O
L
>
60
R
N
>
&
PAY
O
S
ANEKST O
CHARAKTERYSTYKA PRODU&& LECZNICZEGO
\Q/
O
S
O
OQ
o
.,\/Q
%
/\/&
‘QQJ
N
S
&
\Q/
N
\k_
b\\"



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sie, jak
zglasza¢ dziatania niepozgdane — patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO {O

NYXTHRACIS 100 mg/ml koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

60

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY . \Q/
Jeden ml koncentratu zawiera 100 mg obiltoksaksymabu. Q/Q
Jedna fiolka o objgtosci 6 ml zawiera 600 mg obiltoksaksymabu. (3\/

Obiltoksaksymab jest wytwarzany w mysich komoérkach szpiczaka GS-NS@nietodg rekombinacji

DNA. N}

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu bo

1 ml koncentratu zawiera 36 mg sorbitolu. Q

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1. .\’O

, N
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA @)

Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji(Vmcentrat jatowy).

NYXTHRACIS ma posta¢ przezroczystego 1 Qpalizuj acego, bezbarwnego, bladozottego lub
bladobrazowawozottego roztworu, ktory mohzawieraé niewielka liczb¢ przezroczystych lub biatych
czastek biatkowych (odfiltrowywanych w(fakcie podawania), o pH wynoszacym 5,5 oraz
osmolalnosci wynoszacej 277-308 m! g.

<

4. SZCZEGOLOWE DAN&JINICZNE
4.1 Wskazania do stoso;vnla

NYXTHRACIS jest Ws@zany do stosowania w skojarzeniu z odpowiednimi lekami
przeciwbakteryjnymi&e wszystkich grupach wiekowych w leczeniu waglika wziewnego wywotanego
przez bakterig Baéiz(ys anthracis (patrz punkt 5.1).

NYXTHRACL?\est wskazany do stosowania we wszystkich grupach wiekowych w ramach
profilaktyki spozycyjnej waglika wziewnego, kiedy inne metody leczenia sg nieodpowiednie lub

niedost&@ atrz punkt 5.1).

4.2 !’ﬁawkowanie i spos6b podawania

}@THRACIS nalezy podawac od razu po pojawieniu si¢ wskazan klinicznych.

Q

Q{ Odpowiednie leczenie i nadzor medyczny powinny zawsze by¢ dostepne na wypadek wystapienia
reakcji anafilaktycznej po podaniu produktu leczniczego NYXTHRACIS.

Dawkowanie



Zalecane dawkowanie produktu leczniczego NYXTHRACIS u dorostych pacjentow o masie ciata co
najmniej 40 kg to pojedyncza infuzja dozylna 16 mg/kg masy ciata (mc.). Zalecane dawkowanie
produktu leczniczego NYXTHRACIS u dorostych pacjentow o masie ciata ponizej 40 kg to

pojedyncza infuzja

Przed podaniem produktu leczniczego NYXTHRACIS zaleca si¢ premedykacje lekiem

dozylna 24 mg/kg mc.

przeciwhistaminowym (patrz punkty 4.4 1 4.8). 60

Sposob modyfikacji dawki w przypadku reakcji zwigzanych z infuzja, patrz tabela 1.

60

Tabela 1. Modyfikacje dawki obiltoksaksymabu w przypadku reakcji zwiazanyclrz infuzja

Nasilenie Modyfikacja dawki Q\v

reakcji fo. N

Reakcje Nalezy przerwac infuzje¢ obiltoksaksymabu i zastosowac @;‘e’nie

zZwigzane z wspomagajace.

11:(1fuzj'at 13 Przy pierwszym wystapieniu $wiszczacego oddech@rczu oskrzeli lub

stopmia 1= uogolnionej pokrzywki stopnia 3. nalezy na state Q wic obiltoksaksymab.
W przypadku nawrotu §wiszczacego oddechu @okrzywki stopnia 2. badz
nawrotu jakichkolwiek objawow stopnia 3. nal&€zy na stale odstawi¢
obiltoksaksymab.
W pozostatych przypadkach po calkg\y'éym ustgpieniu objawow infuzj¢ mozna
wznowi¢ z szybkoscig o 50% mniej iz przed jej przerwaniem. W
przypadku braku objawow zwigz h z infuzjg szybkos¢ infuzji opisano w
tabeli 3.

O

Nalezy zastosowac preme(y@]c;.

