|. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az 1j gyogyszerbiztonsagi
informéacidk gyors azonositasat. Az egészségugyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatést. A mellékhatasok jelentésének mddjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1.  AGYOGYSZER NEVE

ADZYNMA 500 NE por és olddszer oldatos injekciohoz

ADZYNMA 1500 NE por és olddszer oldatos injekciohoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

ADZYNMA 500 NE por és olddszer oldatos injekciéhoz

Névlegesen 500 nemzetkozi egység (NE) rADAMTS13™-aktivitast tartalmaz — hataserdsségként mérve
—a por injekciés livegenként.

A mellékelt 5 ml oldészerrel torténd feloldast koveten az oldat hataseréssége koriilbelil 100 NE/ml.

ADZYNMA 1500 NE por és old6szer oldatos injekciéhoz

Névlegesen 1500 NE rADAMTS13"-aktivitast tartalmaz — hataserésségként mérve — a por injekcios
livegenkeént.

A mellékelt 5 ml oldoszerrel torténd feloldast kovetéen az oldat hataseréssége koriilbeliil 300 NE/m.
* Az ADZYNMA a trombospondin-motivumokkal rendelkezd dezintegrin és metalloprotedz human
enzimcsalad 13. tagjanak két rekombinans, tisztitott valtozatat tartalmazza (rADAMTS13), amelyeket
kinaihorcsog-petefészek- (CHO) sejtekben allitanak el rekombinans DNS-technoldgiaval (az
rADAMTS13 Q23-as nativ formajat és R23-as valtozatat szabalyozott ardnyban tartalmazo keverék) —
elnevezése: rADAMTS13.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Por és oldoszer oldatos injekciohoz.

Fehér, liofilizalt por.

Az oldoszer atlatszo és szintelen oldat.

Az elkészitett oldat pH-értéke 6,7—7,3, ozmolalitasa pedig legalabb 240 mOsm/kg.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapiés javallatok

Az ADZYNMA velesziletett thromboticus thrombocytopeniés purpuraban szenvedé (CTTP-s)
gyermekek, serdiilok és felnttek ADAMTS13 hianyanak kezelésére javallott enzimpotlo terépia

(ERT).

Az ADZYNMA minden korcsoportban alkalmazhato.



4.2  Adagolés és alkalmazas

Az ADZYNMA-kezelést hematoldgiai rendellenességek kezelésében jartas orvos felligyelete mellett
kell elkezdeni.

Adagolés

Profilaktikus enzimpétl6 kezelés

o Kéthetente egyszer 40 NE/ttkg.

o A profilaktikus adagolas a klinikai valasztol fiiggéen heti egyszer 40 NE/ttkg-ra modosithatd
(l&sd 5.1 és 5.2 pont).

Igény szerinti enzimpétlo kezelés akut TTP-s epizodok esetén

Akut thromboticus thrombocytopenias purpuras (TTP-s) epizdd esetén az ADZYNMA ajanlott adagja

az akut TTP-s epizod kezelésére:

o az 1. napon 40 NE/ttkg,

o a 2. napon 20 NE/ttkg,

o a 3. naptol kezdve és az akut epizdd elmulasat kovetden még két napig napi egyszer 15 NE/ttkg
(lasd 5.1 pont).

Kilénleges betegcsoportok

ldosek

Korlatozott mennyiségli adat all rendelkezésre az ADZYNMA 65 évesnél id6sebb betegeknél torténd
alkalmazésara vonatkozoan. A populécid-farmakokinetikai elemzés eredményei alapjan idosek esetén
nincs szikség az adag médositasara (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas
Mivel az rADAMTS13 nagy molekulatomegii rekombinans fehérje, nem valasztodik ki a vesén
keresztil, és vesekarosodott betegek esetén nincs sziikség a dozis médositasara (lasd 5.2 pont).

Méjkarosodéas
Mivel az rADAMTS13 nagy molekulatomegii rekombinans fehérje, katabolizmus (nem pedig majban

torténé metabolizmus) utjan eliminalédik, és majkarosodott betegek esetén nincs sziikség a dozis
modositésara (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok

Az ajanlott, testtomeg alapu adagolas gyermekek és serdiilok esetén ugyanaz, mint felndtteknél. A
populacids farmakokinetikai elemzés eredményei alapjan a 10 ttkg-nal kisebb testtomegii
csecsemOknél nagyobb a valoszinilisége, hogy az adagolas gyakorisdgat minden masodik hétrél heti

egyszeri adagolésra kell mddositani (lasd 5.2 pont).

Az alkalmazés mddija

Kizarblag feloldas uténi, intravénas alkalmazasra.

Az ADZYNMA 500 NE és az ADZYNMA 1500 NE por és oldészer oldatos injekciéhoz beadasat
2-4 ml/perc sebességgel kell végezni.

Otthoni vagy beteg altali alkalmazas

Az injekciokat jol tolerdld betegek esetén megfontolhatd az egészségligyi szakember feliigyelete
melletti otthoni vagy a beteg altal térténd alkalmazas. Az otthoni vagy beteg altali alkalmazasra



vonatkoz6 dontést a kezelGorvos kiértékelése és ajanlasa utan kell meghozni. Az otthoni vagy beteg
altali alkalmazas megkezdése el6tt a kezel6orvosnak és/vagy a gondozast végzd egészségligyi
szakembernek megfeleld oktatasban kell részesitenie a beteget €s/vagy a gondozojat. Az otthoni
alkalmazés soran a dozis és a beadasi sebesség allando, és a kezelGorvossal torténé megbeszélés
nélkul nem modosithatd. Ha a beteg az otthoni alkalmazas soran tulérzékenység korai jeleit
tapasztalja, a beadast azonnal le kell &llitani, és megfeleld kezelést kell inditani (lasd 4.4 pont). A
tovabbi injekciokat egészségugyi intézményi koriilmények kozott kell beadni. A kezel6orvosnak
szoros ellendrzés alatt kell tartania a kezelést.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
életveszélyes tllérzékenység.

4.4 Kuldnleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Nyomonkdvethetoség

A biologiai készitmények konnyebb nyomonkovethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét €s gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Tulérzékenységi reakciok

Allergids tipusu tulérzékenységi reakciok, koztiik anafilaxias reakciok jelentkezhetnek. A betegeket
tajékoztatni kell a talérzékenységi reakciok korai jeleir6l, amik tobbek koz6tt, de nem kizérolag, a
kovetkezok: tachycardia, szoritd mellkasi érzés, sipol6 1égzés és/vagy akut respiratorikus distressz,
hypotensio, testszerte jelentkez6 urticaria, pruritus, rhinoconjunctivitis, angiooedema, letargia,
hanyinger, hanyas, paraesthesia, nyugtalansag. A reakciok anafilaxias sokkba progredialhatnak.
Sulyos allergias reakcio jelei és tlinetei esetén a gydgyszer alkalmazasat azonnal le kell allitani, és
megfeleld tamogato kezelést kell biztositani.

Immunogenitas

Mint minden terapids fehérjénél, fenndll az immunogenitas lehetdsége. A betegekben az ADZYNMA-
kezelést kovetéen rADAMTS13 elleni antitestek termelddhetnek, ami potencialisan csdkkentheti az
rADAMTS13-ra adott valaszt (lasd 5.1 pont). llyen antitestek gyanuja és hatastalansag esetén mas
terapids stratégiakat kell megfontolni.

Natriumtartalom

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz milliliterenként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Interakcios vizsgalatokat nem végeztek.
4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az ADZYNMA terhes n6knél torténd alkalmazasarol nincsenek adatok, vagy korlatozott mennyiségii
adat all rendelkezésre. Allatokkal végzett vizsgalatok nem igazoltak kdzvetlen vagy kozvetett kéros
hatasokat reprodukcios toxicités tekintetében (lasd 5.3 pont). Az ADZYNMA terhesség kdzbeni



alkalmazasa csak az egyéni kockazatok és elényok kezelborvos altali, kezelés elétti és kozbeni
elemzése mellett fontolhaté meg.

Szoptatas
Nincs elegend6 informacio az FADAMTS13 anyatejjel vagy allati tejjel torténd kivalasztodasara
vonatkozo6an, de a molekula nagy tomege miatt nem valdszinii, hogy kivalasztodik az anyatejjel. A

szoptatas abbahagyésa, illetve az ADZYNMA-kezelés ledllitasa kdzott az alapjan kell donteni, hogy
mennyire fontos ez a gydgyszer az anya szamara.

