I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



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

1. A GYOGYSZER NEVE

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratum oldatos infuzidéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

100 mg lekanemabot tartalmaz milliliterenként a koncentratum.
500 mg lekanemabot tartalmaz 5 ml-es injekcios tivegenként (500 mg/5 ml).
200 mg lekanemabot tartalmaz 2 ml-es injekcios iivegenként (200 mg/2 ml).

A lekanemab egy rekombinans DNS-technologiaval, kinai horcsog petefészek (CHO) sejtekben
eléallitott rekombinans humanizalt gamma-1 (IgG1) immunglobulin monoklonalis antitest (mAb).

Ismert hatasu segédanyag
1,0 mg poliszorbat 80-at (E 433) tartalmaz 2 ml-es injekcios iivegenként.
2,5 mg poliszorbat 80-at (E 433) tartalmaz 5 ml-es injekcids livegenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Koncentratum oldatos infuzidhoz.
Tiszta vagy enyhén opélos, szintelen vagy halvanysarga oldat.

Az oldat kémhatésa (pH) koriilbeliil 5,0, ozmolalitasa pedig 350—430 mOsm/kg.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Legembi olyan felndtt betegek kezelésére javallott, akiknél klinikai diagnozissal enyhe kognitiv
karosodast és Alzheimer-kor okozta enyhe demenciat (korai Alzheimer-kor) allapitottak meg, és akik
nem hordozzék az apolipoprotein E €4 (ApoE €4) gént vagy arra nézve heterozigotak, igazolt amiloid
patologiaval (l1asd 4.4 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazas

A kezelést az Alzheimer-kor diagnosztizalasaban és kezelésében jartas, olyan orvosoknak kell
megkezdeniiik és felligyelnitik, akiknek lehetdségiik van magneses rezonancids képalkoto vizsgalatot
(MR-vizsgalat) végezni. A lekanemab infizidkat az infuzioval 6sszefiiggd reakciok monitorozasara,
felismerésére és kezelésére képzett szakorvosnak kell beadnia.

A lekanemabbal kezelt betegeknek at kell adni a betegkartyat, és tdjékoztatni kell 6ket a lekanemab
kockazatairol (lasd még a betegtajékoztatot).



ApoE4 vizsgalat

Az ApoE4 genotipust a megfeleld rendeltetésti, CE-jeldléssel ellatott in vitro diagnosztikai eszkdzzel
(IVD) kell meghatarozni. Ha nem all rendelkezésre CE-jeloléssel ellatott IVD, akkor alternativ validalt
tesztet kell alkalmazni (1asd 5.1 pont).

Az ApoE &4 statusz vizsgalatat a lekanemab-kezelés megkezdése eldtt el kell végezni az ARIA
kialakuldsanak kockézatarol valo tajékoztatas érdekében (lasd 4.1 és 5.1 pont). A vizsgalat elott a
betegeket megfelelden tajékoztatni kell, és beleegyezést kell adniuk az orszagos vagy helyi
iranyelveknek megfelelden.

Adagolas

A lekanemab javasolt adagja 10 mg/testtomegkilogramm, amelyet intravénas (iv.) infuzié formajaban
alkalmaznak 2 hetente egyszer.

A lekanemab-kezelést abba kell hagyni, ha a betegnél jelenlévd Alzheimer-kor kdzepesen sulyos
fokuva valik.

A lekanemab-kezelés soran a kognitiv funkciok vizsgalatat és a klinikai tiinetek értékelését kortilbeliil
6 havonta kell elvégezni. A kognitiv vizsgalatok ¢s a tiinetek progresszidja alapjan meg kell allapitani,
hogy a beteg allapota Alzheimer-kor okozta kdzepesen sulyos demenciava progredialt-e, és/vagy ha a
klinikai lefolyas egyébként arra utal, hogy a lekanemab nem bizonyult hatasosnak a betegnél. Ebben
az esetben a beteget tajékoztatni kell a lekanemab-kezelés abbahagyasarol szolo dontésrdl.

Amiloiddal kapcsolatos képalkotasi rendellenességek (ARIA) monitorozasa

A lekanemab ARIA-t okozhat, amely az aldbbiak szerint jellemezhetd: ARIA 6démaval (ARIA-E),
amely az MR-vizsgélat alapjan agyodémaként vagy agyi sulcus folyadékgyiilemként figyelhetd meg,
¢s ARIA haemosiderin lerakodassal (ARIA-H), amely mikrovérzés és feliiletes siderosis formajaban
jelentkezik. Az ARIA mellett 1 cm-nél nagyobb atmérdjii intracerebralis vérzések is eléfordultak
lekanemabbal kezelt betegeknél.

A lekanemab-kezelés megkezdése el6tt készittessen egy friss (6 honapon beliili) kiindulasi agyi MR-
vizsgalatot a mar fennallo ARIA értékelése céljabol. Készittesen MR-vizsgalatot az 5., a 7. és a 14.
infuzi6 beadasa el6tt. Ha a beteg a kezelés soran barmikor ARIA-ra utal6 tlineteket tapasztal, klinikai
értekelést kell végezni, beleértve az MR-vizsgalatot is (1asd 4.4 pont).

Ajanlasok az adagolas megszakitasara vagy a kezelés abbahagyasara ARIA-ban szenved6 betegeknél

ARIA-E

Az adagolas folytathato tiinetmentes, enyhe radiografiai ARIA-E eseteiben. Az adagolast fel kell
fiiggeszteni minden tiinetekkel jaro vagy radiografiai vizsgalat alapjan kdzepesen stlyos vagy sulyos
ARIA-E esetén. A kezdeti azonositast kdvetéen 2-4 honappal kontroll MR-vizsgalatot kell végezni az
allapot rendezddésének értékelése céljabol. Amint az MR-vizsgalat radiografiai rendez6dést mutat, és
a tiinetek, ha vannak, megsziinnek, az adagolas klinikai megitélés alapjan folytathat6. Az MR-
vizsgalat eredményének radiografiai stilyossagat lasd az 1. tdblazatban (lasd 4.4 pont).

Klinikai megitélés alapjan mérlegelje, hogy folytathato-e az adagolas a kiajulo ARIA-E-ben szenvedd
betegeknél. A tiinetekkel jaro vagy radiografiai vizsgalat alapjan kdzepesen sulyos vagy sulyos ARIA-
E masodik el6forduldsa utan a lekanemab-kezelést véglegesen le kell allitani (1asd 4.8 pont).

ARIA-H

Az adagolas folytathato tiinetmentes, enyhe radiografiai ARIA-H eseteiben. Az adagolast fel kell
fiiggeszteni minden tiinetekkel jard, enyhe vagy kdzepesen sulyos, illetve radiografiai vizsgalat
alapjan kozepesen sulyos ARIA-H esetén. A kezdeti azonositast kovetden 2-4 honappal kontroll MR-
vizsgalatot kell végezni a stabilizalodas értékelése céljabol. Amint az MR-vizsgélat radiografiai
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stabilizalodast mutat, és a tiinetek, ha vannak, megsziinnek, az adagolas klinikai megitélés alapjan
folytathato (lasd 4.8 pont). Radiografiai vizsgalattal igazolt sulyos vagy tiinetekkel jaro, stilyos ARIA-
H esetén a lekanemab-kezelést véglegesen abba kell hagyni. Az MR-vizsgélat eredményének
radiografiai sulyossagat lasd az 1. tablazatban (lasd 4.4 pont).

Intracerebralis vérzés
A lekanemab-kezelést véglegesen abba kell hagyni, ha 1 cm-nél nagyobb atmérdjii intracerebralis

vérzes 1ép fel.

Késedelmes vagy kihagyott adagok
Ha egy infuzi6 kimarad, a kdvetkez6 adagot a lehetd leghamarabb be kell adni.

Kiilonleges betegcsoportok

Idések
Nincs sziikség az adag modositasara > 65 éves betegeknél (1asd 5.1 pont).

Vesekarosodas
Enyhe vagy kozepes foku vesekarosodasban szenvedo betegeknél nincs sziikség az adag modositasara
(lasd 5.2 pont).

Madjkarosodas
Enyhe vagy kdzepes fokl sulyos majkarosodasban szenvedd betegeknél nincs sziikség az adag

modositasara (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok
A lekanemabnak gyermekek é€s serdiilok esetén nincs relevans alkalmazasa.

Az alkalmazas modja

A lekanemab kizar6lag intravénasan alkalmazhato. A lekanemabot intravénas infuzioban alkalmazzak
koriilbeliil 1 oran 4t, 2 hetente egyszer. Az els6 infiizio esetében a beteget az infuzid befejezését
kovetden kortilbeliil 2,5 6ran keresztiil megfigyelés alatt kell tartani az infuzioval 6sszefiiggd reakciok
jelei és tiinetei tekintetében (1asd 4.4 pont).

A lekanemabot az intravénas infuzid beadasa el6tt fel kell higitani.

A gybgyszer alkalmazas eldtti higitdsara vonatkozo utasitadsokat 1asd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

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

Nem megfelel6en kontrollalt vérzési rendellenességben szenvedd betegek.

A kezelést megeldzden korabbi intracerebralis vérzés, 4-nél tobb mikrovérzés, feliiletes siderosis vagy
vazogén oedema MR-vizsgalati leletei, vagy egyéb, agyi amiloid angiopatidra (CAA) utal6 leletek
(lasd 4.4 pont).

A lekanemab-kezelés nem kezdhetd meg olyan betegeknél, akik folyamatos véralvadasgatlo
kezelésben részesiilnek (lasd 4.4 pont).



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Kontrollalt hozzaférési program és regiszter

A lekanemab biztonsagos €s hatékony alkalmazasanak eldsegitése érdekében a kezelés megkezdését
minden betegnél egy kozponti regisztracios rendszeren keresztiil kell kezdeményezni, amelyet egy
kontrollalt hozzaférési program részeként kell bevezetni.

NyomonkdvethetGség

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

Tulérzékenységi reakciok

A lekanemabbal kezelt betegeknél tulérzékenységi reakciok, koztiik angiooedema, bronchospasmus és
anaphylaxia fordultak el6, amelyek sulyosak lehetnek. A talérzékenységi reakciora utalo jelek vagy
tiinetek els6 észlelésekor azonnal meg kell szakitani az infuzio beadasat, és megfeleld terapiat kell
inditani (1asd 4.2 pont).

Béta-amiloid patologia

A béta-amiloid patologia jelenlétét a kezelés megkezdése eldtt megfeleld vizsgalattal meg kell
erdsiteni.

Amiloiddal kapcsolatos képalkotasi rendellenességek (ARIA)

Az ARIA spontén is el6fordulhat Alzheimer-koros betegeknél. Az ARIA-H altalaban az ARIA-E
eléfordulasaval egyiitt jelentkezik.