Reakcje Nalezy natychmiast prze@a‘é infuzje obiltoksaksymabu.

zZwigzane z Nalezy zastosowac lecAghie wspomagajace.

infuzjg stopnia 4. | Nalezy na state odstawi¢ obiltoksaksymab.

N

Specjalne grupy pacjentow Q

.,\/(\
Osoby w podeszlym wieku ,b

U pacjentow w wieku >65 K{/ﬁtosowanie dawki nie jest konieczne (patrz punkt 5.2).

Drzieci i mlodziez

0@

Zalecana dawka u ﬂ@é@i i mlodziezy zalezy od masy ciata, jak pokazano w tabeli 2 ponize;j.

*

O
Tabela 2. Zal@l

a dawka obiltoksaksymabu u dzieci i mlodziezy (dawka w zaleznosci od masy

ciala) R
,,W’iasa ciala [kg] Dawka [mg/kg mc.]
N\ > 40 16
R >15 do 40 24
N 15 lub mniej 32
N4
(Sposoéb podawania

Q Obiltoksaksymab nalezy podawa¢ w infuzji dozylnej trwajgcej 90 minut.

Srodki ostroznosci, ktére nalezy podjaé przed uzyciem lub podaniem produktu leczniczego




Nie nalezy potrzasa¢ fiolka. Przed podaniem infuzji dozylnej obiltoksaksymab nalezy rozcienczyé w
roztworze chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu 9 mg/ml (0,9%) (patrz punkt 6.6).

Rozcienczony obiltoksaksymab w infuzji dozylnej nalezy podawac przez 90 minut z szybkos$cia
infuzji wedtug tabeli 3, z wykorzystaniem worka infuzyjnego lub strzykawki do infuzji oraz filtra Q
infuzyjnego 0,22 um. Q)

Przez caly czas trwania infuzji i przez co najmniej godzing po jego zakonczeniu pacjentow nale@
uwaznie monitorowac¢ w celu wykrycia przedmiotowych i podmiotowych objawow nadwrazlifdsci
(patrz punkt 4.4). W przypadku reakcji zwigzanych z infuzja nalezy postepowac zgodnie @)
wytycznymi zawartymi w tabeli 1. 6

Po zakonficzeniu infuzji dozylnej zestaw infuzyjny nalezy przeptukaé roztworem chl dar sodu do

wstrzykiwan o stezeniu 9 mg/ml (0,9%). Q
Tabela 3. Dawka obiltoksaksymabu, calkowita objetos¢ infuzji i szybkoéj\/ﬁ:}gzji w zaleznoSci od
masy ciala Ca
Masa ciala [kg] Calkowita objetosé \b/ Szybko$¢ infuzji
(dawkowanie zalezne od masy ciala) infuzji [ml] [ml/h]
[worek infuzyjny
strzykawka do infuzji]*
>40 kg lub dorosli (16 mg/kg fk.)
> 40 | 250 &‘ | 167
>15 kg do 40 kg (24 2@ mc.)
31 do 40 167
16 do 30 Joo 67
15 kg lub mniej‘@\mg/kg mc.)
11do 15 100 67
5do 10 v 50 33,3
3,1do4,9 ~N 25 17
2,1do3 —~ 20 13,3
1,1 do2 A 15 10
1 lub mnigj o 7 4,7

* Instrukcja dotyczaca rozciencza '@Foduktu leczniczego oraz uzycia worka infuzyjnego lub
strzykawki do infuzji przed pod%&fh, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania &

Nadwrazliwos$¢ na sub, ¢ czynna lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.

4.4  Specjalne (szeienia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
N

Identyﬁkowzégé
@)

W celu p@{awienia identyfikowalnosci biologicznych produktéw leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe i numer serii podawanego produktu.

@i e zwiazane z infuzja, nadwrazliwo$¢ 1 anafilaksja

{Qeakcj ¢ zwigzane z infuzja lub reakcje nadwrazliwosci byly czesto obserwowane w badaniach
Q klinicznych obiltoksaksymabu prowadzonych z udzialem zdrowych uczestnikow. Ze wzgledu na
ryzyko ciezkich reakcji lub anafilaksji obiltoksaksymab powinien by¢ podawany w kontrolowanych
warunkach przez wyszkolony personel wyposazony w $rodki zaradcze na wypadek anafilaksji.
Pacjentow nalezy $cisle monitorowac przez caly czas trwania infuzji i przez co najmniej godzine po
jej zakonczeniu.