Termékenység

Az rADAMTS13 altal a férfi és n6i termékenységre Kifejtett hatasokrol nem allnak rendelkezésre
human adatok. Allatkisérletes adatok nem igazoltak kdzvetlen vagy kozvetett karos hatasokat a férfi,
illetve néi termékenységre (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Az rADAMTS13 kismértékben befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
sziikséges képességeket. Az ADZYNMA beadésat kovetden szédiilés és somnolentia jelentkezhet
(lasd 4.8 pont).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglaldsa

A Klinikai vizsgalatokban jelentett leggyakoribb mellékhatasok kozott a fejfajas (31,5%), a
hasmenés (17,8%), a szédilés (16,4%), a fels6 1éguti fertézés (15,1%), a hanyinger (13,7%) és a
migrén (11%) szerepelt.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A gybgyszermellékhatasokat az 1. tblazat sorolja fel.

A mellékhatasok az alabbiakban a MedDRA szervrendszer szerinti kategdriak és gyakorisag szerint
vannak felsorolva. A gyakorisagi kategoriakat a kovetkezok szerint hataroztak meg: nagyon gyakori
(> 1/10); gyakori (> 1/100 — < 1/10); nem gyakori (> 1/1000 — < 1/100); ritka (> 1/10 000 — < 1/1000);
nagyon ritka (< 1/10 000); nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbol nem allapithat6
meg). Az egyes szervrendszereken beliil a mellékhatasok csokkend gyakorisag szerint szerepelnek. Az
egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend stlyossagi sorrendben vannak
feltintetve.

1. tbldzat: ADZYNMA-val kezelt betegeknél jelentett mellékhatasok

MedDRA szervrendszer Mellékhatas preferalt Gyakorisagi kategoria

(SOC) kifejezés (PT) szerint

Fert6z6 betegségek és parazitafert6zések Felso léguti fert6zés Nagyon gyakori

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri Thrombocytosis Gyakori

betegségek és tlinetek

Idegrendszeri betegségek és tlinetek Fejfajas Nagyon gyakori
Szédulés Nagyon gyakori
Migrén Nagyon gyakori
Somnolentia Gyakori

Emésztorendszeri betegségek és tiinetek Hasmenés Nagyon gyakori




MedDRA szervrendszer Mellékhatas preferalt Gyakorisagi kategoria
(SOC) kifejezés (PT) szerint
Hanyinger Nagyon gyakori
Székrekedés Gyakori
Abdominalis distensio Gyakori
Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén Asthenia Gyakori
fellépé reakceiok Melegség érzés Gyakori
Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok Rendellenes Gyakori
eredményei ADAMTS13-aktivitas

Gyermekek és serdulok

Korlatozott mennyiségli informdaci6 all rendelkezésre kontrollos vizsgalatokbol az ADZYNMA
gyermekeknél és serdiil6knél torténd alkalmazasara vonatkozoan. A gyermekekre és serdiilokre
vonatkozo biztonsagossagi értékelés alapjat egy 1l1. fazisu, az ADZYNMA-t plazmaalapu terapiakkal
(friss fagyasztott plazméaval [FFP], olddszerrel/detergenssel [S/D] kezelt plazmakészitménnyel vagy
VIll-as faktor:von Willebrand faktor [FVI11:VWF]-koncentratummal, a vizsgalé kijeldlése szerint)
dsszehasonlito klinikai vizsgélat és egy Il1b. fazisu vizsgalat biztonsagossagi adatai képezik. A
vizsgalatokba 2-17 éves gyermekeket és serdiil6ket valasztottak be, 20 gyermeket és serdiil6t a
profilaktikus kohorszba és 1 gyermeket/serdiilt az igény szerinti kohorszba. Az ezeknél a
gyermekeknél és serdiilknél megfigyelt biztonsagossagi profil 6sszességében hasonlitott a felnott
populéciéban megfigyeltre.

Engedélyezés el6tti gyogyszeralkalmazas keretében ADZYNMA-kezelést inditottak egy 36 Oras
Gjszulottnél, és 2 év profilaktikus kezelés utdn sem szdmoltak be biztonsagossagi vagy
immunogenitasi aggalyokrol.

A mellékhatasok gyakorisaga, tipusa és stlyossaga gyermekek esetén varhatéan megegyezik a
felnotteknél tapasztaltakkal.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségugyi szakembereket kérjlk, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fliggelékben talalhat6 elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Klinikai vizsgalatokban legfeljebb 160 NE/ttkg-os egyszeri ddzisokat alkalmaztak, és ezek
biztonségossagi profilja &ltalanossdgban konzisztens volt a cTTP-s betegek részvételével végzett
klinikai vizsgalatok eredmeényeivel.

Tuladagolés esetén az rADAMTS13 farmakologiai hatasa alapjan fokozodhat a vérzéskockazat (1asd
5.1 pont).

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodindmias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Antithromboticus gyogyszerek, enzimek, ATC-kéd: BO1AD13


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

Hatasmechanizmus

Az rADAMTS13 az endogén ADAMTS13 rekombinéns forméja. Az ADAMTS13 a plazma cink-
metalloprotedza, amely Ugy szabéalyozza a von Willebrand-faktor (VWF) aktivitasat, hogy a nagy és
ultranagy VWF-multimereket kisebb egységekre hasitja, és igy csokkenti a VWF vérlemezkeko6to
tulajdonsagat, valamint microthrombusképz6 hajlamat. Az rADAMTS13 varhatoan csokkenti vagy
megsziinteti a VWF-vérlemezke microthrombusok spontan képzodését, amely a cTTP-s betegeknél a
vérlemezkék fogyasahoz és thrombocytopeniahoz vezet.

Farmakodinédmias hatdsok

Immunogenitas
Nagyon gyakran mutattak ki gyogyszer elleni antitesteket (ADA-k). Nem figyeltek meg bizonyitékot
az ADA-k farmakokinetikara, hatdsossagra vagy biztonsagossagra kifejtett hatasara vonatkozoan,

azonban tovabbra is korlatozott mennyiségii adat all rendelkezésre (lasd 4.4 pont).

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A Kklinikai hatasossagot és biztonsagossagot két folyamatban 1év6 vizsgalatban (a 281102-es és a
3002-es vizsgalatban) tanulményozzak.

281102-es vizsgalat

Az ADZYNMA-val végzett profilaktikus és igény szerinti enzimp6tlé terdpia (ERT) hatadsossagat és
biztonsagossagat plazmaalapl terapiakkal 6sszevetve, stlyos cTTP-s (ADAMTS13-aktivitas < 10%)
betegek korében egy globalis, 111. fazisa, prospektiv, randomizalt, kontrollos, nyilt elrendezésii,
multicentrikus, kétszakaszos keresztezett kezelésvaltasos vizsgalatban, majd egykaros folytatélagos
szakaszban (a 281102-es vizsgalatban) tanulmanyoztak.

Profilaktikus enzimp6tl6 kezelés cTTP-s betegeknél

A cTTPs betegeknél profilaktikus kezelésként alkalmazott ADZYNMA hatasossagat a profilaktikus
kohorsz 46 betegénél értékelték ki, akiket heti egyszer (azoknal, akik a vizsgalatba belépés el6tt heti
egyszer kaptak plazmaalapu terapiat) vagy kéthetente egyszer plazmaalapu terapia, illetve 40 NE/ttkg
(= 4 NE/ttkg) ADZYNMA 6 honapon at torténé alkalmazasara randomizaltak (1. szakasz), majd a
kovetkez6 6 honapra a masik kezelésre allitottak at (2. szakasz). Az 1. és a 2. szakaszt kovetGen
minden beteg belépett egy 6 honapos egykaros ADZYNMA-kezeléses szakaszba (3. szakasz). A
kezdeti profilaktikus ADZYNMA-kezelés gyakorisaga 35 (76,1%) betegnél kéthetente egyszeri,

9 (19,6%) betegnél pedig hetente egyszeri volt.

Az atlagos életkor (sz6ras) 30,5 év (16,0 év) volt (tartomany: 3-58 év). A 46 betegbdl 4 6 (8,7%)

6 évesnél fiatalabb, 4 £6 (8,7%) > 6 és < 12 év kozotti, 4 £6 (8,7%) > 12 és < 18 év kozotti,

34 16 (73,9%) pedig > 18 éves volt. Az atlagos testtomeg (szorés) 65,9 kg (21,8 kg) volt (tartomany:
18,5-102,4 k), és a betegek tobbsége fehér (65,2%) és n6 (58,7%) volt, akik koziil 74,1% volt
fogamzoképesnek tekinthetd.

A vizsgalatba belépés el6tt a betegek tobbsége (69,6%) FFP-kezelést kapott, mig 21,7%
olddszer/detergens (S/D) plazmaval, 6,5% pedig FVIII:VWF-koncentratummal végzett kezelésben
részesult.