Az ARIA rendszerint a kezelés korai szakaszaban jelenik meg, és altalaban tiinetmentes, bar ritkan
el6fordulhatnak sulyos és életveszélyes események, igy gorcsroham ¢€s status epilepticus. Ha jelen
vannak, az ARIA-val kapcsolatos jelentett tiinetek a fejfajas, zavartsag, latdszavar, szédiilés, hanyinger
¢s jarasi nehézség lehetnek. Fokalis neurologiai eltérések is el6fordulhatnak. A placebot vagy
lekanemabot kapo betegek 1/3-anal fordult el6 kitjuld ARIA. Az els6 ARIA eseményt kdvetden a
lekanemab-kezelés ujrakezdése esetén a kiujulas eléfordulasa nagyon gyakori (lasd 4.8 pont). Az
ARITA-hoz tarsulo tiinetek altalaban idovel megsziinnek (1asd 4.8 pont).

Az ARIA, beleértve a tiinetekkel jaro és a sulyos ARIA-t is, kockazata megnd az apolipoprotein E g4
(ApoE &4) homozigoéta hordozoknal (lasd 4.8 pont). Az ARIA mellett 1 cm-nél nagyobb atmérdji
intracerebralis vérzések is eléfordultak lekanemabbal kezelt betegeknél.

A lekanemab-kezelés megkezdésérdl szold dontés meghozatalakor mérlegelni kell a lekanemab
elényeit az Alzheimer-kor kezelésében ¢s az ARIA-val kapcsolatos stulyos mellékhatasok lehetséges
kockazatat (lasd 4.8 pont).

Az ARIA monitorozdsa

Kiindulasi agyi MR-vizsgalat és id6szakos MR-vizsgalattal torténd monitorozas ajanlott. A
lekanemabbal torténd kezelés elsé 14 hete alatt fokozott klinikai megfigyelés ajanlott az ARIA
tekintetében. Ha a betegnél ARIA-ra utalo tiineteket észlelnek (lasd 4.8 pont), klinikai értékelést kell
végezni, beleértve a tovabbi MR-vizsgalatot is (1asd 4.2 pont).

Radiogrdfiai leletek
A lekanemabhoz tarsuld ARIA radiogréfiai sulyossagat az 1. tablazatban szerepld kritériumok alapjan
osztalyoztak.



1. tablazat: Az ARIA MR-vizsgilat osztdlyozasi kritériumai

ARIA tipusa Radiografids stlyossig'
Enyhe Kozepesen silyos Stlyos

ARIA-E FLAIR hiperintenzitas FLAIR FLAIR hiperintenzitas
kizéarolag a sulcus hiperintenzitas 5— > 10 cm kiterjedésben,
és/vagy a 10 cm legnagyobb gyrus duzzanattal és a
cortex/subcortex kiterjedésben, vagy | sulcusok eltiinésével
fehérallomany egy 1-nél tobb (effacement). Egy vagy
teriiletén < 5 cm érintettségi hely, tobb kiilonallo/fiiggetlen
kiterjedésben mindegyik < 10 cm | érintettségi hely is

kiterjedésben ¢észlelhetd.

ARIA-H < 4 0j mikrovérzés 5-9 0j mikrovérzés 10 vagy tobb uj

mikrovérzés mikrovérzés

ARIA-H 1 fokalis feliiletes 2 fokalis feliiletes > 2 feliiletes siderosisos

feliiletes siderosis siderosisos teriilet siderosisos teriilet teriilet

" A radiografiai sulyossagot a kiindulashoz képest j mikrovérzések teljes szama vagy a feliiletes
sziderozis teriileteinek teljes szama hatarozza meg.

Azon betegek esetében, akiknél radiografiai vizsgalat alapjan tiinetmentes ARIA-E van jelen, fokozott
klinikai éberség ajanlott az ARIA tiinetei tekintetében (a tlineteket lasd 4.8 pont). Készittessen tovabbi
MR-vizsgalatokat 1-2 hénap mulva a rendez6dés értékelése céljabol, vagy tiinetek jelentkezése esetén
hamarabb.

ApoE €4 hordozo statusz és az ARIA kockazata

A lekanemabbal kezelt, ApoE €4 homozigéota hordozo betegeknél a heterozigota hordozokhoz és a
nem hordozokhoz képest nagyobb az ARIA incidenciaja, beleértve a tiinetekkel jaro sulyos és kiajulo
ARIA-t is (14sd 4.8 pont). A lekanemab alkalmazasa homozigota betegeknél nem javallott (1asd

4.1 pont).

Intracerebralis vérzés fokozott kockdzata
A lekanemab alkalmazéasanak mérlegelésekor 6vatosan kell eljarni olyan betegeknél, akiknél az
intracerebralis vérzés fokozott kockazatara utalo tényezok allnak fenn.

Lekanemabot és véralvadasgatlot egyarant alkalmazoé betegeknél, illetve a lekanemab-kezelés alatt
tbrombolyticus szereket kapo betegeknél 1 cm-nél nagyobb atmérdjt intracerebralis vérzéseket,
koztiik halalos kimeneteli eseményeket is megfigyeltek. Fokozott koriiltekintéssel kell eljarni, ha a
lekanemabbal mar kezelt betegnél véralvadasgatlo adasat mérlegelik.

Egyidejiileg alkalmazott antithromboticus gyogyszeres kezelés

Antithromboticus gyogyszerek (aszpirin, egyéb thrombocytaaggregacio-gatlok vagy antikoagulansok)
kiindulasi alkalmazasa megengedett volt a klinikai vizsgalatokban, ha a beteg a kezelést stabil
dozisban kapta. Az alkalmazott antithromboticus gyogyszer az esetek tobbségében acetilszalicilsav
volt. Az ARIA vagy az intracerebralis vérzés megndvekedett kockazatat nem figyelték meg a
thrombocytaaggregacio-gatlok alkalmazasa soran.

Mivel intracerebralis vérzést figyeltek meg lekanemabot és véralvadasgatlot egyarant kapo betegeknél
(l4sd 4.8 pont), valamint a lekanemab-kezelés alatt thrombolyticus szereket alkalmaz6 betegeknél,
fokozott kortiltekintéssel kell eljarni, ha a mar lekanemabbal kezelt betegnél antikoagulansok vagy
thrombolyticus szer (pl. szoveti plazminogénaktivator) adasat mérlegelik:

e Ha a lekanemab-kezelés alatt véralvadasgatlo kezelést kell kezdeni (pl. artérids trombozis,
akut tiidéembolia vagy egyéb életveszélyes indikacid), akkor a lekanemab-kezelést
szlineteltetni kell. A lekanemabot-kezelés ujraindithato, ha a véralvadasgatlas orvosilag mar
nem indokolt. Az egyidejiileg alkalmazott acetilszalicilsav és egyéb thrombocytaaggregacio-
gatl6 kezelés megengedett.

e A klinikai vizsgalatokban csak korlatozottan alkalmaztak thrombolyticumokat, azonban az
egyidejii alkalmazasbol eredo stlyos intracranialis vérzés kockazata valészintisithetd. A



thrombolyticumok alkalmazasat keriilni kell, kivéve az olyan, azonnali életveszélyes,
alternativ kezelési lehetdséggel nem rendelkez6 indikaciokat (pl. hemodinamikai zavarral jaro
tiidéembolia), amikor az eldnyok meghaladhatjak a kockéazatokat.

e Mivel az ARIA-E olyan fokalis neurologiai karosodasokat okozhat, amelyek utanozhatjak az
ischaemias stroke-ot, a kezeldorvosoknak mérlegelniiik kell, hogy az ilyen tlinetek az ARIA-E
miatt jelentkezhetnek-e, mieldtt a lekanemabbal kezelt betegnél thrombolyticus terapiat
alkalmaznanak.

A lekanemabbal torténd kezelés nem kezdhet6 meg olyan betegeknél, akik folyamatos véralvadasgatlo
kezelésben részesiilnek (lasd 4.3 pont).

Az intracerebralis vérzés egyéb kockazati tényezoi

A 301-es vizsgalatbol kizartak azokat a betegeket, akiknél az idegrendszeri képalkoto vizsgalat soran
az intracerebralis vérzés fokozott kockazatat jelezte. Ezek kozé tartoztak a CAA-ra utald leletek (1 cm-
nél nagyobb atmérdjl korabbi agyvérzés, 4-nél tobb mikrovérzés, feliiletes siderosis, vazogén oedema)
vagy egyéb olyan elvaltozasok (aneurizma, érrendszeri malformécio), amelyek potencialisan
novelhetik az intracerebralis vérzés kockazatat.

Az ApoE &4 allél jelenléte Osszefligg a CAA-val, amely az intracerebralis vérzés fokozott
kockézataval jar.

Infuzidval 6sszefliggd reakciok

A lekanemabbal végzett klinikai vizsgalatokban infuzioval dsszefliggd reakciokat figyeltek meg (1asd
4.8 pont); a tobbségiik enyhe vagy kozepesen sulyos volt, és az elsd infizio beadésa soran jelentkezett.
Infazidval 6sszefliggd reakcid esetén az infuzid sebessége csokkenthetd, vagy az infuzid
megszakithato, és a klinikai indikacionak megfeleléen megfeleld terapia indithato. A késobbi infuziok
beadasa el6tt antihisztaminokkal, paracetamollal, nem-szteroid gyulladascsokkentokkel vagy
kortikoszteroidokkal torténd profilaktikus kezelés mérlegelendo.

A Kklinikai vizsgalatokbdl kizart betegek (lasd még 5.1 pont)

A lekanemabbal végzett klinikai vizsgalatokbol kizartak azokat a betegeket, akiknek a kortorténetében
a sziirést megel6zo 12 honapon beliil transiens ischaemias roham (TIA), stroke vagy gorcsroham
szerepelt. Ezeknél a betegeknél a biztonsagossag ¢s a hatasossag nem ismert.

A lekanemabbal végzett klinikai vizsgalatokbol kizartak azokat az immunologiai rendellenességben
szenvedod betegeket, akiket nem tudtak megfelelden kontrollalni, vagy akiknél immunglobulinokkal,
szisztémas monoklonalis antitestekkel, szisztémas immunszupressziv szerekkel vagy plazmaferezissel
torténd kezelésre volt sziikség, ezért a biztonsagossag ¢€s a hatasossag ezeknél a betegeknél nem
ismert.

Az autoszomalis dominans Alzheimer-korban vagy Down-szindroéméban szenvedd betegeknél
magasabb lehet a CAA és ARIA események aranya, igy az ilyen betegeket kizartak a lekanemabbal
veégzett klinikai vizsgalatokbol. A lekanemab biztonsdgossaga és hatasossaga ezeknél a betegeknél
nem ismert.