Qk

Poniewaz badania kliniczne byly prowadzone z udziatem zdrowych ochotnikoéw, infuzje
obiltoksaksymabu przerywano w chwili pojawienia si¢ jakiejkolwiek reakcji. Z doswiadczenia z
innymi przeciwciatami monoklonalnymi stosowanymi w leczeniu powaznych schorzen wynika, ze
infuzje zasadniczo mozna wowczas ukonczy¢, jesli wdrozy si¢ odpowiednie postgpowanie. W
przypadku reakcji zwigzanych z infuzjg nalezy postepowaé zgodnie z wytycznymi zawartymi w tabeh
1. £
A

Przed podaniem obiltoksaksymabu zaleca si¢ premedykacje lekiem przeciwhistaminowym, nIQ
difenhydraming (patrz punkt 4.2). Podczas badan klinicznych z zastosowaniem obiltokselgglabu
difenhydramin¢ podawano 30 minut przed nim. Premedykacja lekiem przeciwhistamino nie
zapobiega anafilaksji i moze maskowac lub opdzniaé¢ wystgpienie objawow nadwraZ}i@éci.

N

Waglikowe zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych Q/Q

Obiltoksaksymab nie przenika przez barier¢ krew-mozg i nie zapobiega wqu&%mu zapaleniu opon
mozgowo-rdzeniowych ani go nie leczy. (O

N

Dzieci 1 mlodziez
R

Nie przeprowadzono badan dotyczacych bezpieczenstwa ani farma]&inetyki obiltoksaksymabu u
dzieci i mlodziezy (patrz punkt 5.2). {*;

<

Wplyw na wyniki badan laboratoryjnych R \/0

Ekspozycja na produkt leczniczy NYXTHRACIS mo'{@ tywac¢ na wyniki badan serologicznych na
obecnos¢ waglika. Q)

Sorbitol /\/§

1 ml produktu leczniczego NYXTHRACIS iera 36 mg sorbitolu (patrz punkty 2 1 6.1).

Produkty lecznicze zawierajgce sorbitol g doprowadzi¢ do zgonu, jesli zostang podane dozylnie
pacjentom z dziedziczng nietolerancja f&zy. Nie nalezy stosowa¢ obiltoksaksymabu u pacjentéw z
dziedziczna nietolerancja fruktozy, chQ)a ze jest to bezwzglednie konieczne z klinicznego punktu
widzenia i nie ma innych moZliwo’(QPrzed zastosowaniem tego produktu leczniczego u pacjentow z
objawami z dziedzicznej nietole% 1 fruktozy nalezy przeprowadzi¢ szczegotowy wywiad.

Niemowlgta i mate dzieci ( ﬁeku ponizej 2 lat) sg szczegdlnie narazone, poniewaz dziedziczna
nietolerancja fruktozy mo@ ie by¢ jeszcze u nich rozpoznana.

Séd A\Q

Ten lek zawiera rini€j niz 1 mmol sodu (23 mg) na jedna fiolke o objgtosci 6 ml, to znaczy lek uznaje
si¢ za ,,wolny ®0du”.

4.5 Intékcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Cyprofloksacyna

‘Qdaniu interakcji 40 uczestnikom podawano pojedyncze dawki samego obiltoksaksymabu lub
toksaksymabu jednoczes$nie z cyprofloksacyng. Przez 9 dni 20 uczestnikow otrzymywato sam
obiltoksaksymab, a 20 — obiltoksaksymab i cyprofloksacyng. Podawanie obiltoksaksymabu w dawce

16 mg/kg mc. w infuzji dozylnej przed podaniem cyprofloksacyny w infuzji dozylnej lub przed
przyjmowaniem cyprofloksacyny dwa razy na dob¢ w tabletkach doustnych nie miato wplywu na
farmakokinetyke obiltoksaksymabu. Podobnie obiltoksaksymab nie wptywat na farmakokinetyke
cyprofloksacyny podawanej doustnie lub dozylnie.



Qk

Nie przeprowadzono zadnych innych badan dotyczacych interakcji. Poniewaz obiltoksaksymab jest
przeciwciatem monoklonalnym, ryzyko interakcji jest mate.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

N

Cigza
@)

Nie ma danych dotyczacych stosowania obiltoksaksymabu u kobiet w cigzy, wiadomo jednak, z@
ludzka IgG przenika przez barierg tozyskowa.

