I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az 11j gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairol a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Enjaymo 50 mg/ml oldatos infiizio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

50 mg szutimlimabot* tartalmaz az oldatos infizié milliliterenként.
1100 mg szutimlimabot tartalmaz, injekcios iivegenként, 22 ml-ben.

* A szutimlimab egy immunglobulin G4 (IgG4) monoklonalis antitest, amit kinai horcsog petefészek
(chinese hamster ovary, CHO) sejtvonalban termeltetnek, rekombinans DNS technologiaval.

Ismert hatasu segédanyag(ok)

Milliliterenként 3,5 mg natriumot tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos infuzi6 (infizid)

Opalos, szintelen vagy halvanysarga oldat, amelyben gyakorlatilag nincsenek lathato részecskék, a
pH-ja kortilbeliil 6.1 az ozmolalitasa pedig 268-312 mOsm/kg.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Az Enjaymo hemolitikus anémia kezelésére javallott hideg agglutinin betegségben szenvedd
felnotteknél (cold agglutinin disease, CAD).

4.2 Adagolas és alkalmazas

Az Enjaymo-t egészségligyi szakembernek kell beadnia, hematologiai betegségekben jartas orvos
feliigyelete mellett.

Adagolas

A tartos komplementhianyban szenvedd betegeknek a nekik javasolt legfrissebb hazai ajanlasok
alapjan kell a védéoltasokat megkapniuk. (lasd 4.4 pont).

Az ajanlott dozist a testtdmeg alapjan hatarozzak meg. Legalabb 39 kg, de kevesebb mint 75 kg
testtomegli betegeknél az ajanlott dozis 6500 mg. 75 kg vagy a 75 kg feletti testtomegii betegeknél az
ajanlott dozis 7500 mg. Az Enjaymo-t intravéndsan kell alkalmazni, az elsé 2 hétben hetente majd ezt
kovetden kéthetente. Az Enjaymo-t az ajanlott adagolasi rendnek megfelel6 idépontokban vagy
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ezekhez képest 2 napon belill kell beadni (lasd 4.4 pont). Az Enjaymo folyamatosan alkalmazando,
kizarolag kronikus kezelésként, kivéve, ha az Enjaymo-kezelés leallitasa klinikailag indokolt.

Kimaradt dozis
A kimaradt dozist a lehet6 leghamarabb be kell adni. Ha a legutobbi d6zis beadasa utan tobb mint
17 nap telt el, akkor a kezelést gy kell Gjrakezdeni, hogy a gyogyszert két hétig ismét hetente majd

ezt kovetden kéthetente kell beadni.

Kiilonleges betegcsoportok

1dosek
Nincs sziikség a dozis modositasara 65 évnél idosebb, hideg agglutinin betegségben szenvedd
betegeknél (lasd 5.1 és 5.2 pont).

Madjkarosoddas
Nincs sziikség a dozis mddositasara majkarosodasban szenvedd betegeknél.

Vesekarosodas
Nincs sziikség a dozis modositasara vesekarosodasban szenvedd betegeknél.

Gyermekek és serdiilok
Az Enjaymo-nak hideg agglutinin betegségben szenvedo, 18 évnél fiatalabb gyermekek és serdiilok

kezelésére vonatkozo relevans alkalmazasa nincsen.

Az alkalmazas modja

Az Enjaymo kizarolag intravénasan alkalmazhato. Intravénas 16kés vagy bolus formajaban nem
szabad beadni. Az elkészitésre és beadasra vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

Az elkészités utan az Enjaymo infuizids oldatot intravénasan kell beadni az 1. tablazatban ismertetett
infuzioés sebességgel.

1 tablazat - Infuzios referencia tablazat

A sziikséges P
- s e r o, . Az infazié
.. . Dozis injekcios Mennyiség s e
Testtomeg tartomany .. maximalis
(mg) iivegek (ml) .
. sebessége
szama
39 kg vagy tobb, de
kevesebb mint 75 kg 6500 6 130 130 ml/h
75 kg vagy tobb 7500 7 150 150 ml/h

Kardiopulmonalis betegségben szenvedd betegeknek az infazio 120 perc alatt is beadhato.

Ha mellékhatas jelentkezik az Enjaymo beadasa soran, akkor az a kezeldorvos dontése alapjan az
infizios sebesség lassithatd vagy az infuzio le is allithat6. Tulérzékenységi reakcio jelentkezése esetén
az Enjaymo beadasat le kell allitani és megfeleld kezelést kell kezdeni. Az els6 infiizié beadasa utan
legalabb 2 6ran at figyelni kell a betegnél az infuzios és/vagy tilérzékenységi reakciok jeleit és
tiineteit. A tovabbi infuziok beadasa utan legalabb 1 oran at figyelni kell a betegnél az infizios és/vagy
tulérzékenységi reakciok jeleit és tiineteit.

Az infiizio otthoni beadasa

Az infuzid otthoni beadasat egészségiigyi szakembernek kell végeznie.

Az infuzi6 otthoni beadasat a betegség egyedi klinikai jellemz6i és a beteg egyéni igényei alapjan kell
mérlegelni. A korhazi koriilmények kdzotti beadasrol az otthoni beadasra vald attéréskor biztositani
kell, hogy megfeleld, az orvosi utasitassal 0sszhangban 1évé infrastruktira és er6forrasok alljanak
rendelkezésre. Az Enjaymo infuzio otthoni beadasa olyan betegeknél mérlegelhetd, akik az infuzidkat
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a korhazi beadas soran jol toleraltak és nem jelentkeztek naluk infuzids reakciok. Az otthoni beadas
lehetdségének értékelésekor figyelembe kell venni a beteg tarsbetegségeit és azt, hogy a beteg képes-e
betartani az infiizi6 otthoni beadasara vonatkozo6 kdvetelményeket. Ezenkiviil, az alabbi kritériumokat
is figyelembe kell venni:

e A betegnél nem allhat fenn olyan tarsbetegség, ami miatt a kezeldorvos megitélése szerint
nagyobb kockazatot jelent az infuzid otthoni beadasa, mint a korhazban térténd beadas. Az
otthoni beadas megkezdése elott atfogd értékelést kell végezni arra vonatkozdan, hogy a beteg
allapota orvosilag stabil-e.

e Az Enjaymo infizid beadasa a hideg agglutinin betegségben szenvedo betegek ellatasaban
jartas kezel6orvos vagy egészségligyi ellato személyzet feliigyelete mellett, (fekvobeteg vagy
jarobeteg ellatasban) korhazi koriilmények kozott legalabb 3 hdnapig problémamentesen
zajlott.

e A betegnek hajlandonak és képesnek kell lennie arra, hogy betartsa az infizié otthoni
beadasara vonatkozo eljarasokat és a kezeldorvos vagy a gondozasat végzd szakember
utasitasait.

e Az infuziot beado6 egészségiigyi szakembernek az otthoni beadas soran végig és azt kovetden
pedig még legalabb 1 6ran elérhetének kell lennie.

Ha mellékhatas jelentkezik a betegnél az infzi6 otthoni beadasakor, akkor a beadast azonnal le kell
allitani, megfelel6 orvosi kezelést kell kezdeni (1asd. 4.4 pont) és értesiteni kell a kezeldorvost. Ilyen
esetekben a kezel6orvosnak kell eldontenie, hogy a tovabbi infuzidk beadhatok-e és ha igen akkor
azokat korhazi vagy jarobeteg ellatas keretében, feliigyelet mellett kell-e beadni.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
tulérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Nyomonkovethetoség

A biologiai készitmények nyomonkdvethetoségének javitasa érdekében, az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmien kell feltiintetni.

Fert6zések

Az Enjaymo a komplementkaszkad klasszikus utvonalat célozza meg, specifikusan k6tédik a Cl
komplementfehérje s alegységéhez (Cls) megakadalyozva a C4 komplementfehérje hasadasat. Bar a
lektin és egyéb utvonalakat nem befolyasolja, a betegek fogékonyabbak lehetnek a sulyos
fertézésekre, kiillondsen az olyan, tokos baktériumok okozta fert6zésekre, mint példaul a Neisseria
meningitides, Streptococcus pneumoniae, és a Haemophilus influenzae. A betegeknél tokos
baktériumok elleni véddoltast kell alkalmazni az Enjaymo-kezelés megkezdése eldtt, lasd lent a
,védooltasok” pontot.

A hideg agglutinin betegséggel kapcsolatos klinikai vizsgalatokban, sulyos fertdzéseket, koztiik
szepszist jelentettek Enjaymo-val kezelt betegeknél. (1asd 4.8 pont). Az Enjaymo-kezelést nem szabad
megkezdeni aktiv, sulyos fertdzésben szenvedd betegeknél. A betegnél ellendrizni kell a fertézések
korai jeleit és tlineteit, €s fel kell hivni a figyelmiiket arra, hogy a tiinetek megjelenése esetén azonnal
kérjenek orvosi segitséget.

