I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS
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1. A GYOGYSZER NEVE

Kyntheum 210 mg oldatos injekcio eldretoltott fecskenddben

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

210 mg brodalumabot tartalmaz 1,5 ml oldatot tartalmazé eldretoltott fecskenddnként.
140 mg brodalumabot tartalmaz az oldat ml-enként.

A brodalumab egy human monoklonalis antitest, amelynek eldallitasa kinaihdrcsog-ovarium- (CHO)
sejtben, rekombinans DNS technologia alkalmazasaval torténik.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Oldatos injekci6 (injekciod)

Az oldat tiszta vagy kissé opalos fényii, szintelen vagy kissé sarga, és részecskéktdl mentes.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Kyntheum kdzepesen stulyos vagy stlyos plakkos psoriasis kezelésére javallott szisztémas kezelésre
szorul¢ felnotteknél.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A Kyntheum a psoriasis diagnosztizaldsaban ¢s kezelésében jartas orvos vezetése és feliigyelete alatt
torténd alkalmazasra valo.

Adagolas
A javasolt adag 210 mg, subcutan injekcioban adva a 0., az 1. és a 2. héten, majd 210 mg kéthetente.

A kezelés abbahagyasa mérlegelendd azoknal a betegeknél, akik 12—16 hetes kezelés alatt nem
mutattak valaszreakciot. A kezdeti részleges valaszreakciot mutatd betegek egy részénél a kezelés
16 hét utani folytatasakor tovabbi javulas mutatkozhat.

Idések (65 évesek és iddsebbek)
Nem javasolt a d6zis modositasa idds betegeknél (lasd 5.2 pont).

Vese- és mdjkarosodds
Nem végeztek vizsgalatokat a Kyntheum-mal ezekben a betegcsoportokban. Az adagolasra
vonatkozdan nem adhat6 ajanlas.

Gyermekek és serdiilok

A Kyntheum biztonsagossagat és hatasossagat 18 évesnél fiatalabb gyermekek ¢és serdiilok esetében
nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo adatok.
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Az alkalmazas modja

A Kyntheum-ot subcutan injekcioként kell beadni. Minden el6retoltott fecskendd csak egyszer
hasznalatos. A Kyntheum-ot nem szabad olyan teriiletre befecskendezni, ahol a bér érzékeny, horzsolt,
voros, kemény, vastag, pikkelyes, vagy psoriasis altal érintett. Az eldretoltott fecskendot tilos felrazni.
Ha az orvos alkalmasnak talalja, a subcutan injekcio technikajanak megfeleld oktatasat kovetden a
beteg sajat maganak is beadhatja a Kyntheum-ot. A beteget utasitani kell arra, hogy a Kyntheum teljes
mennyiségét fecskendezze be a betegtajékoztatoban megadott utasitdsok szerint. A hasznalat médjara
vonatkoz6 részletes utasitasok a Hasznalati utasitasban talalhatok.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

Aktiv Crohn-betegség.
Klinikai jelentdséggel biro aktiv fertdzés (pl. aktiv tuberculosis, lasd 4.4 pont).
4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Nyomonkdvethetdség

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

Gyulladasos bélbetegség (ideértve a Crohn-betegséget és a fekélyes vastagbélgyulladast)

IL-17-gatlok hasznalatakor Uj vagy stlyosbodo gyulladasos bélbetegségeket jelentettek. Emiatt a
brodalumab nem ajanlott gyulladasos bélbetegségben szenvedd betegek szamara (1asd 4.8 pont). Ha
egy betegnél gyulladasos bélbetegség jelei és tiinetei alakulnak ki, vagy a meglévo gyulladdsos
bélbetegsége sulyosbodik, le kell allitani azalkalmazast, és megfeleld orvosi kezelést kell kezdeni.

Suicid gondolatok és viselkedés

Suicid gondolatokrol és viselkedésrél — beleértve a befejezett dngyilkossagot — szamoltak be
brodalumabbal kezelt betegeknél. A suicid viselkedést mutatd betegek tobbségének kortorténetében
depresszio és/vagy suicid gondolatok, illetve viselkedés szerepelt. Nem allapitottak meg ok—okozati
kapcsolatot a brodalumab-kezelés és a suicid gondolatok, illetve viselkedés magasabb kockazata
kozott.

A brodalumab-kezelés kockazatat és elonyeit gondosan mérlegelni kell olyan betegeknél, akiknek a
kortorténetében depresszid €s/vagy suicid gondolatok, illetve viselkedés szerepel, vagy olyan
betegeknél, akiknél kialakulnak ilyen tiinetek. A beteget, gondviseldjét és csaladjat tajékoztatni kell
arrol, hogy legyenek figyelemmel a depresszio, a suicid gondolatok, a szorongés és mas
hangulatvaltozasok megjelenésére vagy rosszabbodasara, és ha ilyen események torténnek,
forduljanak a beteget ellatd egészségiigyi szakemberhez. Ha a betegnél depresszio tiinetei jelentkeznek
vagy rosszabbodnak, illetve suicid gondolatokat vagy viselkedést azonositanak nala, a kezelés
leallitasa javasolt.

Tulérzékenységi reakcidk

Anaphylaxias reakciok ritka eseteirdl érkeztek jelentések a forgalomba hozatal utan. Anaphylaxias
reakcid vagy barmely mas sulyos allergias reakcio esetén a brodalumab-kezelést le kell allitani, és
megfeleld kezelést kell inditani.
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Fertézések
A brodalumab novelheti a fert6zések kockazatat.

Psoriasissal é16 betegeknél végzett 12 hetes, placebokontrollos klinikai vizsgalatban sulyos fertézést
figyeltek meg a brodalumabot kapo betegek 0,5%-anal (1asd 4.8 pont).

Elévigyazatossag sziikséges, ha a brodalumab alkalmazasat olyan betegnél mérlegelik, akinek
kronikus fert6zése van, vagy akinek az anamnézisében rekurrens fert6zés szerepel. A beteget arra kell
utasitani, hogy kérjen orvosi segitséget, ha fertézésre utalo jelek vagy tiinetek jelentkeznek. Ha a
betegnél stlyos fert6z¢s alakul ki, a beteget szoros megfigyelés alatt kell tartani, és az alkalmazast a
fertdzés elmilasaig nem szabad folytatni.

A brodalumabot nem szabad aktiv tuberculosisban szenvedd betegnek adni. A latens tuberculosisban
szenvedo betegnél a brodalumab elkezdése el6tt a tuberculosis elleni kezelés mérlegelendd.

Vakcinacio

Ajanlott, hogy a kezelés megkezdése el6tt a beteg valamennyi immunizécioja naprakész legyen a helyi
immunizacios iranyelvek szerint. A brodalumab €16 korokozot tartalmazo vakcinaval egyidejlileg nem
alkalmazhato (lasd 4.5 pont). Az é16 korokozodt tartalmazd vakcinara adott valaszreakciora vagy a
fert6zés kockazatara, illetve az €16 korokozot tartalmazo vakcina beadasa utani fertozés atadasara
vonatkozdan nincsenek rendelkezésre allo adatok olyan betegeknél, akik brodalumabot kapnak.

Csecsemdk vakcindcioja
Szakorvossal kell megbeszélni az olyan csecsemok €16 korokozot tartalmazo vakcinacigjat, akiknek az

édesanyja a terhesség harmadik trimeszterében brodalumabot kapott (lasd még 4.6 pont).

Egyideji immunszuppressziv kezelés

Az immunszuppresszansokkal, koztiik a bioldgiai terapiakkal vagy fototerapiaval kombinalt
brodalumab biztonsagossagat és hatasossagat nem értékelték.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A brodalumab ¢16 korokozot tartalmazé vakcindval egyidejiileg nem alkalmazhato (lasd 4.4 pont).
Kroénikus gyulladas alatt bizonyos citokinek (pl. IL-1, IL-6, IL-10, TNFa, IFN) megemelkedett szintje
modosithatja a CYP450 enzimek képzddését. Bar nem szdmoltak be az interleukin (IL)-17A és az
IL-17RA szerepérdl a CYP450 enzimek szabalyozasaban, a brodalumab CYP3A4/3A5 aktivitasra
gyakorolt hatasat vizsgaltak egy betegség—gyogyszer—gyogyszerkdlcsonhatas vizsgalatban.

Kozepesen sulyos vagy sulyos plakkos psoriasisban szenvedd betegeknél a 210 mg brodalumab
egyetlen subcutan adagja 24%-kal novelte a midazolamnak, egy CYP3A4/3AS5 szubsztratnak az

CYP3A4/3A5-szubsztratok adagjanak modositasa, ha azokat brodalumabbal adjak egy idoben.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes korban 1év6 ndk

Fogamzoképes korban 1év6 ndéknek hatékony fogamzasgatlast kell alkalmazniuk a kezelés alatt
¢és 12 hétig azt kovetden.
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Terhesség

A brodalumab terhes n6knél torténd alkalmazasa tekintetében nem all rendelkezésre informacié vagy
csak korlatozott mennyiségli informéacio all rendelkezésre.

Allatkisérletek nem igazoltak direkt vagy indirekt karos hatasokat reproduktiv toxicitas tekintetében
(lasd 5.3 pont).

A human IgG2-r8l ismert, hogy athatol a placentan, a brodalumab pedig egy human [gG2, ezért a
brodalumab potencialisan atadédhat az anyatol a fejlédé magzathoz. A Kyntheum alkalmazasa
elovigyazatossagbol keriilendo a terhesség alatt.

Mivel a brodalumab metabolizmusa csecsemdknél nem ismert, a harmadik trimeszterben

Kyntheum-expoziciot kdvetden alkalmazott, €16 korokozot tartalmazo vakcinanak valo kitettség
csecsemoket érintd elényét €s kockazatat szakorvossal meg kell beszélni.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a brodalumab kivalasztodik-e a human anyatejbe. A brodalumab monoklonalis
antitest, és varhatoan jelen van az elsé anyatejben, illetve alacsony szinteken azt kovetden.