A cTTP-s betegeknél ADZYNMA-val végzett profilaktikus kezelés hatasossagat a kovetkezOk
incidencigja alapjan értékelték ki: akut TTP-s események (vagyis definicid szerint a vérlemezkeszam
leesése [> 50%-0s csokkenés a kiindulashoz képest vagy 100 x 1091 alatti vérlemezkeszam] és a
laktat-dehidrogenaz [LDH] szintjének megemelkedése [a Kiindulasi érték > 2-szeresére vagy a felsé
normalérték > 2-szeresére]); szubakut TTP-s események (vagyis definicié szerint thrombocytopenias
esemény vagy microangiopathids haemolyticus anaemiés esemény; szervspecifikus jelek és tiinetek,
tobbek kozott vesemiikddési zavarral jard események, neurolodgiai tiinetekkel jard események, laz,



kimerUltség/letargia és/vagy hasi fajdalom), valamint TTP-manifesztaciok (példaul thrombocytopenia,
microangiopathias haemolyticus anaemia, neuroldgiai tiinetek, vesemiikodési zavar és hasi fajdalom);
valamint szubakut TTP-s események miatt sziikségessé valo kiegészité adagok (lasd 2. tablazat).

2. tablazat: A profilaktikus kohorsz hatasossagi eredményei cTTP-s betegeknél (1. és 2. szakasz)

ADZYNMA Plazmaalapu
n =45 terapiak
n =46
Akut TTP-s események
Eseményt tapasztal6 vizsgalati alanyok szama 0 1
(események szama) 0) (1)
Szubakut TTP-s események
Eseményt tapasztal6 vizsgalati alanyok szama 1 6
(események szama) @ @)
Szubakut esemény miatt kiegészité ddzist kapo vizsgalati 0 4
alanyok szdma
Szubakut esemény miatti kiegészité ddzisok szama 0 9
TTP-manifesztaciok
Thrombocytopenias események?
Eseményt tapasztalé vizsgalati alanyok szama 13 23
(események szama) (49) (92)
Modellalapu évesitett eseménygyakorisag,® LSM (SE) 0,92 (0,262) 1,72 (0,457)
Microangiopathias haemolyticus anaemias események®
Eseményt tapasztalé vizsgalati alanyok szama 8 12
(események szdma) (23) (32)
Modellalapu évesitett eseménygyakorisag,® LSM (SE) 0,37 (0,136) 0,59 (0,194)
Neuroldgiai tiinetekkel jaré események®
Eseményt tapasztal6 vizsgalati alanyok szama 4 7
(események szama) (18) (29)
Modellalapu évesitett eseménygyakorisag,® LSM (SE) 0,13 (0,068) 0,23 (0,109)
Vesemiikodési zavarral jaroé események®
Eseményt tapasztal6 vizsgélati alanyok szama 5 2
(események szama) (11) (5)
Modellalapu évesitett eseménygyakorisag,® LSM (SE) 0,17 (0,090) 0,08 (0,052)
Hasi fajdalommal jaré események
Eseményt tapasztal6 vizsgalati alanyok szama 2 6
(események szama) 4) (8)
Modellalapl évesitett eseménygyakorisag,® LSM (SE) 0,09 (0,055) 0,17 (0,086)

LSM = legkisebb négyzetek mddszere szerinti atlag; SE = standard hiba; TTP = thromboticus

thrombocytopenias purpura.

2 A vérlemezkeszam > 25%-0s csokkenése a kiindulashoz képest vagy 150 x 1091 alatti vérlemezkeszam.

b Negativ binomialis kevert hatdsos modell alapjan.

¢ Az LDH-szint megemelkedése a kiindulési érték > 1,5-szeresére vagy a fels6 normalérték > 1,5-szeresére.




d 1degrendszeri rendellenességek (példaul fejfajas, zavartsag, memoriaproblémak, ingerlékenység, paraesthesia,
dysarthria, dysphonia, lataszavarok, fokalis vagy generalizalt motoros tiinetek, kdztiik epilepszias rohnamok).
¢ A szérum kreatininszintjének megemelkedése a kiindulasi érték > 1,5-szeresére.

Az ADZYNMA hatésossagi eredményei 0sszességében a vizsgalat soran végig konzisztensek voltak, a
3. szakaszt is beleértve, és minden korcsoportban.

lgény szerinti enzimpatlo kezelés akut TTP-s epizodok esetén

Az akut TTP-s epizodok igény szerinti enzimpo6tlo kezelésének hatdsossagat az alapjan értékelték ki,
hogy a vizsgalat idOtartama alatt a profilaktikus és az igény szerinti kohorszban milyen aranyban
reagaltak az akut TTP-s események az ADZYNMA-ra.

Az ADZYNMA-ra reagald akut TTP-s esemény definicioja a kdvetkezd volt: a TTP-s esemeény
elmulasa, vagyis a vérlemezkeszam elérte vagy meghaladta a 150 x 10%I-t, vagy a kiindulasi értékhez
képest 25%-on beliilre keriilt, amelyik el6bb bekovetkezett, és az LDH-szint legfeljebb a kiindul&si
érték 1,5-szerese vagy legfeljebb a felsé normalérték 1,5-szerese, mds ADAMTS13-tartalmu szer
alkalmazésanak szlikségessége nélkdl.

Az igény szerinti kohorsz 5 feln6tt (> 18 éves) beteget és 1 gyermekkoru (< 6 éves) beteget
tartalmazott. Az ebbe a kohorszba bevalasztott betegeknél ésszesen 7 akut TTP-s esemény
jelentkezett. Ebbol a 6 betegbdl 2 f6t igény szerinti ADZYNMA-kezelésre, 4 6t pedig plazmaalapa
terapiara randomizéltak. Mind a 7 akut TTP-s esemény 5 napon belil elmult az ADZYNMA-val vagy
plazmaalapu terapiaval végzett kezelést kovetden.

A betegek tobbsége (66,7%) férfi volt, 50%-a fehér, a median életkor 20 év (min. 5 év, max. 36 év), az
atlagos testtdmeg 56,4 ttkg (széras 18,6 ttkg), a median testtémeg pedig 64,3 ttkg (min. 23,0 ttkg, max.
74,0 ttkg) volt.

3002-es vizsgalat (folytatolagos vizsgéalat)

A 111, fazisu vizsgalatot (a 281102-es vizsgalatot) elvégz6 betegek alkalmasak voltak a részvételre egy
hosszu tavu, folytatélagos vizsgalatban (a 3002-es vizsgalatban). A profilaktikus kohorsz 65 beteget
tartalmazott, akik kozll 40 6 a 281102-es vizsgalathol érkezett, 25 beteg pedig nem kapott még
kezelést. A masik vizsgalatbol érkez6 40 beteg kozul 7 £6 (17,5%) > 12 és < 18 év kozatti,

33 6 (82,5%) pedig > 18 éves volt. A korabban nem kezelt 25 betegb6l 3 6 (12%) 6 évesnél
fiatalabb, 3 6 (12%) > 6 és < 12 év kozotti, 3 £6 (12%) > 12 és < 18 év kozotti, 16 6 (64%) pedig

> 18 éves volt. Az igény szerinti kohorsz 1 £6 > 6 és < 12 év kozotti életkord beteget tartalmazott.
Minden beteg ADZYNMA-kezelésben részesiilt. A profilaktikus kezelés atlagos id6tartama 0,98 év,
maximalis id6tartama pedig 2,17 év volt. Az akut és szubakut TTP-s események és TTP-
manifesztaciok incidenciaja konzisztens volt a 281102-es vizsgalat eredményeivel.

Gyermekek és serdiilok

Osszességében a gyermekeknél és serdiiloknél a hatsossag hasonlo volt a felndtt populacioban
megfigyelthez.

Kivételes korilmények

Ezt a gydgyszert , kivételes koriilmények” kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazasara vonatkozoan — a betegség ritka el6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot
gyljteni.

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség minden rendelkezésére bocsatott Uj informaciot évente feltlvizsgal,
és sziikség esetén ez az alkalmazasi eldiras is modosul.



5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Az ADZYNMA farmakokinetikai (PK) profiljat klinikai vizsgalati ADAMTS13-aktivitasi adatok
elemzése alapjan hataroztak meg.

Az ADZYNMA 5 NE/ttkg-os, 20 NE/ttkg-os és 40 NE/ttkg-os, egyetlen adagos, feln6tteknél és
serdiil6knél torténd intravénas alkalmazasat kovetéen az egyéni ADAMTS13-aktivitas dozissal
Osszefiiggd fokozodasat figyelték meg, és az aktivitas koriilbeliil 1 6raval a beadés utan vagy korabban
érte el maximumat. Feln6ttek és serdiilok esetén a 40 NE/ttkg-os klinikai dozis mellett az atlagos
felezési id6 47,8 Ora (szoras 13,7 ora), az atlagos tartozkodasi id6 (MRT) pedig 63,8 dra (sz0rés

16,0 6ra) volt.