A virusos hepatitisisben vagy HIV fert6zésben szenvedd betegeket kizartak a klinikai vizsgalatokbol.
A kezelés megkezdése elott €s alatt a betegeknek tajékoztatni kell a kezeldorvosukat arrél, ha hepatitis
B, hepatitis C vagy HIV fert6zést diagnosztizaltak naluk. A korabban hepatitis B, hepatitis C vagy
HIV fert6zésen atesett betegek kezeléskor elovigyazatossag sziikséges.



Védooltasok

A tartds komplementhianyban szenvedé betegeknek a nekik javasolt legfrissebb helyi ajanlasok
alapjan kell megkapniuk a védéoltasokat, koztiik a meningococcus €s a streptococcus elleni
védooltasokat is, a. (lasd 4.4 pont). A betegeknél emlékeztetd oltadsokat kell alkalmazni a helyi
ajanlasok alapjan.

A tokos baktériumok ellen korabban be nem oltott betegeket legalabb 2 héttel az Enjaymo elsé
dézisanak beadasa elott immunizalni kell. Ha az Enjaymo-t stirg6sen kell alkalmazni be nem oltott
betegnél, akkor a véddoltas(oka)t a lehetd leghamarabb be kell adni. A fertézések megelézésére adott
antibiotikum profilaxis elényeit és kockazatait nem vizsgaltak Enjaymo-val kezelt betegeknél.

Tulérzékenységi reakciok

Mint minden fehérjekészitmény, igy az Enjaymo alkalmazasakor is jelentkezhetnek tulérzékenységi
reakciok, koztlik anafilaxia. A klinikai vizsgalatokban nem figyeltek meg sulyos talérzékenységi
reakciokat az Enjaymo-val kapcsolatban. Talérzékenységi reakcio jelentkezése esetén az Enjaymo
beadasat le kell allitani és megfeleld kezelést kell kezdeni.

Infazids reakcidok

Az Enjaymo alkalmazasakor infizios reakciok jelentkezhetnek a beadas soran vagy kozvetleniil utana
(lasd 4.8 pont). A betegeknél figyelni kell az infizids reakcidkat. Infuzids reakcidk jelentkezésekor az
infuziobeadast fel kell fiiggeszteni €s megfeleld kezelést kell kezdeni.

Szisztémas lupus erythematosus (SLE)

Velesziiletett, klasszikus komplementhidnyban szenved6 egyéneknél magasabb az SLE
jelentkezésének kockazata. Az SLE-ben szenvedo betegeket kizartak az Enjaymo-val végzett klinikai
vizsgalatokbol. Az Enjaymo-val kezelt betegeknél monitorozni kell az SLE jeleit és tiineteit és azokat
megfelelden értékelni kell. Ovatosan kell eljarni az Enjaymo alkalmazasakor SLE-ben szenvedd
betegeknél vagy akiknél az SLE jelei és tlinetei jelentkeznek.

Az Enjaymo-kezelés abbahagyasakor monitorozni kell a hideg agglutinin betegség jeleit és tiineteit.

A kezelés hemolizisre gyakorolt hatasai a kezelés utan csokkennek. Ezért, a kezelés leallitasa utan
szorosan monitorozni kell a hemolizis jeleit és tiineteit.

Natriumtartalom

Ez a gyogyszer 3,5 mg/ml vagy 77 mg natriumot tartalmaz injekcios iivegenként, ami megfelel a
WHO éltal ajanlott maximalis napi 2 g natrium bevitel 3,85%-anak felndtteknél.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek. Mivel az Enjaymo egy rekombinans human fehérje, citokrom
P450 enzimrendszerrel valo gyogyszerkolesonhatas nem varhatd. A szutimlimab CYP szubsztratokkal
valo6 kolesonhatasat nem vizsgaltak. Ugyanakkor, a szutimlimab csokkenti a betegeknél a
proinflammatorikus citokinek, példaul az IL-6 szintjét, amelyrdl ismert, hogy szuppresszalja bizonyos
CYP450 majenzimek (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, és CYP3A4) expressziojat. Emiatt, a
szutimlimab-kezelés megkezdésekor vagy leallitasakor dvatosan kell eljarni a CYP450 3A4, 1A2, 2C9
vagy 2C19 enzim szubsztrat kezelést is kapo betegeknél €s sziikség esetén ezen szubsztratok dozisat
modositani kell, kiilonosen a sziik terapids indexii gyogyszerekét (pl. warfarin, kabamazepin, fenitoin
és teofillin).



4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A szutimlimab varandos néknél torténd alkalmazasaval kapcsolatban nincsenek adatok. Allatkisérletek
nem igazoltak direkt vagy indirekt karos hatasokat reproduktiv toxicitas tekintetében (lasd 5.3 pont).

Ismert, hogy a human IgG antitestek atjutnak a placentan, ezért a szutimlimab atkeriilhet az anyabol a
fejlodé magzatba.

A szutimlimab alkalmazasa elévigyazatossagbol keriilendd a terhesség alatt. A szutimlimab csak
akkor alkalmazhat6 terhesség alatt, ha egyértelmiien sziikséges.

Szoptatas

A humaén IgG a sziilést kdvetd els6 napokban kivalasztédik a humén anyatejbe, de a koncentracid
roviddel ezutan alacsony szintre csdkken, ugyanakkor, ezen rovid idGszak alatt a szoptatott
csecsemore vonatkozo kockazat nem zarhato ki. Nem ismert, hogy a szutimlimab/metabolitjai
kivalasztodnak-e a human anyatejbe. El kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik-e fel vagy
leallitjak/felfliggesztik a szutimlimab-kezelést, figyelembe véve a szoptatas elényét a csecsemore
nézve €s a kezelés eldnyét az anyara nézve.

Termékenység

A szutimlimab him allatok nemzoképességére és a ndstény allatok termékenységére gyakorolt hatasait
allatkisérletekben nem vizsgaltak. Ismételt adagolasu vizsgalatokban, ahol a szutimlimabot az ajanlott
human doézis 4-szeresének megfeleld expozicidoban alkalmaztak, nem figyeltek meg a
szaporitoszervekre gyakorolt hatasokat cynomolgus majmokban.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Az Enjaymo nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagi profil dsszefoglalasa

Az Enjaymo-val kapcsolatban jelentett leggyakoribb mellékhatas a CADENZA ¢s CARDINAL
vizsgalatban a fejfajas, a hypertonia, a hugyuti fertdzés, a fels6 1éguti fertdzés, a nasopharyngitis, a
hanyinger, a hasi fajdalom, az infuzids reakciok és a cyanosis (acrocyanosisként jelentett) volt.

A mellékhatasok tablazatos 0sszefoglalasa

A hideg agglutinin betegségben szenvedd betegeknél alkalmazott Enjaymo biztonsagossaganak
értékelése elsédlegesen egy, 66 beteg részvételével végzett, I11. fazisu, randomizalt, placebokontrollos
vizsgalaton (CADENZA) és egy nyilt elrendezésii, egykaros vizsgalaton (CARDINAL) alapult.

A CADENZA ¢s a CARDINA vizsgalatban megfigyelt mellékhatasokat a 2. tablazat ismerteti
szervrendszer és gyakorisag szerint a kovetkez6 kategoriak alkalmazasaval: nagyon gyakori (>1/10);
gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori (=1/1000 — <1/100); ritka (=1/10 000 — <1/1 000); nagyon
ritka (<1/10 000). Az egyes gyakorisagi kategoriakon belill a mellékhatasok csokkend stilyossag
szerint keriilnek megadasra



2. tablazat A CADENZA és a CARDINAL vizsgalatban megfigyelt mellékhatasok felsorolasa

Raynaud-jelenség

MedDRA szervrendszer- Nagyon gyakori Gyakori
adatbazis
Fert6z6 betegségek ¢és Hugyuti fertézés Also 1éguti fertdzés®
parazitafertzések Cystitis Urosepsis
Felso 1éguti fertdzés* Escherichia okozta hugyuti
Nasopharyngitis® fertézés
Gastroenteritis Bakterialis hugyti fertézés
Rhinitis Bakteridlis cystitis
Ajakherpesz
Herpes simplex viraemia
Herpes zoster
Herpes simplex
Altalanos tiinetek, az Lazt
alkalmazas helyén fellépo Fazas®
reakciok Inflizios reakciok
Idegrendszeri betegségek és Fejfajas Aura’
tiinetek Szédiilés’
Erbetegségek ¢és tiinetek Hypertonia® Alacsony vérnyomas'
Cyanosis (acrocyanosisként Stressz cardiomyopathia
jelentett)

Emésztérendszeri betegségek | Hasi fajdalom® Hasmenés’
¢s tiinetek Hanyinger Emésztési zavar'
Aftas fekély'

Légzérendszeri, mellkasi és
mediastinalis betegségek és
tiinetek

Mellkasi diszkomfort érzés™

A bor és a bor alatti szovet
betegségei és tiinetei

Pruritus’”

"Fels6 léguti fertozés: felsd léguti fertdzés. bronchitis, és virusos felsd 1éguti fertdzes
PNasopharyngitis: nasopharyngitis, pharyngitis
‘Alsé léguti fertozés: klebsiella pneumonia, COVID-19 pneumonia, alsé 1éguti fertézés, virusos léguti
fert6zés, 1éguti fertdzes, pneumonia
YHypertonia: hypertonia, emelkedett vérnyomas, esszencidlis hypertonia, hipertenziv krizis, fehér

kopeny hypertonia

‘Hasi fajdalom: hasi fajdalom, alhasi fajdalom, fajdalom a has fels6 részében, hasi

nyomasérzékenység

"Infazios reakciok: Mindegyik az Enjaymo infuzi6 inditasa utan 24 oran beliil jelentkezett. *A
tablazatban talalhato, talérzékenységre utald események.

