I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az (j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének maddjair6l a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Regkirona 60 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

960 mg regdanvimabot* tartalmaz injekcios iivegenként.
A koncentratum 60 mg regdanvimabot tartalmaz milliliterenként.

* A regdanvimab egy emlds sejtvonalban (kinai horcsog ovarium), rekombinans DNS-technologiaval
eléallitott rekombinans human IgG1 monoklonalis antitest.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Koncentratum oldatos infuzidhoz (steril koncentratum)
Atlatsz6 vagy opalos, szintelen vagy halvanysarga szind, 5,7—6,3-as pH-ju és 250-300 mOsmol/kg
ozmolalitast oldat.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A regdanvimab azon 2019-es koronavirus-fertézésben (COVID-19) szenved6 felnéttek kezelésére
javallott, akik nem szorulnak kiegészit6 oxigénterapiara, és akiknél fokozott a sulyos COVID-19
kialakulasanak kockazata. (lasd 5.1 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas

A regdanvimabot csak olyan koriilmények kozott szabad alkalmazni, ahol az egészségligyi szakember
szdmara azonnal rendelkezésre allnak az Ujraélesztéshez sziikséges berendezések, valamint a stilyos
infuziods reakciok, példaul anaphylaxia kezeléséhez sziikséges gyogyszerek, tovabba ahol az

alkalmazas soran klinikai monitorozas végezhet6 a betegen ¢és az infizi6 beaddsa utan legalabb 1 oraig
megfigyelés alatt tarthato a beteg (14sd 4.4 pont).

Adagolas

A regdanvimab ajanlott adagja felndttek esetén egyszeri, 40 mg/ttkg intravénas infuzidban. A
regdanvimabot a COVID-19 tiineteinek megjelenésétdl szamitott 7 napon beliil be kell adni (lasd
5.1 pont).

A Regkirona térfogatat a kovetkezoképpen szamitjuk ki.

Szamitds a beadando Regkirona dssztérfogatanak meghatdarozdsahoz:

Beteg testtomege (kg) X Regkirona adag (40 mg/kg)
Injekcids tiveg koncentracidja (60 mg/ml)

= Regkirona térfogata (ml)
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Szamitas a sziikséges Regkirona injekcios tivegek szamanak meghatarozasahoz:

Beadand6 Regkirona &ssztérfogata (ml)
Ossztérfogat injekcios livegenként (16 ml/injekcids

= A sziikséges Regkirona injekcios
iivegek szama

iiveg)
1. tablazat: Mintaszamitasok az ajanlott 40 mg/ttkg Regkirona adagot kapé, 40 kg és
120 kg kozotti testtomegii betegek esetében
Testtomeg (kg) Teljes adag (mg) Térfogat (ml) Injekcids iivegek (db)
40 1 600 27 2
60 2 400 40 3
80 3200 53 4
100 4000 67 5
120 4 800 80 5

Megjegyzés: Ha a beteg testsulya 200 kg feletti, a szamitashoz 200 kg-ot kell hasznalni. Az ajanlott maximalis adag
8000 mg.

Kiilonleges betegcsoportok

1dosek
Idos betegek esetében nincs sziikség a regdanvimab adagjanak modositasara (lasd 5.2 pont).

Vesekarosodas

Nincs sziikség a dozis modositasara.
Mdjkarosodds

Nincs sziikség a dozis modositasara .
Gyermekek és serdiilok

A regdanvimab biztonsagossagat és hatasossagat gyermekeknél és serdiiloknél még nem igazoltak.
Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

Kizarolag intravénas alkalmazasra.

A regdanvimabot higitas utan, intravénasan, 60 perc alatt kell beadni.

Az infuzid beadasi sebességét le lehet csokkenteni vagy az infiiziot meg lehet szakitani, ha a betegnél
az infazioval 6sszefiiggd reakciok barmilyen jele vagy mas nemkivanatos reakcié mutatkozik, és
szlikség esetén a megfeleld kezelést meg kell kezdeni (lasd 4.4 pont).

A gyogyszer alkalmazas el6tti higitdsara vonatkozé utasitasokat lasd a 6.6 pontban.

4.3 Ellenjavallatok

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

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

NyomonkdvethetGség

A biologiai készitmények nyomonkdvethetdségének javitasa érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell feltlintetni.



Tulérzékenység, beleértve az infuzid kivaltotta reakciokat és anaphylaxias reakciokat

Tulérzékenységi reakciokat, beleértve az infuzioval 0sszefiiggd reakciokat és anaphylaxids reakciokat
figyeltek meg a regdanvimab alkalmazasa soran és azt kdvetden (lasd 4.8 pont).

A betegeket a készitmény alkalmazésa soran klinikai megfigyelés alatt kell tartani és az infuzio
beadédsanak befejezése utan legalabb 1 o6ran at figyelemmel kell kisérni 6ket.

Infazidval osszefiiggd reakciok jelei és tiinetei lehetnek példaul a kdvetkezok: 1az, nehézlégzes,
csokkent oxigénszaturacio, hidegrazas, faradtsag, arrhythmia (pl. pitvarfibrillacio, tachycardia,
bradycardia, szivdobogasérzés), mellkasi fajdalom vagy diszkomfort, gyengeség, modosult
tudatéllapot, hanyinger, fejfajas, bronchospasmus, alacsony vérnyomas, magas vérnyomas,
angiooedema, torokirritacio, borkiiités (beleértve a csalankititést), viszketés, izomfajdalom,
vazovagalis reakciok (pl. presyncope, syncope), szédiilés és verejtékezés.

Infazidval 6sszefiiggd reakciok esetén meg kell fontolni az infizio lassitasat vagy leallitasat, és
megfeleld gyogyszereket és/vagy szupportiv kezelést kell alkalmazni.

Antiviralis rezisztencia

A regdanvimabbal végzett klinikai vizsgélatokat olyan alanyokkal végezték, akik talnyomorészt vad
tipusu virussal és alfa- (Egyesiilt Kiralysagbol szdrmazo/B.1.1.7 torzs) varianssal fert6zottek voltak. A
regdanvimab egyes keringd, csokkent in vitro érzékenységii SARS-CoV-2- variansokkal szembeni
klinikai hatékonysagara vonatkozo6 adatok jelenleg korlatozottak (lasd 5.1 pont).

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Farmakokinetikai kdlcsOnhatasok

A regdanvimabbal nem végeztek interakcios vizsgalatokat.

A regdanvimab egy monoklonalis antitest, amely nem vesén keresztiil valasztodik ki és a
citokrom P450 enzimek nem metabolizaljak, ezért az egyidejlileg alkalmazott, vesén keresztiil
kivalasztodo gyogyszerekkel vagy a citokrom P450 enzimek szubsztratjaival, induktoraival vagy
inhibitoraival valé kolcsonhatas nem valdszindi.