Az anyatejjel taplalt csecsemOre nézve a kockazatot nem lehet kizarni.
A Kyntheum alkalmazasa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy megszakitjak a

kezelést / tartozkodnak a kezeléstol-figyelembe véve a szoptatés elonyét a gyermekre nézve, valamint
a terapia elonyét a nére nézve.

Termékenység

Nem all rendelkezésre adat a brodalumabnak a human termékenységre gyakorolt hatasarol.
Allatkisérletek nem mutattak a férfi vagy ndi reproduktiv szervekre, a spermiumszamra, a spermiumok

cres

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

A Kyntheum nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 0sszefoglaldsa

A leggyakrabban jelentett mellékhatasok az arthralgia (4,6%), a fejfajas (4,3%), a kimertiltség (2,6%),
a hasmenés (2,2%) és az oropharyngealis fajdalom (2,1%) voltak.

A mellékhatasok tablazatos Osszefoglalasa

A klinikai vizsgalatokbol, illetve a forgalomba hozatal utani megfigyelésekbol szarmazd
mellékhatasok (1. tablazat) MedDRA szervrendszer szerinti kategorianként vannak felsorolva. Az
egyes szervrendszeri kategoriakon beliil a mellékhatasok gyakorisag szerint vannak felsorolva, elsé
helyen a leggyakoribb reakcioval. Ezenkiviil minden egyes mellékhatas esetén a megfeleld
gyakorisagi kategoria az alabbi megallapodas szerint keriil megadasra: nagyon gyakori (=1/10),
gyakori (=1/100 — <1/10), nem gyakori (=1/1000 — <1/100), ritka (=1/10 000 — <1/1000) és nagyon
ritka (<1/10 000). Az egyes gyakorisagi kategoriakon belill a mellékhatasok csdkkend sulyossag
szerint kerlilnek megadasra.
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1. tablazat: A klinikai vizsgalatokban, illetve a forgalomba hozatal utan észlelt mellékhatasok
felsorolasa

Szervrendszeri kategdria Gyakorisag Mellékhatas

Fert6z6 betegségek és Gyakori Influenza

parazitafertézések Tinea-fert6zések (beleértve tinea pedis, tinea
versicolor, tinea cruris)

Nem gyakori Candida-fert6zések (beleértve az oralis,

genitalis és oesophagealis fertézéseket)

Vérképzdszervi és Nem gyakori Neutropenia

nyirokrendszeri betegségek és

tiinetek

Immunrendszeri betegségek és | Ritka Anaphylaxias reakcio™®

tiinetek

Idegrendszeri betegségek és Gyakori Fejfajas

tiinetek

Szembetegségek és szemészeti | Nem gyakori Conjunctivitis

tiinetek

Légzorendszeri, mellkasi és Gyakori Oropharyngealis fajdalom

mediastinalis betegségek és

tiinetek

Emésztorendszeri betegségek Gyakori Hasmenés

¢s tiinetek Hanyinger

A csont- és izomrendszer, Gyakori Arthralgia

valamint a kdtoszovet Myalgia

betegségeli és tiinetei

Altalanos tiinetek, az Gyakori Kimeriiltség

alkalmazas helyén fellépd Az injekcié beadasanak helyén fellépd

reakciok reakciok (pl. az injekcio beadasanak helyén
fellépo erythema, fajdalom, pruritus,
véralafutas, vérzés)

* a forgalomba hozatal utani tapasztalatok alapjan

Egves kivalasztott mellékhatasok leirasa

Gyulladasos bélbetegseg
IL-17-gatlok hasznalatakor Uj vagy sulyosbodo gyulladasos bélbetegségeket (ideértve a Crohn-
betegséget és a fekélyes vastagbélgyulladast) jelentettek (lasd 4.4 pont).

Fertozések

Plakkos psoriasisban végzett 12 hetes, placebokontrollos klinikai vizsgalatban a brodalumabbal kezelt
betegek 28,2%-anal, mig a placeboval kezelt betegek 23,4%-anal szamoltak be fertézésrol. A
fert6zések tobbségét nasopharyngitis, felsd 1éguti fertdzés, pharyngitis, hugyuti fertézés, bronchitis.
influenza és sinusitis tette ki, amelyek nem igényelték a kezelés abbahagyasat. Sulyos fert6zések a
brodalumabbal kezelt betegek 0,5%-anal, mig a placebdval kezelt betegek 0,1%-anal fordultak el6. A
gombas fert6zések — elsdésorban nem stilyos bor- és nyalkahartya candida-fertézések — nagyobb
aranyat figyelték meg a brodalumabbal kezelt betegeknél (2,5%) a placeboval kezelt betegekkel
(1,0%) 6sszehasonlitva.

52 hét alatt az eseményarany 100 betegévenként a fertézéseket tekintve 134,7 volt a brodalumabbal,
illetve 124,1 volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél. Az eseményarany 100 betegévenként a sulyos
fertézéseket tekintve 2,4 volt a brodalumabbal, illetve 1,2 volt az usztekinumabbal kezelt betegeknél.
Egy stlyos, cryptococcalis meningitis esetet és egy sulyos Coccidioides fert6zéses esetet figyeltek
meg klinikai vizsgalatokban (lasd 4.4 pont).
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Neutropenia

A klinikai vizsgalatok 12 hetes, placebokontrollos iddszakéban neutropeniat jelentettek a
brodalumabbal kezelt betegek 0,9%-anal, 6sszehasonlitva a placeboval kezelt betegeknél észlelt
0,5%-kal. A brodalumabhoz tarsulo6 legtobb neutropenia enyhe, atmeneti s reverzibilis volt.

A brodalumabot kap6 betegek 0,5%-anal szamoltak be 3. fokll neutropeniarol (<1,0 x 10%/1 és

0,5 x 10%/1 kdzott), mig az usztekinumabot és a placebot kapo betegeknél egyetlen esetben sem
figyeltek meg ilyet. Nem érkezett jelentés 4. fokll neutropeniarol (<0,5 x 10%/1) a brodalumabot, illetve
a placebot kapd betegek esetében, viszont az usztekinumabot kapd betegek 0,2%-anal beszamoltak
ilyen mellékhatasrol. A neutropenia nem jart stlyos fert6zéssel.

Immunogenitds

A psoriasis klinikai vizsgalataiban legfeljebb 52 hétig tarté brodalumab-kezelés alatt a

betegek 2,2%-anal (88/3935) alakultak ki a brodalumab-ellenes antitestek (a betegek 0,3%-anal

a kiindulaskor is volt brodalumab-ellenes antitest). E betegek koziil egyiknél sem voltak neutralizalo
antitestek.

A brodalumab-ellenes antitestek kialakuldsa nem jart a farmakokinetikai profil, a klinikai valasz vagy
a biztonsagossagi profil igazolhat6 valtozasaval.

Feltételezett mellékhatasok 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 egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatdsokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tualadagolas

A klinikai vizsgalatokban legfeljebb 700 mg adagot adtak intravénasan, igazolt doziskorlatozo
toxicitas nélkiil. Tuladagolas esetén a betegnél a mellékhatasok okozta barmely jel és tiinet
monitorozasa, valamint megfeleld tiineti kezelés azonnali elkezdése javasolt.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: Immunszuppresszansok, interleukin-gatlok, ATC kod: LO4AC12

Hatasmechanizmus

A brodalumab egy rekombinans, teljes egészében human monoklonalis immunglobulin IgG2 antitest,
amely nagy affinitassal k6tddik a human IL-17RA-hoz, és gatolja a proinflammatorikus IL-17A, az
IL-17F, az IL-17A/F heterodimer, az IL-17C és az IL-17E (mas néven IL-25) citokinek bioldgiai
aktivitasat, ami a psoriasissal jaro gyulladas és klinikai tiinetek gatlasat eredményezi. Az IL-17RA a
sejt felszinén expresszalodo fehérje, amely az 1L-17 csaladba tartozo tobb citokin altal hasznalt
receptorkomplexek sziikséges alkotdeleme. A jelentések szerint az IL-17 csalad citokinjeinek szintje
megemelkedett psoriasisban. Az IL-17A, IL-17F és az IL-17A/F heterodimer pleiotrop aktivitast
mutat, beleértve a proinflammatorikus mediatorok, mint az epithel sejtekbol, endothel sejtekbdl és
fibroblasztokbdl felszabadul6 IL-6, GROa és G-CSF indukciojat, amelyek hozzajarulnak a szovet
gyulladasadhoz. Kimutattadk, hogy a keratinocitakban az IL-17C hasonl6 valaszt indukal, mint az
IL-17A és az IL-17F. Az IL-17RA blokkolasa gatolja az IL-17 citokin altal kivaltott valaszokat, ami a

rrrrr
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Farmakodindmias hatasok

A psoriasisos plakkokban az IL-17A, IL-17C és az IL-17F génexpresszio emelkedett szintjét mutattak
ki. Az IL-12B és az IL-23 A expressziojanak szintén emelkedett szintjét talaltak psoriasisos
plakkokban. Ezek az IL-23 (az IL-17A- és IL-17F-expresszid upstream aktivatora) két alegységének
génjei. A brodalumabbal végzett kezelés psoriasisos betegeknél az IL-17A szintek, illetve a
sejtproliferacio és az epidermis vastagsaganak csokkenését mutatta a 18ziot tartalmazo
borbiopszidkban a 1ézidt nem tartalmazo bérbiopszia szintjeiig, a kezelés utan akar 12 héttel is.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A brodalumab hatasossagat és biztonsagossagat 4373, plakkos psoriasisban szenvedd felnétt betegnél
értékelték harom multinacionalis, randomizalt, kettds vak, II1. fazist, placebokontrollos klinikai
vizsgalatban (AMAGINE-1, AMAGINE-2 és AMAGINE-3). Az AMAGINE-2 és az

AMAGINE-3 egyben aktiv komparatoros (usztekinumab-kontrollos) vizsgalat is volt. Mindharom
vizsgalat egy 12 hetes, placebokontrollos indukcids fazist, egy 52 hetes kettds vak id0szakot és egy
nyilt, hosszu tavu kiterjesztést foglalt magaban.