Sulyos fertdzések

A CADENZA és a CARDINAL vizsgalatban részt vevo 66 betegb6dl 10-nél (15,2%) jelentettek sulyos
fert6zést. A mellékhatasokra vonatkoz6 tablazatban felsorolt sulyos fertézések kozott a kovetkezok
szerepeltek: léguti fertdzés [Klebsiella pneumonia (n=1), léguti fertdzés (n=1), COVID-19 pneumonia
(n=1)]; hugyuti fertézés [urosepsis (n=1), hugyuti fert6zés (n=1), bakterialis hugyuti fertézés (n=1)];
herpes zoster (n=1). A szutimlimab-kezelést stilyos, halalos kimenetelii Klebisella pneumoniae
fertdzés miatt egy betegnél allitottak le. Egyéb, haldlos kimenetelli eseményt vagy fert6zést nem
jelentettek. Az ajanlott oltasokra, a stilyos fertézésekre és a fertdzések korai jeleinek és tiineteinek
monitorozasara vonatkozoan lasd a 4.4 pontot.

Immunogenitas




A szutimlimab immunogenitasat a hideg agglutinacios betegségben szenvedd betegeknél a
CARDINAL és a CADENZA vizsgalatban értékelték a kiindulaskor, a kezelési idoszak alatt, és a
kezelés befejezésekor (26. hét). A CARDINAL vizsgalatba bevont, legalabb 1 szutimlimab do6zist
kapo 24 betegbdl 2-nél (8,3%) termelddtek kezeléssel Osszefiiggd, gyogyszerelleni antitestek (antidrug
antibodies, ADA). A CADENZA vizsgalatban a szutimlimabbal kezelt 42 betegb6l 6-nal (14,3%)
termelddtek kezeléssel 0sszefiiggo, gydgyszerelleni antitestek (antidrug antibodies, ADA). Az ADA
termelddések mindegyike atmeneti jellegii volt alacsony titerrel és nem volt hatassal a
farmakokinetikai profilra, a klinikai valaszra, és a nemkivanatos eseményekre.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolas esetén az infizid beadasat azonnal fel kell fliggeszteni €s a beteget szorosan monitorozni
kell.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Immunszuppreszansok, komplement gatlok, ATC kod: L04AJ04

Hatasmechanizmus

A szutimlimab az IgG4 alosztalyba tartozo IgG, egy monoklonalis antitest (mAb), amely a
komplementkaszkad klasszikus utvonalat gatolja és specifikusan kotddik a C1 komplementfehérje s
alegységéhez (Cls), amely egy a C4 komplementfehérje hasadasat megakadalyozo szerin proteaz. A
lektin és egyéb komplementkaszkad utvonalak miikodését a szutimlimab nem gatolja. A
komplementkaszkad klasszikus Gtvonalanak Cls-nél torténd gatlasa megakadalyozza a komplement
opszoninok lerakodasat a vorosvértestek felszinére, amely a hemolizis gatldsat eredményezi a hideg
agglutinin betegségben szenvedo betegeknél, akadalyozza a C3a és a C5a proinflammatdrikus
anafilatoxinok képzddését €s csokkenti a C5b-9 terminalis komplement komplex képzodését.

Klinikai hatasossag és biztonsdgossag

A komplementkaszkad klasszikus ttvonalanak 90%-os gatlasat figyelték meg az els6 Enjaymo infizi6
utan, a C4 szintek pedig az elsé Enjaymo infizié utan 1 héten beliil normalizalodtak (0,2 g/1) a hideg
agglutinin betegségben szenvedo betegeknél.

Az Enjaymo biztonsadgossagat és hatasossagat hideg agglutinin betegségben szenvedd betegeknél egy
I11. fazisu, randomizalt, kettds vak, placebokontrollos vizsgalatban (CADENZA) és egy Il1. fazisu,
nyilt elrendezésii, egykaros vizsgalatban (CARDINAL) értékelték 26 héten at. Az elébbibe 42 beteget
(n=22 kapott Enjaymo-t és n=20 pedig placebodt), az utdbbiba pedig 24 beteget vontak be. A 6 honapos
kezelési id6szak (A fazis) befejezése utan mindkét vizsgalat betegeinél tovabb alkalmaztak az
Enjaymo-kezelést egy a hosszutavu biztonsagossagot és a hatas tartossagat vizsgalo, kiterjesztett
fazisban (B fazis) (a CADENZA vizsgalatban) tovabbi 12, illetve (a CARDINAL vizsgalatban pedig)
tovabbi 24 honapig, miutan az utolso beteg is befejezte az A fazist. Az utolsé Enjaymo dozis beaddsa
utan mindkét vizsgalat részét képezte egy 9 hetes utankovetési periodus. A bevonas 6 feltétele a
<10 g/dl-es kiindulasi hemoglobin (Hgb) szint és a normal referenciatartomanyt meghalado
bilirubinszinttel tarsul6 aktiv hemolizis volt. A hideg agglutinin szindromaban szenvedd betegeket
kizartak a vizsgalatbol. A CADENZA vizsgalatban részt vevo betegek kortorténetében nem szerepelt
8
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6 honapon beliil vértranszfuzid, sem pedig 1-nél tobb transzfizio a vizsgalatba valo bevonas el6tti
12 honapban, mig a CARDINAL vizsgalatban részt vevo betegek kortorténetében legalabb 1,
dokumentalt vértranszfzié szerepelt a vizsgalatba vald bevonas el6tti 6 honapban. A 39-<75 kg
testtomegl betegeknél 6500 mg, a >75 kg testtomegl betegeknél pedig 7500 mg Enjaymo-t
alkalmaztak intravénasan, amelyet 60 perc alatt adtak be a 0., a 7., majd ezt kovetéen minden

14. napon.

A vizsgalati populacio fobb, kiindulasi jellemzdit a lenti, 3. tablazat 6sszegzi.

3. tablazat - A klinikai vizsgalatokba bevont betegek kiindulasi jellemzdi

CADENZA CARDINAL
Jellemzé Statisztika
Placebo Enjaymo Enjaymo
N=20 N=22 N=24
Kor Atlag 68,2 65,3 71,3
Min, Max 51, 83 46, 88 55, 85
Nem
Férfi n (%) 4(20,0) 5(22,7) 9 (37,5)
N6 16, (80,0) 17 (77,3) 15 (62,5)
Testtomeg Atlag, kg 64,9 66,8 67,8
Min, Max 48, 95 39, 100 40, 112
Hemoglobin Atlag, g/dl 9,33 9,15 8,59
Bilirubin (8ssz)" pmol/l 35,77 41,17 53,26
(1,75 x ULN) | (2 x ULN) | (2,6 x ULN"
Korabbi transzfzio A
6 hénapon beliil transzfuziok 0 0 3,2(1;19)
12 hoénapon beliil atlagos szama 0 0,14 (0,1) 4,8 (1;23)
(tartomany)
FACIT -faradtsag Atlag 32,99 31,67 32,5
skala

*N=21 a CARDINAL vizsgalatban; Placebo N=18 ¢s Enjaymo N=20 a CADENZA vizsgalatban, a
bilirubin értékeket illetden kizartak azokat, akiknél a Gilbert-kor vizsgalat pozitiv volt vagy akiknél
nem végeztek ilyen vizsgalatot.

TULN (upper limit of normal): a normalérték felsd hatara, FACIT (Functional Assessment of Chronic

crers

értékelése egy 0-tol (legrosszabb faradtsag) 52 pontig (nincs faradtsag) terjedd skalan

CADENZA vizsgalat

42 beteget randomizaltak, akik vagy Enjaymo-t (n=22) vagy placebdt (n=20) kaptak 25 héten
keresztiil.