Farmakodinamias kolcsOnhatasok

Interakcids vizsgalatokat nem végeztek.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A regdanvimabbal nem végeztek reprodukcios és fejlodési vizsgalatokat.

A regdanvimabbal nem végeztek nem klinikai reprodukcios toxicitasi vizsgalatokat (lasd 5.3 pont). A
regdanvimabbal human magzati és ujsziilott szoveteken végzett szovet-keresztreaktivitasi (TCR)
vizsgalatokban nem tapasztaltak klinikai problémara utalo kotéseket a magzati szovetekben. A human
immunoglobulin G1 (IgG1) antitestekrél ismert, hogy atjutnak a placentan; ezért a regdanvimab
esetében elképzelhetd, hogy az anya atadja azt a fejlodé magzatnak. Nem ismert, hogy a regdanvimab
lehetséges atvitele jelent-e kezelési elonyt vagy kockézatot a fejlodésben 1évé magzatra nézve.

A regdanvimabot csak akkor szabad terhesség alatt alkalmazni, ha az anya szdmara varhato elény
meghaladja a magzatra gyakorolt lehetséges kockazatot.



Szoptatas

Nem ismert, hogy a regdanvimab kivalasztodik-e a human anyatejbe, vagy lenyelés utan szisztémasan
felszivodik-e. A regdanvimab szoptatas alatti alkalmazasa megfontolhato, ha klinikailag indokolt.

Termékenység
Termékenységi vizsgalatokat nem végeztek.
4.7 A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Regkirona nem, vagy csak elhanyagolhato mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 0sszefoglalasa

Osszesen 906 alany kapott regdanvimabot a klinikai vizsgalatok soran, akik kozott egészséges alanyok
¢s hospitalizaciot nem igényl6 betegek is voltak. A regdanvimab biztonsagossaganak alapjaul a
COVID-19 korokozonak kitett ambulans (hospitalizaciot nem igényld) betegek szolgaltak.

Nemkivanatos reakciok tablazatos felsorolasa

Az egészséges alanyokkal és enyhe vagy mérsékelt COVID-19 tiineteket mutato betegekkel végzett
klinikai vizsgalat tapasztalatai alapjan, valamint a forgalomba keriilés utani tapasztalatok alapjan a
regdanvimabbal 0sszefiiggésben jelentett nemkivanatos reakciok az 2. tablazatban szervrendszeri
kategoriak és gyakorisag szerint rendszerezve keriiltek felsorolasra. Az egyes gyakorisagok
meghatarozéasa a kovetkezd: nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (= 1/100 — < 1/10); nem gyakori

(> 1/1 000 — < 1/100); ritka (> 1/10 000 — < 1/1 000). A gyakorisagi kategoridkon beliil a
nemkivanatos hatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadasra.

2. tablazat: Nemkivanatos reakciok tablazatos felsorolasa

Szervrendszeri kategéria Nemkivanatos reakcio
Gyakorisag

Sériilés, mérgezés és a beavatkozassal kapcsolatos szovédmények

Nem gyakori | Infuzidval 6sszefiiggd reakciok!

Az infuzidval Osszefliggd reakciok tobbek kozott a hiperszenzitivitas és az anaphylaxia. Az
infuzioval 6sszefiiggd reakciok tiineteinek leirasat lasd alabb az ,,Infuzioval 6sszefliggd reakciok”
cimi részben. Az anaphylaxia a forgalomba keriilés utani tapasztalatok alapjan lett azonositva.

Egyes, kivalasztott nemkivanatos reakciok leirasa

Infuzioval osszefiiggo reakciok

Infazidval 6sszefliggd azonnali reakciokat a regdanvimabbal kezelt betegek 0,6%-anal és a placeboval
kezelt betegek 1,2%-anal jelentettek. A jelentett 1azas, viszketéses, hipertonias és nehézlégzéses esetek
enyhék voltak, két lazas eset mérsékelt volt, egy hipertonias eset stlyos volt, tovabba a
szivdobogésérzéses, presyncopés és csalankiiitéses esetek mérsékeltek voltak a regdanvimabbal kezelt
betegeknél. A regdanvimab kezelési csoportban minden beteg felépiilt az eseményekbdl.

A forgalomba kertilés utan egy anaphylaxias esetet jelentettek a regdanvimab infizi6 beadasa soran,
mely nehézlégzéssel, mellkasi diszkomforttal és kohdgéssel jart.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

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

4.9 Tuladagolas

Klinikai vizsgalatokban legfeljebb 8000 mg egyszeri adagot adtak be alanyoknak, és nem figyeltek
meg doziskorlatozo toxicitast. A tuladagolas kezelésének altalanos szupportiv kezelésbol, példaul az
életfunkcios paraméterek monitorozasabdl és a beteg klinikai allapotanak megfigyelésébdl kell allnia.
A regdanvimabbal torténo taladagolasra nincs specifikus antidotum.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Immunszérumok €s immunglobulinok, antiviralis monoklonalis antitestek,

ATC kod: J06BD06

Hatasmechanizmus

A regdanvimab egy rekombinans human IgG1 monoklonalis antitest, amely a SARS-CoV-2
tiiskefehérjéinek receptor-koté doménjéhez (RBD) kotodik, ezzel megakadalyozva a sejtbe torténd
bejutast és a SARS-CoV-2-fert6zést.

Antiviralis hatds

A regdanvimab SARS-CoV-2 elleni in vitro neutralizal6 hatasat (BetaCoV/Korea/KCDCO03/ 2020)
plakk-redukcids neutralizacios teszttel (PRNT) értékelték, VeroE6 sejtek segitségével. A regdanvimab
9,70 ng/ml-es 1Cso-értékkel és 25,09 ng/ml-es ICqo-értékkel semlegesitette ezt a SARS-CoV-2 torzset.

A valodi SARS-CoV-2-virus-varianssal végzett plakkredukcios neutralizacios (PRNT) teszt azt
mutatja, hogy a regdanvimab megtartotta az aktivitasat az alfa- (Egyesiilt Kiralysagbol
szarmazo6/B.1.1.7 sejtvonal), a zéta- (Braziliabol szarmaz6/P.2), az iota- (New Yorkbol
szarmazo6/B.1.526) és az eta- (Nigériabol szarmazo6/B.1.525) variansokkal szemben. Csokkent
neutralizacios aktivitast figyeltek meg a gamma- (Braziliabol szarmazd/P.1), a béta- (Dél-Afrikabol
szarmazo6/B.1.351), az epszilon- (Kaliforniabol szarmazo6/B.1.427 és B.1.429), a kappa- (Indiabol
szarmaz6/B.1.617.1) és a delta- (Indiabol szarmaz6/B.1.617.2) variansokkal szemben (3. tablazat). A
valodi SARS-CoV-2-virus-varianssal végzett mikroneutralizacios adatok azt mutatjak, hogy a
regdanvimab megtartja az aktivitasat az alfa-varianssal szemben, és csokkent az aktivitasa a béta- és a
gamma-variansokkal szemben (3. tablazat).

