biljege i citokine

U klinickim ispitivanjima kod astme primjena tezepelumaba u supkutanoj dozi od 210 mg svaka

4 tjedna smanijila je broj eozinofila u krvi, FeNO, koncentraciju IL-5, koncentraciju IL-13 i serumsku
koncentraciju IgE-a od pocetka ispitivanja u odnosu na placebo. Nakon 2 tjedna lije¢enja postignuta je
gotovo maksimalna supresija tih biljega, uz izuzetak IgE-a, ¢ije su se koncentracije snizavale sporije.
Ti su se ucinci odrzali za cijelog trajanja lijecenja.


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

U klini¢kom ispitivanju kod KRSsNP-a primjena tezepelumaba u supkutanoj dozi od 210 mg svaka
4 tjedna smanjila je vrijednosti upalnih bioloskih biljega (broj eozinofila u krvi, FeNO [kod sudionika
koji su istodobno imali i astmu] i serumsku koncentraciju IgE-a).

Uc¢inak na eozinofile u podsluznicnom tkivu disnih putova

U jednom klini¢kom ispitivanju primjena tezepelumaba u supkutanoj dozi od 210 mg svaka 4 tjedna
smanjila je broj eozinofila u podsluzni¢nom tkivu za 89% u odnosu na smanjenje od 25% uz placebo.
Smanjenje je bilo dosljedno neovisno o upalnim bioloskim biljezima na pocetku ispitivanja.

Imunogenost

Kod bolesnika s astmom (NAVIGATOR) protutijela na lijek otkrivena su u bilo kojem trenutku kod
26 (4,9%) od 527 bolesnika lijecenih tezepelumabom u preporu¢enom rezimu doziranja tijekom
52-tjednog razdoblja ispitivanja. Od tih 26 bolesnika, kod njih 10 (1,9% bolesnika lije¢enih
tezepelumabom) razvila su se protutijela na lijek koja se javljaju tijekom lijecenja, a kod 1 bolesnika
(0,2% bolesnika lijecenih tezepelumabom) neutralizirajuca protutijela. Titri protutijela na lijek u
nacelu su bili niski i ¢esto prolazni. Nisu opazeni dokazi utjecaja protutijela na lijek na
farmakokinetiku, farmakodinamiku, djelotvornost ili sigurnost.

Kod bolesnika s KRSsNP-om (WAYPOINT) protutijela na lijek su se tijekom lije¢enja razvila kod

6 (4%) od 164 bolesnika koja su primala tezepelumab u supkutanoj dozi od 210 mg svaka 4 tjedna
tijekom 52-tjednog razdoblja lijeCenja. Neutralizirajuéa aktivnost protutijela zabiljezena je kod

1 bolesnika pozitivnog na protutijela na lijek. Premda protutijela na lijek nisu imala primjetnog
utjecaja na farmakokinetiku, farmakodinamiku, djelotvornost ili sigurnost, broj bolesnika kod kojih su
se tijekom lijeCenja razvila protutijela na lijek nije bio dovoljno velik da bi omogucio formalnu ocjenu
kod KRSsNP-a.

Klini¢ka djelotvornost

Astma

Djelotvornost tezepelumaba ocjenjivala se u dvama randomiziranim, dvostruko slijepim, placebom
kontroliranim klini¢kim ispitivanjima s paralelnim skupinama (PATHWAY i NAVIGATOR) u
trajanju od 52 tjedna, koja su obuhvatila ukupno 1609 bolesnika s teskom astmom u dobi od 12 ili vise
godina. U oba ispitivanja za ukljucivanje nije bila potrebna odredena minimalna poc¢etna razina
eozinofila u krvi niti drugih upalnih bioloskih biljega (npr. FeNO ili IgE).

PATHWAY je bilo 52-tjedno ispitivanje u¢inaka na egzacerbacije, U koje je uklju¢eno 550 bolesnika
(u dobi od 18 ili vise godina) s teSkom nekontroliranom astmom koji su primali tezepelumab u
supkutanoj dozi od 70 mg svaka 4 tjedna, tezepelumab u supkutanoj dozi od 210 mg svaka 4 tjedna,
tezepelumab u supkutanoj dozi od 280 mg svaka 2 tjedna ili placebo. Bolesnici su unutar proteklih
12 mjeseci morali imati 2 ili viSe egzacerbacija astme koje su zahtijevale lijecenje oralnim ili
sistemskim kortikosteroidima ili 1 egzacerbaciju astme koja je dovela do hospitalizacije.

NAVIGATOR je bilo 52-tjedno ispitivanje uc¢inaka na egzacerbacije, U koje je ukljuc¢en ukupno

1061 bolesnik (odrasli i adolescenti u dobi od 12 ili vise godina) s teSkom nekontroliranom astmom.
Bolesnici su primali lije¢enje tezepelumabom u supkutanoj dozi od 210 mg svaka 4 tjedna ili placebo.
Bolesnici su unutar proteklih 12 mjeseci morali imati 2 ili viSe egzacerbacija astme koje su zahtijevale
lijecenje oralnim ili sistemskim kortikosteroidima ili su dovele do hospitalizacije.

I uispitivanju PATHWAY i u ispitivanju NAVIGATOR bolesnici su morali imati rezultat Upitnika za
ocjenu kontrole astme od 6 pitanja (engl. Asthma Control Questionnaire 6, ACQ-6) > 1,5 pri probiru
te smanjenu pluénu funkciju na pocetku ispitivanja (FEV1 prije primjene bronhodilatatora < 80%
predvidene vrijednosti kod odraslih, odnosno < 90% predvidene vrijednosti kod adolescenata).
Bolesnici su morali primati redovitu terapiju umjerenim ili visokim dozama inhalacijskih
kortikosteroida (IKS) i najmanje jednim dodatnim lijekom za kontrolu astme, uz oralne
kortikosteroide (OKS) ili bez njih. Visoka doza IKS-a definirala se kao > 500 ug flutikazonpropionata



na dan ili ekvivalent. U ispitivanju PATHWAY je umjerena doza IKS-a definirana kao > 250 - 500 ug

flutikazonpropionata na dan ili ekvivalent, a u ispitivanju NAVIGATOR kao 500 ug
flutikazonpropionata na dan ili ekvivalent. Bolesnici su nastavili primati osnovnu terapiju za astmu

tijekom cijelog trajanja ispitivanja.

Demografske i pocetne znacajke bolesnika u tim dvama ispitivanjima prikazane su u Tablici 2 u

nastavku.
Tablica 2 Demografske i pocetne znacajke u ispitivanjima kod astme
PATHWAY NAVIGATOR
N=550 N=1059
Srednja vrijednost dobi (godine) (SD) 52 (12) 50 (16)
Zene (%) 66 64
Bijelci (%) 92 62
Crnci ili Afroamerikanci (%) 3 6
Azijci (%) 3 28
Hispanoamerikanci ili Latinoamerikanci (%) 1 15
Srednja vrijednost trajanja astme (godine) (SD) 17 (12) 22 (16)
Nikad pusili (%) 81 80
Primjena visoke doze 1KS-a (%) 49 75
Primjena OKS-a (%) 9 9
Srednja vrijednost broja egzacerbacija u 2,4 (1,2) 2,8(1,4)
prethodnoj godini (SD)
Srednja vrijednost postotka predvidenog FEV1 60 (13) 63 (18)
na pocetku ispitivanja (SD)
Srednja vrijednost FEV1 prije primjene 1,9 (0,6) 1,8 (0,7)
bronhodilatatora (1) (SD)
Srednja vrijednost reverzibilnosti FEV1 (%) 23 (20) 15 (15)
nakon primjene bronhodilatatora (SD)
Srednja pocetna vrijednost broja eozinofila u 371 (353) 340 (403)
krvi (stanice/ul) (SD)
Broj eozinofila u krvi > 150 stanica/pl (%) 76 74
Pozitivan alergijski status (%)?2 46 64
Srednja vrijednost FeNO (ppb) (SD) 35 (39) 44 (41)
FeNO > 25 ppb (%) 44 59
Srednja vrijednost ACQ-6 rezultata 2,7(0,8) 2.8 (0,8)
Broj eozinofila u krvi > 150 stanica/ul i FeNO 38 47

> 25 ppb (%)

2 Pozitivan alergijski status definirao se pozitivnim nalazom na serumski IgE specifi¢an za bilo koji cjelogodi$nji

aeroalergen u panelu FEIA

ACQ-6, Upitnik za ocjenu kontrole astme od 6 pitanja; FEIA (engl. fluorescent enzyme immunoassay),

fluorescentni enzimski imunotest; FeNO (engl. fractional exhaled nitric oxide), frakcija izdahnutoga dusikovog
oksida; FEV, (engl. forced expiratory volume in one second) forsirani izdisajni volumen u jednoj sekundi; IKS,

inhalacijski kortikosteroid; IgE, imunoglobulin E; OKS, oralni kortikosteroid; ppb (engl. parts per billion)

dijelovi na milijardu; SD, standardna devijacija.

Sazeti rezultati u nastavku odnose se na preporuceni rezim primjene tezepelumaba u supkutanoj dozi

0d 210 mg svaka 4 tjedna.




Egzacerbacije

Primarna mjera ishoda u ispitivanjima PATHWAY i NAVIGATOR bila je stopa teskih egzacerbacija
astme koja se mjerila tijekom 52 tjedna. Teske egzacerbacije astme definirale su se kao pogorsanje
astme koje je zahtijevalo primjenu ili povecanje doze oralnih ili sistemskih kortikosteroida tijekom
najmanje 3 dana ili primjenu jedne depo injekcije kortikosteroida i/ili posjeti hitnoj sluzbi koji su
zahtijevali primjenu oralnih ili sistemskih kortikosteroida i/ili hospitalizaciju.

| uispitivanju PATHWAY i u ispitivanju NAVIGATOR kod bolesnika lije¢enih tezepelumabom
doslo je do znacajnih smanjenja godiSnje stope teskih egzacerbacija astme u odnosu na placebo
(Tablica 3 i Tablica 4). Zabiljezeno je i manje egzacerbacija koje su zahtijevale posjete hitnoj sluzbi
i/ili hospitalizaciju kod bolesnika lije¢enih tezepelumabom u odnosu na one koji su primali placebo.
Uz tezepelumab u supkutanoj dozi od 210 mg svaka 4 tjedna stopa teskih egzacerbacija astme koje su

odnosno 79% u ispitivanju NAVIGATOR.

Tablica 3 Stopa teSkih egzacerbacija u 52. tjednu u ispitivanju NAVIGATOR?
Tezepelumab (N=528) Placebo (N=531)

Godisnja stopa teskih egzacerbacija astme
Stopa 0,93 2,10
Omijer stopa (95% CI) 0,44 (0,37; 0,53)
p-vrijednost < 0,001

2 Vrijeme pod rizikom definiralo se kao ukupno vremensko razdoblje u kojem moze do¢i do nove egzacerbacije
(tj. ukupno vrijeme pracenja ne ra¢unajuéi vrijeme tijekom i 7 dana nakon egzacerbacije).
Cl, interval pouzdanosti

Tablica 4 Stopa teskih egzacerbacija u 52. tjednu u ispitivanju PATHWAY?
Tezepelumab (N=137) Placebo (N=138)

Godisnja stopa teSkih egzacerbacija astme
Stopa 0,20 0,72
Omijer stopa (95% CI) 0,29 (0,16; 0,51)
p-vrijednost < 0,001

2 Vrijeme pod rizikom definiralo se kao ukupno vrijeme pracenja.
Cl, interval pouzdanosti

Analiza podskupina

U ispitivanju NAVIGATOR tezepelumab je smanjio stopu teskih egzacerbacija astme neovisno o
pocetnim razinama eozinofila u krvi i FeNO te alergijskom statusu (koji se utvrdivao na temelju
vrijednosti IgE-a specifi¢nog za pojedini cjelogodisnji acroalergen). Sli¢ni su rezultati opazeni i u
ispitivanju PATHWAY. Vidjeti Sliku 1.