Betegkartya és betegtajékoztatd

A kezel6orvosnak meg kell beszélnie a beteggel a lekanemab-terapia kockazatait, az MR-vizsgalatokat
¢s a mellékhatasok jeleit vagy tlineteit, valamint azt, hogy mikor kell egészségligyi szakemberhez
fordulni. A beteg megkapja a betegkartyat, és utasitast kap arra, hogy a kartyat mindig hordja

maganal.



Ismert hatasu segédanyagok

Beadas el6tt a készitményt natrium-klorid oldattal (0,9%-o0s s6oldattal) higitani kell. Lasd a natrium-
klorid oldat alkalmazasi eldirasat.

Ez a gyogyszer 0,5 mg poliszorbat 80-at tartalmaz 1 ml lekanemabot tartalmaz6 oldatban. A
poliszorbatok allergias reakciot okozhatnak. Az ismerten allergias betegeknél ezt figyelembe kell
venni.

4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A lekanemabbal nem végeztek gyogyszerkdlcsonhatas vizsgalatokat.

A lekanemab eliminacidja valdsziniileg az immunglobulinok normal lebomlasi Gtvonalain keresztiil
torténik, és a clearance-et nem befolyasoljak a kis molekuldju egyidejlileg alkalmazott gyogyszerek.
Ezért nem varhato, hogy a lekanemab farmakokinetikai (PK) gyogyszerkdlcsonhatasokat okozna, vagy

hajlamos lenne az egyidejlileg alkalmazott gyogyszerekkel vald kolcsonhatasra.

A lekanemab-kezelés soran az intracerebralis vérzés kockazata megnohet antikoagulans terapidban
részesiil vagy thrombolyticus szereket kapo betegeknél (1asd 4.3 és 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nok

Fogamzoképes nok esetében a lekanemab-kezelés megkezdése elott ellendrizni kell a lehetséges
terhesség meglétét.

A fogamzoképes noknek a kezelés alatt €s a kezelés utolso adagjanak alkalmazasatol szamitott
legalabb 2 hétig hatékony fogamzasgatlo modszereket kell alkalmazniuk.

Terhesség

A lekanemab terhes noknél torténd alkalmazasara vonatkozo adatok vagy a lekanemab terhesség alatti
kockézatanak értékelésére szolgalo, allatokkal végzett vizsgalatokbol szdrmazo adatok nem allnak
rendelkezésre. A human IgG a terhesség elsd trimeszterét kdvetéen ismerten atjut a placentan. Ezért a
lekanemab atkeriilhet az anyabol a fejlodé magzatba. Nem ismert, hogy a lekanemab milyen hatast
gyakorol a fejlod6 magzatra. A lekanemab alkalmazasa nem javasolt terhesség alatt.

Szoptatas

Nem allnak rendelkezésre adatok arrdl, hogy a lekanemab atjut-e az emberi anyatejbe, hatassal van-e a
szoptatott csecsemore vagy a tejtermelésre.

Ismert, hogy a human IgG a sziiletést kovetd elsé napokban kivalasztodik az anyatejbe, és a
koncentracidja nem sokkal késobb alacsonyra csokken. Ennek az expozicionak a szoptatott
csecsemore gyakorolt hatdsa nem ismert, és a kockazat nem zarhato ki. Ezért a lekanemab alkalmazésa
elétt el kell donteni, hogy a szoptatast fiiggesztik fel, vagy lekanemab-kezelést szakitjak meg —
figyelembe véve a szoptatds elényét a gyermek, illetve a kezelés eldnyét az anya szempontjabol.

Termékenység

A lekanemabnak az emberi reprodukcids képességre gyakorolt hatasaira vonatkozoan nincsenek
adatok.



4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A lekanemab nem, vagy csak elhanyagolhato mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket. A betegek figyelmét fel kell hivni arra, hogy fokozott
koriiltekintéssel jarjanak el a gépjarmiivezetés vagy gépek kezelése soran, amennyiben a lekanemab-
kezelés alatt szédiilést vagy zavartsagot tapasztalnak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 6sszefoglalasa

A lekanemab biztonsagossagat 2203 betegnél értékelték, akik legalabb egy adag lekanemabot kaptak.

Az Alzheimer-kor vagy az Alzheimer-kor okozta enyhe demencia miatt enyhe kognitiv kdrosodasban
szenvedo betegeknél végzett 301-es vizsgalat kettds vak, placebokontrollos idoszakéban Gsszesen
898 beteg kapott lekanemabot az ajanlott 10 mg/ttkg dozisban kéthetente, kdziiliik 757 beteg nem
hordozo vagy heterozigota beteg volt (a javallat szerinti populacio).

A lekanemabbal kezelt betegek 31%-a (278/898) nem hordozo, 53%-a (479/898) heterozigdta és 16%-
a (141/898) homozigota volt. Az ARIA-eseményeket leszamitva a biztonsagossagi profil az egyes
genotipusok kozott azonos volt.

A klinikai vizsgélatokban lekanemab-kezelés mellett gorcsrohamokrol, koztiik status epilepticus-rol is
beszamoltak.

A javallat szerinti populécioban a leggyakoribb mellékhatasok az infuzioval 0sszefliggd reakcio
(26%), ARIA-H (13%), fejfajas (11%) és ARIA-E (9%) voltak.

A 301-es vizsgalatban a lekanemab-kezelés utan 1 cm-nél nagyobb atmérdjt intracerebralis vérzést a
betegek 0,5%-anal (4/757), mig ez az arany a placeboval kezelt betegeknél 0,1% (1/764) volt.

Lekanemabot kapo betegeknél megfigyeltek halalos kimenetelil intracerebralis vérzéses eseményeket.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A lekanemabbal végzett klinikai vizsgalatok soran a 2. tablazatban felsorolt aldbbi mellékhatasokrol
szamoltak be.

A mellékhatasok a MedDRA preferalt kifejezéseként a MedDRA szervrendszeri kategoria alatt
szerepelnek. A mellékhatasokat szervrendszerenként a kovetkezo kategoriak szerint soroltuk fel:
nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (> 1/100 — < 1/10); nem gyakori (= 1/1000 — < 1/100); ritka

(= 1/10 000 — < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000); nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo
adatokbol nem allapithatdo meg) Az egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csokkend
sulyossag szerint keriilnek bemutatasra.



2. tablazat: Mellékhatasok

Szervrendszer Mellékhatas Gyakorisagi kategoria
Immunrendszeri talérzékenységi reakciok' gyakori
betegségek és tiinetek késleltetett tiilérzékenységi reakciok™” gyakori
Idegrendszeri fejfajas nagyon gyakori
betegségek és tiinetek ARIA* nagyon gyakori
ARIA-H*¢ nagyon gyakori
tiinetekkel jar6 ARIA-H’ gyakori
agyi mikrovérzés < 10 nagyon gyakori
agyi mikrovérzés > 10 gyakori
feliiletes sziderozis gyakori
intracerebralis vérzés > 1 cm nem gyakori
ARIA-EY gyakori
tiinetekkel jar6 ARIA-E’ gyakori
Szivbetegségek és a pitvarfibrillacio gyakori
szivvel kapcsolatos
tiinetek
Emésztérendszeri hanyinger gyakori
betegségek és tiinetek
Altalinos tiinetek, az infuzidval dsszefiiggd reakciok' nagyon gyakori
alkalmazas helyén
fellépo reakciok

Magaban foglalja a kdvetkezoket: angiooedema, bronchospasmus, anaphylaxia, kiiités ¢és fejfajas.
Magaban foglalja a kdvetkezoket: kitités, fejfajas, orrfolyas, rhinitis és hajhullas.

Az infzi6 beadéasa utan 24 oraval jelentkezett.

ARIA: Magéban foglalja a kovetkezOket: radiografiai ARIA-E, tiinetekkel jaro ARIA-E,
radiografiai ARIA-H és tiinetekkel jaro ARIA-H.

> ARIA-H: Magéban foglalja a kdvetkezéket: radiografiai ARIA-H és tiinetekkel jar6 ARIA-H.
ARIA-H: Amiloiddal kapcsolatos képalkotasi rendellenesség — mikrovérzés és haemosiderin
lerakodas; a kozponti idegrendszer feliiletes siderosisa €s a kisagyi mikrovérzeés.

Magaban foglalja a kdvetkezoket: gyakori tlinet: fejfajas; nem gyakori tiinetek: zavartsag,
lataszavarok (kettOslatas, fényérzékenység, homalyos latés, csokkent latasélesség, lataskarosodas),
szédiilés, hanyinger, jarasi nehézség és gorcsrohamok.

¥  ARIA-E: Magaban foglalja a kovetkezoket: radiologiai ARIA-E és tiinetekkel jaro ARIA-E.
Az ARIA-E gyakori a javallat szerinti populacidban és nagyon gyakori a homozigota populacioban.
1" Magéban foglalja a kdvetkezéket: infizioval 6sszefliggd reakcio6 és az inflizié beadasi helyén
fellépd reakcio.
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Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Az ARIA eloforduldsa a javallat szerinti populacioban

A 301-es vizsgélatban a lekanemabot kapo, nem hordozo és heterozigota betegek 2%-anal (16/757)
fordult el¢ tiineteket okozdo ARIA. Az ARIA-hoz tarsuld sulyos, korhazi kezelést igényl6 tiinetekrdl a
lekanemabot kapo betegek 0,4%-anal (3/757) szamoltak be. Az ARIA-hoz tarsulo klinikai tlinetek a
betegek 75%-anal (12/16) megsziintek a megfigyelési idoszak alatt.

A 301-es vizsgalatban a lekanemabot kapo betegek 17%-anal (128/757) figyeltek meg ARIA-t, mig ez
az arany a placebot kapo betegeknél 7% (55/764) volt.

A 301-es vizsgalatban ARIA-E-t a lekanemabot kapo betegek 9%-anal (67/757) figyeltek meg, mig ez
az arany a placebot kapo betegeknél 1% (10/764) volt. Az ARIA-E tobbsége tiinetmentes volt, a
lekanemabot kapo betegek 2%-anal (12/757) jelentettek tiineteket, a placebot kapo betegeknél pedig
nem szamoltak be tiinetekrdl. Az ARIA-E-vel dsszefiiggd, jelentett tiinetek kozott szerepelt fejfajas
(50%, 6/12), zavartsag (17%, 2/12), szédiilés (8%, 1/12) és hanyinger (8%, 1/12). Fokalis neurologiai
eltérések (8%, 1/12) is elofordultak.



ARIA-H-t a lekanemabot kapo betegek 13%-anal (98/757) figyeltek meg, mig ez az arany a placebot
kapo betegeknél 7% (52/764) volt. Az ARIA-H tobbsége tiinetmentes volt, a lekanemabot kapo
betegek 0,8%-anal (6/757) és a placebot kapo betegek 0,1%-anal (1/764) jelentettek tiineteket. Az
ARIA-H ¢és az ARIA-E egyiittesen is el6fordulhat. Az izolalt ARIA-H (azaz az ARIA-H olyan
betegeknél, akiknél nem jelentkezett ARIA-E is) nem emelkedett a lekanemab esetében a placebohoz
képest.