3. tablazat:

Valédi SARS-CoV-2 és pszeudovirus neutralizacios adatok regdanvimab

esetén
Sejtvonal Hanyszoros Hanyszoros
.. A . Legfontosabb tesztelt csokkenés az csokkenés az
tiiskefehérje-szubszti cor erra L, , L. .
tacioval szubsztituciok érzékenységben érzékenységben
(Valédi virus) (Pszeudovirus)
B.1.1.7 (Alfa, UK) N501Y/P681H Nincs véltozas® ¢ | Nincs valtozas®
P.1 (Gamma, Brazil) K417T/E484K/N501Y 137,88%/167,90¢ 61,42
P.2 (Zeta, Brazil) E484K Nincs valtozas™ ¢ 8,66
B.1.351 (Béta, K417N/E484K/N501Y 19,75%/310,06¢ 184,29
Dél-Afrika)
B.1.427 (Epszilon, L452R 73,894 34,97
Kalifornia)
B.1.429 (Epszilon, L452R 54,084 34,97
Kalifornia)



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

Sejtvonal Hanyszoros Hanyszoros
.. L s . Legfontosabb tesztelt csokkenés az csokkenés az
tiiskefehérje-szubszti cs esra L, , L. .
tacioval szubsztituciok érzékenységben érzékenységben
(Valédi virus) (Pszeudovirus)
B.1.526 (Iota, New E484K/A701V Nincs valtozas®™ ¢ 6,84
York)®
B.1.525 (Eta, Nigéria) | E484K/Q677H Nincs valtozas® ¢ 7,22
B.1.617.1 (Kappa, L452R/E484Q/P681R 23,894 44,14
India)
B.1.617.2 (Delta, L452R/T478K/P681R 182,994 27,70
India)
AY.1 (Delta plusz, K417N/L452R/T478K Nincs 63,65
India) meghatarozva
C.37 (Lambda, Peru) L452Q/F490S Nincs 15,50
meghatarozva
B.1.621 (Mu, R346K/E484K/N501Y/P681H | Nincs 38,65
Kolumbia) meghatarozva
B.1.1.529 (Omikron, K417N/T478K/E484A/N501Y | Nincs Nincs kiszamitva®
D¢l-Afrika) meghatarozva

* Az egynél tobb érintett szubsztiticiot tartalmazo variansok esetén csak az aktivitasra a legnagyobb
hatast kivalto(k) van(nak) felsorolva

Nincs valtozas: az érzékenység csokkenése 6todnél kisebb mértékben

A New York sejtvonal nem minden izolatuma rejt magaban E484K szubsztitaciot (2021. februari
allapot alapjan)

A vizsgalatot plakkredukcios neutralizacios teszttel végezték

A vizsgalatot mikroneutralizacios teszttel végezték

A globalis variansok legfontosabb szubsztitucidit pszeudovirus-vizsgalatban tesztelték

Nincs kiszamitva (ICso > 1 mg/ml)

o

(¢S] - 0 =%

Antiviralis rezisztencia

A VeroE®6 sejtekben regdanvimab jelenlétében/hianyaban, valodi SARS-CoV-2 virusok in vitro
bevezetésével egy S494P aminosav-szubsztiticid volt azonosithato a tiiskefehérje RBD-jében. A
pszeudovirus-vizsgalat eredményei a Q493K, Q493R, S494L és S494P esetében azt mutattak, hogy az
ICso 500 ng/ml f616tt van.

A CT-P59 3.2 vizsgalatban (II1. fazis) 557 COVID-19-ben szenved6 beteg (240 regdanvimabbal
kezelt beteg és 317 placeboval kezelt beteg) esetében alltak rendelkezésre a vizsgalati viziteken
gylijtott szekvenciaadatok. A >15%-os allélhanyadnal az N501Y volt a leggyakrabban kimutatott
varians, amely a regdanvimab-csoportban a betegek 76,7%-anal (184/240), a placebocsoportban pedig
79,5%-nal (252/317) volt jelen. A kiindulaskor egyetlen betegnél sem fordult el6 (a delta-varianshoz
tarsitott) L452R, T478K és P681R mutaciok kombinacioja. Harom betegnél (a regdanvimab-
csoportbol egynél sem, a placebocsoportbol 3 betegnél) a K417N, E484K és N501Y mutaciok
kombinacidja (a béta-varians), 10 betegnél (mindkét csoportbol 5 betegnél) pedig a K417T, E484K ¢és
N501Y mutaciok kombinacidja (a gamma-varians) volt jelen.

A regdanvimab-csoportban a betegek 17,9%-anal (43/240), a placebocsoportban pedig senkinél nem
mutattak ki in vitro csokkent érzékenységili variansokat a Q493K/R vagy S494P/L
tiiskefehérje-aminosav-pozicidoban, >15%-os allélhanyaddal a kezelés utan. A fenotipizalas felmérései
az RBD >15%-os all¢lfrekvenciaji variansaival és a CT-P59 3.2 vizsgalatban (II. fazis) a
regdanvimabbal kezelt betegek genotipizalasdban talalt dsszes epitop varidnsaval torténtek, beleértve
az F342S, R403G/T, Y449H, Y453C, L455F/S, K458R, F4861, L492S, Q493L, S494T és F4901
varidnsokat, luciferazalapu pszeudovirus-teszt segitségével. Az érzékenység csokkenése az L455F/S,
F4861, Q493L ¢és S494T variansok kivételével mindegyik esetében 6tszordsnél kisebb volt. E
variansok esetében a valtozas mértéke >20-szoros volt.

Klinikai hatasossag




A 1I1. fazisu CT-P59 3.2 masodik része egy randomizalt, kettds vak, placebokontrollos klinikai
vizsgalat volt, melyben a regdanvimabot vizsgalatak enyhe vagy mérsékelt COVID-19-betegségben
szenvedod, be nem oltott felndtt betegek kezelésében. A vizsgalatot az Eurdpai Unid orszagaiban
(79,5%), az Egyesiilt Allamokban (7,6%) és Azsia orszagaiban (0,9%) folytattak le. Ez a vizsgalat
olyan feln6tt betegeket vont be, akik nem keriiltek korhazi kezelés ala, a COVID-19 legalabb egy vagy
tobb tiinetét mutattak legfeljebb 7 napon keresztiil, az oxigénszaturaciojuk 94%-nal nagyobb volt
szobalevegdn, nem szorultak kiegészit oxigénterapiara. A betegek 2021. januar 18-tdl keriiltek be a
vizsgalatba, és a klinikai hatasossag végpontjainak elemzése a 2021. majus 21-i lezarasi datumig
beérkezett adatok alapjan tortént meg. A kezelés pozitiv SARS-CoV-2-virusfertdzés-meghatarozas
utan kertilt elinditasra.