U ispitivanju NAVIGATOR smanjenja stope teskih egzacerbacija astme bila su veéa kod visih
pocetnih vrijednosti eozinofila u krvi i FeNO (omjer stopa = 0,79 [95% CI: 0,48; 1,28] kod bolesnika s
pocetnim brojem eozinofila u krvi < 150 stanica/ul i pocetnom vrijednoséu FeNO < 25 ppb; omjer
stopa = 0,30 [95% CI: 0,23; 0,40] kod bolesnika s po¢etnim brojem eozinofila u krvi > 150 stanica/pl i
pocetnom vrijedno$¢u FeNO > 25 ppb).
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Slika 1 Omjer godisnjih stopa teskih egzacerbacija astme tijekom 52 tjedna s obzirom na
razli¢ite pocetne bioloske biljege u potpunom skupu podataka za analizu
(objedinjeni podaci iz ispitivanja NAVIGATOR i PATHWAY)?

Tezepelumab
210 mg svaka 4 tj. Placebo Omjer stopa
n/ procjena n/ procjena (95% CI)
I
1
Ukupno 665/0,78 669/1,92 —— 1 0,40 (0,34, 0,48)
I
Podetni broj eozinofila (stanice/ul) 1
<300 37910,84 382/1,62 —_— I 0,52 (0,41, 0,66)
1
>=300 286 /0,68 2871235 —_— 1 0,29 (0,22, 0,38)
1
Pocetni broj eozinofila (stanice/ul) !
<150 166 10,88 17111,70 —_ 0,52 (0,36, 0,73)
150-<300 21310,81 21111,56 — : 0,52 (0,38, 0,72)
300-<450 127 10,81 1161/2,03 —_— | 0,40 (0,26, 0,60)
1
>=450 159/0,57 17112,56 —— 1 0,22 (0,15, 0,33)
|
Pocetni FeNo (ppb) 1
<25 28110,84 2941/1,39 e : 0,60 (0,46, 0,79)
25-<50 1911/0,76 18112,00 —— I 0,38 (0,27, 0,53)
I
>=50 17510,67 1891277 e | 0,24 (0,17, 0,34)
1
Alergijski status? I
Pozitivan alergijski status 410/0,72 40571,92 —_ 4 0,38 (0,30, 0,47)
Negativan alergijski status 241/0,89 243/1,95 : 0,46 (0,34, 0,62)
|
Pocetni broj eozinofila (stanice/ul) i I
FeNO (ppb) !
—_—
Broj cozinofila <1501 FeNO <25 s b [ CLE3ARA0. 1,080
S
Broj eozinofila >=150 i FeNO <25 1851/0,80 195711,37 ; 0,58 (0,41, 0,82)
Broj eozinofila <150 i FeNO >=25 571086 69/219 - | 0,39 (0,22, 0,69)
1
Broj eozinofila >=150 i FeNO >=25 309/0,69 30117243 1 0,28 (0,22, 0,37)
1
L
U korist tezepelumaba ’ v . 3 ¥ U korist placeba
0.1 0,5 1 2

Omjer stopa (95% CI)
2 \rijeme pod rizikom definiralo se kao ukupno vremensko razdoblje u kojem moze do¢i do nove egzacerbacije
(j. ukupno vrijeme pracenja, ne racunajuci vrijeme tijekom i 7 dana nakon egzacerbacije).
b Alergijski status definiran nalazom na serumski IgE specifi¢an za bilo koji cjelogodisnji aeroalergen u panelu
FEIA.

Pluéna funkcija

Promjena pocetne vrijednosti FEV; ocjenjivala se kao sekundarna mjera ishoda u ispitivanju
NAVIGATOR. Tezepelumab je, u usporedbi s placebom, omogucio klinicki znacajna poboljsanja u
vidu srednje promjene pocetne vrijednosti FEV: (Tablica 5).

Ishodi koje su prijavljivali bolesnici

Promjene pocetnih rezultata upitnika ACQ-6, Standardiziranog upitnika o kvaliteti Zivota kod astme
za osobe u dobi od 12 i vise godina (engl. Standardised Asthma Quality of Life Questionnaire for ages
12 and Older, AQLQ(S)+12) i srednje vrijednosti tjednih rezultata Dnevnika za pracenje simptoma
astme (engl. Asthma Symptom Diary, ASD) ocjenjivale su se kao sekundarne mjere ishoda u
ispitivanju NAVIGATOR. TezZina piskanja pri disanju, nedostatka zraka, kaslja i stezanja u prsistu
ocjenjivala se dvaput dnevno (ujutro i navecer). Budenje nocu i aktivnost ocjenjivali su se jednom
dnevno. Ukupan ASD rezultat izracunavao se kao srednja vrijednost rezultata za 10 pitanja (Tablica 5)

Poboljsanja rezultata upitnika ACQ-6 i AQLQ(S)+12 opaZena su ve¢ u 2. odnosno 4. tjednu nakon
primjene tezepelumaba, a odrzala su se do 52. tjedna u oba ispitivanja.
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Tablica5 Rezultati za klju¢ne sekundarne mjere ishoda u 52. tjednu u ispitivanju
NAVIGATOR?

Tezepelumab Placebo

FEV1 prije primjene bronhodilatatora
N 527 531

Srednja promjena (LS) od pocetne 0,23 0,10
vrijednosti (1)
Srednja vrijednost razlike (LS) u 0,13 (0,08; 0,18)
odnosu na placebo (1) (95% CI)
p-vrijednost < 0,001

Ukupan rezultat upitnika AQLQ(S)+12
N 525 526

Srednja promjena (LS) od pocetne 1,48 1,14
vrijednosti
Razlika u odnosu na placebo (95% CI) 0,33 (0,20; 0,47)

p-vrijednost < 0,001
Rezultat upitnika ACQ-6
N 527 531

Srednja promjena (LS) od pocetne -1,53 -1,20
vrijednosti
Razlika u odnosu na placebo (95% CI) -0,33 (-0,46; -0,20)

p-vrijednost < 0,001
ASD
N 525 531

Srednja promjena (LS) od pocetne -0,70 -0,59
vrijednosti
Razlika u odnosu na placebo (95% CI) -0,11 (-0,19; -0,04)

p-vrijednost 0,004

2 Procjene se temelje na mijeSanom modelu s ponovljenim mjerenjima (engl. Mixed Model for Repeated
Measures, MMRM) u kojem su Kkoristeni svi dostupni podaci za bolesnike s najmanje 1 promjenom pocetne
vrijednosti, ukljucujuéi podatke nakon prekida sudjelovanja u ispitivanju.

ACQ-6, Upitnik za ocjenu kontrole astme od 6 pitanja; AQLQ(S)+12, Standardizirani upitnik o kvaliteti Zivota
kod astme za osobe u dobi od 12 i vise godina; ASD, Dnevnik za pracenje simptoma astme; CI, interval
pouzdanosti; FEV1, forsirani izdisajni volumen u jednoj sekundi; LS, metoda najmanjih kvadrata; N, broj
bolesnika koji su sudjelovali u analizi (FA) s najmanje jednom promjenom pocetne vrijednosti.

Stariji bolesnici (= 65 godina)

Od 665 bolesnika s astmom izloZenih tezepelumabu u supkutanoj dozi od 210 mg svaka 4 tjedna u
ispitivanjima PATHWAY i NAVIGATOR, ukupno je 119 bolesnika imalo 65 ili vise godina, od kojih
su njih 32 imala 75 ili vise godina. Sigurnost u tim dobnim skupinama bila je sli¢na onoj u cjelokupnoj
ispitivanoj populaciji. Djelotvornost u tim dobnim skupinama bila je sli¢na onoj u cjelokupnoj
ispitivanoj populaciji u ispitivanju NAVIGATOR. U ispitivanje PATHWAY nije bio uklju¢en
dovoljan broj bolesnika u dobi od 65 ili vise godina da bi se mogla utvrditi djelotvornost u toj dobnoj
skupini.
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Kronicni rinosinusitis s nosnim polipima (KRSsNP)

Djelotvornost tezepelumaba ocjenjivala se u 52-tjednom randomiziranom, dvostruko slijepom,
multicentricnom, placebom kontroliranom ispitivanju s paralelnim skupinama (WAYPOINT)
provedenom kod 408 bolesnika u dobi od 18 ili vise godina koji su primali standardnu terapiju za
KRSsNP. To je ispitivanje obuhvatilo bolesnike koji su imali simptomatski KRSsNP unato¢ lijecenju

anamnezi, ili kojima je bilo koja od tih terapija bila kontraindicirana ili je nisu podnosili.
Bolesnici su primali tezepelumab u dozi od 210 mg ili placebo supkutano svaka 4 tjedna tijekom
52 tjedna kao dodatak lije¢enju intranazalnim kortikosteroidima (npr. mometazonfuroatu u obliku
spreja za nos) za KRSsNP.

Demografske i pocetne znacajke u ispitivanju WAYPOINT navedene su u Tablici 6 u nastavku.

Tablica 6 Demografske i pocetne znacajke u ispitivanju WAYPOINT
WAYPOINT
N=4082
Srednja vrijednost dobi (godine) (SD) 50 (14)
Muskarci (%) 65
Srednja vrijednost trajanja KRSsNP-a (godine) (SD) 13 (10)
Bolesnici prethodno podvrgnuti > 1 kirur§kom zahvatu (%) 71

Bolesnici lijeceni sistemskim kortikosteroidima za KRSSNP u

proteklih godinu dana (%) 58

Srednja vrijednost ukupnog NPS rezultata® (SD), raspon: 0 - 8 6,1 (1,2)

Srednja vrijednost NCS rezultata tijekom dvotjednih

razdoblja® ¢ (SD), raspon: 0 - 3 2,6 (0.5)
Srednja vrijednost ukupnog LMK rezultata za opstrukciju 19 (4)
sinusa prema CT snimkama® (SD), raspon: 0 - 24
Srednja vrijednost rezultata za gubitak osjeta mirisa tijekom 2.9 (0,4)
dvotjednih razdoblja™ ¢ (SD), raspon: O - 3 AT
Srednja vrijednost ukupnog SNOT-22 rezultata® (SD),

, 69 (18)
raspon: 0 - 110
Srednja vrijednost broja eozinofila u krvi (stanice/ul) (SD) 360 (235)
Srednja vrijednost ukupne koncentracije IgE-a, IU/ml (SD) 176 (285)
Astma/NSAIL-ERD/AERDE® (%) 61
NSAIL-ERD/AERD (%) 17
Alergijski rinitis (%) 14

@ Broj bolesnika (N) =407 za srednju vrijednost ukupnog NPS rezultata; N=406 za srednju vrijednost NCS
rezultata tijekom dvotjednih razdoblja i srednju vrijednost rezultata za gubitak osjeta mirisa tijekom dvotjednih
razdoblja; N=404 za srednju vrijednost ukupnog LMK rezultata za opstrukciju sinusa prema CT snimkama i
srednju vrijednost broja eozinofila u krvi; N=389 za srednju vrijednost ukupne koncentracije IgE-a.

b Vigi rezultati ukazuju na vecu tezinu bolesti ili simptoma.

¢QOcjenjivalo se u sklopu Dnevnika simptoma nosne polipoze (engl. Nasal Polyposis Symptom Diary, NPSD).
dQcjenjivalo se na temelju rezultata za poteskoée s osjetom mirisa u sklopu NPSD-a.

& Svi bolesnici s AERD-om ili NSAIL-ERD-om uklju¢eni u ovu podskupinu, osim njih troje, imali su prijavljenu
i dijagnozu astme.

AERD (engl. aspirin exacerbated respiratory disease), bolest diSnog sustava pogorSana acetilsalicilatnom
kiselinom; KRSsNP, kroni¢ni rinosinusitis s nosnim polipima; CT (engl computed tomography), ra¢unalna
tomografija; IgE, imunoglobulin E; 1U, internacionalne jedinice; LMK, Lund-Mackay; NCS (engl. nasal
congestion score), rezultat za kongestiju nosa; NPS (engl. nasal polyp score), rezultat za nosne polipe;
NSAIL-ERD, bolest disnog sustava pogor$ana nesteroidnim protuupalnim lijekovima; SD, standardna devijacija;
SNOT-22 (engl. 22-item Sino-Nasal Outcome Test), test za ocjenu 22 sinonazalna ishoda.