A bevont betegek szisztémas kezelésre szorultak, beleértve a fototerapiat, illetve a bioldgiai és nem
biologiai szisztémas terapiakat. A betegek kortilbeliil 21%-anak a kortorténetében szerepelt arthritis
psoriatica. A betegek koriilbeliil 30%-a kapott korabban bioldgiai kezelést, és a betegek 13%-anal
sikertelen volt a biologiai terdpia.

A betegek foként férfiak (70%) és fehér bortiek (91%) voltak, atlagéletkoruk 45 év (18—86 éves), ezek
koziil 6,4% volt >65 éves és 0,3% volt >75 éves. A kezelési csoportok kozott a kiindulési psoriasis
teriilet és sulyossagi index (Psoriasis Area and Severity Index, PASI) pontszam 9,4 és 72 kozott
valtozott (median: 17,4), a kiindulasi érintett testfeliilet (body surface area, BSA) 10 és 97 kozott
valtozott (median: 21). A kiindulasi statikus orvosi atfogd értékelés (static Physician Global
Assessment, sSPGA) pontszam ,,3 (kdzepesen sulyos)” (58%) és ,,5 (nagyon sulyos)” (5%) kozott volt.

Az AMAGINE-1 vizsgalatot 661 beteggel végezték. A vizsgalat egy 12 hetes, kettds vak,
placebokontrollos indukcios fazist foglalt magdban, amelyet egy legfeljebb 52 hetes, kettds vak
megvonasos ¢és Ujrakezelési fazis kdvetett. A brodalumabra randomizalt betegek 210 mg-ot

vagy 140 mg-ot kaptak a 0. héten (1. nap), az 1. héten €s a 2. héten, melyet ugyanaz az adag

kovetett 2 hetente. A 12. héten azokat a betegeket, akiket eredetileg brodalumabra randomizaltak, és
elérték az sPGA szerinti sikeres valaszt (0 vagy 1), ujrarandomizaltak vagy placebora, vagy folytattdk
a brodalumabot az indukcios adagban. Az eredetileg placebora randomizalt betegek, illetve azok, akik
nem érték el az Gjrarandomizalas kritériumait, kéthetente 210 mg brodalumabot kaptak a 12. héttol
kezd6dben. Az Gjrakezelés elérhetd volt a 16. héten vagy azt kovetden azon betegek szamara, akiknél
a betegség visszatért, illetve a ment6 (rescue) kezelés elérhetd volt az Gjrakezelés 12. hete utan.

Az AMAGINE-2 és AMAGINE-3 két egyforma, placebo- s usztekinumab-kontrollos vizsgélat volt,
amelyet 1831, illetve 1881 beteggel végeztek. Mindkét vizsgalat egy 12 hetes, kettds vak, placebo- és
usztekinumab-kontrollos indukcids fazist foglalt magaban, amelyet egy legfeljebb 52 hetes, kettds vak
fenntartasi fazis kovetett. Az indukcios fazisban brodalumabra randomizalt betegek 210 mg-ot

vagy 140 mg-ot kaptak a 0. héten (1. nap), az 1. héten és a 2. héten, melyet ugyanaz az adag

kovetett 2 hetente. Az usztekinumabra randomizalt betegek <100 kg testtomeg esetén 45 mg-ot,

>100 kg testtomeg esetén 90 mg-ot kaptak a 0., 4. és 16. héten, amit ugyanaz az adag

kovetett 12 hetente. A 12. héten az eredetileg brodalumabra randomizalt betegeket tijrarandomizaltak,
hogy vagy 2 hetente 210 mg, vagy 2 hetente 140 mg, vagy 4 hetente 140 mg, vagy 8 hetente 140 mg
készitményt kapjanak a fenntartd fazis alatt. Az eredetileg placebora randomizalt

betegek 2 hetente 210 mg brodalumabot kaptak a 12. héttél kezdédden. A 12. héten az usztekinumab
csoportban 1évo betegek folytattak az usztekinumab kezelést, majd az 52. héten valtottak 2 hetente
adott 210 mg brodalumabra. A ment6 (rescue) kezelés a 16. héten vagy azt kdvetden rendelkezésre allt
olyan betegek szamara, akik nem megfeleld valaszt adtak, egyszeri >3 sPGA vagy tartosan 2 sPGA-
értékkel egy legalabb 4 hetes idoszak alatt.
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2. tablazat: A fobb hatasossagi eredmények attekintése

AMAGINE-1 AMAGINE-2 and AMAGINE-3
Placebo | Brodalumab Placebo Brodalumab | Usztekinumab
210 mg 210 mg
kéthetente kéthetente

N.randomizalt 220 222 624 1236 613
112 hetet teljesitett 209 212 601 1205 594
I-fenntarté fazisban 84 83 NA 339 590
11-52 hetet teljesitett 2 74 NA 236 300
PASI
PASI kiindutasi pontszam 19,7+7,7 19,4+6,6 20,2+8,4 20,3+£8,3 20,0£8,4
(atlag+szoras)
PASI 75 12. hét (%) 3 83* 7 86* 70*
PASI 75 52. hét (%) 0 87* n.a. 65 48
sPGA (%)
sPGA 0 vagy 1 12. hét 1 76* 4 79* 59*
sPGA 0 vagyl 52. hét 0 83* n.a. 65 45
PSI
PSliiindutssi pontszam 19,0+6,7 18,9+6,7 18,8+6,9 18,7+7,0 18,8+6,9
(atlagtszoras)
PSIresponder 12. hét (%) 4 61* 7 64* 54*
PSI = Psoriasis Symptom Inventory (psoriasis tiineteinek listaja). PSI responder: 6sszpontszam <8 és nincs
olyan tételpontszama, amely >1; SD: szoras.
Non-responder imputalsra keriilt sor a hianyz6 adatok esetében.
Az egyéb feltart dozissémakra torténd Gjrarandomizalas miatt az ,,n-fenntartd fazisban” értéke szamos kezelési
karban lényegesen alacsonyabb, mint az ,,n-randomizalt” értéke. Az AMAGINE -2 és -3 vizsgalatban a
fenntart6 fazis nem tartalmazott placebot.
*p-érték vs. megfeleld placebo, stratifikacids tényezdkre korrigalva <0,001

A PASI 75 valasz a 2. héten 20% és 25% kozott valtozott a 3. fazisu vizsgalatokban, 6sszehasonlitva a
placebo 0%—0,6%-os és az usztekinumab 3%-3,5%-o0s eredményével.
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1. abra: PASI 100 a brodalumab-és az usztekinumab-kezelés indukcios és fenntarto fazisaban
(AMAGINE-2 és AMAGINE-3, osszesitett)
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- =8 = - Usztekinumab* =——#—— 210 mg 2 hetente**

N = betegek szama, amelyet az abra a kiindulaskor, a 12. héten és az 52. héten mutat

* A betegek usztekinumabot kaptak az indukcios fazisban, és a fenntart6 fazisban folytattak az usztekinumab
szedését

** A betegek 2 hetente 210 mg brodalumabot kaptak az indukcids fazisban, majd a fenntartd fazisban
ujrarandomizaltak 6ket 2 hetente adott 210 mg brodalumabra

NRI = non-responder imputalas

A harom klinikai vizsgalat koziil az életkor, a nem, a rassz, a korabbi szisztémas vagy fototerapia
alkalmazasa, a korabbi bioldgiai terapidk alkalmazasa és a sikertelen biologiai terapiak egyikben sem
hataroztak meg eltérést a brodalumabra adott valaszban az 6sszes kulcsfontossagli végpontban

[PASI 75, PASI 100, sPGA siker (0 vagy 1), és tiszta SPGA (0)] ezen alcsoportok kozott.

Az elsodleges hatasossagi végpontokkal egyiitt klinikailag fontos javulast figyeltek meg a hajas fejbor
psoriasis stlyossagi indexben (Psoriasis Scalp Severity Index, PSSI) a 12. héten (AMAGINE-1) és a
kordm psoriasis stlyossagi indexben (Nail Psoriasis Severity Index, NAPSI) a 12. és az 52. héten
(AMAGINE-1, -2 és -3).

Eletmindség/a beteg dltal jelentett kimenetel

A 2. tablazat mutatja azon betegek aranyat, akiknek a PSI-pontszama 0 (egyaltalan nem) vagy 1
(enyhe) lett a 12. héten minden tételnél (viszketés, égd €rzés, szurd érzés, fajdalom, vorosség, hamlas,
berepedezés és pikkelyesedés).

Azon betegek aranya, akiknek a 12. héten a DLQI (Dermatology Life Quality Index, azaz
boérgyodgyaszati életmindség index) pontszama 0 vagy 1 lett, 56%, 61%, 59% volt a brodalumab
210 mg-os csoportban, és 5%, 5%, 7% volt a placebocsoportban az AMAGINE-1, -2 és -3
vizsgalatban (korrigalt p-érték<0,001), és 44% volt az usztekinumab csoportokban (AMAGINE-2
és -3).
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Gyermekek és serdiil0k

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb, plakkos psoriasisban
szenvedd korosztalynal halasztast engedélyez a brodalumab vizsgalati eredményeinek benyujtasi
kotelezettségét illetden (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazésra vonatkozo informéciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivodas

Populacioés farmakokinetikai modellezés alapjan a becsiilt akkumulacios arany 20 hetes adagolas
utan 2,5-szeres. Kozepesen sulyos vagy stlyos plakkos psoriasissal kezelt betegeknél egyetlen,
subcutan alkalmazott 210 mg brodalumab adagot kdvetéen az atlagos maximalis szérumbeli
koncentraciod (Cmax) 13,4 png/ml volt (szoras [SD] = 7,29 ug/ml). A maximalis koncentracioig eltelt
median 1d6 (Tmax) 3,0 nap volt (tartomany: 2,0—4,0 nap), az atlagos koncentraci6—id6 gorbe alatti
teriilet az utolsd mérhetd koncentracidig (AUCuwolss) 111 pg*nap/ml volt (SD = 64,4 pg*nap/ml). A
brodalumab populacids farmakokinetikai modellezéssel becsiilt subcutan biohasznosulasa 55% volt.