A felnéttek, serdiilok és fiatalabb gyermekek esetén 40 NE/ttkg adagban alkalmazott ADZYNMA
intravénas beadasat koveté ADAMTS13-aktivitas populacio-farmakokinetikai paramétereit a
3. tablazat tartalmazza.

3. tablazat: Az ADZYNMA intravénas beadasat koveto ADAMTS13-aktivitas farmakokinetikai
paraméterei cTTP-s betegeknél

Paraméter Atlag (szoras)
(mértékegység) min.; max.
(n = 83)
Crmax 1,13 (0,29)
(NE/ml) 0,72; 2,29
AUC 72,8 (37,4)
(NE-h/ml) 38,7; 274
10% folotti ADAMTS13-aktivitas id6tartama 8,85 (2,45)
(nap) 4,51; 14,0

AUC = az ADAMTS13-aktivitds—id6 gorbe alatti teriilet; Cmax = maximalis ADAMTS13-aktivitas.
Megjegyzés: 1 NE/ml ADAMTS13-aktivitas az atlagos normalis aktivitas 100%-anak felel meg.

40 NE/ttkg ADZYNMA intravénas alkalmazésa tébb mint 5-sz6r nagyobb ADAMTS13-aktivitasi
expoziciot (Cmax, AUC és 10% folotti ADAMTS13-aktivitas idétartama), valamint kisebb variabilitast
eredményezett, mint a plazmaalapu terapiak.

Kildnleges betegcsoportok

Eletkor, nem, rassz és mas intrinsic tényezék

A testtomegalapu adagolason kiviil nem azonositottak mas intrinsic tényez6t, példaul életkor, nem,
rassz, kiindulasi becsilt glomeruléris filtracios rata (eGFR) és kiindulas bilirubinszint, az ADAMTS13
farmakokinetikajat befolyasol6 kovariansként.

Az ADAMTS13-aktivitas farmakokinetikai jellemz6i (MRT, megoszlasi térfogat egyensulyi
allapotban [Vss] és clearance [CL]) hasonlok voltak a cTTP-s betegek kiilonb6z6 korcsoportjaiban. Az
ADZYNMA testtomegalapl adagolasa hasonlé ADAMTS13-aktivitasi farmakokinetikai
paramétereket (Cmax €s atlagos ADAMTS13-aktivitds [Csi]) eredményez a kiilonb6z6
korcsoportokban, beleértve a 12 évesnél fiatalabbakat is.

A 10 ttkg-nal kisebb testtomegii csecsem6knél a 10% folotti ADAMTS13-aktivitas median idtartama
rovidebb (kdrulbeldl 5-6 nap) volt, mint a feln6tteknél (koriilbeliil 10 nap).
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5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A farmakologiai biztonsagossagi, egyadagos dozistoxicitasi, reprodukciora és fejlédésre kifejtett
toxicitasi, lokalis toleralhatdsagi és immunogenitasi vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai jellegii
adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazéasakor human vonatkozasban kilénleges kockazat
nem varhat6. Az rADAMTS13 mutagén és karcinogén potencialjanak kiértékelésére nem végeztek
vizsgéalatokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Por

natrium-klorid

kalcium-klorid-dihidrat

L-hisztidin

mannit

szachar6z

poliszorbéat 80 (E433)

Oldészer

injekcidhoz valé viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gyogyszer nem keverhetd mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhatdésagi idotartam

Felbontatlan injekcios liveq

3év

Feloldast kovetden

A feloldas utani kémiai és fizikai stabilitas 25 °C-on 6 ora.

Mikrobiol6giai szemponthol a készitményt azonnal fel kell hasznalni, kivéve, ha a
felbontas/feloldas/higitas modszere kizérja a mikrobialis szennyez6dés kockazatat. Ha nem hasznaljak
fel azonnal, akkor a feloldas utani tarolasi idok és feltételek betartasa a felhasznalo feleléssége.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Por

Hitészekrényben (2 °C - 8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthat6!

A fényt6l val6 védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Az ADZYNMA legfeljebb 30 °C-os szobah6mérsékleten legfeljebb 6 honapig, de legkésébb a
felhasznalhat6sag datumaig tarolhatd liofilizalt formaban.

Szobahémeérsékleten tarolas utan ne tarolja az ADZYNMA-t ujbol hiitészekrényben.
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A dobozra ra kell irni a napot, amikor az ADZYNMA-t kiveszik a hiitébél.

Feloldast kovetden

A gyogyszer feloldas utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

ADZYNMA 500 NE por és olddszer oldatos injekciéhoz

Minden doboz az aldbbiakat tartalmazza:

- por injekcios tvegben (I-es tipusu tiveg), butilgumi dugéval,

- 5 ml olddszer injekcios livegben (I-es tipusd tveg), butilgumi dugdval,
- egy darab feloldéeszkdz (BAXJECT Il Hi-Flow),

- egy darab egyszer hasznalatos, 10 ml-es fecskendd,

- egy darab 25 G-s infazios szerelék,

- két darab alkoholos torld.

ADZYNMA 1500 NE por és olddszer oldatos injekciéhoz

Minden doboz az alabbiakat tartalmazza:

- por injekcios tvegben (I-es tipusu tveg), butilgumi dugéval,

- 5 ml olddszer injekcios ivegben (I-es tipusd tveg), butilgumi dugdval,
- egy darab feloldéeszkdz (BAXJECT Il Hi-Flow),

- egy darab egyszer hasznalatos, 20 ml-es fecskendd,

- egy darab 25 G-s infGzios szerelék,

- két darab alkoholos torld.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kildnleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az ADZYNMA-t a pornak a mellékelt injekcidhoz vald vizzel torténd feloldasat kovetden
intravénasan kell beadni.

Altalanos utasitasok

- A beadand¢ adagot és mennyiséget a beteg testtdmege alapjan kell kiszamitani.

- Az eljérés sorén végig aszeptikus technikat kell alkalmazni.

- Felhasznalas el6tt ellendrizni kell a készitmény lejarati datumat.

- Ne hasznélja fel az ADZYNMA-t, ha a lejarati datum elmult.

- Ha a betegnek injekcidnként tobb injekcios liveg ADZYNMA-ra van szilksége, minden egyes
injekciods liveg tartalmat fel kell oldani a ,,Feloldas” cimii pont alatti utasitdsoknak megfelelden.
A BAXJECT Il Hi-Flow eszkoz kizérolag egyetlen injekciés iveg ADZYNMA-val és
injekcidhoz vald vizzel hasznalhato, ezért egy masodik injekcids liveg feloldasahoz és
fecskenddbe torténd felszivasahoz egy masodik BAXJECT Il Hi-Flow eszkoz is szikséges.

- A parenteralis gyogyszereket beadas el6tt ellendrizni kell lathatd részecskék jelenléte és
elszinezddés szempontjabol, amennyiben az oldat és a tartaly lehet6vé teszi. Az elkészitett
ADZYNMA oldatnak tisztanak és szintelennek kell lennie.

- Ne adja be, ha részecskéket vagy elszinez6dést észlel.

- Szobahémérsékleten tarolas esetén a feloldast kovetden 3 éran belll be kell adni az
ADZYNMA-t.

- Ne adja be az ADZYNMA-t egyidejiileg ugyanabban a szerelékben vagy tartalyban mas
inflziods gyogyszerekkel.
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Feloldas

1.

Hw

Készitsen el6 egy tiszta, sima feliiletet, és vegyen el6 mindent, ami a feloldashoz és a beadashoz
szlikséges (A. dbra).

A. dbra

Kellékek a feloldashoz Kellékek a beadashoz

Felhasznalas el6tt hagyja az ADZYNMA-t és az olddszert tartalmazé injekcios tivegeket
szobahomérsékletre melegedni.

Alaposan mossa meg és szaritsa meg a kezét.

Vegye le a mlianyag kupakot az ADZYNMA-t és az oldoszert tartalmaz6 injekcios tivegekrol,
és tegye az injekcios livegeket sima feliletre (B. abra).

Alkoholos torldvel torolje le a gumidugokat, és hasznalat el6tt hagyja dket megszaradni
(C. abra).

C. ébra

©)
N’

A folia lehuzéaséval nyissa fel a BAXJECT Il Hi-Flow eszkdz csomagolasat anélkil, hogy
hozzaérne a belsejéhez (D. abra).

o Ne vegye ki a BAXJECT Il Hi-Flow eszkdzt a csomagoléasbol.
o Ne érjen az atlatsz6 miianyag tiiskéhez.
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7. Forditsa a csomagolast a benne 1év6 BAXJECT Il Hi-Flow eszkozzel fejjel lefelé, és helyezze
az oldoszeres injekcios liveg tetejére. Nyomja egyenesen lefelé, amig az atlatszé miianyag
tuske &t nem szdrja az oldoszeres injekcios Uveg dugojat (E. bra).