Dvije primarne mjere ishoda za djelotvornost bile su promjena ukupnog rezultata za nosne polipe
(NPS, engl. nasal polyp score) prema nalazima nosne endoskopije od pocetka ispitivanja do 52. tjedna
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na temelju ocjene neovisnih zaslijepljenih ocjenitelja te promjena srednje vrijednosti rezultata za
kongestiju nosa tijekom dvotjednih razdoblja (NCS, engl. nasal congestioin score) od pocetka
ispitivanja do 52. tjedna, koja se ocjenjivala u sklopu dnevnika simptoma nosnih polipa (NPSD, engl.
nasal polyposisi symptom diary). Ukupan NPS rezultat ocjenjivao se na kategorickoj ljestvici (0 - 8).
Kongestiju nosa bolesnici su ocjenjivali svakodnevno na kategorickoj ljestvici tezine od 0 do 3. Za
ispitivanje WAYPOINT navedene su neprilagodene p-vrijednosti.

U usporedbi s bolesnicima koji su primali placebo, oni koji su primali tezepelumab ostvarili su
statisti¢ki znacajna poboljSanja ukupnog NPS rezultata i srednje vrijednosti NCS rezultata tijekom
dvotjednih razdoblja u 52. tjednu (vidjeti Tablicu 7).

Rezultati za primarne i klju¢ne sekundarne mjere ishoda u ispitivanju WAYPOINT navedeni su u
Tablici 7.

Tablica 7 Rezultati za primarne i klju¢ne sekundarne mjere ishoda u ispitivanju
WAYPOINT

Tezepelumab | Placebo | p-vrijednost?
(N=203) (N=205)

Primarne mjere ishoda

NPS u 52. tjednu

Srednja pocetna vrijednost 6,1 6,1
Srednja (LS) vrijednost promjene -2,46 -0,38
Srednja (LS) vrijednost razlike u odnosu na -2,08 (-2,40; -1,76) <0,0001

placebo (95% CI)

NCS u 52. tjednu

Srednja pocetna vrijednost 2,59 2,55
Srednja (LS) vrijednost promjene -1,74 -0,70
Srednja (LS) vrijednost razlike u odnosu na -1,04 (-1,21; -0,87) < 0,0001

placebo (95% CI)

Kljuéne sekundarne mjere ishoda

Gubitak osjeta mirisa® u 52. tjednu

Srednja pocetna vrijednost 2,9 2,8
Srednja (LS) vrijednost promjene -1,26 -0,26
Srednja (LS) vrijednost razlike u odnosu na -1,01 (-1,18; -0,83) <0,0001

placebo (95% CI)

SNOT-22 rezultat u 52. tjednu

Srednja pocetna vrijednost 68,2 69,2
Srednja (LS) vrijednost promjene -45,02 -17,58
Srednja (LS) vrijednost razlike u odnosu na -27,44 (-32,51; -22,37) <0,0001

placebo (95% CI)

Rezultat na Lund-Mackay ljestvici (LMK) u 52. tjednu
Srednja pocetna vrijednost 18,9 18,5
Srednja (LS) vrijednost promjene -6,27 -0,57
Srednja (LS) vrijednost razlike u odnosu na -5,70 (-6,37; -5,03) <0,0001

placebo (95% CI)

Vrijeme do prve odluke o sinonazalnom kirur§kom zahvatu i/ili primjene SKS-a za KRSsNP
do 52. tjedna

Udio bolesnika (%)° 5,7 | 314

Postotno smanjenje u odnosu na placebo [omjer 92% [0,08 (0,03; 0,16)] <0,0001
hazarda (95% CI)]

Vrijeme do prve odluke o sinonazalnom kirur§kom zahvatu do 52. tjedna

Udio bolesnika (%)° | 05 | 220 |
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Postotno smanjenje u odnosu na placebo [omjer 98% [0,02 (0,00; 0,09)] <0,0001
hazarda (95% CI)]

Vrijeme do prve primjene SKS-a za KRSsNP do 52. tjedna
Udio bolesnika (%)° 5,2 | 193
Postotno smanjenje u odnosu na placebo [omjer 89% [0,11 (0,04; 0,25)] <0,0001
hazarda (95% CI)]

Ukupan rezultat za simptome (TSS) u 52. tjednu
Srednja pocetna vrijednost 16,3 16,4
Srednja (LS) vrijednost promjene -10,39 -3,43
Srednja (LS) vrijednost razlike u odnosu na -6,96 (-8,09; -5,83) < 0,0001
placebo (95% CI)

@ Navedene su neprilagodene p-vrijednosti. Statisticki znac¢ajno nakon prilagodbe za multiplicitet.

® Promjena od pocetnog rezultata za gubitak osjeta mirisa, koji se ocjenjivao na temelju srednje vrijednosti
rezultata za pote§koce s osjetom mirisa tijekom dvotjednog razdoblja u sklopu NPSD-a.

¢ Procjene udjela bolesnika s dogadajima prema Kaplan—Meierovoj metodi.

KRSsNP, kroniéni rinosinusitis s nosnim polipima; CI (engl. confidence interval), interval pouzdanosti; srednja
(LS) vrijednost promjene, srednja vrijednost promjene od pocetne vrijednosti prema metodi najmanjih kvadrata
(engl. least squares) — smanjenje rezultata ukazuje na poboljsanje; NCS, rezultat za kongestiju nosa;

NPS, rezultat za nosne polipe; SKS, sistemski kortikosteroidi; SD, standardna devijacija; SNOT-22, test za
ocjenu 22 sinonazalna ishoda; TTS (engl. total symptom score), ukupan rezultat za simptome.

Slika2  Srednja (LS) vrijednost promjene ukupnog rezultata za nosne polipe (NPS) i
srednje vrijednosti rezultata za kongestiju nosa tijekom dvotjednih razdoblja (NCS) od
pocetka ispitivanja do 52. tjedna

Slika 2a. Ukupan NPS rezultat Slika 2b. Srednja vrijednost NCS rezultata
tijekom dvotjednih razdoblja

Tezepelumab 210 mg svaka 4 tj. (N=203) —»
i Placebo (N=205) — =

Tezepelumab 210 mg svaka 4 tj. (N=203) .
Placebo (N=205) — =
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*lM*

B SNV S G ) S o

Srednja (LS) vrijednost promjene (95% CI)
Srednja (LS) vrijednost promjene (95% CI)

Vrijeme (tjedni) Vrijeme (tjedni)

Poboljsanje gubitka osjeta mirisa kod bolesnika lijecenih tezepelumabom u odnosu na one koji su
primali placebo opazeno je ve¢ pri prvoj ocjeni nakon 2 tjedna.

Pedijatrijska populacija

Astma

Ukupno su 82 adolescenta u dobi od 12 do 17 godina s teSkom nekontroliranom astmom bila
ukljucena u ispitivanje NAVIGATOR i primala lijecenje tezepelumabom (n=41) ili placebo (n=41).
Od 41 adolescenta koji je primao tezepelumab, njih 15 uzimalo je visoku dozu 1KS-a na pocetku
ispitivanja. Godisnja stopa egzacerbacija astme opaZena kod adolescenata lije¢enih tezepelumabom
iznosila je 0,68 u odnosu na 0,97 kod onih koji su primali placebo (omjer stopa: 0,70; 95% CI: 0,34;
1,46). Srednja vrijednost (LS) promjene FEV; od pocetne vrijednosti opazena kod adolescenata
lijeenih tezepelumabom iznosila je 0,44 | u odnosu na 0,27 | kod onih koji su primali placebo (srednja
vrijednost [LS] razlike: 0,17 I; 95% CI: -0,01; 0,35). Farmakodinamic¢ki odgovori kod adolescenata u
nacelu su bili slicni onima u cjelokupnoj ispitivanoj populaciji.

Europska agencija za lijekove odgodila je obvezu podnosenja rezultata ispitivanja lijeka Tezspire u

jednoj ili viSe podskupina pedijatrijske populacije u indikaciji astme (vidjeti dio 4.2 za informacije o
pedijatrijskoj primjeni).
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KRSsNP

Europska agencija za lijekove izuzela je obvezu podnoSenja rezultata ispitivanja lijeka Tezspire u svim
podskupinama pedijatrijske populacije u indikaciji KRSsNP-a (vidjeti dio 4.2 za informacije o
pedijatrijskoj primjeni).

5.2  Farmakokineticka svojstva

Farmakokinetika tezepelumaba sli¢na je kod bolesnika s astmom i onih koji imaju KRSsNP.

Farmakokinetika tezepelumaba nakon supkutane primjene doza u rasponu od 2,1 mg do 420 mg bila je
proporcionalna dozi.

Apsorpcija

Nakon primjene jedne supkutane doze maksimalna koncentracija u serumu postignuta je za priblizno
3 — 10 dana. Prema populacijskoj farmakokinetickoj analizi procijenjena apsolutna bioraspolozivost
iznosila je priblizno 77%. Nije bilo klini¢ki vazne razlike u bioraspolozivosti kod primjene lijeka na
razli¢itim mjestima injiciranja (abdomen, bedro ili nadlakticu).

Distribucija

Prema populacijskoj farmakokineti¢koj analizi, sredi$nji volumen distribucije tezepelumaba kod osobe
tjelesne tezine 70 kg iznosio je 3,9 |, a periferni 2,2 .

Metabolizam

Tezepelumab je ljudsko monoklonsko protutijelo (IgG2X) koje razgraduju proteoliticki enzimi koji su
rasprostranjeni po cijelom tijelu, a ne metabolizira se djelovanjem jetrenih enzima.

Eliminacija

Buduc¢i da je tezepelumab ljudsko monoklonsko protutijelo, eliminira se unutarstani¢nim
katabolizmom i nema dokaza klirensa posredovanog ciljnim elementom. Prema populacijskoj
farmakokineti¢koj analizi, procijenjeni klirens tezepelumaba kod osobe tjelesne tezine 70 kg iznosio je
0,17 | na dan. Poluvrijeme eliminacije iznosilo je priblizno 26 dana.

Posebne populacije

Dob, spol, rasa
Prema populacijskoj farmakokinetickoj analizi dob, spol i rasa nisu imali klinicki znac¢ajnog uc¢inka na
farmakokinetiku tezepelumaba.

Tjelesna teZina

Prema populacijskoj farmakokinetickoj analizi, veca tjelesna tezina bila je povezana s manjom
izloZzenos¢u. Medutim, u¢inak tjelesne tezine na izlozenost nije imao znac¢ajnog utjecaja na
djelotvornost i sigurnost te ne zahtijeva prilagodbu doze.

Pedijatrijski bolesnici

Prema populacijskoj farmakokinetickoj analizi, nije bilo klini¢ki znacajne dobno uvjetovane razlike u
farmakokinetici tezepelumaba izmedu odraslih bolesnika i adolescenata u dobi od 12 do 17 godina
oboljelih od astme. Tezepelumab se nije ispitivao kod djece mlade od 12 godina za lijecenje astme niti
kod djece mlade od 18 godina za lijecenje KRSsNP-a (vidjeti dio 4.2).

Stariji bolesnici (> 65 godina)
Prema populacijskoj farmakokinetickoj analizi, nije bilo klini¢ki znacajne razlike u farmakokinetici

tezepelumaba izmedu bolesnika u dobi od 65 ili vise godina i mladih bolesnika.
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Ostecenje funkcije bubrega

Nisu provedena formalna klini¢ka ispitivanja kojima bi se ocijenio u¢inak oSte¢enja bubrezne funkcije
na tezepelumab. Prema populacijskoj farmakokinetickoj analizi, klirens tezepelumaba bio je slican
kod bolesnika s blagim o$te¢enjem bubrezne funkcije (klirens kreatinina 60 ml/min do < 90 ml/min),
umjerenim o$te¢enjem bubrezne funkcije (klirens kreatinina 30 do < 60 ml/min) i onih s normalnom
bubreznom funkcijom (klirens kreatinina > 90 ml/min). Tezepelumab se nije ispitivao kod bolesnika s
teskim ostecenjem bubrezne funkcije (klirens kreatinina < 30 ml/min), medutim, klirens tezepelumaba
ne odvija se putem bubrega.