Az ARIA-E radiologiai események tobbsége a kezelés korai szakaszaban (az elsé 7 adag mellett)
kovetkezett be, bar az ARIA-E barmikor eléfordulhat, és a betegeknél 1-nél t6bb epizdd is
jelentkezhet. A lekanemabot kap6 betegeknél az ARIA-E maximalis radiografiai sulyossaga a betegek
4%-anal (31/757) enyhe, 4%-anal (33/757) kdzepesen stlyos, 0,3%-anal (2/757) pedig sulyos volt. Az
MR-vizsgalat alapjan az allapot a betegek 64%-anal (43/67) a 12. hétre, 87%-anal (58/67) a 17. hétre
rendez6dott, és Osszességében a betegek 100%-anal (67/67) megsziint a felismerést kovetden, mig ez
az arany a placebot kapo betegeknél 80% (8/10) volt.

Az ARIA-H mikrovérzés maximalis radiologiai sulyossaga a lekanemabot kapo betegek 8%-anal
(60/757) enyhe, 1%-anal (8/757) kdzepesen stlyos, 1%-anal (10/757) pedig stlyos volt; az ARIA-H
feliiletes siderosis a betegek 3%-anal (26/757) enyhe, 0,5%-andl (4/757) kdzepesen sulyos, 0,3%-anal
(2/757) pedig sulyos volt. Az MR-vizsgalati eredmény radiografiai sulyossagat lasd a 4.4 pontban
talalhato 1. tdblazatban.

Az ARIA kivjuldsa a javallat szerinti populacioban

ARTA-E-t a lekanemabot kapd betegek 9%-anal (67/757) észleltek, akiknek 88%-a (59/67) folytatta a
lekanemab-kezelést dozismegszakitassal vagy a nélkiil. A lekanemab-kezelést folytato betegek 14%-
anal (8/59) jelentkezett az ARIA-E kitjulasa.

ARIA-H-t (egyidejii ARIA-E-vel vagy a nélkiil) a lekanemabot kapo betegek 13%-anal (98/757) és a
placebot kapod betegek 7%-anal (52/764) észleltek, és a lekanemabot kapo betegek 80%-a (78/98) és
placebot kapo betegek 77%-a (40/52) folytatta a kezelést dozismegszakitassal vagy a nélkiil. A
kezelést folytatok koziil a lekanemabot kapo betegek 36%-anal (28/78) és a placebot kapo betegek
30%-4anal (23/40) fordult el6 az ARIA-H kiujulasa.

Elszigetelt ARIA-H-t a lekanemabot kapo betegek 8%-anal (61/757) és a placebot kapo betegek 6%-
anal (45/764) észleltek, és a lekanemabot kapo betegek 97%-a (59/61), illetve a placebot kapd betegek
100%-a (45/45) folytatta a kezelést dozismegszakitassal vagy a nélkiil. A kezelést folytatok kozil a
lekanemabot kapo betegek 20%-anal (12/59) és a placebot kapd betegek 20%-anal (10/45) fordult eld
az ARIA-H kitijulasa.

Intracerebralis vérzés a javallat szerinti populdcioban

Az intracerebralis vérzés eléfordulasi gyakorisaga 0,3% (1/286) volt a lekanemabot kapo, az esemény
idépontjaban egyidejlileg antithromboticus gyogyszeres kezelésben részesiilo betegek korében, mig ez
az arany a lekanemabot nem kapo betegeknél 0,7% (3/450) volt. A lekanemabot 6nmagaban vagy
véralvadasgatlo gyogyszerrel vagy acetilszalicilsavval kombinalva szedd betegeknél az intracerebralis
vérzes eléfordulasi gyakorisaga 1,5% (1/68 beteg) volt, mig placebot szedo betegeknél nem fordult
eld.

ApoE €4 hordozo statusz és az ARIA kockazata

Az Alzheimer-koros betegek kortilbeliil 15%-a ApoE €4 homozigota hordozo. A 301-es vizsgalatban
az ARIA incidenciaja alacsonyabb volt a nem hordozoknal (13% lekanemab vs. 4% placebo) és a
heterozigotaknal (19% lekanemab vs. 9% placebo), mint a homozigotaknal (45% lekanemab vs. 22%
placebo). A lekanemabot kapo betegek korében az ARIA-E a nem hordozok 5%-andl és a
heterozigotak 11%-anal fordult eld, mig ez az arany a homozigotak korében 33%. Tiinetekkel jard
ARIA-E a nem hordozok 1%-anal és a heterozigotak 2%-anal fordult eld, mig ez az arany a
homozigotak kdrében 9%. ARIA-H a nem hordozok 12%-anal és a heterozigotak 14%-anal fordult
elé, mig ez az arany a homozigotak korében 38%. Tiinetekkel jaré6 ARIA-H a nem hordozok és
heterozigotak 1%-anal fordult el6, mig ez az ardny a homozigotak kdrében 4%. A sulyos ARIA
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események a nem hordozok és heterozigota hordozok koriilbeliil 1%-anal és a homozigotak 3%-anal
fordultak el6.

Az ARIA kezelésére vonatkoz6 ajanlasok nem kiilonboznek az ApoE €4 hordozok és a nem hordozok
kozott.

Az infuzio beadasaval dsszefiiggd reakciok

A 301-es vizsgalatban a lekanemabbal kezelt betegek 26%-anal (237/898) figyeltek meg infizidval
Osszefiiggo reakciokat, és ezek 75%-a (178/237) az els6 infuzid beadasa soran fordult elé. Az
infuzidval 6sszefliggd reakciok tobbnyire enyhe (69%) vagy kozepesen sulyos (28%) mértékiiek
voltak, stlyos infuzioval osszefliggd reakciokat a betegek kevesebb mint 1%-anal jelentettek.
Eléfordultak sulyos infuzidval osszefliggd reakciok is. Az inflizioval 6sszefiiggd reakciok a betegek
1%-4anal (12/898) a lekanemab-kezelés megszakitasahoz vezetett. Az infuzioval 6sszefliggd reakciok
tiinetei koz¢ tartozik a 1az és az influenzaszert tiinetek (hidegrazas, altalanos fajdalmak, remegésérzet
¢s iziileti fajdalom), hanyinger, hanyas, alacsony vérnyomas, magas vérnyomas €s csokkent
oxigénszaturacio). Az elszor infuzioval dsszefiiggd reakciokat tapasztalo betegek tobb mint 63%-anal
a megel6z6 gyogyszeres kezelés hatasara nem jelentkeztek tovabbi reakciok (lasd 4.4 pont). Az
infuzioval 6sszefliggd reakciok eldfordulasa hasonld volt az ApoE &4 genotipustol fliggetleniil.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

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

4.9 Tuladagolas

Az lekanemab tuladagoléasaval kapcsolatosan korlatozott a klinikai tapasztalat.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Pszichoanaleptikumok, egyéb anti-dementia gyogyszerek, ATC-kod:
N06DX04

Hatasmechanizmus

A lekanemab egy IgG1 monoklonalis antitest, amely a béta-amiloid oldhato és oldhatatlan aggregalt
formai ellen iranyul, és csdkkenti a béta-amiloid plakkokat.

Farmakodindmias hatasok

A lekanemab hatasa a béta-amiloid patologiara

A lekanemab idofiiggé modon csokkentette a béta-amiloid plakkokat a placebohoz képest. A
lekanemab hatasat az agyban 1évo béta-amiloid plakkok szintjére PET képalkoto vizualis leolvaséssal
értekelték, és a standard felvételi érték arany (Standard Uptake Value Ratio, SUVR) moddszerrel és a
Centiloid skalaval szamszerUsitették. A 301-es vizsgalatban a lekanemab 10 mg/ttkg 2 hetente torténd
adagolasaval a 79. héten a kiindulasi értékhez viszonyitott atlagos valtozas a placebdval
Osszehasonlitva statisztikailag szignifikans volt a javallat szerinti populacioban (-59,437).


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Expozicio-valasz dsszefiiggések

Az expozicio-valasz elemzés azt mutatta, hogy a megfigyelt amiloid PET SUVR csokkent a
lekanemab-expozicid novekedésével. A PK/PD-elemzés szerint a liquor AB1-42, a plazma AB42/40
arany ¢€s a plazma p-taul81 valtozasa korrelaciot mutatott a lekanemab-expozicié novekedésével.

Immunogenitas
A lekanemab immunogenitasat az ADA assay korlatai miatt nem értékelték kelloképpen. Az ADA

farmakokinetikara, hatasossagra és biztonsagossagra gyakorolt hatasat nem értékelték kelloképpen.

Klinikai biztonsagossag és hatasossag

A lekanemab hat4sossagat egy kettds vak, placebokontrollos, parhuzamos csoportos, randomizalt
vizsgalatban (301-es vizsgalat) értékelték korai Alzheimer-korban szenvedd betegeknél (olyan
betegeknél, akiknél megerdsitették az amiloid patologia jelenlétét és az enyhe kognitiv karosodast [a
betegek 62%-a] vagy enyhe demencia stadiumban 1év6 betegséget [a betegek 38%-a)).

Az AB-patologiat vizualis leolvasassal hataroztak meg engedélyezett Ap PET-nyomjelz6 anyaggal, az
alkalmazasi eldirasnak megfelelden, a liquorban pedig a teljes tau (t-tau)/AP42 aranyt mértek a
validalt cut-off > 0,54 értékkel (assay (assay: Lumipulse® G P-Amyloid 1-42).

A betegeket a kovetkezo kritériumok szerint valasztottak be:

e Klinikai demenciaértékelés (CDR) globalis pontszama: 0,5 vagy 1,0; és Memory Box pontszam:
0,5 vagy nagyobb

e A National Institute on Aging and the Alzheimer's Association (NIA-AA) enyhe kognitiv
karosodasra vagy a valoszintsithetd Alzheimer-kor okozta demenciara vonatkozo alapvetd
klinikai kritériumai

e Mini-Mental State Examination (MMSE) pontszam: > 22 és < 30

e Az epizodikus memoria objektiv karosodasa, a kdvetkezo alapjan: a Wechsler-Memory Scale-
IV Logical Memory II (alskala) (WMS-IV LMII) érteke az életkorra korrigalt atlag alatt
legalabb 1 szorasnyi értékkel.

A betegeket kizartak, ha a sziirést megel6z6 12 honapon beliil a kortorténetben eléfordult transiens
ischaemias roham (TIA), stroke vagy roham, agyrazkodas, fertézéses elvaltozasok, tobbszords
lacunaris infarctus vagy nagyobb érteriiletet érint6 stroke, stlyos kisér- vagy fehérallomany-betegség,
nem megfelelden kontrollalt vérzéses rendellenességek, nem megfelelden kontrollalt immunologiai
rendellenességek (pl., aktiv vasculitis) vagy ha a betegek immunglobulinokkal, szisztémas
monoklonalis antitestekkel, szisztémas immunszuppressziv szerekkel vagy plazmaferezissel torténd
kezelést igényeltek.