E. dbra

Atlatszé miianyag

Oldoszer

8. Fogja meg a BAXJECT Il Hi-Flow eszkdz csomagolasat a sz¢élénél, és huzza le az eszk6zrél
(F. bra).
o Ne tavolitsa el a kék kupakot a BAXJECT Il Hi-Flow eszkozr6l.
. Ne érjen hozz4 a szabaddé valt lila miianyag tiiskéhez.

F. dbra

]

9. Forditsa meg a rendszert, hogy az old6szeres injekcids tiveg legyen feliil. Nyomja a
BAXJECT Il Hi-Flow eszkdzt egyenesen lefelé, amig a lila miianyag tiiske at nem szlrja az
ADZYNMA port tartalmazo injekcids tiveg dugojat (G. dbra). A vakuum az ADZYNMA
port tartalmazé injekcios Uivegbe szivja az olddszert.

o Buborékokat vagy habot lathat — ez normalis, és rovid idén beliil el kell téinnie.
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G. dbra

Lila miianyag

Por

10. Finoman és folyamatosan forgassa az dsszekapcsolt injekcios Uvegeket, amig a por teljesen fel
nem oldodik (H. abra).

. Ne rdzza az injekcios Uveget.

H. dbra

}.(

11. Beadas el6tt szemrevételezéssel ellendrizze, hogy nincsenek-e részecskék az elkészitett
oldatban.
o Ne hasznalja fel a készitményt, ha részecskéket vagy elszinezddést észlel.
12. Haaz adaghoz tébb injekcios liveg ADZYNMA sziikséges, mindegyikkel végezze el a feloldast
a fenti 1épések szerint.
. Az ADZYNMA és az oldoszer minden egyes injekcios Uvegehez hasznaljon mésik
BAXJECT Il Hi-Flow eszkozt.

Beadas

13.  Vegye le a kék kupakot a BAXJECT Il Hi-Flow eszk6zrdl (1. dbra). Csatlakoztasson egy
menetes luer lock csatlakozos fecskendét (J. abra).

o Ne fecskendezzen leveg6t a rendszerbe.

l. abra J. 4bra

PY

||
TR O e
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14. Forditsa meg a rendszert (az ADZYNMA injekcios Uveg legyen felll). A dugatty( lassu
kihuzasaval szivja az elkészitett oldatot a fecskend6be (K. dbra).

K. abra

15. Ha a betegnek tébb injekcids iveg ADZYNMA-t kell kapnia, tébb injekcids lveg tartalma is
felszivhat6 ugyanabba a fecskenddbe. Ismételje meg ezt a folyamatot az ADZYNMA minden
feloldott port tartalmazdé injekcids tivegével, amig el nem éri a beadandd mennyiséget.

16. Valassza le a fecskendot, és csatlakoztasson megfeleld injekcios tiit vagy infuzids szereléket.

17. Tartsa egyenesen felfelé a tiit, ujjaval 6vatosan megkocogtatva a fecskendot tavolitsa el a
légbuborékokat, majd lassan, 6vatosan nyomja ki a levegot a fecskendobol és a tiibol.

18.  Helyezzen fel érszoritot, és tisztitsa meg a beadasi helyet alkoholos torlével (L. bra).

2

N

L. 4bra

S

19. Szurja a tlit a véndba, majd vegye le az érszoritot.
20.  Adja be lassan, 2-4 ml/perc sebességgel a feloldott ADZYNMA-t (M. 4bra).
o Inflzios pumpa is alkalmazhat6 a beadas sebességének szabalyozasara.

M. abra

21. Huzza ki a tiit a vénabol, és néhany percre szoritsa le a beadas helyét.
o Ne tegye vissza a kupakot a tlire.

22.  Atiit, a fecskendét és az iires injekcios iivegeket tegye sztrashiztos veszélyeshulladék-taroloba.
o Ne dobja a fecskenddket ¢és a tliket a haztartasi hulladékba.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.
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7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

medinfoEMEA@takeda.com

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

EU/1/24/1837/001

EU/1/24/1837/002

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2024. augusztus 1.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrol részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDE'LYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY
ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS
FORGALOMBA HOZATALT KOVETO INTEZKEDESEK
TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOzZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI
ENGEDELY ESETEN
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A. ABIOLOGIAI EREDETU HATOANYAGOK GYARTOJA ES A GYARTASI
TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetli hatéanyag gyartdjanak neve és cime

Takeda Manufacturing Singapore Pte Ltd
2A Woodlands Industrial Park D Street 2
Szingapuar 737779

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd neve és cime

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67
1221 Bécs, Ausztria

B. AKIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd I. melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott uniés referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késGbbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benytjtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytijtand6 a kdvetkezd esetekben:

o ha az Eurdpai Gydgyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informacio érkezik, amely az eldny/kockézat profil jelentds valtozasdhoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizélasra iranyuld) Gjabb,
meghataroz6 eredmények szilletnek.

o Kockézatminimalizalésra iranyuld tovabbi intézkedések
Az ADZYNMA otthoni/énadagolassal torténd alkalmazasa el6tt a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak egyeztetnie kell a nemzeti illetékes hatésadggal az ADZYNMA otthoni/6nadagoléssal

torténd alkalmazasara vonatkozé oktatasi anyagok tartalmarodl és formatumardl, a kommunikacios
csatornakat, a terjesztés modjat €s a program egyeb szempontjait is beleértve.
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Az alkalmazasra vonatkozo oktatasi anyagok célja, hogy Utmutatast adjanak a talérzékenységi
kockazatok kezeléséhez az otthoni inflzié/6nadagolés soran.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja biztositja, hogy minden olyan tagallamban, ahol az
ADZYNMA-t forgalmazzéak, minden olyan egészségligyi szakember, aki varhat6an felirja, és minden
olyan beteg/gondviseld, aki varhatoan alkalmazza az ADZYNMA-t, hozzaférjen az alabbi oktatasi
csomaghoz, illetve megkapja azt:

Orvosoknak sz6l6 oktatéanyag
Betegtajékoztaté csomag

Orvosoknak sz6l6 oktatéanyag:

Alkalmazasi eldiras

Utmutato egészségiigyi szakemberek szaméra (HCP) az ADZYNMA otthoni/énadagolés soran
fellépd talérzékenységrol

Beteg/Gondoz6 szamara késziilt figyelmeztet6 kartya az ADZYNMA otthoni/énadagolas soran
fellépo talérzékenységrol

Egészséguigyi szakembereknek sz6l6 Utmutaté:

o Az egészségigyi szakember tajékoztatast kap az ADZYNMA-val kapcsolatos
tulérzékenységi kockazatrol

o A talérzékenység valoszinliségét figyelembe kell venni az otthoni/6nadagolésra valo
alkalmassag vizsgalata soran

o Az egészségligyi szakembernek tdjékoztatast kell adnia a tulérzékenység jeleirdl és
tiineteirdl, és el kell mondania a betegnek, mit kell tennie, ha tilérzékenységi reakcid
alakul ki

o Az egészségligyi szakember tajékoztatast kap a 1ényeges pontokrdl, amelyekre ki kell
térnie a kockazatokkal és a beteg/gondoz6 szamara késziilt figyelmeztetd kartya
hasznalataval kapcsolatos tanacsadas soran

Beteg/Gondoz6 szamara késziilt figyelmezteté kartya:

o Az ADZYNMA kezelés soran talérzékenységi reakciok fordulhatnak eld

o Tajekoztato a tulérzékenységi reakciok jeleirdl és tiineteirdl, és arrdl, mikor kell
egészségugyi szakemberhez fordulni

o A Iépések megismerese (pl. azonnali orvosi segitség kérése), amelyeket meg kell tenni
jelek és tiinetek eléfordulasa esetén

o Az ADZYNMA-t felir6 orvos elérhetdsége

Betegtajékoztatd csomag:

Betegtajékoztatd
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E. KULONLEGES KOTELEZETTSEGVALLALAS FORGALOMBA HOZATALT
KOVETO INTEZKEDESEK TELJESITESERE KIVETELES KORULMENYEK
KOZOTT MEGADOTT FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ESETEN

Miutéan ezt a gyogyszert a Kivételes korilmények fennalldsa miatt a 726/2004/EK rendelet
14. cikkének (8) bekezdése szerint hagytak jova a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a

megadott hataridon beliil meg kell tennie az alabbi intézkedéseket:

Leiras

Lejarat napja

Az rADAMTS13 hosszl tavu hatasossaganak €s biztonsagossaganak tovabbi
értékelése érdekében, velesziletett thromboticus thrombocytopenias purpuraban
(cTTP) szenvedd betegek korében, a forgalomba hozatali engedély jogosultja
benydjtja a TAK-755-3002 vizsgalat végleges eredményeit, amely egy

I11b. fazisu, prospektiv, nyilt, multicentrikus, egyetlen kezelési karral végzett
vizsgélat.