Badania na zwierzgtach nie wykazaty bezposredniego ani posredniego szkodliwego WplyW@a
reprodukcje (patrz punkt 5.3).

W celu zachowania ostrozno$ci zaleca si¢ unikanie stosowania produktu leczniczego WTHRACIS

w okresie cigzy. O
>
&

Nie wiadomo, czy obiltoksaksymab przenika do mleka ludzkiego. Wiadomp%€ ludzka IgG przenika
do mleka ludzkiego w pierwszych dniach po porodzie, a wkrdtce potem jqb ¢zenie si¢ zmniejsza.
W zwigzku z tym nie mozna wykluczy¢ ryzyka dla niemowlat karmiongch piersig w tym krotkim
okresie. Po tym czasie mozna rozwazy¢ zastosowanie obiltoksaksy w trakcie karmienia piersig,
ale tylko w przypadkach uzasadnionych klinicznie.

(Y

Plodnoéé <

Karmienie piersia

Nie przeprowadzono badan obiltoksaksymabu dotyczacy ,%dnos'ci.
4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i~gbstugiwania maszyn

Obiltoksaksymab moze wywiera¢ niewielki Wp‘@a zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania
maszyn, poniewaz po podaniu produktu leczni€Zggo NYXTHRACIS moga wystapi¢ bol glowy,
zawroty glowy, zmeczenie i wymioty (patrz Q‘Akt 4.8).

O

4.8 Dzialania niepozadane @Q

Podsumowanie profilu bezpieczeﬁs@af
Bezpieczenstwo stosowania oggsaksymabu badano jedynie u zdrowych os6b dorostych.

Bezpieczenstwo stosowa '/\dbiltoksaksymabu oceniano u 320 zdrowych uczestnikow (w wieku od 18
do 79 lat), ktorym podq& jedna lub dwie dawki dozylne 16 mg/kg mc. w ramach trzech badan

klinicznych. A

Ogodtem 250 spostod 320 uczestnikow otrzymato obiltoksaksymab w pojedynczej dawce

16 mg/kg mc. tania niepozadane zwigzane z nadwrazliwoscia (w tym wysypka) wystapity u 9%
zestnikow, w tym jeden przypadek anafilaksji w trakcie infuzji. Z powodu

gci lub anafilaksji infuzj¢ przerwano u 3% (8/250) osob.

NajczZgsciej zgltaszanymi dziataniami niepozadanymi byty bol gtowy (4%, 9/250), $wiad (4%, 9/250) i
pokezyvka (2%, 6/250).

czeéciej obserwowanymi dziataniami niepozadanymi w ciagu pierwszych 3 godzin od rozpoczgcia
infuzji byty: swiad (n=7, 2,8%), pokrzywka (n=6, 2,4%), bol glowy (n=4, 1,6%), wysypka (n=3,
1,2%), kaszel (n=3, 1,2%), zawroty glowy (n=3, 1,2%; w tym zawroty glowy podczas zmiany pozycji
ciala).
W ciagu pierwszych 3 godzin po infuzji obserwowano nastepujace cigzkie dziatania niepozadane:
pokrzywka (n=1, 0,4%), $wiad (n=1, 0,4%) i bol plecéw (n=1, 0,4%).



Najczestszym dziataniem niepozgdanym obserwowanym w czasie od 3 do 24 godzin od rozpoczgcia

infuzji byl bol glowy (n=3, 1,2%).

Tabelaryczny wykaz dzialan niepozadanych

Tabela 4 zawiera dzialania niepozadane obiltoksaksymabu obserwowane u 250 zdrowych osob, kt
otrzymali dozylnie obiltoksaksymab w pojedynczej dawce 16 mg/kg mc., uszeregowane wedtug
klasyfikacji uktadéw i1 narzadow oraz wedhug czgstosci wystepowania.

Czgsto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych zdefiniowano nastepujgco: bardzo czesto
czesto (=1/100 do <1/10) i niezbyt czesto (=1/1 000 do <1/100). W obrebie kazdej grupy

>
{é/

S

Gine

czestosci wystepowania dziatania niepozadane sg wymienione zgodnie ze zmniej szaie;@n si¢

nasileniem.