A hatasossagi eredményeket azon betegek aranya alapjan kalkulaltak, akik megfeleltek a kovetkezo,
elsédleges végpont kritériumoknak: a kiindulasi Hgb-szint legalabb 1,5 g/dl-es emelkedése a kezelés
értékelésének idépontjaban (atlagértékek a 23., a 25., és a 26. héten), nem igényeltek vértranszfuziot
az 5. hét és a 26. hét kozott, és a protokoll szerint megengedett hideg agglutinin betegség kezelésen
kiviil egyéb kezelésben nem részesiiltek az 5. és a 26. hét kozott. Az alabbi hemoglobin
kiiszobértékeket elérd betegek kaptak vértranszfuziot: tiinetekkel jaro Hgb <7 g/dl vagy Hgb <9 g/dl
szint. Rituximab-kezelést 6nmagaban és citosztatikumokkal egyiitt is tilos volt alkalmazni.

A hatasossagot a kovetkezo 2 masodlagos végpont alapjan is értékelték: az Enjaymo-nak a kiindulasi
Hgb-szint atlagos valtozasara gyakorolt hatasa és az életmindségben bekdvetkezett valtozast értékeld,
faradtsagra vonatkozo FACIT pontszam alapjan. Tovabbi masodlagos végpontok voltak a hemolizisre
vonatkozd laboreredmények, ideértve az 6sszbilirubin atlagos valtozasat a kiindulashoz képest.
Alatamaszté hatasossagi adat volt még a transzfizio alkalmazasa 5-hetes kezelés utan.
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A hatasossagi eredményeket a 4. és az 5. tablazat mutatja.

4. tablazat - A CADENZA vizsgalatban résztvevo, hideg agglutinin betegségben szenvedd
betegek hatasossagi eredményei — A fazis

Jellemzo

Statisztika

Placebo
N=20

Enjaymo
N=22

A Kkezelés
hatasa

Valaszt mutato ?

%
(95%-o0s CI)

Esélyhanyados
(95%-o0s CI)
p-érték

3 (15,0)
(3,2;37,9)

16 (72,7)
(49,8; 89,3)

15,94
(2,88; 88,04)
<0,001

Hemoglobin

Atlagos
valtozas a
kiindulashoz
képest (LS'
atlag), g/dl

0,09

2,66

2,56

LS atlag 95%-
os Cl-je

(_055; 0568)

(2,09; 3,22)

(1,75; 3,38)

p-érték

<0,001

A transzfuziok atlagos szama (az
5. héttol a 26. hétig)

n (SD)

0.5 (1,1)

0,05 (0,2)

NK

FACIT -faradtsag skala

Atlag

33,66

43,15

Atlagos
valtozas a
kiindulashoz
képest (LS'
atlag)

1,91

10,83

8,93

LS atlag 95%-
os Cl-je

(' 1 7657
5,46)

(7.45;
14,22)

(4; 13,85)

p-érték

<0,001

Osszbilirubin®

Atlag, pmol/l

33,95

12,12

Atlagos
valtozas a
kiindulashoz
képest

-1,83

-22,13

NK

Normalizalddott

értékkel
rendelkez6
betegek szama

(%)

4(22,2%)

15 (88,2)

A valaszt mutato beteget az alabbiak szerint hataroztak meg: a kiindulasi Hgb-szint legalabb

1,5 g/dl-es emelkedése a kezelés értékelésének idopontjaban (atlagértékek a 23.,a 25., és a

26. héten); nem igényelt vértranszfiziot az 5. hét és a 26. hét kozott; és a protokoll szerint
megengedett hideg agglutinin betegség kezelésén kiviil egyéb kezelésben nem részesiiltek az 5. és a

26. hét kozott.

*N=18 a placebo és N=17 az Enjaymo esetében; a bilirubinra vonatkozé értékek esetén kizartak
azokat, akiknél a Gilbert-kor vizsgalat pozitiv volt vagy akiknél nem végeztek ilyen vizsgalatot.
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TLS (Least Square): legkisebb négyzetek, FACIT (Functional Assessment of Chronic Illness

crer

A kiindulasi Hgb-szintek atlagos valtozasat az alabbi 1. abra mutatja.

1. Abra CADENZA vizsgalat A fazis: A kiindulasi hemoglobinszintek atlagos valtozasat (g/dl)
(+/-SE) vizitenként abrazolo grafikon

== == |® Placebo
~————& Szutimlimab

—

A kiindulasi Hgb-szint atlagos valtozasa (g/dl)

1"~
- - “~ d —
0 - A=~
~
-3 )b
T 1 L] T L] L L L] T L] L] L] T
01 3 5 7 9 1 13 15 17 19 21 23 25 26

Vizit (hét)

Placebo 20 13 19 19 19 19 19 19 19 19 19 13 20 19 19
Szutimlimab 22 22 21 22 19 20 17 19 17 18 13 13 18 19 19

Az atlagos bilirubinszintet vizitenként a 2. abra mutatja.
2. abra - CADENZA vizsgalat A fazis: Az atlagos bilirubinszintet (umol/L) (+/-SE) vizitenként

abrazolo grafikon (kizarva azon betegeket, akiknél a Gilbert-kor vizsgalat pozitiv volt vagy
akiknél nem végeztek ilyen vizsgalatot)
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== == |® Placebo
50 —* Syutimlimab
= 40 4
B
k=
B
;g 30
:E
3
[=1)]
=
T 20
10
T T T T T T T T T 1 T T T T T
01 3 5 7 9 1 12 15 17 19 21 23 25 %
Vizit (hét)
Placebo 18 18 17 15 17 17 17 17 17 16 16 17 18 17 18
Szutimlimab 20 20 20 20 17 17 16 17 16 17 15 17 17 17 16

Egeszséggel kapcsolatos életmindség
A FACIT-faradtsag pontszam atlagos emelkedését az A fazisban a 3. dbra mutatja.

3. abra - CADENZA vizsgalat A fazis: A FACIT-faradtsag pontszam atlagos valtozasat (SE)
vizitenként abrazolé grafikon — megfigyelve — a teljes elemzési készletet

== == |® Placebo
— % Szutimlimab

A FACIT-faradtsag pontszdm atlagos valtozdsa a kiinduldshoz képest

L]
o1 3 s 7 9 1 13 15 17 19 21 23 2528
Vizit (het)

Placebo 20 19 19 18 18 19 19 18 19 19 19 19 20 19 18
Szutimlimab 22 22 22 22 19 19 19 18 17 19 19 18 19 19 19

A B fazisban a hemoglobin-szintek 11 g/dl felett maradtak €s a bilirubinszintek atlaganak tartds
normalizalodasat figyelték meg, amely a hemolizis tartoés csokkenését mutatja. A FACIT-faradtsag
pontszam A fazisban megfigyelt javulasa tovabbra is fennallt.
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A vizsgéalatban beadott utolsé6 Enjaymo dozis utan a visszatérd hemolizis jeleit és tiineteit figyelték
meg. Az atlagos hemoglobinszint 9 héttel a B fazisban beadott utolsé dozis utan 2,41 g/dl-rel
csokkent, (szoras, SD: 2,21) az atlagos bilirubinszint pedig 21,80 pmol/l-rel emelkedett (SD: 18,14) a
kezelés alatti, legutobbi értekekhez képest. A FACIT-faradtsag pontszam atlagos valtozésa visszatért a
kiindulésihoz kozeli, 31,29-es szinthez, a szoras atlagos valtozasa a kiindulashoz képest -1,40 (11,48)
volt.

CARDINAL vizsgalat

24 betegnél alkalmaztak Enjaymo-t 25 héten keresztiil.

A hatasossagot azon betegek ardnya alapjan hataroztak meg, akik megfeleltek a kovetkezo, elsédleges
végpont kritériumoknak: a kiindulasi Hgb szint legalabb >2 g/dl-es emelkedése vagy legalabb 12 g/dI-
es Hgb szint a kezelés értékelésének idopontjaban (atlagértékek a 23., a 25., és a 26. héten), nem
igényeltek vértranszfuziot az 5. hét és a 26. hét kozott, és a hideg agglutinin betegség kezelésére a
protokollban megengedetten kiviil nem kaptak egyéb kezelést az 5. és a 26. hét kozott. Az alabbi
hemoglobin kiiszobértékeket elérd betegek kaptak vértranszfuziot: tiinetekkel jaro Hgb <7 g/dl vagy
Hgb <9 g/dl szint. Rituximab-kezelést 6nmagaban ¢és citosztatikumokkal egyiitt is tilos volt
alkalmazni.

A hatasossagot a kovetkezd masodlagos végpontok alapjan is értékelték: az Enjaymo Hgb szintre
kifejtett hatasa és a hemolizisre jellemz6 laboreredmények alapjan, ideértve az 6sszbilirubin atlagos
valtozasat a kiindulashoz képest. Az életmindségben bekdvetkezett valtozast masodlagos végpontként,
a FACIT-faradtsag pontszam atlagos valtozasa alapjan értékelték a kiindulashoz képest. Alatamasztod
hatasossagi adat volt még a transzfuzi6 alkalmazasa 5 hetes kezelés utan.