Ostecenje funkcije jetre

Nisu provedena formalna klinicka ispitivanja kojima bi se ocijenio u¢inak ostecenja jetrene funkcije
na tezepelumab. Budu¢i da se klirens IgG monoklonskih protutijela ne odvija primarno putem jetre, ne
ocekuje se da ¢e promjena jetrene funkcije utjecati na klirens tezepelumaba. Prema populacijskoj
farmakokineti¢koj analizi, po¢etne vrijednosti bioloskih biljega jetrene funkcije (ALT, AST i
bilirubin) nisu imale nikakvog u¢inka na klirens tezepelumaba.

5.3 Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Neklini¢ki podaci nisu ukazali na poseban rizik za ljude na temelju ispitivanja toksi¢nosti ponovljenih
doza, uklju¢ujuéi ocjene sigurnosne farmakologije i plodnosti, te reproduktivne toksi¢nosti u sklopu
prosirenog ispitivanja toksi¢nih u¢inaka na prenatalni i postnatalni razvoj (engl. enhanced Pre- and
Post-Natal Development, ePPND) provedenih u makaki majmuna uz doze do 300 mg/kg na tjedan
(kojima se postizu razine izlozenosti 100 puta vecée od klini¢ke izlozenosti kod primjene najvece
preporucene doze za ljude).

Tezepelumab se izlucuje u mlijeko zenki makaki majmuna, no u niskim koncentracijama (< 1%).
Buduc¢i da je tezepelumab monoklonsko protutijelo, nisu provedena ispitivanja genotoksicnosti ni
kancerogenosti.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomoénih tvari

acetatna kiselina (E 260)

L-prolin

polisorbat 80 (E 433)

natrijev hidroksid (za podesavanje pH)

voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti

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

3 godine.

Tezspire se moze ¢uvati na sobnoj temperaturi (20°C — 25°C ) tijekom najvise 30 dana. Nakon vadenja
iz hladnjaka Tezspire se mora upotrijebiti unutar 30 dana ili baciti.

6.4 Posebne mjere pri cuvanju lijeka

Cuvati u hladnjaku (2°C — 8°C). Za ¢uvanje nakon vadenja iz hladnjaka vidjeti dio 6.3.
Napunjenu $trcaljku ili napunjenu brizgalicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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Ne zamrzavati. Ne tresti. Ne izlagati toplini.
6.5 Vrstaisadrzaj spremnika

Napunjena Strcaljka

1,91 ml otopine u napunjenoj strcaljki od silikoniziranog stakla tipa I, s cepom klipa od brombutilne
gume i posebnom iglom tankih stijenki od nehrdajuceg ¢elika velic¢ine 27 G i duljine 12,7 mm,
prekrivenom ¢vrstim zatvara¢em igle. Napunjena $trcaljka ima i Stitnik igle i proSiren rubnik za prste.

Velicine pakiranja:
Pakiranje sadrzi 1 napunjenu Strcaljku.
Visestruko pakiranje sadrzi 3 (3 pakiranja od 1) napunjene Strcaljke.

Napunjena brizgalica

1,91 ml otopine u napunjenoj Strcaljki od silikoniziranog stakla tipa I, s cepom klipa i posebnom iglom
tankih stijenki od nehrdajucéeg Celika veli¢ine 27 G i duljine 12,7 mm, prekrivenom zatvaracem igle.
Napunjena brizgalica sastoji se od napunjene Strcaljke i ruénog, mehanic¢kog (opruznog) pomagala za
injiciranje.

Velicine pakiranja:

Pakiranje sadrzi 1 napunjenu brizgalicu.

Visestruko pakiranje sadrzi 3 (3 pakiranja od 1) napunjene brizgalice.

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veliCine pakiranja.

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Ovaj lijek namijenjen je samo za jednokratnu uporabu.

Prije primjene kutiju treba izvaditi ih hladnjaka i pricekati da se Tezspire ugrije na sobnu temperaturu.
Za to je obi¢no potrebno 60 minuta.

Prije primjene vizualno pregledajte Tezspire kako biste utvrdili sadrzi li Cestice i je li promijenio
boju. Tezspire je bistra do opalescentna, bezbojna do svjetlozuta otopina. Nemojte primijeniti ovaj
lijek ako je otopina mutna, ako je promijenila boju ili ako sadrzi velike ili strane Cestice.

Dodatne informacije i upute za pripremu i primjenu lijeka Tezspire napunjenom strcaljkom ili
napunjenom brizgalicom navedene su u uputi u lijeku i ,,Uputama za uporabu®.

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertéalje
Svedska
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8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
EU/1/22/1677/001 1 napunjena Strcaljka

EU/1/22/1677/002 Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene $trcaljke
EU/1/22/1677/003 1 napunjena brizgalica

EU/1/22/1677/004 Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene brizgalice
9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 19. rujna 2022.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOG II.
PROIZVODA@I BIOLOSKE DJ ELATNE TVARI'1
PROIZVODAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE
LIJEKA U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I
PRIMJENU

OSTALI UVJETI | 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

Naziv i adresa proizvodaca bioloSke djelatne tvari

Amgen Inc. (Amgen Thousand Oaks ili ATO)
One Amgen Centre Drive

Thousand Oaks

California 91320

Sjedinjene Americke Drzave

Immunex Rhode Island Corporation (nhaziva se Amgen Rhode Island ili ARI)
40 Technology Way

West Greenwich

Rhode Island 02817

Sjedinjene Americke Drzave

Naziv i adresa proizvodac¢a odgovornog za pustanje serije lijeka u promet

AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertélje
Svedska

B. UVJETIILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

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

C. OSTALIUVJIETI I ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
o Periodic¢ka izvje$éa 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.c 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. UVJETIILI 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:
¢ 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,
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odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije ili
minimizacije rizika).
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PRILOG IlIl.

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

KUTIJA NAPUNJENE STRCALJKE

1. NAZIV LIJEKA

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tezepelumab

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomoc¢ne tvari: acetatna Kiselina, L-prolin, polisorbat 80, natrijev hidroksid, voda za injekcije.

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju
1 napunjena Strcaljka

5.  NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE

Supkutano

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Otvoriti ovdje

Samo za jednokratnu uporabu

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA 1ZVAN POGLEDA | 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, ne tresti niti izlagati toplini.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

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

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertalje
Svedska

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

EU/1/22/1677/001 1 napunjena Strcaljka

13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

tezspire 210 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

VANJSKO PAKIRANJE VISESTRUKOG PAKIRANJA NAPUNJENIH STRCALJKI — S
PLAVIM OKVIROM

1. NAZIV LIJEKA

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj strcaljki
tezepelumab

‘ 2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomoc¢ne tvari: acetatna kiselina, L-prolin, polisorbat 80, natrijev hidroksid, voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju
Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene $trcaljke

| 5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE

Supkutano

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Otvoriti ovdje

Samo za jednokratnu uporabu

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, ne tresti niti izlagati toplini.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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10.

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

11.

NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

AstraZeneca AB
SE-151 85 Stdertalje
Svedska

12.

BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/22/1677/002 Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene strcaljke

13.  BROJ SERIJE
Lot
| 14.  NACIN IZDAVANJA LIJEKA
| 15.  UPUTE ZA UPORABU
| 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

tezspire 210 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

UNUTARNJE PAKIRANJE VISESTRUKOG PAKIRANJA NAPUNJENIH STRCALJKI —
BEZ PLAVOG OKVIRA

1. NAZIV LIJEKA

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj strcaljki
tezepelumab

‘ 2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena Strcaljka sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomoc¢ne tvari: acetatna kiselina, L-prolin, polisorbat 80, natrijev hidroksid, voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju
1 napunjena Strcaljka. Sastavni dio viSestrukog pakiranja, ne moze se prodavati odvojeno.

| 5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE

Supkutano

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Otvoriti ovdje

Samo za jednokratnu uporabu

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, ne tresti niti izlagati toplini.
Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

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

AstraZeneca AB
SE-151 85 Stdertalje
Svedska

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

EU/1/22/1677/002 Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene $trcaljke

13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

tezspire 210 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 NAPUNJENE STRCALJKE

1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Tezspire 210 mg injekcija
tezepelumab
s.C.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

‘ 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

1,91 mi

6. DRUGO
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA NAPUNJENE BRIZGALICE

1. NAZIV LIJEKA

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tezepelumab

‘ 2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomoc¢ne tvari: acetatna kiselina, L-prolin, polisorbat 80, natrijev hidroksid, voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju
1 napunjena brizgalica

| 5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE

Supkutano

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Otvoriti ovdje

Samo za jednokratnu uporabu

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA I1ZVAN 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, ne tresti niti izlagati toplini.
Napunjenu brizgalicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

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

AstraZeneca AB
SE-151 85 Stdertalje
Svedska

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

EU/1/22/1677/003 1 napunjena brizgalica

13. BROJ SERIJE

Lot

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

tezspire 210 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

VANJSKO PAKIRANJE VISESTRUKOG PAKIRANJA NAPUNJENIH BRIZGALICA - S
PLAVIM OKVIROM

1. NAZIV LIJEKA

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tezepelumab

‘ 2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomoc¢ne tvari: acetatna kiselina, L-prolin, polisorbat 80, natrijev hidroksid, voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju
Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene brizgalice

| 5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE

Supkutano

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Otvoriti ovdje

Samo za jednokratnu uporabu

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA I1ZVAN 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, ne tresti niti izlagati toplini.
Napunjenu brizgalicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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10.

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

11.

NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

AstraZeneca AB
SE-151 85 Stdertalje
Svedska

12.

BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/22/1677/004 Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene brizgalice

13.  BROJ SERIJE
Lot
| 14.  NACIN IZDAVANJA LIJEKA
| 15.  UPUTE ZA UPORABU
| 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

tezspire 210 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

UNUTARNJE PAKIRANJE VISESTRUKOG PAKIRANJA NAPUNJENIH BRIZGALICA -
BEZ PLAVOG OKVIRA

1. NAZIV LIJEKA

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tezepelumab

‘ 2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Jedna napunjena brizgalica sadrzi 210 mg tezepelumaba u 1,91 ml otopine (110 mg/ml).

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomoc¢ne tvari: acetatna kiselina, L-prolin, polisorbat 80, natrijev hidroksid, voda za injekcije.

‘ 4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju
1 napunjena brizgalica. Sastavni dio viSestrukog pakiranja, ne moze se prodavati odvojeno.

| 5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE

Supkutano

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Otvoriti ovdje

Samo za jednokratnu uporabu

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA | 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, ne tresti niti izlagati toplini.
Napunjenu brizgalicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
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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

AstraZeneca AB
SE-151 85 Stdertalje
Svedska

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

EU/1/22/1677/004 Visestruko pakiranje: 3 (3 pakiranja od 1) napunjene brizgalice

13. BROJ SERIJE

Lot

| 14.  NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

tezspire 210 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 NAPUNJENE BRIZGALICE

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Tezspire 210 mg injekcija
tezepelumab
Supkutano

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

‘ 3. ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

1,91 mi

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

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tezepelumab

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

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego po¢nete primjenjivati ovaj lijek jer sadrZi Vama
vazne podatke.

. Sacuvajte ovu uputu. Mozda ¢ete je trebati ponovno procitati.
o Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lijecniku, ljekarniku ili medicinskoj sestri.
o Ovaj je lijek propisan samo Vama. Nemojte ga davati drugima. Moze im naskoditi, ¢ak i1 ako su

njihovi znakovi bolesti jednaki Vasima.