Az 6sszesen 1315 beteget randomizaltak 1:1 aranyban a kovetkezd csoportokba: egyszeri
regdanvimab infuzié 40 mg/ttkg-os adagban (N = 656) vagy placebo (N = 659) 60 percen keresztiil.

Az elsédleges hatasossagi végpont azon betegek aranya volt, akik a klinikai tiinetek miatt
hospitalizaciora vagy oxigénterapiara szorultak, illetve akiknek a SARS-CoV-2-fert6z¢s a halalat
okozta a 28. napig. Ezt elemezték minden olyan beteg esetében, aki véletlenszerlien a vizsgalati
készitményre volt kijelolve, akinél fokozott a kockazata a sulyos COVID-19 betegség kialakulasanak
és/vagy annak, hogy allapota korhazi ellatasra szorul (a meghatarozas szerint a silyos COVID-19
legalabb egyik kockazati tényezdje fennall nala: 50 évnél iddsebb; 30 kg/m*-nél nagyobb BMI,;
cardiovascularis betegség, ideértve a hipertoniat; kronikus tiidébetegség, ideértve az asthmat; 1. és

2. tipust diabetes mellitus; kronikus vesebetegség, ideértve a dialysis-kezelésben részestiilo betegeket;
kronikus méjbetegség; immunszupresszalt a vizsgalatveztetd felmérése alapjan).

Az 6sszes randomizalt beteg koziil a betegek 66,9%-a esetében allt fenn a sulyos COVID-19-
betegségge valo progresszionak, illetve a hospitalizacionak a fokozott kockéazata. Az dsszes beteg
koziil, akiknél fokozott a kockézata a stilyos COVID-19- betegséggé valo progresszionak, illetve a
hospitalizacionak, a median életkor kiindulaskor 54 év volt (tartomany: 18-87); a betegek 19,4%-a
volt 65 éves vagy id6sebb és 4,0%-a volt 75 éves vagy idOsebb; 53,6%-a férfi; 88,6%-a fehér bor,
19,9%-a spanyol vagy latin-amerikai, 0,8%-a azsiai, 0,8%-a pedig fekete bort vagy afroamerikai. A
tiinetek megjelenésétol eltelt median id6 4 nap volt; a median virusmennyiség a kiindulaskor

5,8 logio kdpia/ml volt a regdanvimab kezelési csoportban és 5,9 logio kdpia/ml a placebocsoportban.
A betegek 47%-a enyhe, 52,4%-a pedig kdzepes stulyossagu COVID-19-betegségben szenvedett. A
leggyakoribb rizikofaktorok az elérehaladott életkor (> 50 év) (66,1%) €s a sziv- s érrendszeri
megbetegedések voltak, ideértve a hypertoniat (50,3%) és az elhizottsagot (BMI > 30 kg/m?) (47,2%).

Azon betegek aranya, akik a klinikai tiinetek miatt hospitalizaciot vagy oxigenterapiat igényeltek,
illetve akiknek a SARS-CoV-2-fertézés a halalat okozta a 28. napig

4. tablazat: A CT-P59 3.2 vizsgalat elsodleges végpontjanak eredménye, (I11. fazis)
Regdanvimab
(40 mg/ttkg Placebo
intravénas infuzio)
Azon betegek ardnya, Arany (n, %) 14/446 (3,1%) | 48/434 (11,1%)
akiknek a klinikai tiinetei ——
hospitalizaciot vagy Kulaonbseg (95%-os -8,0 (-11,7; -4,5)
oxigénterapiat igényeltek, €0
illetve akik a 28. napig a
SARS-CoV-2-fert6zés miatt | P-érték" <0,0001
elhalaloztak

Megjegyzés: Klinikai tiinet, amely hospitalizacidt vagy oxigénterapiat igényel, illetve a

SARS-CoV-2-fert6zés miatti elhaldlozas a 28. napig. A hospitalizacio feltétele > 24 6ra akut ellatas.

Az oxigénterapia feltétele legalabb 24 oran keresztiil kiegészité oxigén hasznalata, és a kiegészito

oxigén alkalmazasa elott mért < 94%-os SpO,.

@ Az aranyok két kezelési csoport k6zotti, CMH (Cochran-Mantel-Haenszel) stlyozasi mddszer
szerint becsiilt kiillonbsége és a 95%-os stratifikalt Newcombe konfidencia intervallum (CI) CMH
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sulyozassal van megadva. Az elemzést kor (> 60 év vagy < 60 év), kiindulaskori tarsbetegség (van
vagy nincs) és régié (Amerikai Egyesiilt Allamok vagy Eurdpai Unid vagy mas) szerint
stratifikaltak.

b A stratifikalt CMH teszt p-értéke van megadva. A CMH tesztet kor (> 60 év vagy < 60 év),
kiindulaskori tarsbetegség (van vagy nincs) és régio (Amerikai Egyesiilt Allamok vagy Eurdpai
Unid vagy mas) szerint stratifikaltak.

Emellett 6sszesen 3 beteg halt meg (1 regdanvimabbal kezelt és 2 placeboval kezelt) a COVID-19
sulyosbodasa miatt.

A klinikai gyogyuldshoz sziikséges ido a 14. napig

A klinikai gyogyulashoz sziikséges id6 definicio szerint az az id6, ami ahhoz kell, hogy a kiindulasnal
»~mérsékeltnek” vagy ,,sulyosnak” mindsitett tiinetek ,,enyhévé” valjanak vagy megsziinjenek,
valamint, hogy a kiindulasnal ,,enyhének” vagy ,,hianyzonak” mindsitett tlinetek megsziinjenek a
vizsgalati gyogyszer alkalmazasa utan. A kiinduldskor ,,hianyzonak” mindsitett intenzitasa tiineteknek
legalabb 48 oraig ,,hianyzonak” kell maradniuk. Azok a tiinetek, amelyek kiindulaskor hianyoztak, de
intenzitasuk ,,sulyossa”, ,,mérsékeltté” vagy ,,enyhévé” valt a vizsgalat alatt, klinikailag gyogyultnak
lettek mindsitve, ha legalabb 48 orara visszavaltoztak ,,hianyzova”. A kiindulaskor hianyzoé tiinetek
klinikailag gyogyultnak lettek mindsitve, ha legalabb 48 oran keresztiil ,,hianyoztak”. A vizsgalt
tiinetek a kdvetkezok voltak: 1az hidegrazassal, kohogés, 1égszomj vagy nehézlégzeés, torokfajas,
testszerte jelentkez6 fajdalom vagy izomfajdalom, faradtsag és fejfajas.