2027. szeptemb
er

A CcTTP-ben szenvedé betegeknél az rADAMTS13 biztonsagossagaval
kapcsolatos aggalyok tovabbi értékelése érdekében a forgalomba hozatali
engedély jogosultja a jovahagyott protokoll szerint elvégzi az rADAMTS13-at
kapo betegek kdrében és benyuijtja a forgalomba hozatali engedélyezés utani,
beavatkozassal nem jaré biztonsagossagi vizsgalat (post-authorisation safety
study, PASS) eredményeit.

Végso vizsgalati
jelentés:
2030. december

A CcTTP-ben szenvedé betegek kezelésében az rADAMTS13 biztonsagossaganak
¢s hatdsossaganak megfelel6 nyomon kdvetése érdekében a forgalomba hozatali
engedély jogosultja évente jelenti az rADAMTS13 biztonsagossagara és
hatésosségara vonatkoz6 minden Uj informéciot.

Evente az éves
Ujraértékelés
keretében

21




I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (500 NE)

1. A GYOGYSZER NEVE

ADZYNMA 500 NE por és olddszer oldatos injekcidhoz
rADAMTS13

2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

500 NE, 5 ml olddszerrel torténd feloldast kovetden kortilbeliil 100 NE/ml rADAMTS13-at tartalmaz
injekcids Uvegenkent.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-klorid, kalcium-klorid-dihidrat, L-hisztidin, mannit, szachar6z, poliszorbat 80
(E433) és injekcidhoz val6 viz. Tovabbi informacitért 1asd a betegtajékoztatot.

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por és oldoszer oldatos injekciohoz

Tartalom: 1 db port tartalmaz6 injekcids liveg, 1 db oldészert tartalmazo injekcids veg (5 ml),
1 db BAXJECT Il Hi-Flow eszkdz, 1 db egyszer hasznalatos 10 ml-es fecskend6, 1 db infGzids
szerelék (25 G-s), 2 db alkoholos t6rl6

Kellékek a feloldashoz

H 1 db 500 NE ADZYNMA-t tartalmazé egyadagos injekcids liveg
=

L1 1 db 5 ml oldészert tartalmazé injekcits tiveg az ADZYNMA-hoz

ﬁ 1 db BAXJECT Il Hi-Flow eszkdz

Kellékek a beadashoz

2 db alkoholos torl6

24



K

7 1 db 10 ml-es fecskendd

1 db 25 G-s inflizi6s szerelék

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Feloldast kovetd intravénds alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtdjékoztatot!
Kizérolag egyszeri alkalmazésra.

6. KULON FIGYEL’!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.

Nem fagyaszthatd!

A fényt6l vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Szobahdmérsékleten (legfeljebb 30°C-on) is tarolhato a lejarati idon beliil, legfeljebb 6 honapon at.

A hiitészekrénybol kivétel datuma:

10. KULONLEGES OVINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN
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11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/24/1837/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. AGYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ADZYNMA 500 NE

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A PORT TARTALMAZO INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA

ADZYNMA 500 NE por oldatos injekciéhoz
rADAMTS13
Elkészités utan iv. alkalmazésra

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Kizérolag egyszeri alkalmazésra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ (1500 NE)

1. A GYOGYSZER NEVE

ADZYNMA 1500 NE por és oldoészer oldatos injekciéhoz
rADAMTS13

2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

1500 NE, 5 ml olddszerrel torténd feloldast kovetden koriilbeliil 300 NE/mI rADAMTS13-at tartalmaz
injekcids Uvegenkent.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: natrium-klorid, kalcium-klorid-dihidrat, L-hisztidin, mannit, szachar6z, poliszorbat 80
(E433) és injekcidhoz val6 viz. Tovabbi informacitért 1asd a betegtajékoztatot.

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por és oldoszer oldatos injekciohoz

Tartalom: 1 db port tartalmaz6 injekcids liveg, 1 db oldészert tartalmazo injekcids veg (5 ml),
1 db BAXJECT Il Hi-Flow eszkdz, 1 db egyszer hasznalatos 20 ml-es fecskend6, 1 db infzids
szerelék (25 G-s), 2 db alkoholos t6rl6

Kellékek a feloldashoz

(]

t ' 1 db 1500 NE ADZYNMA-t tartalmazo egyadagos injekcios liveg

L1 1 db 5 ml oldészert tartalmazé injekcios Uveg az ADZYNMA-hoz

ﬁ: 1 db BAXJECT Il Hi-Flow eszkoz

Kellékek a beadashoz

2 db alkoholos torlo
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1 db 25 G-s inflizi6s szerelék

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA

Feloldast kdvetd intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtdjékoztatot!
Kizarolag egyszeri alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.

Nem fagyaszthat6!

A fényt6l valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Szobahémérsékleten (legfeljebb 30°C-on) is tarolhaté a lejarati id6n beliil, legfeljebb 6 honapon at.

A hiitészekrénybdl kivétel datuma:

10. KULONLEGES OVINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT QYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN
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11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1837/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

ADZYNMA 1500 NE

| 17.  EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A PORT TARTALMAZO INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA

ADZYNMA 1500 NE por oldatos injekciohoz
rADAMTS13
Elkészités utan iv. alkalmazésra

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Kizérolag egyszeri alkalmazésra.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3.  LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

6. EGYEB INFORMACIOK
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

AZ OLDOSZERT TARTALMAZO INJEKCIOS UVEG CIMKEJE (5 ml)

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA

Oldoszer az ADZYNMA-hoz

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

5ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szaméara

ADZYNMA 500 NE por és olddszer oldatos injekciohoz
ADZYNMA 1500 NE por és olddszer oldatos injekciohoz
rADAMTS13

Veza gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az Gij gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Enhez On is hozzajarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének maodjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot,

mert az On szamara fontos informéaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségugyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonléak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezel6orvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer az ADZYNMA és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok az ADZYNMA alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni az ADZYNMA-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az ADZYNMA-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Alkalmazaési Gtmutato

NookowhE

1. Milyen tipusu gyogyszer az ADZYNMA és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Az ADZYNMA hatbanyaga az rADAMTS13, amely egy természetes enzim (fehérje), az ADAMTS13
mesterségesen elballitott masolata. Ez az enzim hianyzik a velesziletett trombotikus trombocitopénias
purpuraban (cTTP) szenveddknél.

A velesziletett TTP a vér nagyon ritka, 6rokletes rendellenessége, amikor a szervezetben 1évé kis

erekben vérrogok képzddnek. Ezek a vérrogok akadalyozhatjak a vér és az oxigén aramlasat a test
szerveihez, ami a vérben a vérlemezkék (a véralvadast segitd dsszetevok) normalisnal alacsonyabb
szdmahoz vezet.

A velesziiletett TTP-t az ADAMTS13 enzim hianya okozza a vérben. Az ADAMTS13 a von
Willebrand-faktor (VWF) nevii nagy molekulak lebontasaval segit megel6zni a vérrogképzodést. Ha a
VWF molekulék tal nagyok, veszélyes vérrogok kialakulasat okozhatjak. Az ADZYNMA-t a hidnyzé
ADAMTS13 enzim poétlésara hasznaljék. Ez segit ezeket a nagyobb molekulékat kisebbekre bontani,
csOkkentve ezzel a vérrogok kialakulasanak valoszinliségét, és potencidlisan megeldzve az alacsony
vérlemezkeszintet a cTTP-ben szenvedd betegeknél.
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2. Tudnivalok az ADZYNMA alkalmazasa elétt

Ne alkalmazza az ADZYNMA-t
- ha korabban sulyos vagy potencialisan életveszélyes allergias reakciot tapasztalt
rADAMTS13-mal vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb osszetevojével szemben.

Figyelmeztetések és dvintézkedések
Az ADZYNMA alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval, gyodgyszerészével vagy a gondozasat
végz0 egészségiigyi szakemberrel.

Allergias reakciok

Fennall a kockédzata az ADZYNMA-val szembeni allergias tipusu talérzékenységi reakcionak.
Kezeldorvosanak tajékoztatnia kell Ont a sulyos allergias reakci6 korai jeleirdl, példaul a
kovetkezokrol:

szapora szivverés

mellkasi szoritd érzés

sipol0 1égzés és/vagy hirtelen jelentkezd 1égzési nehézség

alacsony vérnyomas

csalankiltés, kilités és viszketd bor

orrfolyés vagy orrdugulas

vOrgs szem

tlissz0gés

gyorsan kialakul6 duzzanat a bor alatt példaul az arcon, a torokban, a karokban és a labakban
faradtsag

hanyinger

hanyéas

zsibbadas, bizsergés

nyugtalansag

anafilaxia (sulyos allergias reakcio, amely a nyelési nehézséget és/vagy a légzési nehezséget,
illetve az arc és/vagy a kéz pirossagat vagy duzzanatat okozhatja).