A CARDINAL vizsgalatban részt vevd, hideg agglutinin betegségben szenved6 betegek hatasossagi
adatait az 5. tablazat mutatja.

5. tablazat - A CARDINAL vizsgalatban résztvevo, hideg agglutinin betegségben szenvedd
betegek hatasossagi adatai — A fazis

. e ENJAYMO
Jellemz6 Statisztika N=24
Valaszt mutaté® n (%) 13 (54)
Hemoglobin Atlagos véltozés a kiinduldshoz képest

(LS' atlag), g/dl 2,60
LS atlag 95%-o0s Cl-je (0,74; 4,46)
A transzfuziok atlagos szama n 0.9
(az 5. héttol a 26. hétig) ’
Osszbilirubin® Atlag, umol/l
Atlagos valtozas a kiindulashoz képest 15,48 (0,76
(LST atlag) ULN")
Normalizalodott értékkel rendelkezo -38,18
betegek szama (%) 13 (54,2)
FACIT -faradtsag skala Atlag
Atlagos véltozés a kiinduldshoz képest 44,26
(LS' atlag) 10,85
LS atlag 95%-o0s Cl-je (8,0; 13,7)

A valaszt mutato beteget az alabbiak szerint hataroztak meg: a kiindulasi Hgb-szint legalabb >2 g/dl-
es emelkedése vagy legalabb 12 g/dl-es Hgb szint a kezelés értékelésének id6pontjaban (atlagértékek a
23.,a25., és a 26. héten); nem igényeltek vértranszflziot az 5. hét és a 26. hét kozott; és a protokoll
szerint megengedett hideg agglutinin betegség kezelésén kiviil egyéb kezelésben nem részesiiltek az 5.
és a 26. hét kozott.

*N=21 a bilirubin értékekre vonatkozdan, kizarva a Gilbert-korban szenvedo betegeket
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TLS (Least Square): legkisebb négyzetek, ULN (upper limit of normal): a normalérték felso hatara,

srer

funkcionalis értékelése

A B fazisban a hemoglobin-szintek 11 g/dl felett maradtak €s a bilirubinszintek atlaganak tartos
normalizalodasat figyelték meg, amely a hemolizis tartos csokkenését mutatja.

A vizsgalatban beadott utolsé Enjaymo dozis utan a visszatéré hemolizis jeleit és tiineteit figyelték
meg. Az atlagos hemoglobinszint 9 héttel a B fazisban beadott utolsé dézis utan 2,28 g/dl-rel
csokkent, (szoras, SD: 1,80) az atlagos bilirubinszint pedig 24,27 pmol/l-rel emelkedett (SD: 13,51) a
kezelés alatti, legutobbi értékhez képest. A FACIT-faradtsag pontszam atlagos valtozasa visszatért a
kiindulasi szinthez, a szoras atlagos valtozasa a kiindulashoz képest -1,05 (8,15) volt.

Gyermekek és serdiil6k

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén minden korosztalynal eltekint az Enjaymo
vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol az elsddleges hideg agglutinin betegség
kezelésében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo informaciok).

1ddsek

A hideg agglutinin betegségben Enjaymo-val végzett klinikai vizsgalatokba bevont betegek tobbsége
(66-bo1 43, 65%) 65 éves vagy id6sebb volt. A jelentett klinikai tapasztalatok nem mutattak
kiilonbséget a 65 év feletti és a fiatalabb betegeknél megfigyelt valaszok kozott.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A szutimlimab farmakokinetikajat 24 (CARDINAL vizsgalatban részt vevd) és 42 (CADENZA
vizsgalatban részt vevo) betegnél jellemezték. A betegek koziil 51-en 6500 mg 15-en pedig 7500 mg
szutimlimabot kaptak az ajanlott adagolas szerint. A javasolt adagolasi sémara vonatkozo6 teljes

expozicios értékeket dinamikus egyensulyi allapotban a 6. tablazat mutatja.

6. tablazat - Atlagos (SD) expoziciés paraméterek dinamikus egyensulyi allapotban

CenpEnga | Déis (mg) Com(ug/ml* | AUCss (ngxh/ml
Atlag (SD)

6500 (n=51) 1397 (721) 697499 (256232)

7500 (n=15) 1107 (611) 576017 (253776)

* Roviditések: AUCss = gorbe alatti teriilet 2 egymast kovetd dozis kozott a dinamikus egyensulyi
allapot elérése utan; Cmin = 1 0raval a kovetkez6 dozis beadasa elétt meghatarozott mélyponti
koncentracié dinamikus egyensulyi allapotban

A dinamikus egyensulyi allapotot a szutimlimab-kezelés megkezdése utan a 7. hétre érték el, az
akkumulacids arany kisebb volt mint 2.

Eloszlas

A dinamikus egyensulyi allapotbeli megoszlasi térfogat a centralis és a periférias térben koriilbeliil
5,8 1 volt a hideg agglutinin betegségben szenvedd betegeknél.

Biotranszformacid

A szutimlimab egy fehérje. Altalanosan elfogadott tény, hogy az antitestek degradacio soran kisebb
peptidekre és aminosavakra bomlanak.
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Eliminacio
A szutimlimab felezési ideje a plazmakoncetraciotol fiigg. A szutimlimab dinamikus egyensulyi
allapotbeli terminalis eliminacios felezési ideje, a teljes clearance (linearis és nem-linearis clearance)

alapjan 16 nap.

Linearitds/nem-linearitas

Egyszeri dozisok utan, 30 mg/ttkg (~ 2 g) alatti adagoknal a szutimlimab clearance-e meredek kezdeti
csokkenést mutatott, 60 €s 100 mg/ttkg kozotti adagoknal pedig a dozistol fliggetlen volt.

Kiilonleges betegcsoportok

A nem, az ¢€letkor, a majkarosodas vagy a vesekarosodas tekintetében nem figyeltek meg klinikailag
szignifikans kiilonbségeket a szutimlimab farmakokinetikajaban. A dinamikus egyenstlyi allapotbeli
expozicios szinteket (Cmax, Cmin €s AUC) a 0., a 7., és ezt kovetden minden 14. napon beadott

6500 mg-os (<75 kg) és 7500 mg-os (>= 75 kg) dozisok alapjan kalkulaltak. A populacios
farmakokinetikai elemzés hasonlo expozicids paramétereket mutatott a nemek kozott a 101 férfi és a
95 nd résztvevonél.

A populacioés farmakokinetikai elemzés hasonlo expozicids paramétereket mutatott a rasszok kozott (a
résztvevok koziil 94 volt fehérbori, 10 feketeborti és 42 azsiai szarmazasu).

Populacioés farmakokinetikai elemzések azt mutattak, hogy a testtomeg és az etnikai hovatartozas
(japan szarmazas vs. nem japan szarmazas) befolyasolta a szutimlimab farmakokinetikajat. A
magasabb testtomegii alanyoknal alacsonyabb expozicidkat figyeltek meg. A keresztezett vizsgalati
Osszehasonlitas alapjan, a 30-100 mg/ttkg dozist kovetden a szutimlimab AUC. ¢s értéke akar 38%-
kal magasabb volt a japan szarmazasu alanyoknal a nem japan résztvevokkel dsszehasonlitva.

Farmakokinetikai/farmakodinamias Gsszefiiggés(ek)

A 100 pg/ml feletti szutimlimab koncentracié maximalisan gatolta a komplementkaszkad utvonalat. A
javasolt adagolasi rend megfeleld dinamikus egyensulyi allapotbeli szutimlimab expoziciot
eredményezett, amelynek klinikailag relevans hatasa volt a Hgb, a bilirubin, és az 6ssz C4 szintre.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Egy, cynomolgus majmokkal végzett, fokozott pre- €s postnatalis fejlédésvizsgalat nem igazolta, hogy
az organogenezistdl az ellésig, az ajanlott maximalis human dozis 2-3-szorosanak megfeleld6 AUC
expoziciot eredményez0, intravénasan adagolt szutimlimabnak karos hatasa lenne a fejlodésre.
Ismételt adagolasu vizsgalatokban, ahol a szutimlimabot akar az ajanlott human dozis kortilbeliil 4-
szeresének megfeleld expozicioban is alkalmaztak, nem figyeltek meg a szaporitdszervekre gyakorolt
hatasokat cynomolgus majmokban.