A kezelés biztonsagossaga ¢€s hatasossaga a kozepesen stlyos Alzheimer-korban, atipusos Alzheimer-
kor szindromakban (meméria-dominans Alzheimer-kor nélkiil), autoszomalis dominans Alzheimer-
korban szenvedd betegeknél vagy Down-szindromas felndtteknél nem bizonyitott.

A 301-es vizsgalatban 1795 beteget randomizaltak, akik 18 honapon keresztiil kéthetente 10 mg/ttkg
lekanemabot vagy placebot kaptak, és koziiliik 1521 beteg tartozott a javallat szerinti populacioba. A
randomizalt betegek 31%-a nem hordozd, 53%-a heterozigota és 16%-a homozigéta volt. A
randomizalt betegek életkoranak medianja a kiindulaskor 72 év volt, a tartoméany 50 és 90 év kozott
mozgott. A betegek 52%-a n6 volt, 77%-a kaukazusi, 17%-a azsiai és 3%-a fekete borti. A
tarsbetegségek kozé tartozott a hyperlipidaemia (60%), a hipertonia (55%), az elhizas (17%), az
ischaemias szivbetegség (16%) és a cukorbetegség (15%).

A randomizalast a klinikai alcsoportok; az Alzheimer-korra alkalmazott egyideji tiineti gyogyszeres
kezelés jelenléte vagy hianya a kiindulaskor; az ApoE €4 hordozoi statusz; és a régio szerint
rétegezték.



A 301-es vizsgadlat eredményei

Az elsédleges hatasossagi eredmény a CDR-SB 18 honapos valtozasa volt a kiindulasi értékhez
képest. A legfontosabb masodlagos végpontok kozé tartozott a kiindulasi értékhez képest 18 honap
utan bekovetkezett valtozas a kovetkez6 mérések tekintetében: Centiloidok segitségével végzett
amiloid PET, ADAS-Cogl4, Alzheimer-kor dsszetett pontszam (Alzheimer’s Disease Composite
Score, ADCOMS) és Alzheimer-kor kooperativ vizsgalat — a mindennapi élettevékenységekre
vonatkoz6 kérd6iv enyhe kognitiv kdrosodas esetén (Alzheimer's Disease Cooperative Study-
Activities of Daily Living Scale for Mild Cognitive Impairment, ADCS MCI-ADL).

A teljes populacioban a lekanemab és a placebo kozotti kiilonbség a CDR-SB kiindulasi értékhez
viszonyitott valtozasa tekintetében —0,401 (95%-os CI: —-0,622; —0,180) volt. A hatas hasonl6 volt a
teljes €s a javallat szerinti, korlatozott populacioban. A vizsgalat fontos megallapitasait a javallat
szerinti populacidra vonatkozodan az alabbi 3. tablazat mutatja be.

3. tablazat: A CDR-SB, az ADAS-Cogl14 és az ADCS MCI-ADL eredményei a 301-es
vizsgalatban

Javallat szerinti populicié

Lekanemab
Klinikai végpontok 10 mg/ttkg Placebo
2 hetente
CDR-SB N=757 N =764
Kiindulési atlag (SD) 3,18 (1,346) 3,23 (1,343)
Korrigalt atlagos valtozas a kiindulashoz képest a 1,217 1,752

18. honapban
Kiilonbség a placebohoz képest (95%-os CI) |-0,535 (-0,778; —0,293)

ADAS-Cogl4 N=757 N =764
Kiindulési atlag (SD) 24,46 (7,081) 24,40 (7,576)
Korrigalt atlagos valtozas a kiindulashoz képest a 4,389 5,901

18. honapban
Kiilonbség a placebohoz képest (95%-0s CI) |-1,512 (-2,486; —0,538)

ADCS MCI-ADL N=757 N =764
Kiindulési atlag (SD) 41,15 (6,616) 40,72 (6,937)
Korrigalt atlagos valtozas a kiindulashoz képest a -3,873 -5,809

18. honapban
Kiilonbség a placebohoz képest (95%-0s CI) 1,936 (1,029; 2,844)

Gyermekek és serdiil6k

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek ¢€s serdiilok esetén minden korosztalynal eltekint a
lekanemab vizsgalati eredményeinek benyu;jtasi kotelezettségétdl a korai Alzheimer-korban (1asd
4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra vonatkozo informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A lekanemab farmakokinetikéjat populacios PK-analizis segitségével jellemezték, 1619 Alzheimer-
korban szenvedd betegtdl gylijtott koncentracios adatokkal, akik egyszeri vagy tobbszori adagban
alkalmazott kezelés utan érték el, és a szisztémas felhalmozddas koriilbeliil 1,4-szeres volt. A
lekanemab maximalis koncentracioja (Cmax) €s a plazmakoncentracio €s id6 gorbe alatti teriilete
(AUC) a dozissal aranyosan nott a 0,3 és 15 mg/ttkg kozotti dozistartomanyban az egyszeri adagot
kovetden.



Felszivodas

Nem értelmezheto.

Eloszlas

Az eloszlasi térfogat atlagértéke (95%-os CI) egyensulyi allapotban 5,52 (5,14-5,93) liter.

Biotranszformacid

A lekanemab olyan monoklonalis antitest, amely a béta-amiloid oldhat6 és oldhatatlan aggregalt
formait célozza meg, és varhatéan nem vesz részt a citokinmodulalt Gitvonalakban.

Eliminacio

A lekanemabot proteolitikus enzimek ugyanugy bontjak, mint az endogén IgG-ket. A lekanemab
clearance-e (95%-os CI) 0,370 (0,353—0,384) I/nap. A terminalis felezési id6 5—7 nap.

Linearitas/nonlinearitas

A lekanemab linearis farmakokinetikat mutat.

M4j- vagy vesekarosodas

A lekanemab eliminacidja az immunglobulinok normal lebontasi utvonalain keresztiil térténik, és a
szisztémas clearance-et nem befolyasolja a vese- vagy majkarosodés. A majfunkcids biomarkerek
(GPT, GOT, ALP, 6sszbilirubin) és a kreatinin-clearance nem befolyasolta a lekanemab
farmakokinetikai paramétereit.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Karconigenezis

Karcinogenitési vizsgalatokat nem végeztek.
Mutagenezis
Genetikai toxicitasi vizsgalatokat nem végeztek.

Fejlodési és reproduktiv toxicitas

Allatokkal nem végeztek vizsgalatokat a lekanemabnak a him vagy néstény termékenységre vagy a
fejlodési és reproduktiv funkciokra gyakorolt hatdsanak értékelésére. Egy majmokkal végzett, 39 hetes
intravénas toxicitasi vizsgalatban, amelyben a lekanemabot hetente legfeljebb 100 mg/ttkg d6zisban
adtak (ami 27-szer nagyobb plazmaexpozicionak felel meg, mint az embernél javasolt dozis
alkalmazasa), nem észleltek karos hatasokat a him vagy ndstény reproduktiv szervekre. Ezeknek az
adatoknak az emberre vonatkozo relevanciaja korlatozott, mivel az egészséges majmok kozott nem
fordulnak el6 aggregalt AP fajok.



6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

hisztidin (a pH-beallitasahoz)

hisztidin-hidroklorid-monohidrat (a pH-beallitdsahoz)

arginin-hidroklorid

poliszorbat 80 (E 433)

injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3  Felhasznalhatésagi idétartam

Bontatlan injekcios iiveg: 14 honap.

Az infuzios oldat elkészitése utan.

Elkészités utan kémiai és fizikai stabilitasat 25 °C-on 24 6ran at igazoltan megorizte.
Mikrobiologiai szempontbol a készitményt azonnal fel kell hasznalni, kivéve, ha a higitas modszere
kizéarja a mikrobialis szennyez0dés kockazatat. Amennyiben nem hasznaljék fel azonnal, a
felhasznalasig az eltartési id0 és a tarolasi koriilmények a felhasznalo feleldssége.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Hutészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagoldsban tarolando.

Nem fagyaszthato. Ne razza fel az injekcios tivegeket.

A gyogyszer els6 felbontasa utani tdrolasara vonatkozo eldirasokat 1asd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

2 ml 200 mg lekanemabot tartalmazé koncentratum 6 ml-es injekcios tivegben (I-es tipusu, attetszo
iiveg), dugoval (klorbutil) és sotétsziirke, lepattinthato fedelt (aluminium) kupakkal, 1 db-os

kiszerelésben.

5 ml 500 mg lekanemabot tartalmazé koncentratum 6 ml-es injekcios livegben (I-es tipusu, attetszo
iiveg), dugoval (klorbutil) és fehér, lepattinthaté fedelti (aluminium) kupakkal, 1 db-os kiszerelésben.

Minden doboz egy injekcios iiveget tartalmaz.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A parenteralis gyogyszereket beadas elott szemrevételezéssel ellendrizni kell, hogy nincs-e benniik
lebegd szennyezés vagy elszinezddés. Ha barmelyik megfigyelhetd, a gyogyszert ki kell dobni.



Az infuzios oldat elkészitése

Szamitsa ki az adagot, a sziikséges lekanemab oldat teljes térfogatat és a sziikséges injekcios livegek
szamat a beteg tényleges testtdmege alapjan. Minden egyes injekcids tiveg 100 mg/ml lekanemab-
koncentraciot tartalmaz.

Vegye ki a sziikséges mennyiségli lekanemabot az injekcios tiveg(ek)bol, és adja hozza 250 ml 0,9%-
os natrium-klorid oldatos injekcidhoz.

Ovatosan forditsa fel és le tobbszor a lekanemab higitott oldatat tartalmazé inflizios zsékot, hogy
teljesen Osszekeveredjen. Ne razza.

A polipropilén, poli(vinil-klorid), koextrudalt poliolefin/poliamid vagy etilén/propilén kopolimer
felhasznalasaval gyartott infuzids zsakok a lekanemab beadasara alkalmasnak bizonyultak.

Higitas utan azonnali felhasznalas ajanlott.

Az inf1ziés oldat beadasa
Az infuzi6 beadasa eldtt hagyja, hogy a lekanemab higitott oldata szobahémérsékletiire melegedjen.

A lekanemab teljes térfogatat intravénasan, kb. 1 o6ra alatt infundalja egy olyan intravénds vezetéken
keresztiil, amely egy terminalis, alacsony fehérjekotésii, 0,2 mikronos beépitett szlir6t tartalmaz (a
kompatibilis szlirdanyagok k6z¢ tartozik a poli(tetrafluor-etilén), poli(éter-szulfon), polikarbonat,
poli(vinilidén-difluorid), polipropilén, poliuretan és poliszulfon). Oblitse 4t az infuzios vezetéket, igy
biztositva, hogy a lekanemab teljes mennyisége beadasra keriil.