A dinamikus egyensulyi allapotban megfigyelt farmakokinetikai paraméterek (10—12. hét): az atlagos
dinamikus egyensulyi allapotua koncentracié—id6 gorbe alatti teriilet az adagolasi intervallum soran
(AUC) 227,4 pg*nap/ml (SD = 191,7 ug*nap/ml) volt, ami 16,2 pg/ml atlagos koncentracionak
(Cavss) felelt meg; az atlagos Cmax 20,9 pg/ml (SD = 17,0 pug/ml) és a 12. heti tlagos minimalis
szérumbeli koncentracio (Cmétyponti) 9,8 pg/ml (SD = 11,2 pg/ml) volt.

Eloszlas

Populacioés farmakokinetikai modellezés alapjan a brodalumab becsiilt atlagos dinamikus egyensulyi
eloszlasi térfogata koriilbeliil 7,24 1 volt.

Biotranszformacid

IgG2 human monoklonalis antitestként a brodalumab, az endogén IgG-hez hasonloan, varhatdan
katabolikus utvonalakon kisméretii peptidekké és aminosavakka bomlik.

Eliminacid

210 mg subcutan torténd beadasat kovetden a brodalumab olyan monoklonalis antitestre jellemzd, nem
linearis farmakokinetikat mutat, amely célmedialt gydgyszerfeldolgozason megy keresztiil.

A brodalumab-clearance a dozis ndvekedésével csokken, és az expozicié adozissal aranyosnal
nagyobb mértékben ndvekszik. A SC brodalumab dézisanak 70 mg-r6l 210 mg-ra valo, haromszoros
emelkedésével a dinamikus egyensulyi allapott szérumbeli brodalumab Cray koriilbeliil 18-szorosara,
az AUCypedig koriilbeliil 25-sz6rdsére emelkedett.

Plakkos psoriasisban szenved6 betegeknél alkalmazott egyetlen, subcutan adott 210 mg brodalumab
dozist kdvetden a latszolagos clearance (CL/F) 2,95 I/nap.

Populacioés farmakokinetikai modellezés azt jelezte elore, hogy a szérumbeli
brodalumab-koncentraciok a mennyiségi meghatarozasi hatarérték (0,05 pg/ml) ala estek 63 nappal a
dinamikus egyensulyi allapotu, kéthetente alkalmazott 210 mg brodalumab abbahagyésa utan a
betegek 95%-anal. Az LLOQ (Lower Limit of Quanification, mennyiségi meghatarozas als6 hatara)
alatti brodalumab-koncentraciok azonban akar 81%-os IL-17-receptor-lekotéssel is jartak.
Populacios farmakokinetikai modellezés alapjan a brodalumab becsiilt felezési ideje 10,9 nap volt
dinamikus egyensulyi allapotban, kéthetente adott subcutan 210 mg dozist kdvetden.
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A testtomeg hatasa a farmakokinetikra

Populacios farmakokinetikai modellezés azt mutatta, hogy az expozicié csokkent a testtomeg
emelkedésével. Nem javasolt az adag modositasa.

Idosek

A populécios farmakokinetikai modelezés azt mutatta, hogy az életkor nem befolyasolja a brodalumab
farmakokinetikdjat; ehhez 259 (6%) 65-74 év kozotti életkort és 14 (0,3%) 75 éves vagy iddsebb
beteg adatait hasznaltak fel a plakkos psoriasisban szenvedd 4271 betegbdl allo teljes farmakokinetikai
populacioban.

Vese- vagy majkarosodas

Vese- vagy majkarosodéssal ¢16 betegekre vonatkozoan nem éallnak rendelkezésre farmakokinetikai
adatok. Az intakt brodalumab, egy [gG monoklonalis antitest renalis elimindcioja varhatdan alacsony,
és csekély jelentOségii. A brodalumab varhatdan elsésorban katabolizmus utjan eliminaldodik, és a
majkarosodas varhatéan nem befolyasolja a clearance-t.

Egyéb populaciok

A brodalumab farmakokinetik4ja hasonl6 volt a japan €s nem japan psoriasisos betegek korében.

Populacios farmakokinetikai elemzés azt mutatta, hogy a betegek neme nincs hatassal a brodalumab
farmakokinetikdjara.

Farmakokinetikai/farmakodindmids dsszefiiggés(ek)

Egy populacios farmakokinetikai/farmakodinamias modell, amelyet az 6sszes rendelkezésre allo adat
segitségével alakitottak ki, az mutatta, hogy 2 hetente adott 210 mg dozis mellett a betegek 90%-a
varhatoan fenntartana a becsiilt 1,51 pg/ml ICy értéknél magasabb minimalis koncentraciot. Feltaro
leir6 elemzés alapjan nem volt megfigyelheto kapcsolat az expozicid és a sulyos fertozések és
parazitafertozések, candida-fert6zések, virusfertézések, valamint a suicid gondolatok és viselkedés
kozott. Az expozicio—valasz elemzés azt mutatja, hogy a magasabb brodalumab-koncentracio jobb
PASI- és sPGA-valasszal fiigg Ossze.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — ismételt adagolasu dozistoxicitasi (beleértve a biztonsagossagi farmakologiai
végpontokat és a termékenységhez kapcsolddo végpontok értékelését), a reprodukciora és fejlodésre
kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazé nem-klinikai jellegii adatok azt igazoltak, hogy a
készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

Karcinogenitasi vizsgalatokat nem végeztek a brodalumabbal. Nem figyeltek meg azonban proliferativ
valtozasokat cynomolgus majmoknal, akiknek 90 mg/kg subcutan doézisban adtak

brodalumabot 6 honapig (az AUC-expozicio 47-szer volt magasabb a 2 hetente 210 mg brodalumabot
kapo emberekénél). A brodalumab mutagén potencialjat nem értékelték; a monoklonalis antitestek
azonban varhatéan nem moédositjak a DNS-t vagy a kromoszdémakat.

Cynomolgus majmoknal legfeljebb 90 mg/kg subcutan dozisban heti egyszer, 6 honapig adott
brodalumabnak nem volt a him vagy n6i reproduktiv szervekre, illetve a spermiumszamra, -motilitasra
¢és morfologiara gyakorolt hatasa (az AUC-expozicio legfeljebb 47-szer volt magasabb

a 2 hetente 210 mg brodalumabot kap6 emberekénél).

Cynomolgus majmoknal nem figyeltek meg az embrio-foetalis vagy postnatalis (legfeljebb 6 honapos

korig tartd) fejlodésre gyakorolt hatast a vemhesség soran mindvégig subcutan adott brodalumabnal
a 2 hetente 210 mg brodalumabot kapé human alanyoknal elérthez képest legfeljebb 27-szer magasabb
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expozicids szintig a koncentracios gorbe alatti teriilet (AUC) alapjan. A majomcsecsemOknél és a
nyulmagzatokndl a szérumkoncentracié azt mutatta, hogy a brodalumab jelentés mértékben atjut az
anyabol a magzatba a vemhesség végén.

Cynomolgus majmoknal legfeljebb 90 mg/kg brodalumab hetente torténd, 6 honapig tarté subcutan

adagolasat kovetden a brodalumabbal 6sszefiiggd hatasok az injekcid helyén fellépd reakciokra,
valamint bor- és nyalkahartya-gyulladasra korlatozodtak, amely megfelelt a gazdaszervezet

crer

rrrrr

crer

kovetOen.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Prolin

Glutamat

Poliszorbat 20

Injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gyogyszer nem keverhet6 mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

4 év

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hutészekrényben (2°C 8°C) tarolando.

Nem fagyaszthato!

A fénytdl valo védelem érdekében az eloretoltott fecskendot tartsa a dobozaban.

A Kyntheum tarolhat6 szobahémérsékleten (legfeljebb 25 °C-on) a dobozaban, legfeljebb
egy 14 napos idotartam erejéig. Ha a Kyntheum-ot kivették a hiitészekrénybdl, €s elérte a
szobahomérsékletet (legfeljebb 25 °C), akkor vagy fel kell hasznalni 14 napon beliil, vagy el
kell dobni.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

1,5 ml oldat I-es tipusu tivegbdl késziilt eloretoltott fecskenddben, rozsdamentes acél 27G x 12 tiivel,
amely elasztomer tiikupakkal van ellatva.

A Kyntheum 2 el6retoltott fecskendét tartalmazo egységesomagolasban és 6 (3 doboz 2 eléretoltott
fecskendot tartalmazo egységcsomagolas) eléretoltott fecskendot tartalmazo gylijtéesomagolasban

kaphato.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
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6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az injekcio beadasanak helyén jelentkez6 kellemetlen érzés elkeriilése érdekében a befecskendezés
elott legalabb 30 percig hagyni kell, hogy az eldretdltott fecskendd elérje a szobahdmérsékletet. Az
eldretoltott fecskenddt nem szabad semmilyen mas moédon melegiteni. Az eldretdltott fecskenddt nem
szabad felrazni. Az eldretoltott fecskendo tlijének kupakjat nem szabad levenni, amig a fecskend6t
szobahdmérsékletlire hagyja melegedni.

Beadas el6tt szemrevételezéssel ellendrizni kell a Kyntheum-ot, hogy nincsenek-e részecskék benne,

illetve nem szinezddott-e el. Nem szabad alkalmazni ezt a gyogykészitményt, ha az oldat kodos vagy

elszinezddott, illetve csomokat, pelyheket, darabos részeket vagy részecskéket tartalmaz.