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

Sto se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Tezspire i za §to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete primjenjivati Tezspire
Kako primjenjivati Tezspire

Moguce nuspojave

Kako cuvati Tezspire

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

gk wdE

1. Sto je Tezspire i za §to se koristi

Sto je Tezspire i kako djeluje

Tezspire sadrzi djelatnu tvar tezepelumab, koji je monoklonsko protutijelo. Protutijela su proteini koji
prepoznaju specifi¢nu ciljnu tvar u tijelu i vezuju se za nju, a kod tezepelumaba ta je tvar protein pod
nazivom timusni stromalni limfopoetin (TSLP). TSLP igra klju¢nu ulogu u izazivanju upale u diSnim
putovima koja dovodi do pojave znakova i simptoma astme i kroni¢nog rinosinusitisa s nosnim
polipima (KRSsNP). Blokiraju¢i djelovanje TSLP-a ovaj lijek pomaze ublaziti upalu i simptome
astme i KRSsNP-a.

Z.a §to se Tezspire koristi

Astma

Tezspire se s drugim lijekovima za astmu Koristi za lije¢enje teske astme kod odraslih i adolescenata
(u dobi od 12 ili vise godina) kada im bolest nije kontrolirana trenutnim lijekovima za astmu.

KRSsNP
Tezspire se takoder koristi s drugim lijekovima za lijecenje KRSsNP-a kod odraslih.

Kako Tezspire moZe pomoci
Astma
Tezspire moZe smanjiti broj napadaja astme, poboljsati disanje i smanjiti simptome astme.

KRSsNP

Tezspire moze smanjiti veli¢inu polipa te ublazava simptome, uklju¢ujuci zacepljenje nosa i gubitak
osjeta mirisa. Tezspire takoder moZe smanjiti potrebu za oralnim kortikosteroidima i kirurskim
zahvatom.
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2. Sto morate znati prije nego po¢nete primjenjivati Tezspire

Nemojte primjenjivati Tezspire

o ako ste alergi¢ni na tezepelumab ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6.) Ako se
ovo odnosi na Vas, ili niste sigurni, provjerite sa svojim lije¢nikom, ljekarnikom ili
medicinskom sestrom.

Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svom lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri prije nego primijenite Tezspire.

o Tezspire nije lijek za hitno ublazavanje simptoma. Nemojte ga koristiti za lijeGenje
iznenadnog napadaja astme.

o Ako Vam se astma ne poboljsava ili se pogorsa tijekom lijecenja ovim lijekom, obratite se
lije¢niku ili medicinskoj sestri.

o Pripazite na znakove alergijskih reakcija. Lijekovi kao $to je Tezspire mogu kod nekih ljudi
uzrokovati ozbiljne alergijske reakcije. Znakovi tih reakcija mogu se razlikovati, no mogu
ukljucivati oticanje lica, jezika ili usta, disne tegobe, ubrzane otkucaje srca, nesvjesticu,
omaglicu, oSamucenost, koprivnjacu i osip. Ako primijetite neki od tih znakova, odmah se
obratite lijecniku ili medicinskoj sestri.

Pitajte svog lije¢nika kako ¢ete prepoznati rane znakove alergije i kako zbrinuti reakcije ako se

pojave.
o Tijekom lijecenja lijekom Tezspire pripazite na znakove moguce ozbiljne infekcije, kao §to
Su:

- vrudica, simptomi nalik gripi, noéno znojenje

- kasalj koji ne prolazi

- topla, crvena i bolna koza ili bolan kozni osip pra¢en mjehuri¢ima
Ako primijetite bilo koji od navedenih znakova, odmah se obratite lije¢niku ili medicinskoj
sestri.

Ako veé imate ozbiljnu infekciju, razgovarajte s lije¢nikom prije nego Sto primijenite
Tezspire.

o Pripazite na simptome sréanih tegoba, kao sto su:
- bol u prsnom kosu
- nedostatak zraka
- opcenit osjecaj nelagode ili bolesti, ili loSe osjecanje
- oSamucenost ili nesvjestica
Ako primijetite bilo koji od navedenih simptoma, odmah se obratite lije¢niku ili medicinskoj
sestri.

o Ako imate parazitarnu infekciju ili ako zivite u podrucju gdje su infekcije parazitima Ceste (ili
putujete u takva podrucja), obratite se svom lije¢niku. Tezspire moze oslabiti sposobnost tijela
da se bori protiv odredenih vrsta parazitarnih infekcija.

Svaki put kad dobijete novo pakiranje lijeka Tezspire
o ZapiSite naziv lijeka i broj serije naveden na kutiji i naljepnici napunjene $trcaljke i Cuvajte te
informacije na sigurnom mjestu. Mozda ¢e Vas netko pitati za te informacije u buducnosti.

Djeca

Astma

Nemoijte davati ovaj lijek za lijeCenje astme djeci mladoj od 12 godina jer sigurnost i koristi primjene
ovog lijeka kod djece u toj dobnoj skupini nisu poznate.
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KRSsNP
Nemojte davati ovaj lijek za lijecenje KRSsNP-a djeci mladoj od 18 godina jer sigurnost i koristi
primjene ovog lijeka kod djece u toj dobnoj skupini nisu poznate.

Drugi lijekovi za astmu

o Nemojte odjednom prestati uzimati druge lijekove za astmu nakon §to po¢nete primjenjivati
Tezspire. To je osobito vazno ako uzimate steroide (koji se nazivaju i kortikosteroidi). Primjena
tih lijekova mora se prekidati postupno, pod nadzorom lije¢nika i ovisno o0 Vasem odgovoru na
Tezspire.

Drugi lijekovi i Tezspire

Obavijestite svog lijecnika ili ljekarnika:

o ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje druge lijekove
o ako ste nedavno primili ili trebate primiti cjepivo

Trudnoéa i dojenje

Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom

lije¢niku za savjet prije nego primijenite ovaj lijek.

o Nemojte primjenjivati Tezspire tijekom trudnoce, osim ako Vam to nije savjetovao lijecnik. Nije
poznato moze li Tezspire naskoditi nerodenom djetetu.

o Tezspire se moze izlu€iti u majc¢ino mlijeko. Ako dojite ili planirate dojiti, obratite se svom
lijecniku.

Upravljanje vozilima i strojevima
Nije vjerojatno da ¢e Tezspire utjecati na Vasu sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.

Tezspire sadrZzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol natrija (23 mg) po dozi od 210 mg, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Tezspire sadrzi L-prolin

Ovaj lijek sadrzi 48 mg L-prolina po dozi od 210 mg, $to odgovara koncentraciji od 25 mg/ml.
L-prolin moze naskoditi bolesnicima koji imaju hiperprolinemiju, rijetkim genskim poremecajem kod
kojega se L-prolin nakuplja u tijelu. Ako bolujete od hiperprolinemije, nemojte primjenjivati ovaj lijek
osim ako Vam ga nije preporucio lije¢nik.

Tezspire sadrzi polisorbat

Ovaj lijek sadrzi 0,19 mg polisorbata 80 po dozi od 210 mg, §to odgovara koncentraciji od 0,1 mg/ml.
Polisorbati mogu uzrokovati alergijske reakcije. Obavijestite svog lije¢nika ako Vi ili VaSe dijete
imate bilo koju alergiju za koju znate.

3. Kako primjenjivati Tezspire

Uvijek primijenite ovaj lijek to¢no onako kako Vam je rekao lijecnik ili ljekarnik. Provjerite s
lijecnikom, ljekarnikom ili medicinskom sestrom ako niste sigurni.

Tezspire se daje injekcijom pod kozu (supkutano).

Astma
Odorasli i adolescenti u dobi od 12 ili viSe godina:
o Preporudena doza je 210 mg (1 injekcija) svaka 4 tjedna.

KRSsNP
Odrasli u dobi od 18 ili viSe godina:
o Preporudena doza je 210 mg (1 injekcija) svaka 4 tjedna.
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Vas lije¢nik ili medicinska sestra odlucit ¢e mozete li sami injicirati lijek odnosno moze li to ¢initi Vas
njegovatelj. U tom slucaju Vi ili Vas$ njegovatelj primit ¢ete obuku o tome kako pravilno pripremiti i
injicirati Tezspire.

Prije samostalnog injiciranja lijeka Tezspire pazljivo procitajte ,,Upute za uporabu® napunjene
Strcaljke lijeka Tezspire. U¢inite to svaki put prije injiciranja jer one mogu sadrzavati nove
informacije.

Nemojte dijeliti napunjenu $trcaljku lijeka Tezspire s drugim osobama niti je ponovno upotrijebiti.

Ako ste zaboravili primijeniti Tezspire

o Ako ste zaboravili injicirati dozu, ucinite to $to je prije moguée. Zatim primijenite sljedecu
injekciju na sljede¢i planirani dan primjene.

o Ako niste primijetili da ste propustili dozu dok ve¢ nije vrijeme za primjenu sljedece doze,
jednostavno injicirajte sljede¢u dozu prema rasporedu. Nemojte injicirati dvostruku dozu
kako biste nadoknadili zaboravljenu dozu.

o Ako niste sigurni kada trebate injicirati Tezspire, pitajte svog lije¢nika, ljekarnika ili medicinsku
sestru.

Ako prestanete primjenjivati Tezspire

o Nemojte prestati primjenjivati Tezspire bez prethodnog razgovora sa svojim lije¢nikom,
ljekarnikom ili medicinskom sestrom. Privremeni ili trajni prekid lijecenja lijekom Tezspire
moze dovesti do povratka simptoma ili napadaja.

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.

Ozbiljne alergijske reakcije

Odmah potraZzite lijeéni¢ku pomo¢ ako mislite da imate alergijsku reakciju. Takve se reakcije mogu
javiti unutar nekoliko sati ili dana nakon primjene injekcije.

Nepoznato (ucestalost se ne moze procijeniti iz dostupnih podataka)
o alergijske reakcije, ukljucujuéi ozbiljnu alergijsku reakciju (anafilaksiju)
simptomi najcesce ukljucuju:
o oticanje lica, jezika ili usta
o disne tegobe, ubrzane otkucaje srca
o nesvjesticu, omaglicu, osamucéenost

Druge nuspojave

este (mogu se javiti u do 1 na 10 osoba)
grlobolja
osip
bol u zglobovima
reakcija na mjestu injiciranja (npr. crvenilo, oticanje i bol)

e o o o

Prijavljivanje nuspojava

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. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.
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5. Kako ¢uvati Tezspire
o Lijek Cuvajte izvan pogleda i dohvata djece.

o Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na naljepnici i kutiji.
Rok valjanosti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

o Cuvati u hladnjaku (2°C - 8°C).

o Napunjenu Strcaljku ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

o Tezspire se moze Cuvati na sobnoj temperaturi (20°C - 25°C) u vanjskom pakiranju tijekom
najviSe 30 dana. Nakon $to se Tezspire ugrijao na sobnu temperaturu, ne smije se vratiti u
hladnjak. Tezspire koji se cuvao na sobnoj temperaturi vise od 30 dana treba zbrinuti na siguran
nacin.

o Ne tresti, ne zamrzavati niti izlagati toplini.

o Nemojte upotrijebiti ovaj lijek ako je pao, ostetio se ili ako je sigurnosna naljepnica na pakiranju
potrgana.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode. Pitajte svog ljekarnika kako baciti lijekove
koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u ocuvanju okolisa.

6. SadrzZaj pakiranja i druge informacije

Djelatna tvar je tezepelumab.
Drugi sastojci su: acetatna kiselina (E 260), L-prolin, polisorbat 80 (E 433), natrijev hidroksid i
voda za injekcije.

Sto Tezspire sadri
[}
[}

Kako Tezspire izgleda i sadrzaj pakiranja
Tezspire je bistra do opalescentna, bezbojna do svjetlozuta otopina.

Tezspire dolazi u pakiranju koje sadrzi 1 napunjenu $trcaljku za jednokratnu uporabu ili u visestrukom
pakiranju koje sadrzi 3 (3 pakiranja od 1) napunjene $trcaljke.