A klinikai gyogyulashoz sziikséges median id6 (legalabb 48 o6ra) valamennyi randomizalt beteg
esetében, akiknél fokozott a kockazata a sulyos COVID-19 betegséggé valo progresszidnak, illetve a
hospitalizacionak (a fentebb meghatarozottak szerint) jelentdsen rovidebb volt a regdanvimabbal
kezelt betegeknél, mint a placeboval kezelteknél (median, 9,27 nap a nem kiszamitott értékkel
szemben). Mivel a placebocsoportban a betegek kevesebb mint 50%-a érte el a klinikai gyogyulast a
14. napig, a 14 napon beliili klinikai gyogyulashoz sziikséges id6 medianértékét nem lehetett
kiszamitani. Ugyanakkor ugy vehetd, hogy a regdanvimab kezelési csoport betegei korében a klinikai
gyogyulashoz sziikséges id6 a placebocsoporthoz képest legalabb 4,73 nappal rovidebbnek
mutatkozott, ha azt feltételezziik, hogy a placeboval kezelt betegek klinikai gyogyulasahoz sziikséges
median 1d6 legalabb 14 nap. A klinikai gydgyulashoz sziikséges id6 kezelési csoportok kozotti
kiilonbsége statisztikailag szignifikans volt (p < 0,0001 [stratifikalt log-rank teszt]; klinikai gyogyulasi
arany [95%-os CI] = 1,58 [1,31, 1,90]).

Gyermekek és serdiil6k

Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség a gyermekek esetén egy vagy tobb korosztalynal halasztast
engedélyez a Regkirona vizsgalati eredményeinek benytjtasi kotelezettségét illetden a 2019-es
koronavirus-betegség (COVID-19) kezelésével kapcsolatban (l4sd 4.2 pont és 5.2 pont,
gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas és eloszlas

Az ajanlott adag (egyszeri 40 mg/ttkg) alkalmazasa utan a COVID-19-ben szenvedd betegeknél a Ciax
szint mértani atlaga (CV%) 1017 pg/ml (27%) volt.

A latszolagos megoszlasi térfogat atlaga (CV%) egyensulyi allapotban (V) a 40 mg/ttkg intravénas
regdanvimab beadasat kdvetden 83 ml/ttkg (26%) volt COVID-19-ben szenvedd betegeknél.

Eliminacio

Feltételezhetd, hogy a regdanvimab kis peptidekké és aminosavakka bomlik le katabolikus Gtvonalon,
ugyanugy, mint az endogén IgG. Nem volt megfigyelhetd életkorral vagy testtomeggel 6sszefiiggd



nagyobb eltérés a clearance vagy a térfogat eloszlasaban a COVID-19-fert6zésben szenvedo
betegeknél.

A COVID-19-ben szenvedo betegekenkel végzett vizsgalatokban a clearance atlaga (CV%)
40 mg/ttkg regdanvimab esetében 0,20 ml/6ra/ttkg volt (24%).

A COVID-19-fertézésben szenvedo betegeknél, a 40 mg/ttkg regdanvimab esetében az atlagos (CV%)
termindlis plazmafelezési id6 17 nap volt (37%).

Linearitas
Egészséges alanyokkal végzett PK-elemzés alapjan a regdanvimab megkozelitéleg a dozissal aranyos
volt a maximalis és a szisztémas expozicio tekintetében (Cmax, AUCo-uiol1so €8 AUCo.inr) @ 10 mg/ttkg €s

80 mg/ttkg kozotti dozistartomanyban.

Egyéb Kkiilonleges betegesoportok

ldosek
A farmakokinetikai alcsoport elemzése alapjan az idésebb betegeknél a fiatalabb betegekhez képest
nincs kiilonbség a regdanvimab farmakokinetikédjaban.
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Gyermekek és serdiilok
A regdanvimab farmakokinetikajat gyermekeknél és serdiiloknél nem értékelték.

Madj- és vesekarosodas

A regdanvimab farmakokinetikajat vese- és/vagy majkarosodasban szenvedd betegeknél nem
értékelték. A regdanvimab nem valasztodik ki intakt modon a vizeletbe, ezért a vesekarosodas
varhatoan nem befolyasolja a regdanvimab alkalmazasat.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — szovet-keresztreaktivitasi €s ismételt adagolast dozistoxicitasi — vizsgalatokbol
szarmazo nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human
vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

Egy makako6 majmokon végzett 3 hetes, ismételt adagolasti dozistoxicitasi vizsgalatban atmeneti,
mérsékelttdl kifejezettig terjedd csokkenést figyeltek meg a neutrofilszdmban és a hematologiai
paraméterek valtozasat figyeltek meg az allatok 20%-anal, a human klinikai expozicio kb. 9-szeres
dozisa mellett.

A regdanvimabbal humén felnétt és Gjsziilott, valamint makakoé szoveteken végzett TCR-
vizsgalatokban specifikus pozitiv festddést figyeltek meg a meningealis arachnoid kapillaris sejtekben
az agyi és/vagy gerincveldi szovetekben. Ezek az eredmények nem parosultak neurologiai tiinetekkel
¢s hisztopatologiai eltérésekkel a toxicitasi vizsgalat soran, ami azt jelzi, hogy ez a TCR eredmény
klinikailag valosziniileg nem relevans.

A regdanvimabbal nem végeztek karcinogenitasi, genotoxicitasi és reproduktiv toxikoldgiai
vizsgalatokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsoroliasa

L-hisztidin

L-hisztidin-monohidroklorid-monohidrat

Poliszorbat 80

L-arginin-monohidroklorid

Injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban a gyogyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel
keverhetd.

6.3 Felhaszndlhatésagi idétartam

Bontatlan injekcids livegben

30 honap

Higitott oldatos infuzio

s

kozbeni kémiai és fizikai stabilitasa 2 °C és 8 °C kozott 72 dran vagy < 30 °C hémérsékleten 4 6ran
keresztiil bizonyitott.

Mikrobiologiai szempontbdl az elkészitett inftizids oldatot azonnal fel kell hasznalni. Ha nem
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hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasra kész allapotban torténd tarolasi idéért és a felhasznalas el6tti
tarolasi koriilményekért a felhasznalo a felelds, és ez normalis esetben nem haladhatja meg a 24 orat
2 °C-8 °C-on, kivéve, ha a higitas ellendrzotten és igazoltan aszeptikus koriilmények kozott tértént.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hiutészekrényben (2 °C—-8 °C) tarolando.

Nem fagyaszthato! Az injekcios liveget tartsa a dobozéban a fénytdl valo védelem érdekében.
A gyogyszer higitas utani tarolasara vonatkozoé eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

I-es tipusu livegbdl késziilt injekcios liveg.

1 db injekcios iiveget tartalmazo kiszerelés.