Nem szabad felhasznalni az eldretoltott fecskenddt, ha kemény feliiletre ejtették.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre

vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

LEO Pharma A/S

Industriparken 55

DK-2750 Ballerup

Dénia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/16/1155/001

EU/1/16/1155/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2017. jllius 17.

A forgalomba hozatali engedély legutdbbi megujitasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A ,BIOL(')GIA,I EREDETU HA,T(),AN)(AG GYART"()JA Eg A (}YARTASI
TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

FELTE’I:ELEK 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

15

eDoc-000648238 - Version 10.0



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

A biologiai eredetli hatéanyag gyartdjanak neve és cime

Immunex Rhode Island Corporation
40 Technology Way, West Greenwich,
Rhode Island, 02817

USA

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartok neve és cime

Laboratoires LEO
39 route de Chartres
28500 Vernouillet

Franciaorszag

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

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

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

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

C. AFORGALOMBA 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 és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késo6bbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell 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.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtand6 a kovetkezo esetekben:
o ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;
o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kévetden, hogy olyan 1)
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve
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(a biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyuld) ujabb,
meghataroz6 eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

AZ EGYSEGCSOMAGOLAS DOBOZA

1. A GYOGYSZER NEVE

Kyntheum 210 mg oldatos injekcio eldretdltott fecskenddben
brodalumab

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Minden eldretdltott fecskendd 210 mg brodalumabot tartalmaz 1,5 ml oldatban (140 mg/ml).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: prolin, glutamat, poliszorbat 20 és injekcidhoz vald viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

2 db eldretoltott fecskendd

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Subcutan alkalmazasra

Kizarolag egyszeri alkalmazasra

Ne razza fel!

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
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A fénytdl vald védelem érdekében tartsa a dobozaban.

10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (}Y(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

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

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/16/1155/001

2 eldretoltott fecskenddt tartalmazod csomagolas

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Kyntheum 210 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A GYUJTOCSOMAGOLAS DOBOZA (BELEERTVE A BLUE BOX-OT IS)

1. A GYOGYSZER NEVE

Kyntheum 210 mg oldatos injekcio eldretdltott fecskenddben
brodalumab

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Minden eldretdltott fecskendd 210 mg brodalumabot tartalmaz 1,5 ml oldatban (140 mg/ml).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: prolin, glutamat, poliszorbat 20 és injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

Gylijtdcsomagolas: 6 (3 doboz 2) eldretdltott fecskenddt tartalmazo egységesomagolas

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Subcutan alkalmazasra

Kizarolag egyszeri alkalmazasra

Ne razza fel!

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!

22

eDoc-000648238 - Version 10.0



A fénytdl vald védelem érdekében tartsa a dobozaban.

10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (;Y()GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

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

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/16/1155/002

6 (3x2) eldretoltott fecskenddt tartalmazo gytijtécsomagolas

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Kyntheum 210 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A GYUJITOCSOMAGOLAS KOZBULSO DOBOZA (BLUE BOX NELKUL)

1. A GYOGYSZER NEVE

Kyntheum 210 mg oldatos injekcio eldretdltott fecskenddben
brodalumab

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Minden eldretdltott fecskendd 210 mg brodalumabot tartalmaz 1,5 ml oldatban (140 mg/ml).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: prolin, glutamat, poliszorbat 20 és injekcidhoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekcid

2 db eloretoltott fecskendd. A gylijtéesomagolas része, kiilon nem arusithato.

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Subcutan alkalmazasra

Kizarolag egyszeri alkalmazasra

Ne razza fel!

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

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando.
Nem fagyaszthato!
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A fénytdl vald védelem érdekében tartsa a dobozaban.

10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (}Y(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

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

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/16/1155/002

6 (3x2) eldretoltott fecskenddt tartalmazo gytijtécsomagolas

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Kyntheum 210 mg

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

ELORETOLTOTT FECSKENDO CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Kyntheum 210 mg injekcid
brodalumab
s.C.

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

| 3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

| 6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Kyntheum 210 mg oldatos injekcio eldretoltott fecskendében
brodalumab

Mielé6tt elkezdi alkalmazni ezt a gydgyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

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

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt méasnak, mert
szdmara artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozésat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Kyntheum és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a Kyntheum alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni a Kyntheum-ot?

Lehetséges mellékhatdsok

Hogyan kell a Kyntheum-ot tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

AN S

1. Milyen tipusu gyogyszer a Kyntheum és milyen betegségek esetén alkalmazhato?

A Kyntheum hat6anyaga a brodalumab. A brodalumab monoklonalis antitest, amely a fehérjék egy
olyan specialis tipusa, amely felismer bizonyos, a szervezetben 1évo fehérjéket, és hozzajuk
kapcsolodik.

A brodalumab az tigynevezett interleukin- (IL) gatldé gyogyszerek csoportjaba tartozik. Ez a gydgyszer
ugy hat, hogy semlegesiti az IL-17 fehérjék aktivitasat, amelyek olyan betegségekben, mint a
pikkelysdmor (pszoridzis), megemelkedett szinten vannak jelen.

A Kyntheum a ,,plakkos pszoriazis” nevii borbetegség kezelésére szolgal, amely a b6ron gyulladast és
pikkelyes plakk-képzodést okoz. A Kyntheum-ot a test nagy teriileteit érint6, kdzepesen stlyos vagy
sulyos plakkos pszoriazisban szenved6 felnotteknél alkalmazzak.

A Kyntheum alkalmazasaval letisztul a bére, és javulnak a pszoriazis olyan jelei és tiinetei, mint a

viszketés, vorosség, hamlas, égb érzés, szurd érzés, berepedezés, pikkelyesedés és a fajdalom.

2. Tudnivalok a Kyntheum alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a Kyntheum-ot

o ha allergias a brodalumabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb osszetevdjére; ha gy
gondolja, hogy allergias lehet, a Kyntheum alkalmazasa el6tt kérjen tanacsot kezelGorvosatol

o ha Crohn-betegségben szenved
o ha az On kezel6orvosa szerint jelentds fertézése van (példaul aktiv tuberkulozis, vagyis TBC).

28

eDoc-000648238 - Version 10.0



Figyelmeztetések és ovintézkedések
A Kyntheum alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval, gydgyszerészével vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberrel:

o ha a Crohn-betegség nevii, a beleket érintd gyulladasos betegségben szenved;
o ha a fekélyes vastagbélgyulladés nevii, a vastagbelet érint6 gyulladdsos betegségben szenved,
o ha kordbban barmikor 6ngyilkossagi gondolatai vagy tettei, illetve depresszidja, szorongasa

vagy hangulatzavara volt, vagy jelenleg ezek barmelyike fennall;

o ha jelenleg fertdzése van, vagy gyakran kap fertozést;

o ha hosszan tart6 (kronikus) fertézése van;

o ha tuberkulo6zisban (TB) szenved, TB-tesztje pozitiv, vagy kozeli érintkezésbe keriilt
tuberkul6zisos (TBC-s) személlyel. El6fordulhat, hogy a TBC-re masik gyogyszerrel kezelik,
miel6tt elkezdené a Kyntheum-kezelést;

o ha nemrégiben véddoltast kapott, vagy véddoltas van beiitemezve. A Kyntheum-kezelés alatt
nem kaphat bizonyos tipust véddoltasokat (€16 korokozokat tartalmazo vakcinakat);

o ha On a terhessége utolsé hdrom honapjaban Kyntheum-ot kapott, beszéljen kezel8orvosaval,
miel6tt a gyermeke oltast kapna;

o ha On barmilyen mas kezelést kap a pikkelysomér ellen, mint példaul egyéb;

immunszuppresszansokat vagy ultraibolya (UV) fénnyel végzett fototerapiat.

A Kyntheum alkalmazasanak megkezdése utan azonnal beszéljen kezeldorvosaval, gyogyszerészével
vagy a gondozasat végzd egészségiigyi szakemberrel:

o ha kezeléorvosa azt mondta Onnek, hogy Crohn-betegség alakult ki Onnél;

o ha lehangoltnak érzi magat, szorong, vagy ongyilkossagi gondolatai, illetve szokatlan
hangulatvaltozasai vannak;

o ha fert6zése van, vagy a fertzés barmilyen, a 4. pontban (,,Lehetséges mellékhatdsok™) felsorolt

barmilyen jelét tapasztalja;
o ha azt mondtdk Onnek, hogy tuberkuldzisa (TBC-je) van.

Gyulladasos bélbetegség (Crohn-betegség vagy fekélyes vastagbélgyulladas)

Ha hasi gorcsoket és fajdalmat, hasmenést, sulyvesztést vagy a székletben vért észlel (vagyis a
bélproblémak barmilyen tilinetét), allitsa le a Kyntheum hasznalatat, és azonnal tajékoztassa
kezeldorvosat, vagy kérjen azonnali orvosi segitséget.

Figyeljen az esetleges allergias reakciokra
A Kyntheum sulyos mellékhatasokat, tobbek kozott allergids reakciokat is okozhat. A
Kyntheum-kezelés alatt mindvégig figyelni kell, nem jelentkeznek-e ilyen allapotra utal¢ tiinetek.

Hagyja abba a Kyntheum alkalmazasat, és azonnal szdljon kezelGorvosanak vagy kérjen orvosi
segitséget, ha allergids reakciora utald barmilyen tiinetet észlel. Ezek a tlinetek a 4. pontban, a ,,Sulyos
mellékhatdsok™ cimsz6 alatt vannak felsorolva.

Gyermekek és serdiilok
A Kyntheum 18 évesnél fiatalabb gyermekeknek és serdiiloknek nem ajanlott, mivel a gyogyszert
ennél a korcsoportnal nem vizsgaltak.