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veliCine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertéalje

Svedska

Proizvoda¢
AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertdlje
Svedska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

a4



AstraZeneca S.A./N.V.
Tel: +32 237048 11

bbarapus
Actpa3eneka brarapus EOO/]
Tem.: +359 24455000

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

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

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

E\\Gda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

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

France
AstraZeneca
Tél: +33 141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

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

island
Vistor
Simi: +354 535 7000

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

Kvnpog
Aléktop Papuokevtikn Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
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UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +370 5 2660550

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

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

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

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich

AstraZeneca Osterreich GmbH

Tel: +431711310

Polska

AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0.

Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal

AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.

Tel: +351 21 434 61 00

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

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

Slovenské republika
AstraZeneca AB, 0.z.
Tel: +421 2 5737 7777

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

Sverige
AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000



Tel: +371 67377100

Ova uputa je zadnji puta revidirana u

Ostali izvori informacija

Detaljne informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove:
https://www.ema.europa.eu.
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Upute za uporabu

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj Strcaljki
tezepelumab

,uUpute za uporabu‘ sadrze informacije o tome kako injicirati Tezspire.

Prije nego S$to upotrijebite napunjenu Strcaljku lijeka Tezspire, Vas zdravstveni radnik mora Vama
ili VaSem njegovatelju pokazati kako je pravilno koristiti.

Procitajte ove ,,Upute za uporabu“ prije nego $to po¢nete Koristiti napunjenu $trcaljku lijeka
Tezspire, ali i svaki put kad preuzmete novu injekciju. Naime, te upute mogu sadrzavati nove
informacije. Ove informacije ne zamjenjuju razgovor sa zdravstvenim radnikom o Vasem
zdravstvenom stanju i lijecenju.

Ako Vi ili Vas njegovatelj imate bilo kakvih pitanja, obratite se svom zdravstvenom radniku.

Vazne informacije koje trebate znati prije injiciranja lijeka Tezspire

Tezspire ¢uvajte u vanjskom pakiranju u hladnjaku, na temperaturi izmedu 2°C i 8°C, dok ga
ne budete spremni upotrijebiti. Tezspire se moze ¢uvati na sobnoj temperaturi izmedu 20°C i 25°C
u vanjskom pakiranju tijekom najvise 30 dana.

Nakon $to se Tezspire ugrijao na sobnu temperaturu ne smije se vratiti u hladnjak.

Bacite (zbrinite) Tezspire koji se ¢uvao na sobnoj temperaturi vise od 30 dana (pogledajte 10. korak).

Nemojte upotrijebiti napunjenu $trcaljku lijeka Nemojte tresti napunjenu Strcaljku.
Tezspire: Nemojte dijeliti napunjenu Strcaljku s
e ako je bila zamrznuta drugim osobama niti je ponovno
e ako je pala ili se ostetila upotrijebiti.
e ako je sigurnosna naljepnica na kutiji potrgana  Nemojte izlagati napunjenu Strcaljku s
e ako je istekao rok valjanosti (EXP) lijekom Tezspire toplini.

Ako se dogodi bilo §to od navedenoga, bacite $trcaljku u neprobojan spremnik za oStre predmete i
upotrijebite novu napunjenu $trcaljku lijeka Tezspire.

Jedna napunjena strcaljka lijeka Tezspire sadrzi 1 dozu lijeka Tezspire koja se moze upotrijebiti
samo jednom.

Napunjenu $trcaljku lijeka Tezspire i sve lijekove ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.
Tezspire se primjenjuje isklju¢ivo injekcijom pod kozu (supkutano).

Vasa napunjena Strcaljka lijeka Tezspire
Nemojte skinuti zatvara¢ igle dok ne dodete do 7. koraka ovih uputa i dok ne budete spremni
injicirati Tezspire.

Nemojte dodirivati kvacice za aktivaciju Stitnika igle. Tako nece do¢i do prijevremene aktivacije
sigurnosnog uredaja (Stitnika igle).

a7



Prije uporabe Nakon uporabe

Kvacice za Prozor¢i¢ za  Naljepnica s Igla
aktivaciju Stitnika provijeru rokom
igle valjanosti
Vrh , |
Klipa o = =)

Tijelo Zatvara¢ Klip Stitnik
Strcaljke igle igle
za Igla

Rubni
prste

Priprema za injiciranje lijeka Tezspire
1. korak - Prikupite pribor

1 napunjena Strcaljka lijeka Tezspire iz hladnjaka

1 tupfer natopljen alkoholom

1 komad pamucne vate ili gaze

1 mali flaster (nije obavezno)

1 neprobojan spremnik za o$tre predmete. Pogledajte 10. korak za upute o sigurnom
odlaganju (zbrinjavanju) upotrijebljene Strcaljke lijeka Tezspire.

Napunjena Strcaljka Tupfer Pamucna vata Flaster Spremnik za
natopljen ili gaza ostre predmete
alkoholom

2. korak - Pripremite se za uporabu napunjene $trcaljke lijeka Tezspire

Prije injiciranja pustite da se Tezspire ugrije na sobnu
temperaturu izmedu 20°C i 25°C tijekom pribliZzno 60 minuta ili
dulje (do najvise 30 dana).

Napunjenu strcaljku ¢uvajte u vanjskom pakiranju radi zastite od
svjetlosti.

Nemojte zagrijavati napunjenu Strcaljku ni na koji drugi nacin.
Primjerice, nemojte je zagrijavati u mikrovalnoj pe¢ici ili vrucoj
vodi, na izravnoj sunc¢evoj svjetlosti ili blizu drugih izvora topline.

Nemojte vratiti Tezspire u hladnjak nakon S§to se zagrijao na sobnu temperaturu. Bacite (zbrinite)
Tezspire koji se ¢uvao na sobnoj temperaturi vise od 30 dana.
Nemojte skinuti zatvara¢ igle do 7. koraka.

3. korak - Izvadite napunjenu $trcaljku

Da biste izvadili napunjenu $trcaljku iz kutije, uhvatite je za tijelo. Nemojte je uhvatiti za klip.
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4. korak - Provjerite napunjenu $trcaljku

Provjerite je li napunjena $trcaljka oste¢ena. Nemojte
upotrijebiti napunjenu Strcaljku ako je oStecena.

Provjerite rok valjanosti na napunjenoj Strcaljki. Nemojte
upotrijebiti napunjenu Strcaljku ako je rok valjanosti istekao.
Pregledajte tekucinu kroz prozor¢i¢ za provjeru. Tekucina
treba biti bistra te bezbojna do svjetlozuta.

Nemojte injicirati Tezspire ako je otopina mutna, ako je
promijenila boju, ili ako sadrzi velike Cestice.

U tekucini ¢ete mozda vidjeti male zraéne mjehurice. To je
normalno. Ne morate ni$ta ¢initi u vezi S tim.

Injiciranje lijeka Tezspire
5. korak - Odaberite mjesto za injiciranje

Ako si injekciju dajete sami, preporucena mjesta injiciranja su

prednja strana bedra ili donji dio trbuha (abdomena). Nemojte
sami injicirati lijek u ruku.
Njegovatelj Vam mozZe injicirati lijek u nadlakticu, bedro ili
trbuh.
Za svaku injekciju odaberite mjesto koje je najmanje 3 cm
udaljeno od mjesta u koje ste prethodno injicirali lijek.
Nemojte injicirati:

e upodru¢je unutar 5 cm od pupka

e namjestima gdje je koza osjetljiva na dodir,

prekrivena modricama, ljuskava ili tvrda
e uoziljke ili oste¢enu kozu
e kroz odjecu

6. korak - Operite ruke i ocistite mjesto za injiciranje

Dobro operite ruke sapunom i vodom.

Tijelo
Strcaljke

Rok
valjanosti

Samo ako
lijek daje
njegovatelj

Kruznim pokretima ocistite mjesto injiciranja tupferom natopljenim alkoholom. Pricekajte da se

osusi na zraku.
Nemojte dodirivati o¢is¢eno mjesto prije injiciranja.

Nemojte susiti o¢is¢eno podrudje vru¢im zrakom ni puhanjem.
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7. korak - Skinite zatvarac igle

Nemojte skinuti zatvara¢ igle dok ne budete spremni injicirati
lijek.

Jednom rukom uhvatite tijelo $trcaljke, a drugom pazljivo
povucite zatvarac igle ravno sa Strcaljke.

Nemojte drzati $trcaljku za klip ili vrh klipa dok skidate zatvara¢
igle.

Odlozite zatvarac igle sa strane da biste ga kasnije bacili.

Na vrhu igle mozda ¢ete vidjeti kapljicu tekucine. To je
normalno.

Nemojte dodirivati iglu niti dopustiti da dode u dodir s bilo
kojom drugom povrSinom.

Nemojte vracati zatvara¢ igle na Strcaljku.

8. korak - Injicirajte Tezspire

Jednom rukom uhvatite napunjenu $trcaljku kako je prikazano na
slici.

Drugom rukom njezno uhvatite nabor koZe na mjestu gdje Zelite
injicirati lijek, i drzite ga. Tako ¢e koza biti ¢vrsca.

Nemojte pritisnuti vrh klipa sve dok iglu ne uvedete pod kozu.
Ni u jednom trenutku nemojte povlaciti vrh klipa.

Injicirajte Tezspire slijedeci korake prikazane na slikama a, b i c.

| N

Ubodite iglu punom duljinom u  Palcem pritisnite vrh klipa

kozni nabor pod kutom od prema dolje. klipa dok izvlacite iglu iz koze.
45 stupnjeva. Nastavite pritiskati sve do kraja  Zatim polako otpustajte klip
Nemojte pokusati promijeniti kako biste bili sigurni da ste sve dok Stitnik ne prekrije iglu.
polozaj napunjene Strcaljke injicirali sav lijek.

nakon sto ste uboli iglu pod

kozu.

50

Palcem i dalje pritis¢ite vrh




9. korak - Pregledajte mjesto injiciranja

Na mjestu injiciranja moze se pojaviti mala koli¢ina krvi ili
tekucine. To je normalno.

Njezno pritisnite kozu pamuc¢nom vatom ili gazom dok krvarenje
ne prestane.

Nemojte trljati mjesto injiciranja. Po potrebi prekrijte mjesto
injiciranja malim flasterom.

Zbrinjavanje lijeka Tezspire
10 korak - Odlozite upotrijebljenu $trcaljku na siguran nadin

Jedna napunjena S$trcaljka sadrzi jednu dozu lijeka Tezspire i ne
mozZe se ponovno upotrijebiti. Nemojte vracati zatvarac igle na
napunjenu Strcaljku.

Odlozite upotrijebljenu napunjenu strcaljku i zatvara¢ igle u
spremnik za o$tre predmete odmah nakon uporabe. Bacite
ostali upotrijebljeni pribor u kuéni otpad.

Nemojte baciti napunjenu $trcaljku u kuéni otpad.

Smijernice za odlaganje

Pun spremnik zbrinite sukladno uputama zdravstvenog radnika ili ljekarnika.

Nemojte baciti upotrijebljeni spremnik za o$tre predmete u ku¢ni otpad, osim ako to ne dopustaju

lokalne smjernice.

Nemojte reciklirati upotrijebljeni spremnik za ostre predmete.
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Uputa o lijeku: Informacije za bolesnika

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tezepelumab

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

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego po¢nete primjenjivati ovaj lijek jer sadrZi Vama
vazne podatke.

. Sacuvajte ovu uputu. Mozda ¢ete je trebati ponovno procitati.
o Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lijecniku, ljekarniku ili medicinskoj sestri.
o Ovaj je lijek propisan samo Vama. Nemojte ga davati drugima. Moze im naskoditi, ¢ak i1 ako su

njihovi znakovi bolesti jednaki Vasima.