Ha ezen tiinetek barmelyike jelentkezik, kezeldorvosa elddnti, hogy le kell-e Onnél allitani az
ADZYNMA-kezelést, és megfelelé gyogyszereket ad az allergiés reakcid kezelésére. A sulyos
tiinetek, koztiik a 1égzési nehézség €s a szédiilés, siirgdsségi kezelést igényelnek.

Gétlo ellenanyagok

Néhany ADZYNMA-t kap6 betegnél gatld (neutralizald) ellenanyagok (antitestek, Ggynevezett
inhibitorok) képz6dhetnek. Ezek a gatl6 antitestek a kezelés hatiasossaganak megsziinését okozhatjak.
Széljon kezeléorvosanak, ha gy gondolja, hogy a gydgyszer nem hatasos Onnél.

Egyéb gyogyszerek és az ADZYNMA
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben alkalmazott,
valamint alkalmazni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Terhesseg és szoptatas i
Ha On terhes vagy szoptat, illetve, ha fennall Onnél a terhesség lehet6sége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa elott beszéljen kezelGorvosédval vagy gyogyszerészével.

Terhesség alatt nem kaphat ADZYNMA-t, kivéve, ha kezel6orvosa kifejezetten ezt javasolja. Onnek
és kezelGorvosanak kell eldontenie, hogy szoptatas esetén alkalmazhatja-e az ADZYNMA-t.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Ez a gydgyszer kismértékben befolyasolhatja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Az ADZYNMA alkalmazasat koveten szédiilés és aluszékonysag (Almosséag)
jelentkezhet.
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Dokumentalas
A biologiai készitmények konnyebb nyomonkovethetésége érdekében a gyogyszer nevét és gyartasi
tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Az ADZYNMA nétriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcids livegenkent, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

Az ADZYNMA poliszorbat 80-at tartalmaz

Ez a gyogyszer 2,7 mg poliszorbat 80-at tartalmaz ADZYNMA 500 NE vagy ADZYNMA 1500 NE
injekcios uvegenként, ami megfelel 0,216 mg/testtdmegkilogrammnak.

A poliszorbatok allergias reakciot okozhatnak. Amennyiben On allergias, tdjékoztassa errol
kezelborvosat.

3. Hogyan kell alkalmazni az ADZYNMA-t?

Az ADZYNMA-kezelést vérrendellenességek kezelésében jartas orvos feligyelete mellett kapja.
Az ADZYNMA-t intravénas (vénaba beadott) injekcioként kell beadni. Az orvos szdmaéra a
gyogyszert por formajaban forgalmazzak, amelyet beadas el6tt a mellékelt oldoszerrel (a por
feloldéasara alkalmas folyadékkal) fel kell oldani.

Az adagot a testtdmege alapjan szamitjak ki.

A gyoqgyszer otthoni alkalmazasa

Ha On jol toleralja az injekciokat, kezel6orvosa megfontolhatja, hogy On az ADZYNMA-t otthon
alkalmazza. Ha a kezel3orvos és/vagy a ndvér megfelelé oktatdsa utan On mar képes arra, hogy sajat
maga adja be az ADZYNMA-t (vagy egy gondoz6 adja be Onnek), kezelorvosa tovéabbra is
figyelemmel fogja kisérni az On kezelésre adott valaszat. Ha a gyogyszer otthoni alkalmazasa soran
barmilyen mellékhatés jelentkezik, azonnal abba kell hagynia az injekci6 alkalmazasat, és
egészségugyi szakember segitségét kell kérnie.

Ajanlott adag

Megeldzé (preventiv) enzimpotld kezelés

A szokésos adag kéthetente 40 NE/testtomegkilogramm.

Kezeléorvosa heti egyre modosithatja az alkalmazas gyakorisagat, ha a kéthetente alkalmazott
ADZYNMA nem hatéasos Onnél.

Igény szerinti enzimpotl6 kezelés hirtelen jelentkezd TTP-s epizodok eseten

Ha Onnél hirtelen trombotikus trombocitopéniés purpurds (TTP) epizdd alakul ki, az ADZYNMA

ajanlott adagja a kovetkezd:

o Az 1. napon 40 NE/testtdmegkilogramm.

o A 2. napon 20 NE/testtémegkilogramm.

o A 3. naptdl kezdve és a hirtelen jelentkezé TTP epizod elmutlasat kovetéen még két napig napi
egyszer 15 NE/testtomegkilogramm.

Ha az el6irtnal tobb ADZYNMA-t kapott
Ha tul nagy mennyiségii gyogyszert kapott, az vérzést okozhat.

Ha elfelejtette alkalmazni az ADZYNMA-t

Ha kihagyta az ADZYNMA egyik injekcidjat, minél hamarabb széljon kezelGorvosanak. Ne
alkalmazzon kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.
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Ha id6 el6tt abbahagyja az ADZYNMA alkalmazasat
Beszéljen kezelGorvosaval, ha abba szeretné hagyni az ADZYNMA-kezelést. Betegsége tlinetei
stlyosbodhatnak, ha abbahagyja a kezelést.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Az aldbbi mellékhatasokrél szamoltak be ADZYNMA alkalmazésakor:

Nagyon gyakori (10 beteg k6zul tébb mint 1 beteget érinthet)
orriiregi ¢és torokfertdzes

fejfajas

szédulés

migrén

hasmenés

hanyinger

Gyakori (10 beteg kozil legfeljebb 1 beteget érinthet)
nagy szd&mu vérlemezke a vérben (trombocit6zis)
almossag

szekrekedés

puffadas (hasfesziilés)

gyengeség (aszténia)

melegség érzés

rendellenes ADAMTS13-aktivitas

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezelorvosit, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlenil a hatosag részére is
bejelentheti az V. filggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informéacié alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazéasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell az ADZYNMA-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A cimkén és a dobozon feltiintetett lejarati 1d6 (,,EXP”) utan ne alkalmazza ezt a gydgyszert. A lejarati
1d6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Felbontatlan injekciés Uivegek

Hitészekrényben (2 °C - 8 °C) tarolando.
Nem fagyaszthat6!
A fényt6l vald védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Az ADZYNMA port tartalmazo felbontatlan injekcids tivegek szobahomérsékleten (legfeljebb
30 °C-on) is tarolhatok a lejarati idén beliil legfeljebb 6 honapon &t. A szobahémérsékleten vald
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tarolas utan ne tarolja az ADZYNMA-t 0jbdl a hiitészekrényben. Jegyezze fel a dobozra azt a
datumot, amikor az ADZYNMA-t Kivette a hiitdszekrénybdl.

Feloldast kovetden

Ha a feloldott készitményt 3 éran belul nem adja be, semmisitse meg.
Ne alkalmazza a gydgyszert, ha nem &tlatszo és szintelen.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az ADZYNMA?

o A készitmény hatéanyaga, az rADAMTS13 tisztitott human rekombinans ,,trombospondin-
motivumokkal rendelkez6 dezintegrin és metalloproteaz, 13. tag”.
500 vagy 1500 NE névleges aktivitdsi rADAMTS13-at tartalmaz a por injekciés Uvegenkeént.

. Az oldoszeres injekcids tiveg 5 ml injekcidhoz valo vizet tartalmaz.

. Egyéb segédanyagok: natrium-klorid, kalcium-klorid-dihidrat, L-hisztidin, mannit, szachar6z és
poliszorbat 80 (E433). Lasd 2. pont, ,,Az ADZYNMA natriumot tartalmaz” és ,,Az ADZYNMA
poliszorbéat 80-at tartalmaz”

Milyen az ADZYNMA kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
Az ADZYNMA por és olddszer oldatos injekciéhoz formaban kaphatd. A por fehér, liofilizalt por. Az
oldoszer atlatszo és szintelen.

Minden csomagolasban egy port tartalmazo injekciés liveg, egy oldészert tartalmazo injekcios liveg,
egy feloldéeszkdz (BAXJECT Il Hi-Flow), egy egyszer hasznalatos fecskendd, egy infuzios szerelék
és két alkoholos torl6 talalhato.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Bécs

Ausztria

A készitményhez kapcsolédo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Taxena bearapus EOO/] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
Ceska republika Magyarorszag

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o. Takeda Pharma Kft.