Egyéb gyogyszerek és a Kyntheum

Feltétleniil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét

o a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl

o ha nemrégiben véddoltast kapott, vagy pedig On vagy gyermeke védéoltast fog kapni, olvassa el
a ,,Figyelmeztetések és ovintézkedések™ szakaszt a 2. ,,Tudnivalok a Kyntheum alkalmazasa
el6tt” cimi pontban.

Terhesség és szoptatas
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetosége vagy gyermeket szeretne, a

gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével. A Kyntheum-ot nem
vizsgaltak terhes néknél, és nem ismert, hogy ez a gyogyszer karos lehet-e Onre vagy a magzatra
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nézve. Ezért javasolt a Kyntheum hasznalatanak keriilése terhesség alatt. Ha On fogamzoképes nd,
tanacsos keriilnie a teherbeesést, ezért a Kyntheum alkalmazasanak ideje alatt és a Kyntheum utolso
adagja utan még legalabb 12 hétig megfelel6 fogamzasgatlast kell alkalmaznia.

Nem ismert, hogy a brodalumab kivalasztodik-e az anyatejbe. Beszéljen kezeldorvosaval, ha On
szoptat, vagy azt tervezi, hogy szoptatni fog. Kezeldorvosa segit eldonteni, hogy a szoptatast vagy a
Kyntheum alkalmazasat kell-e abbahagynia. Egyiitt mérlegelni fogjak a szoptatas elonyeit a
csecsemore és a Kyntheum elényeit Onre nézve.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Kyntheum nagy eséllyel nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeit.

3. Hogyan kell alkalmazni a Kyntheum-ot?

A Kyntheum-ot a pikkelysdmér diagnosztizalasaban és kezelésében jartas orvos irja fel Onnek.

A gyogyszert mindig a kezelorvosa, gyogyszerésze vagy a gondozdsat végzd egészségiigyi
szakember altal elmondottaknak megfelelden alkalmazza. Amennyiben nem biztos az adagolast
illetéen, kérdezze meg kezelGorvosat, gydgyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi

szakembert.

Mennyi Kyntheum-ot adnak?

o Kezeldorvosa donti el, hogy mennyi Kyntheum-ra van sziiksége és mennyi ideig. Az ajanlott
adag injekcionként 210 mg (egy injekcid).

o Az els6 adag utan az 1. héten (egy héttel az els6 adag utan) és a 2. héten (két héttel az els6 adag
utan) heti egy-egy injekciora lesz sziiksége. Ezt kdvetden kéthetente kell injekciot kapnia.

o A Kyntheum hosszu tavu kezelésre szolgal. Kezeldorvosa rendszeresen ellendrizni fogja az On

allapotat, hogy megfigyelje, a kezelés a kivant hatassal jar-e. T4jékoztassa kezelGorvosat, ha
ugy gondolja, hogy pikkelysomore jelei és tiinetei nem javulnak a Kyntheum hasznalata utan.

Hogyan alkalmazzik a Kyntheum-ot?
A Kyntheum-ot a bér ala adott injekcioval (igynevezett szubkutan injekcioként) kell beadni.

Utasitasok az 6nallé beadashoz

Az injekcio megfeleld otthoni tarolasara, el6készitésére és beadasara vonatkozodan lasd a

gyogyszerhez tartozo részletes ,,Hasznalati utasitas”-t.

o Ha kezeldorvosa tigy dént, hogy On vagy gondviseléje beadhatja az injekciot otthon, Onnek
vagy gondviseldjének oktatst kell kapnia a Kyntheum helyes elokészitésének és beadasanak
modjardl. Ne kisérelje meg beadni a Kyntheum-ot addig, amig a kezeldorvos meg nem mutatta
Onnek vagy gondviseldjének a Kyntheum befecskendezésének modjat.

o Hasznalat eltt ne razza fel az eléretdltott fecskendot.

o Onnek vagy gondviseldjének a combba vagy a has teriiletére kell beadnia a Kyntheum-ot.
Gondvisel6 adhatja az injekciot a felkar kiils6 részére is.

o Ne fecskendezze be olyan teriiletre, ahol a bér érzékeny, horzsolt, vords, kemény, vagy olyan

tertiletre, amely érintett a pikkelysomor altal.

Ha az eldirtnal tobb Kyntheum-ot alkalmazott
Ha az el6irtnal tobbet alkalmazott ebbdl a gyogyszerbol, vagy ha az adagot a kezeldorvosa altal
elrendeltnél hamarabb adta be, tajékoztassa kezelGorvosat.

Ha elfelejtette alkalmazni a Kyntheum-ot
Ha elfelejtett beadni egy adag Kyntheum-ot, adja be a kdvetkez6 adagot a lehetd leghamarabb a

kihagyott adag utan. Ezutan beszéljen kezeldorvosaval, hogy mikor adja be a kovetkez6 adagot. Ne
adjon be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.
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Ha id6 elott abbahagyja a Kyntheum alkalmazasat
Nem szabad abbahagynia a Kyntheum alkalmazasat addig, amig el6tte nem beszélt kezeldorvoséval.
Ha abbahagyja a kezelést, a pikkelysomor tiinetei visszatérhetnek.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazaséaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat, 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.

Sulyos mellékhatasok
Hagyja abba a Kyntheum alkalmazasat, és azonnal szoljon kezelGorvosanak vagy kérjen orvosi )
segitséget, ha az alabbi mellékhatasok barmelyikét észleli. Kezeldorvosa fogja eldonteni, hogy On

ujrakezdheti-e majd a kezelést, és ha igen, mikor.

Stlyos allergias reakcio (1000 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet), a tiinetek k6zé tartozhatnak az
alabbiak:

o 1€gzési vagy nyelési nehézség;

o alacsony vérnyomas, amely szédiilést vagy ajulaskozeli allapotot okozhat;

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

o sulyos borviszketés, amelyhez piros kiiitések vagy duzzadt (a borbol kiemelkedo) foltok
tarsulnak.

Lehetséges sulyos fertozés (100 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet), a tiinetek kozé tartozhatnak az
alabbiak:

o laz, influenzaszer( tiinetek, éjszakai verejtékezés;

o faradtsag vagy légszomj, nem mulo kohogés;

o forrd, kipirosodott és fajo bor, vagy holyagokkal kisért fajdalmas borkiiités.

Tovabbi mellékhatasok

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

hasmenés;

rossz kozérzet;

vorosség, fajdalom, viszketés, véralafutas vagy vérzés az injekcid beadasanak helyén;
faradtsag;

sz4j- vagy torokfajdalom;

tinea (gombas) borfertdzés (példaul a labfejen vagy a lagyékban);
influenza;

fejféjas;

iziileti fajdalom;

izomfajdalom.

Nem gyakori (100 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

o gombas (kandida) fert6zés a szajban, a torokban vagy a nemi szerven;
o a szem viszketéssel, kivorosodéssel és duzzanattal jard valadékozasa (kotohartya-gyulladas);
o alacsony fehérvérsejtszam.

A mellékhatasok tobbsége enyhe vagy kdzepesen sulyos. Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik,
tajékoztassa kezelGorvosat, gydgyszerészEét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.
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IL-17-gatlok, igy a Kyntheum hasznalatakor hasi gorcsoket és fajdalmat, hasmenést, stlyvesztést és a
székletben vért (a bélproblémadk tiineteit) jelentettek.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozésat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhaté elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatisok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Kyntheum-ot tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A dobozon és az eldretoltott fecskendd cimkéjén feltiintetett lejarati idé (EXP) utan ne alkalmazza ezt
a gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utolséd napjara vonatkozik.

A fénytdl valo védelem érdekében tartsa az eléretdltott fecskendot dobozaban.
Hitészekrényben (2 °C 8 °C) taroland6. Nem fagyaszthato!

A Kyntheum tarolhat6 szobahémérsékleten (legfeljebb 25 °C-on) a dobozaban, 14 napig. Ha
szobahdmérsékleten tarolva nem hasznalja fel 14 napon beliil, dobja el a Kyntheum-ot.

Ne alkalmazza ezt a gyogyszert, ha azt veszi észre, hogy az oldat kodos vagy elszinezddott, illetve
csomokat, pelyheket, darabos részeket vagy részecskéket tartalmaz.

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

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Kyntheum

- A készitmény hatdéanyaga a brodalumab. Minden eléretdltott fecskendd 210 mg brodalumabot
tartalmaz 1,5 ml oldatban.

- Egyéb 6sszetevok: prolin, glutamat, poliszorbat 20 és injekcidhoz vald viz.

Milyen a Kyntheum kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Kyntheum oldatos injekcio tiszta vagy kissé gyongyhazfényt, szintelen vagy kissé sarga folyadék,
¢s nem tartalmaz részecskéket.

A Kyntheum 2 eldretoltott fecskenddt tartalmazo egységesomagolasban és egyenként 2 eldretoltott
fecskendot tartalmazo, 3 kartondobozos gylijtécsomagolasban kaphatd. Nem feltétleniil mindegyik
kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalombahozatali engedély jogosultja
LEO Pharma A/S

Industriparken 55

DK-2750 Ballerup

Dénia
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Gyarto
Laboratoires LEO
39 route de Chartres
28500 Vernouillet
Franciaorszag

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

A készitményhez kapcsolddd tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

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

Buarapus
LEO Pharma A/S
Tem.: +45 44 94 58 88

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

Danmark
LEO Pharma AB
TIf: +45 7022 49 11

Deutschland
LEO Pharma GmbH
Tel: +49 6102 2010

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

Elrada

LEO Pharmaceutical Hellas S.A.