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

Sto se nalazi u ovoj uputi:

Sto je Tezspire i za §to se koristi

Sto morate znati prije nego poénete primjenjivati Tezspire
Kako primjenjivati Tezspire

Moguce nuspojave

Kako cuvati Tezspire

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

gk wdE

1. Sto je Tezspire i za §to se koristi

Sto je Tezspire i kako djeluje

Tezspire sadrzi djelatnu tvar tezepelumab, koji je monoklonsko protutijelo. Protutijela su proteini koji
prepoznaju specifi¢nu ciljnu tvar u tijelu i vezuju se za nju, a kod tezepelumaba ta je tvar protein pod
nazivom timusni stromalni limfopoetin (TSLP). TSLP igra klju¢nu ulogu u izazivanju upale u disnim
putovima koja dovodi do pojave znakova i simptoma astme i kroni¢nog rinosinusitisa s nosnim
polipima (KRSsNP). Blokiraju¢i djelovanje TSLP-a ovaj lijek pomaze ublaziti upalu i simptome
astme i KRSsNP-a.

Z.a §to se Tezspire koristi

Astma

Tezspire se s drugim lijekovima za astmu koristi za lijeCenje teSke astme kod odraslih i adolescenata
(u dobi od 12 ili vise godina) kada im bolest nije kontrolirana trenutnim lijekovima za astmu.

KRSsNP
Tezspire se takoder koristi s drugim lijekovima za lijecenje KRSsNP-a kod odraslih.

Kako Tezspire moZe pomoci
Astma
Tezspire moze smanjiti broj napadaja astme, poboljSati disanje i smanjiti simptome astme.

KRSsNP

Tezspire moze smanjiti veli¢inu polipa te ublazava simptome, uklju¢ujuci zacepljenje nosa i gubitak
osjeta mirisa. Tezspire takoder moZe smanjiti potrebu za oralnim kortikosteroidima i kirurskim
zahvatom.
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2. Sto morate znati prije nego po¢nete primjenjivati Tezspire

Nemojte primjenjivati Tezspire

o ako ste alergi¢ni na tezepelumab ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6.) Ako se
ovo odnosi na Vas, ili niste sigurni, provjerite sa svojim lije¢nikom, ljekarnikom ili
medicinskom sestrom.

Upozorenja i mjere opreza
Obratite se svom lije¢niku, ljekarniku ili medicinskoj sestri prije nego primijenite Tezspire.

o Tezspire nije lijek za hitno ublazavanje simptoma. Nemojte ga koristiti za lijeGenje
iznenadnog napadaja astme.

o AKko Vam se astma ne poboljsava ili se pogorsa tijekom lijeCenja ovim lijekom, obratite se
lije¢niku ili medicinskoj sestri.

o Pripazite na znakove alergijskih reakcija. Lijekovi kao $to je Tezspire mogu kod nekih ljudi
uzrokovati ozbiljne alergijske reakcije. Znakovi tih reakcija mogu se razlikovati, no mogu
ukljucivati oticanje lica, jezika ili usta, disne tegobe, ubrzane otkucaje srca, nesvjesticu,
omaglicu, oSamucenost, koprivnjacu i osip. Ako primijetite neki od tih znakova, odmah se
obratite lijecniku ili medicinskoj sestri.

Pitajte svog lijecnika kako ¢ete prepoznati rane znakove alergije i kako zbrinuti reakcije ako se
pojave.

o Tijekom lijecenja lijekom Tezspire pripazite na znakove moguée ozbiljne infekcije, kao Sto
Su:
- vrudica, simptomi nalik gripi, noéno znojenje
- kasalj koji ne prolazi
- topla, crvena i bolna koza ili bolan kozni osip pra¢en mjehuri¢ima
Ako primijetite bilo koji od navedenih znakova, odmah se obratite lije¢niku ili medicinskoj
sestri.

Ako veé imate ozbiljnu infekciju, razgovarajte s lije¢nikom prije nego Sto primijenite
Tezspire.

o Pripazite na simptome sréanih tegoba, kao sto su:
- bol u prsnom kosu
- nedostatak zraka
- opcenit osjecaj nelagode ili bolesti, ili loSe osjecanje
- oSamucenost ili nesvjestica
Ako primijetite bilo koji od navedenih simptoma, odmah se obratite lije¢niku ili medicinskoj
sestri.

o Ako imate parazitarnu infekciju ili ako zivite u podru¢ju gdje su infekcije parazitima Ceste (ili
putujete u takva podrucja), obratite se svom lije¢niku. Tezspire moze oslabiti sposobnost tijela
da se bori protiv odredenih vrsta parazitarnih infekcija.

Svaki put kad dobijete novo pakiranje lijeka Tezspire
o Zapisite naziv lijeka i broj serije naveden na kutiji i naljepnici napunjene $trcaljke i ¢uvajte te
informacije na sigurnom mjestu. Mozda ¢e Vas netko pitati za te informacije u buduénosti.

Djeca

Astma

Nemoijte davati ovaj lijek za lijeCenje astme djeci mladoj od 12 godina jer sigurnost i koristi primjene
ovog lijeka kod djece u toj dobnoj skupini nisu poznate.
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KRSsNP
Nemojte davati ovaj lijek za lijecenje KRSsNP-a djeci mladoj od 18 godina jer sigurnost i koristi
primjene ovog lijeka kod djece u toj dobnoj skupini nisu poznate.

Drugi lijekovi za astmu

o Nemojte odjednom prestati uzimati druge lijekove za astmu nakon §to po¢nete primjenjivati
Tezspire. To je osobito vazno ako uzimate steroide (koji se nazivaju i kortikosteroidi). Primjena
tih lijekova mora se prekidati postupno, pod nadzorom lijecnika i ovisno o Vasem odgovoru na
Tezspire.

Drugi lijekovi i Tezspire

Obavijestite svog lijecnika ili ljekarnika:

o ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje druge lijekove
o ako ste nedavno primili ili trebate primiti cjepivo

Trudnoéa i dojenje
Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lije¢niku za savjet prije nego primijenite ovaj lijek.

o Nemojte primjenjivati Tezspire tijekom trudnoce, osim ako Vam to nije savjetovao lije¢nik. Nije
poznato moze li Tezspire naskoditi nerodenom djetetu.

o Tezspire se moze izluciti u maj¢ino mlijeko. Ako dojite ili planirate dojiti, obratite se svom
lijecniku.

Upravljanje vozilima i strojevima
Nije vjerojatno da ¢e Tezspire utjecati na Vasu sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.

Tezspire sadrZzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol natrija (23 mg) po dozi od 210 mg, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Tezspire sadrzi L-prolin

Ovaj lijek sadrzi 48 mg L-prolina po dozi od 210 mg, $to odgovara koncentraciji od 25 mg/ml.
L-prolin moze naskoditi bolesnicima koji imaju hiperprolinemiju, rijetkim genskim poremecajem kod
kojega se L-prolin nakuplja u tijelu. Ako bolujete od hiperprolinemije, nemojte primjenjivati ovaj lijek
osim ako Vam ga nije preporucio lijecnik.

Tezspire sadrzi polisorbat

Ovaj lijek sadrzi 0,19 mg polisorbata 80 po dozi od 210 mg, §to odgovara koncentraciji od 0,1 mg/ml.
Polisorbati mogu uzrokovati alergijske reakcije. Obavijestite svog lije¢nika ako Vi ili Vase dijete
imate bilo koju alergiju za koju znate.

3. Kako primjenjivati Tezspire

Uvijek primijenite ovaj lijek tocno onako kako Vam je rekao lijecnik ili ljekarnik. Provjerite s
lijecnikom, ljekarnikom ili medicinskom sestrom ako niste sigurni.

Tezspire se daje injekcijom pod kozu (supkutano).

Astma
Odorasli i adolescenti u dobi od 12 ili viSe godina:
o Preporudena doza je 210 mg (1 injekcija) svaka 4 tjedna.

KRSsNP
Odrasli u dobi od 18 ili viSe godina:
o Preporudena doza je 210 mg (1 injekcija) svaka 4 tjedna.
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Vas lije¢nik ili medicinska sestra odlucit ¢e mozete 1i sami injicirati lijek odnosno moze li to ¢initi Vas
njegovatelj. U tom slucaju Vi ili Vas$ njegovatelj primit ¢ete obuku o tome kako pravilno pripremiti i
injicirati Tezspire.

Prije samostalnog injiciranja lijeka Tezspire pazljivo procitajte ,,Upute za uporabu* napunjene
brizgalice lijeka Tezspire. U¢inite to svaki put prije injiciranja jer one mogu sadrzavati nove
informacije.

Nemoijte dijeliti napunjenu brizgalicu lijeka Tezspire s drugim osobama niti je ponovno upotrijebiti.

Ako ste zaboravili primijeniti Tezspire

o Ako ste zaboravili injicirati dozu, u€inite to §to je prije moguce. Zatim primijenite sljedecu
injekciju na sljedeci planirani dan primjene.
o Ako niste primijetili da ste propustili dozu dok ve¢ nije vrijeme za primjenu sljedece doze,

jednostavno injicirajte sljede¢u dozu prema rasporedu. Nemojte injicirati dvostruku dozu
kako biste nadoknadili zaboravljenu dozu.

o Ako niste sigurni kada trebate injicirati Tezspire, pitajte svog lije¢nika, ljekarnika ili medicinsku
sestru.

Ako prestanete primjenjivati Tezspire

o Nemojte prestati primjenjivati Tezspire bez prethodnog razgovora sa svojim lije¢nikom,
ljekarnikom ili medicinskom sestrom. Privremeni ili trajni prekid lijeCenja lijekom Tezspire
moze dovesti do povratka simptoma ili napadaja.

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.

Ozbiljne alergijske reakcije

Odmah potraZzite lijeéni¢ku pomo¢ ako mislite da imate alergijsku reakciju. Takve se reakcije mogu
javiti unutar nekoliko sati ili dana nakon primjene injekcije.

Nepoznato (ucestalost se ne moze procijeniti iz dostupnih podataka)
o alergijske reakcije, ukljucujuéi ozbiljnu alergijsku reakciju (anafilaksiju)
simptomi najcesce ukljucuju:
o oticanje lica, jezika ili usta
o disne tegobe, ubrzane otkucaje srca
o nesvjesticu, omaglicu, osamucéenost

Druge nuspojave

Ceste (mogu se javiti u do 1 na 10 osoba)

o grlobolja

. osip

o bol u zglobovima

o reakcija na mjestu injiciranja (npr. crvenilo, oticanje i bol)

Prijavljivanje nuspojava

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. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.
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5. Kako ¢uvati Tezspire
o Lijek Cuvajte izvan pogleda i dohvata djece.

o Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na naljepnici i kutiji.
Rok valjanosti odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

o Cuvati u hladnjaku (2°C - 8°C).

o Napunjenu brizgalicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

o Tezspire se moze Cuvati na sobnoj temperaturi (20°C - 25°C) u vanjskom pakiranju tijekom
najvise 30 dana. Nakon $to se Tezspire ugrijao na sobnu temperaturu, ne smije se vratiti u
hladnjak. Tezspire koji se cuvao na sobnoj temperaturi vise od 30 dana treba zbrinuti na siguran
nacin.

o Ne tresti, ne zamrzavati niti izlagati toplini.

o Nemojte upotrijebiti ovaj lijek ako je pao, ostetio se ili ako je sigurnosna naljepnica na pakiranju
potrgana.

Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode. Pitajte svog ljekarnika kako baciti lijekove
koje vise ne koristite. Ove ¢e mjere pomo¢i u ocuvanju okolisa.

6. SadrzZaj pakiranja i druge informacije

Djelatna tvar je tezepelumab.
Drugi sastojci su: acetatna kiselina, L-prolin (E 260), polisorbat 80 (E 433), natrijev hidroksid i
voda za injekcije.

Sto Tezspire sadri
[}
[}

Kako Tezspire izgleda i sadrzaj pakiranja
Tezspire je bistra do opalescentna, bezbojna do svjetlozuta otopina.

Tezspire dolazi u pakiranju koje sadrzi 1 napunjenu brizgalicu za jednokratnu uporabu ili u
visestrukom pakiranju koje sadrzi 3 (3 pakiranja od 1) napunjene brizgalice.