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

Elokészités

A Regkirona oldatos infuzid elokészitését képzett egészségiigyi szakembernek kell elvégeznie, a

megfeleld aszeptikus technikat alkalmazva:

o Elokeészités elott vegye ki a Regkirona-t tartalmazo injekcios tiveg(ek)et a hlitdszekrénybdl és
hagyja szobahOmérsékletre melegedni (legfeljebb 30 °C-ig) koriilbeliil 20 percig. Ne tegye ki
kozvetlen hének. Ne razza fel az injekcios iiveg(ek)et.

o A Regkirona egy atlatszo vagy opalos, szintelen vagy halvanysarga szinii oldatos infuzio.
Higitas el6tt vizsgalja meg a Regkirona injekcios iiveg(ek)et, hogy nem lathatok-e
benne/benniik szemcsék vagy elszinezodés. Ha barmelyik megfigyelhetd, az injekcios
iiveg(ek)et nem szabad alkalmazni, és 11j injekciods tiveg(ek)et kell hasznalni az el6készitéshez.

o Szamitsa ki a beadand6 Regkirona ossztérfogatat (1asd 4.2 pont).

o Oldja fel a Regkirona-t egy 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid inflzids oldatot tartalmazo
zsdkban. A gyogyszer és a natrium-klorid egyiittes térfogatanak 250 ml-nek kell lennie.

o Egy 250 ml-es, 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-kloridot tartalmazé infuzids zsakbol szivja fel
¢s tavolitsa el a natrium-klorid oldat sziikséges térfogatat (amely megfelel a Regkirona
kiszamitott térfogatanak).

o Szivja fel a Regkirona kiszamitott térfogatat az injekcios tiveg(ek)bdl egy steril fecskendd
segitségével.
o Vigye at a Regkirona-t az infuzios zsékba.
o Az Osszekeveréshez dvatosan forgassa meg kézzel az infuzios zsdkot koriilbeliil 10-szer. Ne
razza fel.
Alkalmazas

A Regkirona oldatos infuzié beadasat képzett egészségiigyi szakembernek kell elvégeznie.

o Készitse 6ssze az infiizidhoz ajanlott anyagokat: Infizios készlet beépitett szlirdvel (1,2 um-es
vagy kisebb porusméretii PES (poliéterszulfon) sziir6 az ajanlott).

Csatlakoztassa az infuzios készletet az infizios zsakhoz.

Toltse fel az inflzios készletet.

Adagolja intravénas infazioként pumpa segitségével, 60 percen keresztiil.

Az elokészitett oldatos infliziot nem szabad egyidejiileg mas gyogyszerrel egyiitt alkalmazni.
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Megsemmisités

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA
Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony

Magyarorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/21/1597/001

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/

MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak ddtuma: 2021. november 12

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

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

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

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG(OK) GYARTOJA/GYARTOI ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A biologiai eredetll hatdanyag(ok) gvartdjanak/gyartdinak neve és cime

CELLTRION Inc.

23, Academy-ro,
Yeonsu-gu,

Incheon, 22014

KOREAI KOZTARSASAG

A gvartasi tételek végfelszabaditdsaért felelds gyarto(k) neve és cime

NUVISAN GmbH
Wegenerstr. 13,
Neu-Ulm, Bayern, 89231
NEMETORSZAG

NUVISAN FRANCE SARL
2400 route des Colles,
06410 BIOT,
FRANCIAORSZAG

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer

betegtajékoztatdjanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Iddszakos 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 unids referencia

idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti

kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

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

engedélyezést kovetd 6 honapon beliil kdteles benyujtani.

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

o Kockazatkezelési terv

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

engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockéazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott

frissitett verzidiban részletezett, ktelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat

elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtandé a kovetkezo esetekben:
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ha az Eur6pai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;

ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacid érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentOs valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyuld) Gjabb,
meghatarozo 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

INJEKCIOS UVEG DOBOZ (KONCENTRATUM OLDATOS INFUZIOHOZ)

1. A GYOGYSZER NEVE

Regkirona 60 mg/ml koncentratum oldatos infiziéhoz
regdanvimab

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

60 mg regdanvimabot tartalmaz milliliterenként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: L-hisztidin, L-hisztidin-monohidroklorid-monohidrat, poliszorbat 80,
L-arginin-monohidroklorid, injekciohoz val6 viz

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Koncentratum oldatos infiziohoz

1 db injekcios tiveg (960 mg/16 ml)

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!

Higitas utani intravénas alkalmazasra.

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

A gyobgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben tarolando. Nem fagyaszthato! Az injekcios iiveget tartsa a dobozaban a fényt6l valo
védelem érdekében.
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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

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Magyarorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/21/1597/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése aldl felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 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 (KONCENTRATUM OLDATOS INFUZIOHOZ)

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

Regkirona 60 mg/ml koncentratum oldatos infliziohoz
regdanvimab
Higitas utani intravénas alkalmazasra.

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA

960 mg/16 ml

6. EGYEB INFORMACIOK

21



B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Regkirona 60 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz
regdanvimab

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozzajarulhat a tudomaséra jutd barmilyen mellékhatés
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

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

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

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezelSorvosat vagy a
gondozasat végzo egészségligyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Regkirona és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Regkirona alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Regkirona-t?

Lehetséges mellékhatdsok

Hogyan kell a Regkirona-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

AU e

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

A Regkirona hatéanyaga a regdanvimab. Ez egy igynevezett monoklonalis antitest, amelyet a
SARS-CoV-2 elnevezésii virus altal okozott COVID-19-betegség kezelésére alkalmaznak.

A Regkirona olyan COVID-19-betegségben szenvedd felnéttek kezelésére szolgal, akik nem szorulnak
kiegészitd oxigénellatasra, és akiknél fokozott a stilyos COVID-19 kialakulasanak kockazata.

Ez a gydgyszer megakadalyozza a virus emberi sejtekbe vald bejutasat azaltal, hogy hozzakotddik a
sejteken 1évo receptorok kozotti kolesonhatast, és igy csokken a virus képessége arra, hogy belépjen a
beteg testének sejtjeibe. Ez segithet a szervezetnek, hogy ellenalljon a virusfertdzésnek, és
megakadalyozhatja a betegség sulyosbodasat.

2. Tudnivalok a Regkirona alkalmazasa elé6tt

Ne alkalmazza a Regkirona-t

- ha allergias a regdanvimabra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 6sszetevdjére.