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre

vonatkozo6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Eisai GmbH

Edmund-Rumpler-Stralie 360549 Frankfurt am Main

Németorszag

e-mail: medinfo_de@eisai.net

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1891/001

EU/1/24/1891/002

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiaddsadnak datuma: 2025. aprilis 15.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

EEEE. honap

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) érhet6 el.



https://www.ema.europa.eu/

II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA
ES A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GY(’)GYSZI:IR,BIZTONSAGOS E§ HATE,KONY
ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK



A.  ABIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA ES A GYARTASI
TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetli hatdanyag(ok) gyartdéjanak neve és cime

Biogen International GmbH
Attisholzstrasse 11
Luterbach

So

4542

Svajc

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelds gyartd neve és cime

Eisai GmbH
Edmund-Rumpler-Strafie 3
60549 Frankfurt am Main
Németorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

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

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

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

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

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az els6 PSUR-t az engedélyezést
kovetd 6 honapon beliil koteles benyu;jtani.

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

° Kockazatkezelési terv

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

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtando a kdvetkezo esetekben:

e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

e ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1j
informaci6 érkezik, amely az eldny/kockézat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyuld) ujabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.



. Kockazatminimalizalasra iranyuld tovabbi intézkedések

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak biztositania kell, hogy a LEQEMBI forgalomba
hozatalat megel6zéen minden egyes tagallamban azok az egészségligyi szakemberek, akik
véarhatoan felirjak a LEQEMBI-t, illetve minden beteg, akinél alkalmazni fogjak a LEQEMBI-t
hozzaférjen az alabbi oktatdsi csomaghoz, illetve megkapja azt, amelyr6l az adott tagallam
nemzeti illetékes hatosagaival egyeztetni kell:

. Utmutat6 egészségiigyi szakemberek szamara

Az orvosi kezelési itmutatonak az alabbi kulcsfontossagi részeket kell tartalmaznia:
e Nyilatkozat, amely ismerteti, hogy kontrollalt hozzaférési programot alkalmaznak.

e Nyilatkozat arrdl, hogy az Eurdpai Unidban minden lekanemabot kap6 beteget regisztralni
kell a nyilvantartasba, és rovid tdjékoztato a betegek bevonasanak modjarol.

e Ellenjavallatok.

e Az ARIA-val kapcsolatos tajékoztatas, beleértve annak mibenlétét, incidenciajat és tiineteit
(ARIA-E és ARIA-H (mikrovérzések ¢s feliiletes siderosis).

e ARIA > 1 cm 4tmér6ju intracerebralis vérzés, beleértve annak mibenlétét, incidenciajat és az
antithromboticus gyogyszerek egyidejii alkalmazasat.

e A kezelés eldtt elvégzendo tevékenysegek, beleértve a kiindulasi MR-vizsgélatot és az
APOE4-vizsgéalatot.

e Az ARIA azonositasa ¢és kezelése MR-vizsgalattal torténé monitorozas soran, a radiografiai
sulyossagi kritériumok ¢€s a kezelési ajanlasok alkalmazasaval (az orszagos klinikai gyakorlat
szerint modosithato).

e A homozigdta APOE4-hordozo betegeknél az AP aggregalt formai elleni monoklonalis
antitestekkel, koztiik lekanemabbal torténd kezelés soran nagyobb az ARIA el6forduldsa, mint
a heterozigdta APOE4-hordozoknal és a nem hordozoknal. A lekanemab alkalmazésa
homozigota APOE4-hordozoknal nem javallott.

e Nyilatkozat arrdl, hogy az ARIA-E olyan fokalis neurologiai eltéréseket okozhat, amelyek
utanozhatjak az ischaemias stroke-ot.

e A betegtajékoztatot és a betegkartyat at kell adni a betegnek/gondviselének.
e Emlékeztetd arrol, hogyan és hol kell jelenteni a mellékhatésokat.
e A beteg kezdeti szlirése soran elvégzendo vizsgalatok listja:

e A beteg klinikai diagnozisa Alzheimer-kor miatt kialakult enyhe kognitiv karosodas
vagy enyhe Alzheimer-kor, beleértve a béta-amiloid patologia jelenlétét. A Leqembi-
kezelés megkezdése elott friss (6 honapon beliili) kiindulasi agyi MR-vizsgélat
késziilt.

e  APOE €4 (gén) (az APOE &4 genotipusanak ismerete fontos a kezelésre alkalmas
betegek azonositasahoz).

e A kezelés eldtti MR-vizsgélati eredményen nincs CAA-ra utalo jel.
e A kontroll MR-vizsgalatok idopontjanak megszervezése.

. Betegkartya

A betegkartyanak az alabbi f6 részeket kell tartalmaznia:
e Felkérés a betegtajékoztato elolvasasara.
e A Legembi alkalmazasanak osszefoglalasa.

e Téjékoztatas arrdl, hogy a Leqembi alkalmazasa nem kezdheté meg olyan betegeknél, akik
aktualisan antikoagulans terdpidban részesiilnek.
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Tajekoztatas a Leqembi beadasanak modjarol, a beadas idébeosztasarol és az MR-vizsgalatok
sziikségességével és szamaval kapcsolatos informaciokrol.

Figyelmeztet6 {izenet a beteget barmikor (igy siirg6sségi esetekben is) kezeld orvosok
szamara, hogy a beteg lekanemab-kezelésben részesiil.

A biztonsagossagi aggalyok jelei vagy tlinetei, és informaciok arr6l, mikor kell egészségiigyi
szakemberhez fordulni.

Kontrollalt hozzaférési program

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak egyeztetnie kell a kontrollalt hozzaférési program
(Controlled Access Program, CAP) részleteit a nemzeti illetékes hatosaggal, és orszagos szinten be
kell vezetnie a programot a lekanemab biztonsdgos és hatékony alkalmazasanak eldsegitése és az
indikacion tuli (nem rendeltetésszeril) hasznalat megel6zése érdekében.

A kontrollalt hozzaférési program az alabbi {6 elveket tartalmazza, amelyeket valamennyi tagallamban
minden egyes rendszerbe beépitenek. Ezek a kovetkezok:

Minden egyes egészségligyi szolgaltatot kiilon regisztralnak, miel6tt betegeket vehetnének fel
a kontrollalt hozzaférési programba. Az egészségiigyi szakemberek regisztracios folyamatanak
részeként az egészségiigyi szakembereknek igazolniuk kell, hogy megkaptak és megértették az
egészségiigyi szakembereknek sz616 utmutatot és az alkalmazasi el6irast, valamint, hogy
teljesitik a korlatozott gyogyszerfelirasi statusznak vald megfelelés kdvetelményeit (az
alkalmazasi eldiras 4.2 pontjaban leirtak szerint).

A kezelést minden betegnél egy eldirt kozponti nyilvantartasi rendszeren keresztiil kell

beteg esetében megfeleld és relevans informaciok alljanak rendelkezésre a meghatarozott
adatmezokrol (példaul amiloid patologia, enyhe kognitiv karosodas vagy enyhe Alzheimer-
kor, APOE4 genotipus, MRI, agyi vérzés, antikoagulans terapia, betegkartya és
betegtajekoztato, a kockazatok tudomasul vétele).

Forgalomba hozatalt koveto intézkedések teljesitésére vonatkozo specialis kotelezettség

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a megadott hataridén beliil meg kell tennie az alabbi

intézkedéseket:
Leiras Lejarat napja
EU Lekanemab minden betegre vonatkozo Protokoll tervezet: 2025. januar
vizsgalat

Végleges protokoll: 2025. marcius

Elérehaladasi jelentés: 2026. szeptembertdl
kezdédben évente
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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.  AGYOGYSZER NEVE

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz
lekanemab

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

100 mg lekanemabot tartalmaz milliliterenként a koncentratum.
200 mg lekanemabot tartalmaz 2 ml-es injekcios iivegenként.
500 mg lekanemabot tartalmaz 5 ml-es injekcios tivegenként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: arginin-hidroklorid, hisztidin, hisztidin-hidroklorid-monohidrat, poliszorbat 80,
injekciohoz valo viz

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

koncentratum oldatos infiziohoz
1 db 2 ml-es injekcids liveg
1 db 5 ml-es injekcios iiveg

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

Higitéas utan intravénas alkalmazasra.
Alkalmazas elott 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

| 8. LEJARATI IDO

EXP
Higitas utan a készitményt azonnal fel kell hasznalni.
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Hiuitdszekrényben tarolando.
Nem fagyaszthat6. Ne razza fel.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GY(’)GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Eisai GmbH
Edmund-Rumpler-Stralie 3,
60549 Frankfurt am Main,
Németorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/24/1891/001 200 mg-os injekcids liveg
EU/1/24/1891/002 500 mg-os injekcids liveg

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.

14. A GY(’)GYSZE,R éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

| 17. EGYEDI AZONOSIiTO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKE

|1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

LEQEMBI 100 mg/ml koncentratum oldatos infuziohoz
lekanemab
higitas utan iv.

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

200 mg/2 ml
500 mg/5 ml

6. EGYEBINFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztaté: Informaciok a felhasznal6 szamara

LEQEMBI 100 mg/ml koncentriatum oldatos infuziohoz
lekanemab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetéve teszi az Gj gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudoméséra jutd barmilyen mellékhatas
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtijékoztatot,

mert az On szimaira fontos informaciokat tartalmaz.

— Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késobbiekben is sziiksége
lehet.

- Fontos, hogy a betegkartyat mindig maganal tartsa.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd
4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a LEQEMBI és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a LEQEMBI alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni a LEQEMBI-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a LEQEMBI-t tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informaciok

SR e

1. Milyen tipusu gyogyszer a LEQEMBI és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gyégyszer a LEQEMBI?

Az LEQEMBI lekanemab hatéanyagot tartalmaz. A készitmény az Alzheimer-kor kezelésére szolgalo,
demenciaellenes gyogyszereknek nevezett gyogyszercsoportba tartozik. A lekanemab egy
monoklondlis antitest. Ezek a gyogyszerek Gigy hatnak, mint az antitestek, amelyeket az On szervezete
természetes modon allit elé. Ugy fejtik ki hatasukat, hogy a kéros célfehérjékhez tapadva stimulaljak a
szervezet immunrendszerét, hogy megszabaduljon a fehérjéktol. A lekanemab a béta-amiloid nevi
fehérjéhez kotddik, amely részt vesz az Alzheimer-kor kialakulasaban.

Ki kaphatja a LEQEMBI-t?