A szutimlimab karcinogén potencialjanak értékelésével kapcsolatban nem végeztek allatkisérleteket.
A cynomolgus majmokkal végzett nem-klinikai vizsgalatokbdl szarmazd nem-klinikai jellegi adatok
azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem
varhato.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Poliszorbat 80 (E 433)

Natrium-klorid
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Dinatrium-hidrogén-foszfat (E 339)

Natrium-dihidrogén-foszfat (E 339)

Injekcidhoz vald viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

Bontatlan injekcids liveg:

4 év

A felbontott gyogyszer tarolasa:

A kémiai és fizikai stabilitast 18 °C-25 °C-on 16 6raig, 2 °C—8 °C-on pedig 72 6raig igazoltak.
Mikrobiologiai szempontbol a gyodgyszert azonnal fel kell hasznalni.

Ha nem hasznaljak fel azonnal, akkor a tarolasi idéért és koriilményekért a felhasznalo a felel6s. Ez
legfeljebb 24 ora lehet 2 °C—8 °C-on vagy 8 ora lehet szobahémérsékleten, kivéve, ha az injekcios
iiveg felbontasa és az infuzids zsakba fecskendezése ellenérzott és validalt, aszeptikus koriilmények
kozott zajlott.

6.4 Kiilonleges tarolasi eloirasok
Hutészekrényben (2 °C-8 °C) tarolando.
A fénytol valo védelem érdekében az eredeti dobozéban tarolando.

Nem fagyaszthato!

A gyogyszert tartalmazo injekcios iiveg els6 felbontasa utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a
6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

22 ml oldat (klérbutil) dugéval, (aluminium) zarral €s lepattinthaté kupakkal lezart (I-es tipust iiveg)
injekcios livegben.

Egy kiszerelési egység 1 vagy 6 db injekcids liveget tartalmaz.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozd el6irasok szerint kell végrehajtani.

Az Enjaymo egyadagos injekcios livegben, oldatként keriil forgalomba ¢és az elkészitését egészségligyi
szakembernek kell végeznie aszeptikus koriilmények kdzott.

Elkészités

1. Vegye ki az Enjaymo-t a hiitészekrényb6l. A habosodas minimalizalasa érdekében ne razza.
A beadas el6tt ellendrizze, hogy nem lathatd-e részecske vagy elszinezddés az injekcios
iivegben. Az oldat opalos, szintelen vagy halvanysarga. Ne hasznalja fel az oldatot, ha az
elszinez6dott vagy részecskéket tartalmaz.
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3. Azajanlott dozis alapjan (lasd 1. tablazat) szivja fel a kiszamolt mennyiséget a megfeleld szamu
injekcios livegbdl és fecskendezze egy iires infiizios zsadkba. A fel nem hasznalt gyogyszert
tartalmazo injekcios liveget helyezze a hulladékba.

4. Az eclkészitett oldatot azonnal be kell adni. A tarolasi koriilményeket lasd a 6.3 pontban.

Alkalmazas:

1. Beadas el6tt hagyni kell, hogy az infiizios oldat szobahdmérsékletiire melegedjen (18 °C—

25 °C). Az inftizids sebességet illetéen lasd az 1. tablazatot a 4.2 pontban. Az infiziét a beteg
testtomegének fliggvényében, 1-2 ora alatt be kell adni. A beadashoz 0,22 mikronos
poliéterszulfon (PES) membransz{ir6t tartalmazo szereléket kell hasznalni. Infuzié melegitd
hasznalhat6, de a hdmérséklet nem haladhatja meg a 40 °C-ot.

2. Kozvetleniil a beadas elott az infuzids katétert vagy szereléket fel kell tolteni adagolooldattal és
a beadas utan azonnal at kell 6bliteni elegendé mennyiségii (koriilbeliil 20 ml) 0,9%-0s natrium-
klorid oldatos injekcioval.

3. Nem figyeltek meg inkompatibilitast az Enjaymo infuzios oldat és a Di-(2-etilhexil)-ftalattal
(DEHP) lagyitott poli(vinil-klorid)bol (PVC), etil-vinil-acetatbol (EVA) és poliolefinbél (PO)
késziilt infuzids zsak; a DEHP-vel lagyitott PVC-bol, DEHP-mentes polipropilénbdl (PP) és
polietilénbdl (PE) késziilt infuzios szerelék valamint polikarbonatbol (PC) és akrilnitril-
butadién-sztirolbol (ABS) késziilt adapterrel ellatott injekcids liveg kdzott.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

92800 Puteaux

Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/22/1687/001
EU/1/22/1687/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2022. november 15.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) érhetd el.>http:// www.ema.europa.eu/

17



II. MELLEKLET

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

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetli hatéanyag gyartdéjanak neve és cime

Biogen Inc.

5000 Davis Drive

Research Triangle Park, NC 27709
Amerikai Egyesiilt Allamok

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve €s cime

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstr. 50

Frankfurt am Main, 65926
Németorszag

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30 rue des Peupliers
92000 Nanterre
Franciaorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtdjékoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényt orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

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

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) erre a készitményre az els6 PSUR-t az

engedélyezést kovetd 6 honapon beliil koteles benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

. Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali

engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak

jovahagyott frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és
beavatkozasokat elvégzi.
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A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kovetkezd esetekben:
e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;
¢ ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kvetden, hogy olyan 1ij
informaci6 érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra iranyulo) Gjabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

o Kockazat-minimalizaldsra iranyul6 tovabbi intézkedések

Az Enjaymo forgalmazasa el6tt a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak (MAH) minden
tagallamban el kell juttatnia az alabbi oktatéanyagokat azon orvosok részére, akik varhatoéan felirjak az
Enjaymo-t:

e Orvosoknak sz4l6 utmutato

e Betegeknek sz6l6 utmutato

Ezek az oktatdanyagok a sulyos fertézések fontos azonositott kockazatara és a meningococcus fert6zés
fontos lehetséges kockazatara vonatkozo kulcselemeket tartalmazzak.
Orvosoknak sz616 utmutato:

e Informacid a kezeldorvos szamara arrol, hogy a (tartés komplementhidnyban szenvedd)
betegeknek meg kell kapniuk a véddoltasokat (legfrissebb hazai ajanlasok alapjan) az
Enjaymo-kezelés megkezdése elott.

o A betegnél ellendrizni kell a fert6zések korai jeleit és tiineteit.

e Egyénre szabott tanacsadas javasolt.

Betegeknek sz616 utmutato:
e Nyomatékositani kell a fertézések fokozott kockazatat és a védboltasok sziikségességét.
e Nyomatékositani kell, hogy figyeljék a fertézések korai jeleit és tiineteit és ezek megjelenése
esetén azonnal forduljanak orvoshoz.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Enjaymo 50 mg/ml oldatos infiizio

szutimlimab

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1100 mg szutimlimabot tartalmaz injekcids tivegenként 22 ml-ben.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: Poliszorbat 80, natrium-klorid, dinatrium-hidrogén-foszfat, natrium-dihidrogén-
foszfat, injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos infuzio

50 mg/ml

1 db injekcios liveg
6 db injekcios iiveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Intravénas alkalmazas.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Ne razza!

8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben taroland6. Nem fagyaszthato!
A fénytdl vald védelem érdekében az eredeti dobozaban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
92800 Puteaux

Franciaorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/22/1687/001
EU/1/22/1687/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

| 17. EGYEDI AZONOSIiTO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkéddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KOZVETLEN CSOMAGOLAS CIMKE: INJEKCIOS UVEG/UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE

Enjaymo 50 mg/ml infuzio

szutimlimab

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1100 mg szutimlimabot tartalmaz injekcios iievegnként, 22 ml-ben

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: Poliszorbat 80 (E 433), natrium-klorid, dinatrium-hidrogén-foszfat (E 339), natrium-
dihidrogén-foszfat (E 339), injekciohoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos infuzid
50 mg/ml

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

iv.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Ne razza!

8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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Hitészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato!
A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti dobozaban tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Recordati Rare Diseases

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Enjaymo 50 mg/ml oldatos infuzi6
szutimlimab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzdjarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatés
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Miel6tt beadjak Onnek ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezelGorvosahoz vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy a gondozasat
végzd egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges
mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer az Enjaymo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivaldk az Enjaymo beadasa el6tt

Hogyan kell beadni az Enjaymo-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az Enjaymo-t tarolni?

A csomagolds tartalma és egyéb informaciok

AN e

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

Az Enjaymo hatéanyaga a szutimlimab, ami az ugynevezett monoklonalis antitestek csoportjaba
tartozo gyogyszer.

A hideg agglutinin betegségnek nevezett ritka, vérképzdszervi betegségben az immunrendszer
védekezd miikodésében részt vevo bizonyos antitestek a vorosvértestekhez kotédnek. Ez a
komplementkaszkad klasszikus utvonalanak (az immunrendszer védekez6 miikodésének része)
aktivalasdval a vorosvértestek lebomlasdhoz (hemolitikus anémidhoz) vezet. Az Enjaymo az
immunrendszer ezen részének aktivalodasat gatolja.