=> A lehet6 leghamarabb beszéljen kezel6orvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel, ha ez igaz Onre.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A gyogyszer alkalmazasat koveto reakciok
Ez a gyogyszer allergids reakciokat vagy més reakciokat vélthat ki, miutan Onnél a gyogyszert
alkalmaztak. Lasd még: 4. pont, ,,Lehetséges mellékhatasok”. A tiinetek kozott lehet:
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Laz

Nehézlégzes

Légszomj, gyors lélegzetvétel vagy gyors szivverés
Hidegrazas

Faradtsagérzés

Szabalytalan gyors vagy lasst szivverés

Mellkasi diszkomfort vagy fajdalom

Gyengeség

Zavartsag

Rosszullét (hanyinger)

Fejfajas

Légszomj, sipolo légzés

Alacsony vagy magas vérnyomas

Az arc, az ajkak vagy a torok duzzanata (angioddéma)
Borkiiités, beleértve a csalankiiitést is

Viszketés

Izomfajdalom

Ajulasérzés

Szeédiilés

Izzadas

=> Forduljon azonnal orvoshoz, ha ezen tiinetek barmelyikét tapasztalja.

Gyermekek és serdiilok
A gyogyszert nem szabad 18 év alatti gyermekeknél és serdiiloknél alkalmazni, mivel nem allnak
rendelkezésre adatok arrol, hogy ez a gyogyszer biztonsagos és hatasos ebben a korcsoportban.

Egyéb gyogyszerek és a Regkirona
Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert a jelenleg
vagy nemrégiben szedett egyéb gyogyszereirdl.

Még nem ismert, hogy a Regkirona hatassal van-e mas gyogyszerekre, vagy hatnak-e ra mas
gyogyszerek. Az egészségiigyi személyzet figyelemmel fogja kisérni Ont a gydgyszerek
kolcsonhatasainak jelei szempontjabol.

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehet6sége vagy gyermeket
szeretne, a Regkirona alkalmazasa elott beszéljen kezeloorvosaval. Kezel6orvosa tajékoztatni
fogja, hogy a Regkirona-kezelés eldnyei nagyobbak-e, mint az Ont és gyermekét esetlegesen
veszélyeztetd kockazatok.

Nem ismert, hogy a Regkirona 6sszetevéi atjutnak-e az anyatejbe. Ha On szoptat, akkor a
Regkirona alkalmazasa elétt feltétleniil beszéljen kezel6orvosaval.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Regkirona varhatoan nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

3. Hogyan kell alkalmazni a Regkirona-t?

A gybgyszert egy a gondozasat végzé egészségiigyi szakember vagy orvos fogja beadni Onnek, a
vénaba juttatva (intravénds infuzié formajaban), 60 percen keresztiil.

Az ajanlott adag egyszeri 40 mg/kg. Ezt a gyogyszert a tiinetek jelentkezésétdl szamitott 7 napon beliil
be kell adni.
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Ez a gyogyszer infuzios reakciokat vélthat ki, miutdan Onnél a gyoégyszert alkalmaztak. A kezelés alatt
és az infzio befejez6dése utan legalabb 1 oraig Ont szoros megfigyelés alatt tartjak.

A gyogyszerrel kapcsolatos tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakemberhez.

4. Lehetséges mellékhatasok

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

Mondja el kezeldorvosianak vagy a gondozasat végzo egészségiigyi szakembernek, ha az alabbi
mellékhatisok barmelyikét észleli:

o Nem gyakori: 100 betegbol legfeljebb 1 beteget érinthet.
- InfGzi6 miatti allergis reakciok (mint példaul a 14z, a nehézlégzés, a szabalytalan, gyors
vagy lasst szivritmus, a magas vérnyomas, a borkiiités (ideértve a csalankititést), a
viszketés, az ajulasérzés)

Altalaban az ilyen tipust reakciok az infuzié beadasa utan perceken beliil vagy néhany 6ran beliil
jelentkeznek.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a gondozasat végzd
egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra
is vonatkozik. A mellékhatasokat kézvetlentil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben
taldlhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatésok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy
minél tobb informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Regkirona-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando.

A dobozon feltiintetett lejarati id6 (,,EXP”) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott
honap utolsé napjara vonatkozik.

Hitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando. Az injekcids iiveget tartsa a dobozaban a fényt6l valo
védelem érdekében. Nem fagyaszthato.

Ne alkalmazza a gyogyszert, ha az alkalmazas el6tt szemcsék vagy elszinezddés lathatok benne.

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 Regkirona?

- A készitmény hatéanyaga a regdanvimab. Az injekcios iiveg 960 mg regdanvimabot tartalmaz
16 ml-enként (60 mg/ml).

- Az egyéb OsszetevOk az L-hisztidin, L-hisztidin-monohidroklorid-monohidrat, poliszorbat 80,
L-arginin-monohidroklorid és injekcidhoz valo viz.
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Milyen a Regkirona kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
Ez a gydgyszer egy atlatszo vagy opalos, szintelen vagy halvanysarga szinii oldat, gumidugoval és
aluminium fémzarral ellatott injekcids tivegben, koncentratum oldatos infuzidhoz.

A Regkirona csomagolasonként 1 db injekcids iiveget tartalmaz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Magyarorszag

Gyarto

NUVISAN GmbH
Wegenerstr. 13,
Neu-Ulm, Bayern, 89231
NEMETORSZAG

NUVISAN FRANCE SARL
2400 route des Colles,
06410 BIOT,
FRANCIAORSZAG

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: +32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Bbnarapus

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
VYHrapus

Ten.: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Ceska republika

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Mad’arsko

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com
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Lietuva

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Vengrija

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Luxembourg/Luxemburg

Celltrion Healthcare Belgium BVBA
Tél/Tel: +32 1528 7418
BEinfo@celltrionhc.com

Magyarorszag

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Magyarorszag

Tel.: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com



Danmark

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn

TIf: 436 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Deutschland

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Eesti

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungari

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Elrada
BIANEE AE.
TnA: +30 210 8009111 — 120

Espaiia

OMFE SA

Carretera Fuencarral-Alcobendas N° 6 28049
Madrid

Tel: +34 917408700

lulopezf@cofares.es

France

CELLTRION HEALTHCARE FRANCE SAS
14 rue Cambacéres 75008 Paris

Tél: +33 (0)1 71 2527 00

contact FR@celltrionhc.com

Hrvatska

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Vengrija

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com
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Malta

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Vengrija

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Nederland

Celltrion Healthcare Netherlands B.V.
Tel: +31 20 888 7300
NLinfo@celltrionhc.com

Norge

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarn

TIf: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Osterreich
Astro-Pharma GmbH
Tel.: +43 1 97 99 860
office@astropharma.at

Polska

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Wegry

Tel.: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Portugal

PharmaKERN Portugal — Produtos
Farmacéuticos,

Sociedade Unipessoal, Lda.

Tel: +351 214 200 290

Romainia

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungaria

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com



Ireland
Celltrion Healthcare Ireland Ltd.

26, Arrow Building, Old Belgard Road, Tallaght,

Dublin D24 ND70, Ireland
Tel: +353-1-223-4026

island

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungverjaland

Simi: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Italia
Celltrion Healthcare Italy S.R.L.
Tel: +39 0247 927040

Kvbmpog

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Vengrija

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Latvija

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungarija

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Slovenija

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Vengrija

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Slovenska republika

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Mad’arsko

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Suomi/Finland

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Unkari

Puh/Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

Sverige

Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Ungern

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Celltrion Healthcare Hungary Kft.