A LEQEMBI-t az Alzheimer-kor okozta enyhe kognitiv kdrosodas vagy enyhe demencia (mas néven
korai Alzheimer-kor) kezelésére alkalmazzak olyan felndtteknél, akik az apolipoprotein E4, mas
néven ApoE4 nevii gén egy példanyat hordozzak, vagy olyan felnotteknél, akik nem hordozzak ezt a
geént. Kezeldorvosa vizsgalatokat fog végezni, hogy megbizonyosodjon arrél, hogy a LEQEMBI
megfeleld-e Onnek.

Hogyan fejti ki a hatiasat a LEQEMBI?

Az Alzheimer-kor az agyat érintd betegség. A béta-amiloid learkodasok karositjak az agysejteket és
leallitjak azok normal miikddését. Ez végiil memoriazavarokhoz, gondolkodasi és viselkedési
problémakhoz vezet. Az Alzheimer-kor tlinetei mindenkinél eltéréek lehetnek. A tiinetek altalaban
lassan alakulnak ki, id6vel sulyosbodnak, és eléggé sulyosak ahhoz, hogy akadalyozzak a mindennapi
feladatok elvégzését.
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A LEQEMBI ugy fejti ki hatasat, hogy megtapad ezeken a lerakddéasokon és csokkenti 6ket. Az enyhe
kognitiv karosodasban szenvedo betegek esetében a LEQEMBI késleltetheti a demencia kialakulésat.
Az enyhe demenciaban szenveddk esetében a LEQEMBI lassithatja a stlyosabb tiinetek kialakulasat.

2. Tudnivalok a LEQEMBI alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a LEQEMBI-t
ha allergids a lekanemabra vagy a gydgyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevdjére.

- ha Onnek olyan vérzési rendellenessége van, amelyet nem tudnak kontrollalni.

- ha az On agyi magneses rezonancids képalkoto vizsgalatanak (MR-vizsgélat) eredménye —
olyan orvosi képalkoto eljaras, amely magneses mezot és szamitogép altal generalt
radiohulldmokat hasznal a testében 1évo szervek és szovetek részletes képének elkészitéséhez —
kis vérzéses vagy folyadékfoltokat mutat az agyban, vagy multban lezajlott kiterjedtebb
vérzésre utalo jeleket igazol.

— Ha On gyogyszereket (igynevezett véralvadasgatlokat) kap a vérrdgképz6dés megelézésére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

Allergias reakcidok

Azonnal tajékoztassa a LEQEMBI-t beadd egészségiigyi szakembert, ha a LEQEMBI beadésa alatt
vagy roviddel azutéan, hogy On a LEQEMBI-t kapta, allergids reakciot tapasztal. Az allergias reakcid
jeleit lasd a 4. pontban.

Amiloiddal kapcsolatos képalkoto eltérések (ARIA)

A LEQEMBI amiloiddal kapcsolatos képalkotasi rendellenességeket, azaz igynevezett ,,ARIA”
elnevezésl mellékhatast okozhat. Az ARIA-nak kiilonb6z6 tipusai l1éteznek.

- Folyadék felhalmozodasa az agy egy vagy tobb teriiletén (ezt ARIA-E-nek nevezik).

- Vérzéses foltok az agyban vagy az agy felszinén (ezt ARIA-H-nak nevezik).

A legtobb ARIA-ban szenved6 ember nem tapasztal tiineteket. Az ARIA tiinetei 100 emberbdl 2-nél
jelentkezhetnek. A tiinetek koz¢é tartozik a fejfajas, zavartsag, szédiilés, homalyos 1atds, hanyinger,
jarasi nehézség vagy gorcsrohamok. Az emberek kis részénél (100 emberbdl kevesebb mint 1-nél)
ezek a tlinetek sulyosak lehetnek.

Azonnal vegye fel a kapcsolatot kezel6orvosaval, ha ezen tiinetek barmelyikét tapasztalja.

Az ARIA lathat6 az agyi MR-vizsgalati eredményen.

Kezeldorvosa MR-vizsgalatot fog elrendelni a LEQEMBI 6todik, hetedik és tizennegyedik adagjanak
alkalmazasa el6tt. Ez rutinszer(i biztonsagi vizsgilat annak ellendrzésére, hogy jelen van-e Onnél
ARIA. A kezelés soran barmikor végezhetnek tovabbi vizsgalatokat, ha kezelorvosa ugy itéli meg,

hogy erre sziikség van.

Kezeldorvosa az On MR-vizsgalati eredményeitél fiiggden ideiglenesen vagy véglegesen ledllithatja a
LEQEMBI-kezelést.

Az ARIA genetikai kockdazati tényez6i

Néhany ember hordozza az ,,apolipoprotein E4”, mas néven ApoE4 nevl gént. Ez azt jelenti, hogy
naluk nagyobb lehet az ARIA kockazata. Kezeldorvosa elvégeztetheti az ApoE4 genetikai vizsgalatat,
hogy kideriiljon, On hordozza-¢ ezt a gént, és hogy nagyobb-e az ARIA kockazata.
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A vérrogdk megelbzésére vagy feloldasara alkalmazott gydgyszerek

A LEQEMBI-kezelés soran megno a kiterjedtebb agyvérzés (igynevezett intracerebralis vérzés)
kialakuldsanak kockazata azoknal a betegeknél, akik vérrogok megel6zésére (véralvadasgatlok) vagy
feloldasara (trombolitikus szerek) szolgald gydgyszereket kapnak. Tajékoztassa kezeldorvosat, hogy
Ont LEQEMBI-val kezelik, miel6tt vérrogok megelézésére vagy feloldasara szolgald gyogyszert
kapna. A LEQEMBI alkalmazhat6 egyiitt acetilszalicilsavval és mas olyan gyogyszerekkel, amelyek
megakadélyozzdk az On vérsejtjeinek sszetapadasat (trombocitaaggregacio-gatlo szerek).

Infuzidval Osszefliggd reakciok

Az infuzidval 6sszefliggd reakcio nagyon gyakori mellékhatas, amely stlyos lehet (a tiineteit lasd a

4. pontban). Ha Onnél infuzidval dsszefiiggd reakeiod 1ép fel, az infuziok beadésa eltt kaphat olyan
gyogyszereket, amelyek csokkentik az infuzidval 6sszefiiggd reakcid kialakulasanak esélyét. Ezek a
gyogyszerek lehetnek antihisztaminok, paracetamol, gyulladascsokkentd gyogyszerek vagy
szteroidok. Az elsd infizid beadasat kdvetben 2,5 6ran keresztiil megfigyelés alatt tartjadk Ont, hogy az
infuzioval 6sszefliggd reakcid barmely jelét észleljék.

Autoszomalis dominans Alzheimer-kor és Down-szindréomas feln6ttek

A LEQEMBI alkalmazasa az autoszomalis domindns Alzheimer-kor €s a Down-szindromas felnottek
kezelésében nem megalapozott.

Mini sztrok (atmeneti iszkémias roham, TIA), agyi érkatasztrofa (sztrok) vagy gércsroham.

Mielétt LEQEMBI-t kapna, tajékoztassa kezeldorvosat, ha az elmult 12 hénapban eléfordult Onnél
mini sztrok (TIA), agyi érkatasztrofa (sztrok) vagy gorcsroham. A LEQEMBI alkalmazéasa nem
bizonyitott olyan betegeknél, akiknél kordbban el6fordult mini sztrok, agyi érkatasztrofa (sztrok) vagy
gorcsroham.

Csokkent immunvéalaszi vagy az immunrendszer mukodését csfkkentd (immunszupressziv)
gyogyszereket szed6 betegek.

Mielott LEQEMBI-t kapna, tajékoztassa kezel6orvosat, ha immunologiai rendellenességben szenved,
vagy ha egyéb injekcids vagy az immunmilkddést csokkentd gyogyszereket szed. A LEQEMBI
alkalmazasa nem megalapozott olyan betegeknél, akiknek immunmiikddése csokkent.

Gyermekek és serdiilok
A LEQEMBI nem alkalmazhato 18 év alatti gyermekek és serdiilok esetében.

Egyéb gyogyszerek és a LEQEMBI
Feltétlentl tajékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint szedni tervezett
egyeb gyogyszereirdl. Kiilondsen tajékoztassa kezeldorvosat:

- Ha olyan gyogyszereket (Ggynevezett véralvadasgatlokat) szed, amelyek megakadalyozzak a
vérrogképzodést. A LEQEMBI nem alkalmazhat6 ezekkel a gyogyszerekkel egyiitt.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezel6orvosaval. Nem ismert, hogy a LEQEMBI karositani
fogja-e sziiletendo gyermekét.

Ha On olyan nd, aki teherbe eshet, a LEQEMBI-val torténd kezelés alatt és a LEQEMBI utolso

adagjat kovetd 2 honapig fogamzasgatlast kell alkalmaznia. A kezelés megkezdése el6tt ellendrizni
fogjak, hogy On nem terhes.
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Ha a LEQEMBI alkalmazésa alatt teherbe esik, tjékoztassa kezel6orvosat. A LEQEMBI alkalmazasa
nem ajanlott, ha On terhes.

Ha On szoptat, kezel8orvosaval megbeszélheti, hogy a szoptatést vagy a kezelést folytassa-e. Nem
ismert, hogy a LEQEMBI atjut-e az anyagtejbe.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A LEQEMBI alkalmazésa sordn egyes betegeknél olyan tiinetek jelentkezhetnek, mint szédiilés vagy
zavartsag. Ez befolyasolhatja a gépjarmuivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. Ha
LEQEMBI-kezelés kovetkeztében ezeket a mellékhatasokat a tapasztalja, kérdezze meg kezel6orvosat,
hogy folytathatja-e a gépjarmiivezetést és a gépek kezelését.

A LEQEMBI poliszorbat 80-at tartalmaz
Ez a gyogyszer 0,5 mg poliszorbatot tartalmaz 1 ml LEQEMBI készitményben. A poliszorbatok
allergias reakciot okozhatnak. Téjékoztassa kezel6orvosat, ha Onnek ismert allergiai vannak.

Ez a gydgyszer nem tartalmaz natriumot, de a koncentratumot natrium-klorid oldattal kell higitani,
amelyet a napi natriumbevitelnél figyelembe kell venni.

Betegkartya )
A betegtéjékoztato legfontosabb adatait megtalalja a kezelGorvosa altal Onnek atadott betegkartyan is.

Fontos, hogy ezt a betegkartyat mindig tartsa maganal, és mutassa meg partnerének vagy
gondozdinak.

3. Hogyan kell alkalmazni a LEQEMBI-t?

A LEQEMBI-t egészségiigyi szakember feliigyelete mellett kapja meg.

Adagolas
A javasolt adag 10 milligramm/testtdmegkilogramm (mg/ttkg). Ezt 2 hetente kell beadni Onnek.

A LEQEMBI-t ,,csepegtetve” (egy véndba szirt tiivel), mas néven intravénas (iv.) infuzié formajaban
adjak be. Az egyes infuziok idétartama kb. 1 6ra lesz.