TnA: +30 210 68 34322

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

France
Laboratoires LEO
Tél: +33 1 3014 4000

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

Ireland
LEO Laboratories Ltd
Tel: +353 (0) 1 490 8924
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Lietuva
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

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

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

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

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

Norge
LEO Pharma AS
TIf: +47 22514900

Osterreich
LEO Pharma GmbH
Tel: +43 1 503 6979

Polska
LEO Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 244 18 40

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

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

Slovenija
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88
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Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
LEO Pharma S.p.A
Tel: +39 06 52625500

Kvbmpog
The Star Medicines Importers Co. Ltd.
TnA: +357 2537 1056

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

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

Suomi/Finland
LEO Pharma Oy
Puh/Tel: +358 20 721 8440

Sverige
LEO Pharma AB
Tel: +46 40 3522 00

United Kingdom (Northern Ireland)
LEO Laboratories Ltd
Tel: +44 (0) 1844 347333

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Hasznalati utasitas:
210 mg Kyntheum
oldatos injekcio eloretoltott fecskenddében
brodalumab

Subcutan alkalmazasra

A Kyntheum egyszer hasznalatos, eldretoltott fecskenddben keriil forgalomba. Minden fecskendd
egy 210 mg-os Kyntheum adagot tartalmaz. Kezeldorvosa, gydgyszerésze vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakember elmondja Onnek, milyen gyakran adja be a gyogyszert. Minden Kyntheum
eloretoltott fecskendé csak egyszer hasznalhato.

Ha kezel6orvosa tigy dont, hogy On vagy gondvisel6je beadhatja az injekciét otthon, oktatast
kell kapniuk a Kyntheum helyes elokészitésének és beadasanak modjarol. Ne kisérelje meg sajat
maga beadni a Kyntheum-ot addig, amig az egészségiigyi szakember meg nem mutatta az
injekcié beadasanak helyes modjat.

Kérjiik, hogy a Kyntheum eldretoltott fecskendé alkalmazasa el6tt olvassa el az 6sszes utasitast.
Ha Onnek vagy gondvisel8jének barmilyen kérdése van a Kyntheum helyes alkalmazasaval

kapcsolatban, hivja kezelGorvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

Az alkatrészek attekintése

Alkalmazas elott Alkalmazas utan
Hasznalt
Dugattyu oy dugattyta
— Fogantyuk

Cimke és
lejérati 1d6

Fogantyuk 4‘
Cimke és @Tﬁ 1@ Hasznalt

lejarati id6 L fecskend6henger
3
Fecskend6henger
Hasznalt ti
Gyobgyszer
1
Kupak Tl( Kupak
felhelyezve ‘ i — levéve

Fontos: A ti beliil talalhato

Kérjiik, hogy a Kyntheum eloretoltott fecskendé alkalmazasa elétt olvassa el az alabbi fontos
tudnivaldokat:
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A Kyntheum egyszer hasznalatos, eléretoltitt fecskend6 tarolasa
o A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
o A fénytdl és fizikai sériilésektdl vald védelem érdekében az eldretdltott fecskenddt tartsa
a dobozaban.
° Hitészekrényben (2°C 8°C) tarolando.
Ha sziikséges, tarolhatja a Kyntheum eldretdltott fecskendét szobahdmérsékleten
(legfeljebb 25 °C-on) legfeljebb 14 napig. Dobja el a Kyntheum-ot, ha 14 napndl tovabb tarolta
szobahémérsékleten.
o Nem fagyaszthato!

A Kyntheum eléretoltott fecskendo hasznalata

o Ne haszndlja a cimkén feltlintetett lejarati idon tual.

o Ne razza fel!

o Ne vegye le a kupakot addig, amig készen nem all az injekcio beadasara.

o Ne hasznalja a Kyntheum eléretoltott fecskenddt, ha kemény feliiletre ejtették. Ilyen esetben

a fecskend¢ eltorhet.
1. 1épés: Elokészités
A.  Vegye ki a dobozbdl a Kyntheum eléretoltott fecskendot

Fogja meg a fecskendd hengerét, és vegye ki a talcabol a fecskendot.

e R = L~

e

Ujjaval vagy hiivelykujjaval fogja Itt fogja meg
meg a talca szélét, amig kiveszi a
fecskendot.

A fel nem hasznalt fecskend6t tartalmazo dobozt tegye vissza a hiitészekrénybe.

Biztonsagi okokbal:

o Ne fogja meg a dugattyut.

o Ne fogja meg a tli kupakjat.

o Ne vegye le a kupakot addig, amig készen nem all az injekcid beadasara.
o Ne vegye le a fogantytkat. Azok a fecskend6 részei.

Befecskendezés el6tt hagyja a fecskend6t szobahdmérsékleten legalabb 30 percig.

o Ne tegye vissza a fecskend6t a hiitészekrénybe, ha elérte a szobahémérsékletet.

o Ne kisérelje meg a fecskend6t hoforras, példaul forrd viz vagy mikrohullamu siitd segitségével
melegiteni.

o Ne hagyja a fecskend6t kdzvetlen napfényen.

o Ne razza fel a fecskendot.

Fontos: Mindig a fecskend6 hengerénél fogva tartsa az eloretoltott fecskendot.
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B. A Kyntheum eléretoltott fecskendo ellenérzése

Cimke és
lejarati id6
Fecskend6henger Dugattyt
il
. — 1 |
Fogantyuk
Kupak Gyogyszer

felhelyezve

Ellendrizze, hogy a fecskenddben 1évo gydgyszer attetszé vagy enyhén opalos (gyongyhazfényii)
és szintelen vagy kissé sarga szinii.

o Ne haszndlja a fecskend6t, ha:
o a gyogyszer kodos vagy elszinezodott, illetve pelyheket, darabos részeket vagy
részecskéket tartalmaz
o barmely rész repedt vagy torott.

C. Gyiijtse 6ssze a sziikséges anyagokat

Szappanos vizzel alaposan mosson kezet.
Tiszta, jol megvilagitott munkafeliiletre helyezze a kovetkezoket:

o uj fecskendo

o alkoholos torlok

° vattapamacs vagy gézlap

° ragtapasz

o éles targyak gyiijtésére szolgalo tartaly (a tartaly szine és kiilleme az itt abrazolttdl eltérd lehet

az adott orszagban érvényes kovetelményeknek megfelelen).
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D.

Az injekcié beadasi helyének elokészitése és tisztitasa

",

%,
1

i 'I Felkar

ol | Hasi teriilet
R (has)

N | \ &
9

II'"-.__ ——— Comb

L \

On vagy gondvisel6je az injekciot beadhatja:

a combba
a hasi teriiletre, kivéve a kozvetleniil a koldok koriil talalhatd 5 centiméteres teriiletet.

Csak a gondyviseléje adhatja be az injekciot:

a felkar kiilso részére.

Az injekcidzasi teriiletre vonatkozo utasitasok:

Ne fecskendezze be olyan teriiletre, ahol a bor érzékeny, horzsolt, vords vagy kemény.

Keriilje az injekcio heges vagy strias teriiletre valo beadasat.

Ne fecskendezzen kozvetleniil duzzadt, vastag, voros vagy pikkelyes borteriiletre vagy
elvaltozasra.

Alkoholos torldvel tisztitsa meg azt a teriiletet, ahova be kivanja adni az injekciot. Hagyja a bort
megszaradni.

Ne érintse meg ismét ezt a teriiletet az injekcid beadasa eldtt.

Ha ugyanazt az injekcidzasi teriiletet kivanja hasznalni, {igyeljen arra, hogy ne pont ugyanabba
a pontba adja be az injekciot, mint az el6zot.

2. 1épés: Felkésziilés az injekciora

E.

Amikor készen all az injekciézasra, tavolito mozdulattal egyenesen huizza le a tii kupakjat
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Dobja a tli kupakjat az éles targyak gylijtésére szolgalo mellékelt tartalyba.
o Ne csavarja vagy hajlitsa meg a tli kupakjat.
o Ne tegye vissza a tli kupakjat a fecskendore.

Egy apro6 levegébuborékot lathat a fecskenddben vagy egy csepp folyadékot a tii végén. Mindkét

jelenség normalis, nem kell elleniik tenni semmit.

F.  Fogja 6ssze a borét, igy vastag (kemény) felszin jon létre

Hiivelykujja és ujjai kozé er6sen fogja 0ssze a bort, koriilbeliil 5 centiméter széles teriiletet
hozva létre.

Fontos: Az injekcié beadasa utanig tartsa a bort 6sszefogva.
3. 1épés: Befecskendezés

G. Tartsa az osszefogott bort. A tii kupakjat levéve vezesse a fecskendot a
borbe 45 és 90 fokos szog kozott tartva a fecskendot.

J , 90°
L= “,;,rﬁ,\_‘—_

( \qj’ ; 45
//;_/\% . P ] A
— % s
] =2 \v i
_../"’f— /_.-—-"'/ \ :

Ne helyezze ujjat a dugattyira, amig bevezeti a tiit.

H. Lassu és folyamatos nyomast kifejtve teljesen tolja le a dugattyit, amig meg nem all

‘/__f__

N
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L Ha végzett, engedje el a hiivelykujjat. Ezutan 6vatosan vegye ki a fecskendét a borbol

a1t

Fontos: Amikor kiveszi a fecskendét, és azt latja, hogy még van gyogyszer a fecskendé hengerében,
az azt jelenti, hogy nem adta be a teljes adagot. Azonnal hivja kezeldorvosat, gydgyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert.

4. 1épés: Befejezés

J. Dobja el a hasznalt fecskendot

o Hasznalat utan kdzvetlentil tegye a hasznalt eloretoltott fecskendot az éles targyak gytijtésére
szolgalo, szurasallo tartalyba.
Ne haszndlja tjra a fecskendot.

o Ne hasznositsa Ujra a fecskendot vagy az éles targyak gyiijtésére szolgalo tartalyt, és ne dobja
ezeket a haztartasi hulladékba.

Fontos: Az ¢éles targyak gytjtésére szolgalod tartalyt mindig tartsa gyermekektol elzarval!

K. Azinjekcié beadasi helyének ellenorzése

Ha vérzik, nyomjon vattapamacsot vagy gézlapot az injekcié beadasi helyére. Ne dorzsdlje az injekcio
beadasanak helyét. Ha sziikséges, fedje le ragtapasszal.