1062 Budapest

Vaci ut 1-3. WestEnd Office Building B torony
Magyarorszag

Tel: +36 1 231 0493
healthcare.hu@celltrionhc.com

A betegtajékoztaté legutébbi feliilvizsgalatinak datuma: {EEEE. hénap}

Egyéb informaciéforrasok

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.euw/) talalhato.

Az alabbi informaciok kizarolag egészségiigyi szakembereknek szolnak:
Tovabbi informaciokért olvassa el az Alkalmazasi eldirast.


http://www.ema.europa.eu/

Utasitasok egészségiigyi szakemberek szamara

Regkirona 60 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz
regdanvimab

Az egyszer hasznalatos injekcios iiveg 960 mg regdanvimabot tartalmaz 16 milliliterenként.
A regdanvimabot csak olyan koriilmények kozott szabad alkalmazni, ahol az egészségligyi szakember
szamara azonnal rendelkezésre allnak az ujraélesztéshez sziikséges berendezések, valamint a stlyos

infuzios reakciok, példaul anaphylaxia kezeléséhez sziikséges gyogyszerek.

Az infuzid beadasa kozben €s az infzio beadasa utana legalabb 1 6ran keresztiil tartsa megfigyelés
alatt a beteget.

Amennyiben klinikailag jelentds allergias reakcio vagy anaphylaxias reakcio jelei vagy tiinetei
észlelhetdk, azonnal hagyja abba az adagolast ¢s kezdje el alkalmazni a megfeleld gyogyszereket

és/vagy szupportiv kezelést.

A koncentratum higitasa natrium-klorid oldatos infuzioval

A Regkirona oldatos infuzid el6készitését képzett egészségiigyi szakembernek kell elvégeznie, a

megfeleld aszeptikus technikat alkalmazva:

o Elokeészités elott vegye ki a Regkirona-t tartalmazo injekcios tiveg(ek)et a hlitészekrénybol és
hagyja szobahOmérsékletre melegedni (legfeljebb 30 °C-ig) koriilbeliil 20 percig. Ne tegye ki
kozvetlen hének. Ne razza fel az injekcios iiveg(ek)et.

o A Regkirona egy atlatszo vagy opalos, szintelen vagy halvanysarga szinii oldatos infazio.
Higitas el6tt vizsgalja meg a Regkirona injekcios tiveg(ek)et, hogy nem lathatok-e
benne/benniik szemcsék vagy elszinezodés. Ha barmelyik megfigyelhetd, az injekcios
iveg(ek)et nem szabad alkalmazni, és 4j injekcids tiveg(ek)et kell hasznalni az el6készitéshez.

o Szamitsa ki a beadand6 Regkirona Ossztérfogatat. A Regkirona térfogatanak kiszamitasa az
alabbiak szerint torténik.

Szdamitas a beadando Regkirona éssztérfogatanak meghatdarozasdahoz:

Beteg testtomege (kg) X Regkirona adag (40 mg/kg)
Injekcios iiveg koncentracioja (60 mg/ml)

= Regkirona térfogata (ml)

Szamitas a sziikséges Regkirona injekcios iivegek szamanak meghatarozasahoz:

Beadand6 Regkirona Gssztérfogata (ml)
Ossztérfogat injekcios livegenként (16 ml/injekcids

= A sziikséges Regkirona injekcios
iivegek szdma

iiveg)
1. tablazat: Mintaszamitasok az ajanlott 40 mg/ttkg Regkirona adagot kapo, 40 kg és
120 kg kozotti testomegii betegek esetében
Testtomeg (kg) Teljes adag (mg) Térfogat (ml) Injekcids iivegek (db)
40 1 600 27 2
60 2 400 40 3
80 3200 53 4
100 4000 67 5
120 4 800 80 5

Megjegyzés: Ha a beteg testsulya 200 kg feletti, a szamitashoz 200 kg-ot kell hasznalni. Az ajanlott maximalis adag
8000 mg.

. Oldja fel a Regkirona-t egy 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-klorid infuziés oldatot tartalmazé

zsakban. A gyogyszerkészitmény és a natrium-klorid egyiittes térfogatanak 250 ml-nek kell
lennie.
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o Egy 250 ml-es, 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-kloridot tartalmazé infuziés zsakbol szivja fel
és tavolitsa el a natrium-klorid oldat sziikséges térfogatat (amely megfelel a Regkirona
kiszamitott térfogatanak).

o Szivja fel a Regkirona kiszamitott térfogatat az injekcios iiveg(ek)bol egy steril fecskendd
segitségével.
o Vigye at a Regkirona-t az infuzids zsakba.

Az 6sszekeveréshez dvatosan forgassa meg kézzel az infizios zsakot koriilbeliil 10-szer. Ne
razza fel.

Ez a termék nem tartalmaz tartositoszert, ezért a higitott oldatos infuziot azonnal kell
alkalmazni. A 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatos infuzidéban valé aszeptikus feloldast
kovetden az elkészitett Regkirona infizids oldat 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatos
infuzioban fizikailag és kémiailag stabil 72 6ran keresztiil 2 °C ¢és 8 °C kozott vagy 4 oran
keresztiil <30 °C-on.

Mikrobiologiai szempontbol az elkészitett infuizios oldatot azonnal fel kell hasznalni. Ha nem
hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasra kész allapotban torténd tarolasi idéért és a felhasznalas
elotti tarolasi kortiilményekért a felhasznalo a felelds, €s ez normadlis esetben nem haladhatja
meg a 24 orat 2 °C—8 °C-on, kivéve, ha a higitas ellenorzotten és igazoltan aszeptikus
korilmények kdzott tortént. Hiitdszekrényben valo tarolas esetén alkalmazas el6tt hagyja az
oldatos infiziot szobahdmérsékletre (Iegfeljebb 30 °C) melegedni koriilbeliil 20 percig.

Az infuzié beadasa

A Regkirona oldatos infuzié beadasat képzett egészségiigyi szakembernek kell elvégeznie.

Készitse dssze az infuzidhoz ajanlott anyagokat: Infuzios készlet beépitett sziirdvel (1,2 pm-es
vagy kisebb porusméretii PES (poliéterszulfon) szlir6 az ajanlott).

Csatlakoztassa az infuzios készletet az infuzios zsakhoz.

Toltse fel az infuzios készletet.

Adagolja intravénas infizioként pumpa segitségével, 60 percen keresztiil.

Az elokészitett oldatos infliziot nem szabad egyidejiileg mas gyogyszerrel egyiitt alkalmazni.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozo6 el6irasok szerint kell végrehajtani.
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