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veliCine pakiranja.

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertéalje

Svedska

Proizvoda¢
AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertdlje
Svedska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
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AstraZeneca S.A./N.V.
Tel: +32 237048 11

bbarapus
Actpa3eneka brarapus EOO/]
Tem.: +359 24455000

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

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

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

E\\Gda
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

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

France
AstraZeneca
Tél: +33 141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

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

island
Vistor
Simi: +354 535 7000

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

Kvnpog
Aléktop Papuokevtikn Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
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UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +370 5 2660550

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

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

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

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +431711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

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

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

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

Slovenské republika
AstraZeneca AB, 0.z.
Tel: +421 2 5737 7777

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

Sverige
AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000



Tel: +371 67377100

Ova uputa je zadnji puta revidirana u

Ostali izvori informacija

Detaljne informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove:
https://www.ema.europa.eu.
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Upute za uporabu

Tezspire 210 mg otopina za injekciju u napunjenoj brizgalici
tezepelumab

,upute za uporabu‘ sadrze informacije o tome kako injicirati Tezspire.

Prije nego S$to upotrijebite napunjenu brizgalicu lijeka Tezspire, Va§ zdravstveni radnik mora Vama
ili VaSem njegovatelju pokazati kako je pravilno koristiti.

Procitajte ove ,,Upute za uporabu“ prije nego Sto poc¢nete Koristiti napunjenu brizgalicu lijeka
Tezspire, ali i svaki put kad preuzmete novu injekciju. Naime, te upute mogu sadrzavati nove
informacije. Ove informacije ne zamjenjuju razgovor sa zdravstvenim radnikom o Vasem
zdravstvenom stanju i lijecenju.

Ako Vi ili Vas njegovatelj imate bilo kakvih pitanja, obratite se svom zdravstvenom radniku.

Vazne informacije koje trebate znati prije injiciranja lijeka Tezspire

Tezspire ¢uvajte u vanjskom pakiranju u hladnjaku, na temperaturi izmedu 2°C i 8°C, dok ga
ne budete spremni upotrijebiti. Tezspire se mozZe ¢uvati na sobnoj temperaturi izmedu 20°C i 25°C
u vanjskom pakiranju tijekom najvise 30 dana.

Nakon §to se Tezspire ugrijao na sobnu temperaturu, ne smije se vratiti u hladnjak.

Bacite (zbrinite) Tezspire koji se ¢uvao na sobnoj temperaturi vise od 30 dana (pogledajte 10. korak).

Nemojte upotrijebiti napunjenu brizgalicu lijeka Tezspire: Nemojte tresti napunjenu brizgalicu.

e ako je bila zamrznuta Nemojte dijeliti napunjenu brizgalicu
e ako je pala ili se ostetila s drugim osobama niti je ponovno

e ako je sigurnosna naljepnica na kutiji potrgana upotrijebiti. _ o

e ako je istekao rok valjanosti (EXP) Nemojte izlagati napunjenu brizgalicu

lijeka Tezspire toplini.

Ako se dogodi bilo §to od navedenoga, bacite hapunjenu brizgalicu u neprobojan spremnik za oStre
predmete i upotrijebite novu napunjenu brizgalicu lijeka Tezspire.

Jedna napunjena brizgalica lijeka Tezspire sadrzi 1 dozu lijeka Tezspire koja se moZe upotrijebiti
samo jednom.

Napunjenu brizgalicu lijeka Tezspire i sve lijekove ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.
Tezspire se primjenjuje iskljucivo injekcijom pod kozu (supkutano).

Va$a napunjena brizgalica lijeka Tezspire

Nemojte skinuti zatvara¢ dok ne dodete do 6. koraka ovih uputa i dok ne budete spremni injicirati
Tezspire.

Prije uporabe Nakon uporabe
Prozorci¢
za provjeru

Naljeprlica S Tekuéi hljek Zatvarac Naranédsti ~ Narancasti
rokom valjanosti klip Stitnik igle
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Priprema za injiciranje lijeka Tezspire
1. korak — Prikupite pribor

e 1 napunjena brizgalica lijeka Tezspire iz hladnjaka
o 1 tupfer natopljen alkoholom
¢ 1 komad pamucne vate ili gaze
o 1 mali flaster (nije obavezno)
¢ 1 neprobojan spremnik za ostre predmete. Pogledajte 10. korak za upute o sigurnom odlaganju
(zbrinjavanju) upotrijebljene brizgalice lijeka Tezspire.
| I = @ @ ;/ ﬁ
Napunjena brizgalica Tupfer natopljen  Pamucna vata Flaster Spremnik za

alkoholom ili gaza ostre predmete

2. korak — Pripremite se za uporabu napunjene brizgalice lijeka Tezspire

Prije injiciranja pustite da se Tezspire ugrije na sobnu
temperaturu od 20°C do 25°C tijekom pribliZno 60 minuta ili
dulje (do najvise 30 dana).

Napunjenu brizgalicu ¢uvajte u vanjskom pakiranju radi zastite od
svjetlosti.

Nemojte zagrijavati napunjenu brizgalicu ni na koji drugi nacin.

Primjerice, nemojte je zagrijavati u mikrovalnoj pecnici ili vrucoj

vodi, na izravnoj sunc¢evoj svjetlosti ili blizu drugih izvora topline.

Nemojte vratiti Tezspire u hladnjak nakon §to se zagrijao na sobnu temperaturu. Bacite (zbrinite)
Tezspire koji se Cuvao na sobnoj temperaturi vise od 30 dana.

Nemojte skinuti zatvara¢ do 6. koraka.

3. korak — Izvadite i pregledajte napunjenu brizgalicu

Da biste izvadili napunjenu brizgalicu iz kutije, uhvatite je za

sredisnji dio tijela.

Provjerite ima li na napunjenoj brizgalici kakvih oStecenja.

Nemojte upotrijebiti napunjenu brizgalicu ako je oStecena. G

Provijerite rok valjanosti na napunjenoj brizgalici. Nemojte

upotrijebiti napunjenu brizgalicu ako je rok valjanosti istekao.

Pregledajte tekucinu kroz prozorci¢ za provjeru. Tekucina

treba biti bistra te bezbojna do svjetloZuta.

Nemojte injicirati Tezspire ako je teku¢ina mutna, ako je

promijenila boju ili ako sadrzi velike Cestice.

U tekucéini ¢ete mozda vidjeti male zraéne mjehuriée. To je

normalno. Ne morate nista Ciniti u vezi s tim. Rok
valjanosti
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Injiciranje lijeka Tezspire
4. korak — Odaberite mjesto za injiciranje

Ako si injekciju dajete sami, preporuc¢ena mjesta injiciranja su
prednja strana bedra ili donji dio trbuha (abdomena). Nemojte
sami injicirati lijek u ruku.
Njegovatelj Vam moze injicirati lijek u nadlakticu, bedro ili
trbuh.
Za svaku injekciju odaberite mjesto koje je najmanje 3 cm
udaljeno od mjesta u koje ste prethodno injicirali lijek.
Nemojte injicirati:

e upodru¢je unutar 5 cm od pupka

e na mjestima gdje je koza osjetljiva na dodir,

prekrivena modricama, ljuskava ili tvrda
e uoziljke ili oSte¢enu kozu
e kroz odjecu

5. korak — Operite ruke i o€istite mjesto za injiciranje

Dobro operite ruke sapunom i vodom.

Samo ako
lijek daje
njegovatelj

Kruznim pokretima ocistite mjesto injiciranja tupferom natopljenim alkoholom. Pric¢ekajte da se

osusi na zraku.
Nemojte dodirivati o¢is¢eno mjesto prije injiciranja.
Nemojte susiti o¢is¢eno podruéje vru¢im zrakom ni puhanjem.

6. korak — Skinite zatvaradé

Nemojte skinuti zatvara¢ dok ne budete spremni injicirati lijek.
Jednom rukom uhvatite tijelo napunjene brizgalice, a drugom
pazljivo povucite zatvara¢ ravno s brizgalice.

Odlozite zatvarac sa strane da biste ga kasnije bacili.

Sada mozete vidjeti narancasti stitnik igle, ¢ija je svrha sprijeciti
dodirivanje igle.

Nemojte dodirivati iglu niti prstima pritiskati narancasti Stitnik
igle.

Nemojte vradati zatvara¢ na napunjenu brizgalicu. Naime, mogli
biste izazvati prijevremeno istjecanje lijeka ili ostetiti iglu.
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7. korak — Injicirajte Tezspire

Slijedite upute za injiciranje koje Vam je dao zdravstveni radnik.
Mozete njezno uhvatiti nabor koze na mjestu injiciranja ili
injicirati lijek bez hvatanja koznog nabora.

Injicirajte lijek Tezspire slijedeci korake prikazane na slikama a,
b,cid.

Prilikom injiciranja ¢ut ¢ete prvi ,,klik“, koji oznacava pocetak
injekcije. Pritisnite napunjenu brizgalicu i drzite je pritisnutom
15 sekundi, dok ne Cujete drugi ,,klik*.

Nemojte pomicati napunjenu brizgalicu nakon $to injekcija
zapocne.

Postavite napunjenu
brizgalicu na odabrano
mjesto za injiciranje.

e Polozite narancasti Stitnik
igle ravno na kozu (pod
kutom od 90 stupnjeva).

e Pobrinite se da Vam je
vidljiv prozor¢i¢ za
provjeru.

Cvrsto pritisnite brizgalicu

na kozu tako da viSe ne vidite

narancasti Stitnik igle.

e Cut éete prvi ,klik*, koji
oznacava pocetak injekcije.

o Narancasti klip ¢e se tijekom
injekcije pomicati prema

DrZite brizgalicu ¢vrsto

pritisnutom pribliZno

15 sekundi.

e Cut ¢ete drugi ,,klik*, koji
oznacava zavrsetak injekcije.

e Narancasti ¢e klip ispuniti
prozorCi¢ za provjeru.

Nakon zavrsetka injekcije

podignite napunjenu

brizgalicu ravno s koZe.

e Narancasti Stitnik igle ¢e se
izvuci, prekriti iglu i
zakljucati u tom polozaju.

dolje u prozorcicu za
provijeru.

8. korak — Pogledajte prozor¢i¢ za provjeru

Pogledajte prozorci¢ za provjeru kako biste bili sigurni da ste
injicirali sav lijek.

Ako narandasti klip nije ispunio cijeli prozor¢i¢ za provjeru,
mozda niste primili punu dozu.

Ako se to dogodi ili ako imate bilo kakvih drugih nedoumica,
obratite se svom zdravstvenom radniku.

62



Prije /\ /\ Nakon
injekcije injekcije

N

9. korak — Pregledajte mjesto injiciranja

Na mjestu injiciranja moze se pojaviti mala koli¢ina krvi ili
tekucine. To je normalno.

Njezno pritisnite kozu pamucnom vatom ili gazom dok krvarenje
ne prestane.

Nemojte trljati mjesto injiciranja. Po potrebi prekrijte mjesto
injiciranja malim flasterom.

Zbrinjavanje lijeka Tezspire
10. korak — Odlozite upotrijebljenu brizgalicu na siguran nac¢in

Jedna napunjena brizgalica sadrzi jednu dozu lijeka Tezspire i ne
moZe Se ponovno upotrijebiti. Nemojte vracati zatvara¢ na
brizgalicu.

Odlozite upotrijebljenu brizgalicu i zatvara¢ u spremnik za oStre
predmete odmah nakon uporabe. Bacite ostali upotrijebljeni
pribor u kuéni otpad.

Nemojte baciti brizgalicu u ku¢ni otpad.

Smijernice za odlaganje

Pun spremnik zbrinite sukladno uputama zdravstvenog radnika ili ljekarnika.

\

i

AN

Nemojte baciti upotrijebljeni spremnik za o$tre predmete u kuéni otpad, osim ako to ne dopustaju

lokalne smjernice.

Nemojte reciklirati upotrijebljeni spremnik za o$tre predmete.
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