Az Enjaymo hemolitikus anémia kezelésére val6, hideg agglutinin betegségben szenvedd felndtteknél.
Javitja az anémiat és csokkenti a faradtsagot.
2. Tudnivalék az Enjaymo beadasa elott

Nem adhat6 be Onnek az Enjaymo
- ha allergias a szutimlimabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevojére.

Figyelmeztetések és évintézkedések
Az Enjaymo-kezelés eldtt beszéljen kezeldorvosaval.
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Fert6zések

Tajékoztassa kezel6orvosat, ha barmilyen fertézés all fenn Onnél, ideértve a HIV-, a hepatitisz-B-
vagy C-fert6zést vagy ha a szervezete fert6zésekkel szembeni ellenalloképessége csokkent.

Védooltasok

Egyeztesse kezeloorvosaval, hogy rendben megkapta-e a véddoltasokat, koztiik a meningococcus
és a streptococcus elleni védodoltasokat is.

A véddoltasokat, legalabb 2 héttel az Enjaymo-kezelés megkezdése eldtt ajanlott beadatni. Szamolnia
kell azonban azzal is, hogy a véddoltasok nem minden esetben eldzik meg ezeket a tipust fertdzéseket.
A fert6zés barmely jelének jelentkezése esetén azonnal forduljon orvoshoz, 14sd 4. pont ,,Lehetséges
mellékhatasok”.

Allergias reakciok

Azonnal forduljon orvoshoz, ha a kezeles alatt vagy utan az allergids reakci6 barmely jele jelentkezik
Onnél. A jeleket lasd a 4. pontban ,,Lehetséges mellékhatasok™.

Infuzids reakcidok

Infuzios reakciok jelentkezhetnek az infuzidbeadas sordan vagy kozvetleniil utdna. Azonnal
tajékoztassa kezeldorvosat, ha az Enjaymo infuzié beadasaval kapcsolatos tiineteket tapasztal. A
tiineteket lasd a 4. pontban ,,Lehetséges mellékhatasok™.

Szisztémaés lupusz eritematdzus (SLE)

Tajékoztassa kezelborvosat, ha autoimmun betegségben, példaul szisztémas lupusz eritematdzusban
(SLE) szenved. Azonnal forduljon orvoshoz, ha az SLE barmely tiinete, példaul iziileti fajdalom vagy
duzzanat, borkiiités az arcon vagy az orron, vagy tisztazatlan eredetii 1az jelentkezik Onnél.

Gyermekek és serdiilok

Az Enjaymo nem alkalmazhat6 18 év alatti gyermekeknél és serdiiléknél, mivel hideg agglutinin
betegség jellemzéen nem fordul el6 ebben a korcsoportban.

Egyéb gyogyszerek és az Enjaymo
Feltétleniil tajékoztassa kezelborvosat a jelenleg vagy nemrégiben alkalmazott egyéb gyogyszereirdl.
Terhesség és szoptatas

Terhesség

Ha On terhes vagy fennall Onnél a terhesség lehetésége vagy gyermeket szeretne, beszéljen
kezeldorvosaval mieldtt beadjik Onnek ezt a gydgyszert. Nem ismert, hogy az Enjaymo hatassal van-e
a sziiletend6 gyermekre.

Ha On terhes, akkor kizar6lag akkor szabad alkalmazni Onnél az Enjaymo-t, ha kezel6orvosa szerint
az egyértelmiien sziikséges.

Szoptatas
Nem ismert, hogy az Enjaymo 4tjut-e az anyatejbe. Ha On jelenleg szoptat vagy a jovében szoptatni

tervez, a gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval. Kezeldorvosaval kozdsen kell
eldonteniiik, hogy On szoptat vagy kapja az Enjaymo-kezelést.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Ez a gyogyszer nem, vagy csak elhanyagolhatdé mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

Az Enjaymo natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 3,5 mg natriumot (a konyhaso f6 dsszetevdje) tartalmaz milliliterenként vagy 77 g
natriumot injekcios tivegenként, ami megfelel a natrium ajanlott maximalis napi bevitel 3,85-anak
feln6tteknél.

3. Hogyan kell beadni az Enjaymo-t?

Az Enjaymo-t vénan keresztill (intravénasan), cseppinfizioban fogja Onnek beadni egy egészségiigyi
szakember. A beadand6 adagot az On testtomege alapjan hatarozzak meg.

Az infuzi6 beadasi ideje 1-2 6ra. Minden egyes infuzi6 beadéasa utén ellendrizni fogjak Onnél, hogy
jelentkeznek-e allergids reakciok: az elsd infiizid utan legalabb 2 6ran at meg fogjak figyelni. A
kovetkezd infazidk utan legalabb 1 6ran at meg fogjak figyelni.

Rendszerint a kdvetkezéket fogjak alkalmazni Onnél:

o egy kezd6 adag Enjaymo-t

o egy adag Enjaymo-t 1 héttel késébb

o ezutan kéthetente egy adag Enjaymo-t.

Az infuzi6 otthoni beadasa

o Az Enjaymo-t legalabb 3 honapig korhazi kériilmények kozott fogjak Onnek beadni.
o Ezutén, kezeldorvosa mérlegelni fogja Onnél az Enjaymo infuzi6 otthoni beadésat.
o Az infuzi6 otthoni beadasat egészségiigyi szakember fogja végezni.

Ha az el6irtnal tobb Enjaymo-t alkalmaztak anél
Ezt a gyogyszert egészségligyi szakember fogja Onnek beadni. Ha ugy véli, hogy véletleniil tul nagy
adag Enjaymo-t adtak be Onnek, kérjen tanacsot kezel6orvosatol.

Ha kihagyott egy Enjaymo infliziot
Ha kihagyott egy Enjaymo infizios idépontot, azonnal vegye fel a kapcsolatot kezel6orvosaval €s
egyeztessenek 1j idépontot.

Ha abbahagytik Onnél az Enjaymo-kezelést

A kezelés befejezése utan az Enjaymo hatésa csdkken. Ha abbahagytak Onnél az Enjaymo
alkalmazasat, kezel6orvosa ellendrizni fogja, hogy visszatérnek-e Onnél a hideg agglutinin betegség
jelei és tlinetei. A tlineteket a vorosvértestek lebomlésa okozza és kozéjiik tartozhat a faradtsag, a
szapora szivverés vagy a sotét szinli vizelet.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat.
4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gybgyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.
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Ha a kezelés alatt vagy roviddel utina jelentkeznek Onnél az allergias reakciék jelei, azonnal
tajékoztassa errol azt a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, aki beadja Onnek az
Enjaymo-t. A jelek a kdvetkezdk lehetnek:

o nehézlégzés vagy nyelési nehézség

o az arc, az ajkak, a nyelv vagy a torok duzzanata

o voros kiiitésekkel vagy kiemelkedd dudorokkal jard erds bérviszketés
o ajulasérzés

A fenti tiinetek barmelyikének jelentkezése esetén azonnal le kell allitani az infaziot.

Ha a Kkezelés alatt vagy roviddel utina jelentkeznek Onnél az infiiziés reakciok jelei, azonnal
tajékoztassa errdl azt az egészségiigyi szakembert, aki beadja Onnek az Enjaymo-t. Gyakori
(10-bol legfeljebb 1 beteget érinthet). A jelek a kovetkezok lehetnek:

e hanyinger

e kipirulas
fejfajas
nehézlégzés
gyors szivverés

Azonnal tajékoztassa kezeldorvosat, ha jelentkeznek Onnél a fertozés jelei vagy tiinetei, amelyek
a kovetkezok lehetnek:

. laz, kiiitéssel vagy anélkiil; hidegrazas; influenzaszert tiinetek; kohdgés/nehézlégzés;
hanyingerrel jaro fejfajas; hanyas; tarkokotottség; fejfajas; a szem fényérzékenysége; fajdalmas
vagy gyakoribb vizelés.

o fertézések: hugyuti fert6zés, felsé 1éguti fert6zés, gyomor- és bélfertdzés, kozonséges natha,

orrfolyas, ezek nagyon gyakoriak (10-bdl tobb mint 1 beteget érinthetnek)
o fertdzések: also 1éguti fertézes, hugyuti fertdzés, herpeszfertdzés, ezek gyakoriak (10-bol
legfeljebb 1 beteget érinthetnek)

Tajékoztassa kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert, ha a kdvetkezd
mellékhatasok barmelyikét tapasztalja:

Nagyon gyakori (10-b6l tobb mint 1 beteget érinthet)
o fejfajas
e magasvérnyomas
e a hidegre és a stresszre jelentkezd, rossz vérkeringéssel jard borelszinez6dés a kézfejen és a
labfejen (Raynaud-jelenség, akrocian6zis)
e hasi fajdalom
e hanyinger

Gyakori (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet)
e infhizids reakcidok

laz

fazas

szédiilés

aura (szokatlan latasi vagy egyéb érzékszervi érzetek)

alacsony vérnyomas

hasmenés

kellemetlen érzés a hasban

szajfekély (afta)

kellemetlen érzés a mellkasban

viszketés

Mellékhatasok bejelentése
Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezelGorvosat vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
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is vonatkozik. A mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fliggelékben
talalhat6 elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzdjarulhat ahhoz, hogy
minél t6bb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban

5. Hogyan kell az Enjaymo-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon és a cimkén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati
id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben tarolandé (2 °C—8 °C). Nem fagyaszthato!
A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti dobozaban tarolando.