Tel: +420 234 722 722 Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
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Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf.: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma OU

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EALada

Takeda EAAAY A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espafia

Takeda Farmacéutica Espafa, S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.0.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvbmpog

Takeda EAAAY A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com
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Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457

medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600

medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com



Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

A betegtajékoztatd legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Ezt a gyogyszert ,.kivételes koriilmények™ kozott engedélyezték, ami azt jelenti, hogy a gyogyszer
alkalmazésara vonatkozoan — a betegség ritka el6fordulasa miatt — nem lehetett teljes korti informaciot
gyljteni.

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség évente feliilvizsgal minden, erre a gyogyszerre vonatkozo Uj
informécidt, és szlikség esetén ez a betegtajékoztatd is modosul.

Egyéb informacioforrasok
A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.eu) talalhat6. Ugyanitt mas, a ritka betegségekre és kezelésiikre vonatkozd
informécidt tartalmazé honlapok cimei is megtalalhatok.

7. Alkalmazasi Utmutaté

Ez az alkalmazasi Utmutaté az ADZYNMA feloldaséra és beadaséara vonatkoz6 tajékoztatast
tartalmazza.

Az alkalmazasi itmutat6 egészségligyi szakembereknek, valamint az ADZYNMA-t egészséguigyi
szakember altal nyujtott megfelelé oktatast kovetoen otthon alkalmazo
betegeknek/gondozoknak szél.

Az ADZYNMA-kezelést vérrendellenességek kezelésében jartas egészségiigyi szakembernek kell
felirnia és felligyelnie.

Fontos!

. Kizéroélag feloldas uténi, intravénas alkalmazasra.

Az eljaras soran végig aszeptikus technikat kell alkalmazni.

Felhasznalas el6tt ellendrizni kell a készitmény lejarati datumat.

Ne hasznélja fel az ADZYNMA-t a lejérati id6 utén.

Ha a betegnek injekcidnként tobb injekcios liveg ADZYNMA-ra van szilksége, minden egyes

injekcios iiveg tartalmat fel kell oldani a ,,Feloldas™ cimii pont alatti utasitdsoknak megfelelden.

o Beadas elétt ellendrizze az elkészitett ADZYNMA-oldatot lathato részecskék jelenléte és
elszinez6dés szempontjabdl. Az oldatnak atlatszonak és szintelennek kell lennie.

o Ne adja be, ha részecskéket vagy elszinezddést észlel.
o Szobahémérsékleten tortént tarolas esetén a feloldast kovetéen 3 6ran beltl be kell adni az
ADZYNMA-t.

o Ne adja be az ADZYNMA-t egyidejiileg ugyanabban a szerelékben vagy tartalyban mas
infuzios gyogyszerekkel.
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Feloldas

1.

»w

Készitsen el6 egy tiszta, sima feliiletet, és vegyen el mindent, ami a feloldashoz és a beadashoz
szlikséges (A. dbra).

A. dbra

Kellékek a feloldashoz Kellékek a beadashoz

Felhasznalas el6tt hagyja az ADZYNMA-t és az oldoszert tartalmazé injekcios Uvegeket
szobahémérsékletre melegedni.

Alaposan mossa meg és széritsa meg a kezét.

Vegye le a mlianyag kupakot az ADZYNMA-t és az oldoszert tartalmazo injekciods tivegekrol,
és tegye az injekcios livegeket sima feliletre (B. abra).

Alkoholos torlovel tordlje le a gumidugokat, és hasznalat el6tt hagyja dket megszaradni.

(C. abra).

C. adbra

©
N’
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6.

7.

A félia lehuzasaval nyissa fel a BAXJECT Il Hi-Flow eszkdz csomagolasat anélkil, hogy
hozzéérne a belsejéhez (D. abra).

o Ne vegye ki a BAXJECT Il Hi-Flow eszk6zt a csomagolashol.
o Ne érjen az atlatszé miianyag tiiskéhez.

D. 4bra

Forditsa a csomagolast a benne 1évé BAXJECT Il Hi-Flow eszkozzel fejjel lefelé, és helyezze
az olddszeres injekcios Uveg tetejére. Nyomja egyenesen lefelé, amig az atlatszo miianyag
tuske &t nem szdrja az oldoszeres injekcios Uveg dugojat (E. bra).

E. abra

Atlatszé miianyag

Oldoészer

Fogja meg a BAXJECT Il Hi-Flow eszkoz csomagolasat a sz¢élénél, és huzza le az eszk6zrél
(F. bra).

o Ne tavolitsa el a kék kupakot a BAXJECT Il Hi-Flow eszkozrol.

. Ne érjen hozz4 a szabaddé valt lila miianyag tiiskéhez.

F. dbra

1h

Forditsa meg a rendszert, hogy az old6szeres injekcids tiveg legyen feliil. Nyomja a
BAXJECT Il Hi-Flow eszkdzt egyenesen lefelé, amig a lila miianyag tiiske at nem szlrja az
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ADZYNMA port tartalmazé injekcids Uveg dugéjat (G. dbra). A vakuum az ADZYNMA
port tartalmazo injekcios Uvegbe szivja az olddszert.

o Buborékokat vagy habot lathat — ez normalis, és rovid id6n beliil el kell tinnie.

G. dbra

Lila miianyag

Por

10. Finoman és folyamatosan forgassa az dsszekapcsolt injekcios Uivegeket, amig a por teljesen fel
nem oldodik (H. abra).

o Ne razza az injekcios Uveget.

H. dbra

9

11. Beadas el6tt szemrevételezéssel ellenérizze, hogy nincsenek-e részecskék az elkészitett
oldatban.
o Ne hasznalja fel a készitményt, ha részecskéket vagy elszinezddést észlel.
12. Haaz adaghoz tobb injekcids tiveg ADZYNMA sziikséges, mindegyikkel végezze el a feloldast
a fenti 1épések szerint.
. Az ADZYNMA és az oldoszer minden egyes injekcios Uvegéhez hasznaljon mésik
BAXJECT Il Hi-Flow eszkozt.
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Az ADZYNMA beadasa

13.  Vegye le a kék kupakot a BAXJECT Il Hi-Flow eszk6zrdl (1. &bra). Csatlakoztasson egy
menetes luer lock csatlakozods fecskend6t (J. abra).

o Ne fecskendezzen leveg6t a rendszerbe.
I. abra J. abra

14

||
TR MO, AT

14.  Forditsa meg a rendszert (az ADZYNMA injekcids tiveg legyen felul). A dugattyd lassu
kihuzasaval szivja az elkészitett oldatot a fecskend6be (K. abra).

K. dbra

15. Ha a betegnek tébb injekcids liveg ADZYNMA-t kell kapnia, tébb injekcids liveg tartalma is
felszivhat6 ugyanabba a fecskenddbe. Ismételje meg ezt a folyamatot az ADZYNMA minden
feloldott port tartalmazé injekcids tivegével, amig el nem éri a beadandd mennyiséget.

16. Valassza le a fecskenddt, és csatlakoztasson megfeleld injekcios tiit vagy infuzids szereléket.

17. Tartsa egyenesen felfelé a tiit, ujjaval 6vatosan megkocogtatva a fecskendot tavolitsa el a
légbuborékokat, majd lassan, 6vatosan nyomja ki a levegot a fecskendébdl és a tiibol.

18.  Helyezzen fel érszoritot, és tisztitsa meg a beadasi helyet alkoholos torlével (L. dbra).

5
\

L. &bra

(g

19.  Szhrja a tlit a vénaba, majd vegye le az érszoritot.
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20.  Adja be lassan, 2-4 ml/perc sebességgel a feloldott ADZYNMA-t (M. &bra).
. Inflzios pumpa is alkalmazhato a beadas sebességének szabalyozésara.

M. abra

21. Huzza ki a t{it a vénabol, és néhany percre szoritsa le a beadas helyét.
o Ne tegye vissza a kupakot a tiire.

Az ADZYNMA tarolasa

o Az ADZYNMA-t tarolja hiitészekrényben (2 °C - 8 °C). Szobahdmérsékleten (legfeljebb 30 °C-
on) legfeljebb 6 hdnapon ét tarolhatd.

Szobahdmérsékleten tarolas utan ne tarolja az ADZYNMA-t 1jbol hiitészekrényben.

Jegyezze fel a dobozra azt a datumot, amikor az ADZYNMA-t kivette a hiitészekrénybél.

Nem fagyaszthatd!

A fényt6l val6 védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

Ne alkalmazza a cimkén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (,,EXP”) utan.

Feloldas utan 3 éran belil adja be az ADZYNMA-t. Ha a feloldott készitményt 3 6réan beliil
nem adja be, semmisitse meg.

Az ADZYNMA megsemmisitése

o Az injekcios Uvegek kizarolag egyszer hasznalatosak.

o A tiit, a fecskend6t és az tires injekcios tivegeket dobja szUrasbiztos veszélyeshulladék-taroléba.

o Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések
elésegitik a kdrnyezet védelmét.
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