Ha kihagy egy LEQEMBI infuziét
Ha kihagy egy LEQEMBI infuziot, beszéljen kezel6orvosaval, hogy a lehetd leghamarabb
gondoskodjon az infuzié beadasarol. Ne varjon a kovetkezo tervezett infuzidig.

Mikor kell abbahagynia a LEQEMBI alkalmazasat )

Kezeldorvosa javasolhatja a kezelés sziineteltetését vagy abbahagyasat, az On klinikai vizsgalati
eredményeitdl fliggbéen, ha ARIA alakul ki, vagy egyéb mellékhatasokat tapasztal.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.
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A LEQEMBI-vel 6sszefiiggésben az alabbi mellékhatasokrol szamoltak be:
Stlyos mellékhatasok

10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet a kdvetkez6 mellékhatas:

- Allergias reakcio a gyogyszer alkalmazéasa kozben vagy roviddel az utan. Az allergids reakcio
jelei a kdvetkezOk lehetnek: bor alatti duzzanat, a 1égutak beszlikiilése okozta 1égzési nehézség,
sulyos, potencialisan ¢életveszélyes allergias reakcio, kitités és fejfajas.

100 betegbdl legfeljebb 1 beteget ¢rinthet a kovetkezd mellékhatas:
- Nagy kiterjedésii vérzés az agyban (ugynevezett intracerebralis vérzés). Ez olyan tlineteket
okozhat, mint a sulyos fejfajas, zavartsag, gércsrohamok vagy agyi érkatasztrofa (sztrok).

Azonnal mondja el kezeldorvosanak, ha ezeket a mellékhatasokat észleli.
Egyéb mellékhatasok

10 betegbdl tobb mint 1 beteget érinthetnek a kdvetkez6 mellékhatasok:

- Infazidval osszefliggd reakciok. A tiinetek a kdvetkezok lehetnek: 14z, influenzaszeri tiinetek,
példaul hidegrazas, testszerte jelentkez6 fajdalom, reszketés és iziileti f4jdalom, hanyinger,
héanyas, alacsony vérnyomas, magas vérnyomas vagy alacsony oxigénszint a vérben, ami légzési
nehézséget okozhat vagy 1égszomj, a szivritmus valtozasa, liiktetd érzés a mellkasban vagy
nyugtalansag.

— Fejtajas.

- ARIA. Az ARIA jelei koz¢ tartozik a fejfajas, zavartsag, szédiilés, homalyos latas, hanyinger,
jarasi nehézségek vagy gorcsrohamok. Az ARIA két {0 tipusanak egyike, az ARIA-H az agyban
1évo kis teriileti vérzésekhez kapcsolodik.

10 beteghdl legfeljebb 1 beteget érinthetnek a kdvetkezé mellékhatasok:

— Késleltetett allergias reakciok. A tiinetek a kdvetkezok lehetnek: kitités, fejfajas, orrfolyas és
hajhullés.

Lasd az ARIA fenti jeleit.

- Rendellenes szivritmus (ezt pitvarfibrillacionak nevezik). Ennek jelei a kovetkezok lehetnek:
szabalytalan szivverés (szapora szivverés vagy heves szivdobogas érzése a mellkasban),
mellkasi fajdalom, [égszomj, szédiilés vagy 4julasérzés, faradtsag vagy nehezitett testmozgas.

- Hanyinger.

Beszéljen kezel6orvosaval arrdl, hogyan kezelheti ezeket a mellékhatasokat.
Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezel6orvosat. Ez a
betegtajéekoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato

elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informaci6 alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a LEQEMBI-t tarolni?

- A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

— A dobozon és az injekcios iiveg cimkéjén feltiintetett lejarati idé (EXP) utan ne alkalmazza ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

- A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagoldsban tarolando.

— Hiuitdszekrényben (2 °C — 8 °C) tarolandd. Ne fagyaszthatd. Ne razza fel.

- Higitas utan azonnali felhasznalas ajanlott. Elkészités utan kémiai és fizikai stabilitasat 25 °C-
on 24 6ran at igazoltan megorizte. Mikrobiologiai szempontbol a készitményt azonnal fel kell
hasznalni, kivéve, ha a higitds modszere kizarja a mikrobialis szennyezddés kockazatat.
Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasig az eltartasi id6 és a tarolasi
koriilmények a felhasznalo feleldssége.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a LEQEMBI?

- A készitmény hatéanyaga a lekanemab. 100 mg lekanemabot tartalmaz milliliterenként a
koncentratum.

- Egyéb 0sszetevok: injekcidhoz vald viz, hisztidin-hidroklorid-monohidrat, arginin-hidroklorid
¢s poliszorbat 80.

Milyen a LEQEMBI kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A LEQEMBI egy koncentratum oldatos infuziéhoz. 1 db 2 ml koncentratumot vagy 1 db 5 ml
koncentratumot tartalmazo injekcids liveg dobozonként. A koncentratum tiszta vagy enyhén opalos,
szintelen vagy halvanysarga szind.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto
Eisai GmbH

Edmund-Rumpler-Strafie 3

60549 Frankfurt am Main

Németorszag

e-mail: medinfo_de@eisai.net

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Eisai SA/NV Eisai GmbH

Tél/Tel: + 32 (0) 2 502 58 04 Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg

Eisai GmbH Eisai SA/NV

Tel: +49 (0) 69 66 58 50 Tél/Tel: +32 (0) 2 502 58 04

(Germany) (Belgique/Belgien)

Ceska republika Magyarorszag

Eisai GmbH Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50 Tel: + 49 (0) 69 66 58 50

(Germany) (Germany)
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Danmark

Eisai AB

TIf: + 46 (0) 8 501 01 600
(Sverige)

Deutschland
Eisai GmbH
Tel: + 49 (0) 69 66 58 50

Eesti

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

EALGoa

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Espaiia
Eisai Farmacéutica, S.A.
Tel: +(34) 91 455 94 55

France
Eisai SAS
Tel: +(33) 147 67 00 05

Hrvatska

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Ireland

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Island

Eisai AB

Simi: + 46 (0) 8 501 01 600
(Svipj6d)

Italia
Eisai S.r.l.
Tel: +39 02 5181401

Malta

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Nederland
Eisai B.V.
Tel: + 31 (0) 900 575 3340

Norge

Eisai AB

TIf: + 46 (0) 8 501 01 600
(Sverige)

Osterreich
Eisai GesmbH
Tel: +43 (0) 1 535 1980-0

Polska

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Portugal
Eisai Farmacéutica, Unipessoal Lda
Tel: + 351 214 875 540

Romania

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Slovenija

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Slovenska republika
Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

Suomi/Finland

Eisai AB

Puh/Tel: + 46 (0) 8 501 01 600
(Ruotsi/Sverige)
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Kvnpog Sverige
Eisai GmbH Eisai AB
Tel: +49 (0) 69 66 58 50 Tel: + 46 (0) 8 501 01 600

(Germany)

Latvija

Eisai GmbH

Tel: +49 (0) 69 66 58 50
(Germany)

A betegtajékoztatd legutdobbi feliilvizsgalatanak datuma.

Egyéb informaciéforrasok
A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.

< >

Az alabbi informaciok kizarolag egészségiigyi szakembereknek szélnak:
A gybgyszer adagolasat lasd a 3. pontban.

Az elkészitésre vonatkozo utasitasok

A LEQEMBI kizaro6lag egyszer hasznalhato fel.
A LEQEMBI egy koncentratum, és az infizi6 beadasa el6tt fel kell higitani.

Az adag kiszamitasa
El6fordulhat, hogy a beteg szamara sziikséges teljes adag biztositasahoz egynél tobb injekcids iiveg
LEQEMBI koncentratumra lesz sziikség.

A beteg szamara el6irt adagot mg/ttkg-ban kell megadni (lasd a 3. pontot). Ezen el6irt adag alapjan
szamitsa ki a beadando teljes adagot.

A milligrammban megadott teljes LEQEMBI adag = a beteg testtdmege kg-ban szorozva az eldirt
adaggal mg/ttkg-ban.

Az adag elkészitéséhez sziikséges LEQEMBI koncentratum térfogata (ml) = a teljes adag
milligrammban osztva 100-zal (a tomény LEQEMBI oldat koncentracioja 100 mg/ml).

A LEQEMBI infuzio elkészitése

A LEQEMBI higitott oldatanak intravénas infiizidhoz torténé elkészitésekor aszeptikus technikat kell

alkalmazni.

- Ellenérizze, hogy a LEQEMBI folyadék tiszta vagy enyhén opalos és szintelen vagy
halvanysarga legyen.

— Vegye ki a sziikséges mennyiségli LEQEMBI-t az injekcios tiveg(ek)bol, és adja hozza 250 ml
0,9%-0s natrium-klorid oldatos injekcidhoz.

- Ovatosan forditsa fel és le tobbszor a LEQEMBI higitott oldatat tartalmazé infiizios zsakot,
hogy teljesen Osszekeveredjen. Ne razza fel.

- A polipropilén, poli(vinil-klorid), koextrudalt poliolefin/poliamid vagy etilén/propilén
kopolimer felhasznalasaval gyartott infizios zsakok a lekanemab beadésara alkalmasnak
bizonyultak.

- Higitas utan azonnali felhasznalas ajanlott. Elkészités utan kémiai és fizikai stabilitasat 25 °C-
on 24 6ran at igazoltan megorizte. Mikrobiologiai szempontbol a készitményt azonnal fel kell
hasznalni, kivéve, ha a higitds modszere kizarja a mikrobialis szennyezddés kockazatat.

35


https://www.ema.europa.eu/

Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasig az eltartasi id6 és a tarolasi
korlilmények a felhasznalo felelossége.

- Az infuzi6 beadasa eldtt hagyja, hogy a LEQEMBI higitott oldata szobahémérsékletiire
melegedjen.

- Bérmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre
vonatkozo eldirasok szerint kell végrehajtani.

Az alkalmazas modja
A LEQEMBI kizarolag intravénasan alkalmazhato.

A LEQEMBI-t az intravénas infuzid beadasa elott higitani kell (a fenti elkészitési utasitas szerint).

A higitott gyogyszert a beadas elott szemrevételezéssel ellendrizni kell, hogy nincs-e benne lebegd
szennyezés vagy elszinezddés. Ne alkalmazza, ha elszinez6dott, vagy ha atlatszatlan részecskék
lathatok.

A higitott oldatot intravénasan, kb. 1 ora alatt adjak be. Steril, alacsony fehérjekdtésti, 0,2 mikronos

beépitett sziird hasznalata javasolt (a kompatibilis szlir6anyagok koz¢ tartozik a poli(tetrafluor-etilén),
poli(éter-szulfon), polikarbonat, poli(vinilidén-difluorid), polipropilén, poliuretan és poliszulfon).
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