Ne dobja az Enjaymo-t a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. A fel nem hasznalt gydgyszer
helyes megsemmisitése az egészségiigyi szakember felelossége. Ezek az intézkedések eldsegitik a
kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az Enjaymo?

- A készitmény hatdanyaga a szutimlimab. Injekcios tivegenként 1100 mg szutimlimabot tartalmaz
22 ml oldatban.

- Egyéb 6sszetevok: poliszorbat 80 (E 433), natrium-klorid, dinatrium-hidrogén-foszfat (E 339),
natrium-dihidrogén-foszfat (E 339), injekciohoz valo viz.

Ez a gy6gyszer natriumot tartalmaz (14sd 2. pont ,,az Enjaymo natriumot tartalmaz”).
Milyen az Enjaymo Kkiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Az Enjaymo opélos, szintelen vagy halvanysarga oldatos infuzid, amelyben gyakorlatilag nincsenek
lathaté részecskék. Egy kiszerelési egység 1 vagy 6 db injekcios iliveget tartalmaz.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertiil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

92800 Puteaux

Franciaorszag

Gyarto

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstr. 50

Frankfurt am Main, 65926
Németorszag

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30 rue des Peupliers
92000 Nanterre
Franciaorszag
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:
Egyéb informaciéforrasok
A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség honlapjan

(http://www.ema.europa.eu) érhetd el. Ugyanitt mds, a ritka betegségekre és kezelésiikre vonatkozd
informaciot tartalmazoé honlapok cimei is megtalalhatok.

Az alabbi informaciok kizarolag egészségiigyi szakembereknek szolnak:

Nyomonkédvethetdség
A biologiai készitmények nyomonkdvethetdségének javitasa érdekében, az alkalmazott készitmény
nevét €s gyartasi tételszamat egyértelmiien kell feltiintetni.

Elkészités:

Az Enjaymo egyadagos injekcios livegben, oldatként keriil forgalomba és az elkészitését egészségiligyi

szakembernek kell végeznie aszeptikus koriilmények kozott.

1. Vegye ki az Enjaymo-t a hiitészekrényb6l. A habosodas minimalizalasa érdekében ne razza.

2. A beadas el6tt ellendrizze, hogy nem lathatd-e részecske vagy elszinezddés az injekcios
iivegben. Az oldat opalos, szintelen vagy halvanysarga. Ne hasznalja fel, ha elszinez6dott
vagy részecskéket tartalmaz.

3. Az ajanlott dozis alapjan (1asd 1. tablazat - infizios referencia tablazat) szivja fel a kiszamolt
mennyiséget a megfeleld szamu injekcios iivegbdl és fecskendezze egy iires infiizids zsakba.
A fel nem hasznalt gyogyszert tartalmazo injekcids iiveget helyezze a hulladékba.

4. Az elkészitett oldatot azonnal be kell adni.

Alkalmazas:

1.  Beadas el6tt hagyni kell, hogy az infiizids oldat szobahdmérsékletiire melegedjen (18 °C—

25 °C). Az infuzids sebességet illetden lasd az 1. tablazatot a 4.2 pontban. Az infiiziot a beteg
testtomegének fiiggvényében, 1-2 ora alatt be kell adni. A beadashoz 0,22 mikronos
poliéterszulfon (PES) membranszirdt tartalmazé szereléket kell hasznalni. Infazié melegito
hasznalhatd, de a hémérséklet nem haladhatja meg a 40 °C-ot.

2. Kozvetleniil a beadas el6tt az infuzios katétert vagy szereléket fel kell tolteni adagolooldattal és
a beadés utan azonnal at kell obliteni elegendd mennyiségli (korilbeliil 20 ml) 0,9%-0s natrium-
klorid injekcioval.

3. Nem figyeltek meg inkompatibilitast az Enjaymo infuzios oldat és a Di-(2-etilhexil)-ftalattal
(DEHP) lagyitott poli(vinil-klorid)-bol (PVC), etil-vinil-acetatbol (EVA) és poliolefinbdl (PO)
késziilt infuziés zsak; a DEHP-vel lagyitott PVC-b6l, DEHP-mentes polipropilénbdél (PP) és
polietilénbdl (PE) késziilt infiizids szerelék valamint polikarbonatbol (PC) és akrilnitril-
butadién-sztirolbol (ABS) késziilt adapterrel ellatott injekcios tiveg kozott.

1 tablazat - Infuzios referencia tablazat

A sziikséges P
. c e s . . Az infuzié
. . Dozis injekcios Mennyiség -
Testtomeg tartomany (mg) iivesek (ml) maximalis
& °8 sebessége
szama
Legalabb 39 kg de

kevesebb mint 75 kg 6300 6 130 130 mi/h
Legaldbb 75 kg 7500 7 150 150 ml/h

Tarolasra vonatkozdé eldirdsok
Bontatlan injekcios iiveg
o Hutészekrényben (2 °C-8 °C) tarolando. Nem fagyaszthato!
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o A fényt6l valo védelem érdekében az eredeti dobozaban tarolando.

Felbontott gyogyszer

o A kémiai és fizikai stabilitast 18 °C-25 °C-on 16 oraig, 2 °C—8 °C-on pedig 72 6raig igazoltak.
Mikrobiologiai szempontbol a gyogyszert azonnal fel kell hasznalni.

o Ha nem hasznaljak fel azonnal, akkor a tarolasi idéért és koriilményekért a felhasznald a felelds.
Ez legfeljebb 24 o6ra lehet 2 °C—8 °C-on vagy 8 ora lehet szobahdmérsékleten, kivéve, ha az
injekcios iiveg felbontasa és az infuzids zsakba fecskendezése ellendrzott és validalt, aszeptikus
koriilmények kozott zajlott.

Az infuzid otthoni beadasa

Az inftzid otthoni beadasat egészségligyi szakembernek kell végeznie.

Az infuzid otthoni beadasat a betegség egyedi klinikai jellemz6i és a beteg egyéni igényei alapjan kell
mérlegelni. A korhazi beadasrol az otthoni beadasra valo attéréskor biztositani kell, hogy megfeleld,
az orvosi utasitassal 6sszhangban 1év0 infrastruktura és eréforrasok alljanak rendelkezésre. Az
Enjaymo infizié otthoni beadasa olyan betegeknél mérlegelhetd, akik az infziot a korhazi beadas
soran jol toleraltak és nem jelentkeztek naluk infuzios reakciok. Az otthoni beadas lehetdségének
értékelésekor figyelembe kell venni a beteg tarsbetegségeit és azt, hogy a beteg képes-e betartani az
infazi6 otthoni beadasara vonatkozé kdvetelményeket. Ezenkiviil, az aldbbiakat is figyelembe kell
venni:

e A betegnél nem allhat fenn olyan tarsbetegség, ami miatt a kezelGorvos megitélése szerint
nagyobb kockazatot jelent az infuzid otthoni beadasa a korhazi beadasnal. Az otthoni beadas
megkezdése elott atfogod értékelést kell végezni arra vonatkozoan, hogy a beteg allapota
orvosilag stabil-e.

e Az Enjaymo infiizié beadasa a hideg agglutinin betegségben szenvedd betegek ellatasaban
jartas kezelGorvos vagy egészségiigyi ellato személyzet feligyelete mellett, (fekvébeteg vagy
jarébeteg ellatasban) korhazi koriilmények kozott legalabb 3 honapig problémamentesen
zajlott.

e A betegnek hajlandonak és képesnek kell lennie betartani az infuzié otthoni beadasara
vonatkozo, kezeldorvosi vagy szakszemélyzeti eljarasokat és ajanlasokat.

e Az infuziot beadd egészségligyi szakembernek az otthoni beadas soran végig és azt kvetden
pedig még legalabb 1 oran elérhetdnek kell lennie.

Ha mellékhatas jelentkezik a betegnél az infizi6 otthoni beadasakor, akkor a beadast azonnal le kell
allitani, megfelel6 orvosi kezelést kell kezdeni és értesiteni kell a kezelGorvost. Ilyen esetekben a
kezel6orvosnak kell eldontenie, hogy a tovabbi infuziok beadhatok-e €s ha igen akkor azokat korhazi
vagy jarobeteg ellatasban, feliigyelet mellett kell-e beadni.
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