40

eDoc-000648238 - Version 10.0



	ALKALMAZÁSI ELŐÍRÁS
	A segédanyagok teljes listáját lásd a 6.1 pontban.
	4.1 Terápiás javallatok
	4.2 Adagolás és alkalmazás
	4.5 Gyógyszerkölcsönhatások és egyéb interakciók
	4.6 Termékenység, terhesség és szoptatás
	4.7 A készítmény hatásai a gépjárművezetéshez és a gépek kezeléséhez szükséges képességekre
	4.8 Nemkívánatos hatások, mellékhatások
	A biztonságossági profil összefoglalása
	A leggyakrabban jelentett mellékhatások az arthralgia (4,6%), a fejfájás (4,3%), a kimerültség (2,6%), a hasmenés (2,2%) és az oropharyngealis fájdalom (2,1%) voltak.
	A mellékhatások táblázatos összefoglalása
	A klinikai vizsgálatokból, illetve a forgalomba hozatal utáni megfigyelésekből származó mellékhatások (1. táblázat) MedDRA szervrendszer szerinti kategóriánként vannak felsorolva. Az egyes szervrendszeri kategóriákon belül a mellékhatások gyakoriság szerint vannak felsorolva, első helyen a leggyakoribb reakcióval. Ezenkívül minden egyes mellékhatás esetén a megfelelő gyakorisági kategória az alábbi megállapodás szerint kerül megadásra: nagyon gyakori (≥1/10), gyakori (≥1/100 – <1/10), nem gyakori (≥1/1000 – <1/100), ritka (≥1/10 000 – <1/1000) és nagyon ritka (<1/10 000). Az egyes gyakorisági kategóriákon belül a mellékhatások csökkenő súlyosság szerint kerülnek megadásra.
	4.9 Túladagolás
	5.1 Farmakodinámiás tulajdonságok
	5.2 Farmakokinetikai tulajdonságok
	5.3 A preklinikai biztonságossági vizsgálatok eredményei
	6.1 Segédanyagok felsorolása
	6.2 Inkompatibilitások
	6.3 Felhasználhatósági időtartam
	6.4 Különleges tárolási előírások
	6.5 Csomagolás típusa és kiszerelése
	6.6 A megsemmisítésre vonatkozó különleges óvintézkedések és egyéb, a készítmény kezelésével kapcsolatos információk
	A biológiai eredetű hatóanyag gyártójának neve és címe
	A gyártási tételek végfelszabadításáért felelős gyártók neve és címe
	III. MELLÉKLET
	CÍMKESZÖVEG ÉS BETEGTÁJÉKOZTATÓ
	A. CÍMKESZÖVEG
	1. A GYÓGYSZER NEVE
	2. HATÓANYAG(OK) MEGNEVEZÉSE
	3. SEGÉDANYAGOK FELSOROLÁSA
	4. GYÓGYSZERFORMA ÉS TARTALOM
	5. AZ ALKALMAZÁSSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALÓK ÉS AZ ALKALMAZÁS MÓDJA(I)
	6. KÜLÖNLEGES FIGYELMEZTETÉS, MELY SZERINT A GYÓGYSZERT GYERMEKEKTŐL ELZÁRVA KELL TARTANI
	A gyógyszer gyermekektől elzárva tartandó!
	7. TOVÁBBI FIGYELMEZTETÉS(EK), AMENNYIBEN SZÜKSÉGES
	8. LEJÁRATI IDŐ
	9. KÜLÖNLEGES TÁROLÁSI ELŐÍRÁSOK
	10. KÜLÖNLEGES ÓVINTÉZKEDÉSEK A FEL NEM HASZNÁLT GYÓGYSZEREK VAGY AZ ILYEN TERMÉKEKBŐL KELETKEZETT HULLADÉKANYAGOK ÁRTALMATLANNÁ TÉTELÉRE, HA ILYENEKRE SZÜKSÉG VAN
	11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY JOGOSULTJÁNAK NEVE ÉS CÍME
	12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY SZÁMA(I)
	EU/1/16/1155/001
	2 előretöltött fecskendőt tartalmazó csomagolás
	13. A GYÁRTÁSI TÉTEL SZÁMA
	14. A GYÓGYSZER RENDELHETŐSÉGE
	15. AZ ALKALMAZÁSRA VONATKOZÓ UTASÍTÁSOK
	1. A GYÓGYSZER NEVE
	2. HATÓANYAG(OK) MEGNEVEZÉSE
	3. SEGÉDANYAGOK FELSOROLÁSA
	4. GYÓGYSZERFORMA ÉS TARTALOM
	5. AZ ALKALMAZÁSSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALÓK ÉS AZ ALKALMAZÁS MÓDJA(I)
	6. KÜLÖNLEGES FIGYELMEZTETÉS, MELY SZERINT A GYÓGYSZERT GYERMEKEKTŐL ELZÁRVA KELL TARTANI
	A gyógyszer gyermekektől elzárva tartandó!
	7. TOVÁBBI FIGYELMEZTETÉS(EK), AMENNYIBEN SZÜKSÉGES
	8. LEJÁRATI IDŐ
	9. KÜLÖNLEGES TÁROLÁSI ELŐÍRÁSOK
	10. KÜLÖNLEGES ÓVINTÉZKEDÉSEK A FEL NEM HASZNÁLT GYÓGYSZEREK VAGY AZ ILYEN TERMÉKEKBŐL KELETKEZETT HULLADÉKANYAGOK ÁRTALMATLANNÁ TÉTELÉRE, HA ILYENEKRE SZÜKSÉG VAN
	11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY JOGOSULTJÁNAK NEVE ÉS CÍME
	12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY SZÁMA(I)
	EU/1/16/1155/002
	6 (3x2) előretöltött fecskendőt tartalmazó gyűjtőcsomagolás
	13. A GYÁRTÁSI TÉTEL SZÁMA
	14. A GYÓGYSZER RENDELHETŐSÉGE
	15. AZ ALKALMAZÁSRA VONATKOZÓ UTASÍTÁSOK
	1. A GYÓGYSZER NEVE
	2. HATÓANYAG(OK) MEGNEVEZÉSE
	3. SEGÉDANYAGOK FELSOROLÁSA
	4. GYÓGYSZERFORMA ÉS TARTALOM
	5. AZ ALKALMAZÁSSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALÓK ÉS AZ ALKALMAZÁS MÓDJA(I)
	6. KÜLÖNLEGES FIGYELMEZTETÉS, MELY SZERINT A GYÓGYSZERT GYERMEKEKTŐL ELZÁRVA KELL TARTANI
	A gyógyszer gyermekektől elzárva tartandó!
	7. TOVÁBBI FIGYELMEZTETÉS(EK), AMENNYIBEN SZÜKSÉGES
	8. LEJÁRATI IDŐ
	9. KÜLÖNLEGES TÁROLÁSI ELŐÍRÁSOK
	10. KÜLÖNLEGES ÓVINTÉZKEDÉSEK A FEL NEM HASZNÁLT GYÓGYSZEREK VAGY AZ ILYEN TERMÉKEKBŐL KELETKEZETT HULLADÉKANYAGOK ÁRTALMATLANNÁ TÉTELÉRE, HA ILYENEKRE SZÜKSÉG VAN
	11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY JOGOSULTJÁNAK NEVE ÉS CÍME
	12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY SZÁMA(I)
	EU/1/16/1155/002
	6 (3x2) előretöltött fecskendőt tartalmazó gyűjtőcsomagolás
	13. A GYÁRTÁSI TÉTEL SZÁMA
	14. A GYÓGYSZER RENDELHETŐSÉGE
	15. AZ ALKALMAZÁSRA VONATKOZÓ UTASÍTÁSOK
	1. A GYÓGYSZER NEVE ÉS AZ ALKALMAZÁS MÓDJA(I)
	2. AZ ALKALMAZÁSSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALÓK
	3. LEJÁRATI IDŐ
	4. A GYÁRTÁSI TÉTEL SZÁMA
	5. A TARTALOM SÚLYRA, TÉRFOGATRA, VAGY EGYSÉGRE VONATKOZTATVA
	6. EGYÉB INFORMÁCIÓK
	B. BETEGTÁJÉKOZTATÓ
	Betegtájékoztató: Információk a beteg számára
	Kyntheum 210 mg oldatos injekció előretöltött fecskendőben
	A betegtájékoztató tartalma:
	Ne alkalmazza a Kyntheum-ot
	Figyelmeztetések és óvintézkedések
	Terhesség és szoptatás
	A készítmény hatásai a gépjárművezetéshez és a gépek kezeléséhez szükséges képességekre
	Ha az előírtnál több Kyntheum-ot alkalmazott
	Ha elfelejtette alkalmazni a Kyntheum-ot
	Ha idő előtt abbahagyja a Kyntheum alkalmazását
	Nem szabad abbahagynia a Kyntheum alkalmazását addig, amíg előtte nem beszélt kezelőorvosával. Ha abbahagyja a kezelést, a pikkelysömör tünetei visszatérhetnek.
	Használati utasítás:
	210 mg Kyntheum
	oldatos injekció előretöltött fecskendőben
	brodalumab
	Subcutan alkalmazásra
	Ha kezelőorvosa úgy dönt, hogy Ön vagy gondviselője beadhatja az injekciót otthon, oktatást kell kapniuk a Kyntheum helyes előkészítésének és beadásának módjáról. Ne kísérelje meg saját maga beadni a Kyntheum-ot addig, amíg az egészségügyi szakember meg nem mutatta az injekció beadásának helyes módját.
	Kérjük, hogy a Kyntheum előretöltött fecskendő alkalmazása előtt olvassa el az összes utasítást. Ha Önnek vagy gondviselőjének bármilyen kérdése van a Kyntheum helyes alkalmazásával kapcsolatban, hívja kezelőorvosát, gyógyszerészét vagy a gondozását végző egészségügyi szakembert.