Tabela 4. Dzialania niepozadane obserwowane u zdrowych dorostych oséb A

N
&

/4

(

Klasyfikacja ukladow i narzadow | Czesto Niezbyt czyéo'v
MedDRA [
Zaburzenia uktadu Reakc'@lﬁﬁlaktyczna
immunologicznego Nad@liwos’é
Zaburzenia uktadu nerwowego Bol glowy Z&Q& glowy
Zawroty gtowy podczas zmiany
’bbzycji ciata
(.\Niedoczulica
Zaburzenia oka .77y | Swiatlowstret
Zaburzenia ucha i blednika O Uczucie dyskomfortu w uszach
Zaburzenia naczyniowe N2 Zapalenie zyt
Zaburzenia uktadu oddechowego, Kaszel > Podraznienie gardta
klatki piersiowej & Chrypka
i Srodpiersia /\/ Niedroznos¢ zatok
,\O Dusznosci
Zaburzenia zotadka 1 jelit N Bol warg
Zaburzenia skory i tkanki Sfaad, pokrzywka, Alergiczne zapalenie skory
podskorme;j b@ypka Wysypka uogolniona

Luszczenie sie skory

Zaburzenia mie;éniowo-szkieleto%@

1 tkanki tgcznej éb

B4l konczyn
Kurcze mig$ni
Drzenie mig$ni

Q
&

A, Bol szezeki
Zaburzenia ogodlne i Q/v Bo6l w miejscu podania | Bol
stany w miejscu poda infuzji Uczucie dyskomfortu w klatce
A piersiowej
’\/ Dreszcze
'\(J Zmeczenie

Obrzek w miejscu podania infuzji
Pozasercowy bol w klatce

Q piersiowej
’&,\ Tkliwosé
N B4l w miejscu naklucia zyly
N

(@s wybranych dziatan niepozadanyc

h

Q{ Nadwrazliwosé i anafilaksja
Do dziatan niepozadanych zgtoszonych u 8 0sob, u ktorych infuzje obiltoksaksymabu przerwano ze
wzgledu na podejrzenie nadwrazliwosci, nalezaty: pokrzywka, wysypka, kaszel, §wiad, zawroty
glowy, podraznienie gardta, chrypka, dusznos¢ i dyskomfort w klatce piersiowej. U pozostatych osob
z nadwrazliwoscig wystapily przewaznie objawy skorne, takie jak $wiagd 1 wysypka, a 6 osob zglosito
kaszel. Reakcja anafilaktyczna przebiegala z rozlana, swedzaca wysypka pokrzywkowa na wigkszosci

7



powierzchni ciala, w tym na szyi, klatce piersiowej, plecach, brzuchu i konczynach, a takze z
dusznosciami i kaszlem.

Nie stwierdzono, aby reakcje nadwrazliwosci 1 wysypki byly wywotywane przez uwolnienie cytokin;
nie zaobserwowano zadnych istotnych klinicznie zmian st¢zenia cytokin. @

Immunogennosé {?
Wszystkich uczestnikow, ktdrzy otrzymali pojedyncze 1 podwojne dawki obiltoksaksymabu w tz8c
badaniach klinicznych, badano pod katem pojawienia si¢ przeciwciat przeciwko obiltoksaksw@mwi.
U 8 0s0b (2,5% (8/320)), ktore otrzymaty co najmniej jedng dawke dozylna obiltoksaksy: @1, doszto
w trakcie leczenia do wyksztatcenia przeciwciat przeciwko produktowi leczniczemu (ang&ﬂi—
therapeutic antibody, ATA). Miana ilo$ciowe byly niskie, w zakresie od 1:20 do 1:3%0@1 ie wykazano
zmian farmakokinetyki ani profilu toksycznos$ci u osob z ATA.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

N\
&
@)

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie po@éewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kor@ci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medyczndgo powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem kr&@ego systemu zglaszania

wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie Q

*

W przypadku przedawkowania nalezy monitorowa¢ pacjentdw pod katem podmiotowych i
przedmiotowych objawow dziatan niepozadanych. \Q/

o)
5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGIcz@

O

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne Q

Grupa farmakoterapeutyczna: surowice %)ornos'ciowe i immunoglobuliny, immunoglobuliny
specyficzne, kod ATC: JO6BB22 Q

Mechanizm dzialania /é\/

Obiltoksaksymab jest przeciwcialem monoklonalnym, ktore wigze antygen ochronny (PA) bakterii

B. anthracis. Obiltoksaks hamuje wigzanie PA do jego receptoréw komorkowych, dzigki czemu
zapobiega przeniknigci omorki czynnika letalnego i czynnika obrzgku — enzymatycznych
sktadnikow toksyny wytwarzanej przez laseczke waglika odpowiedzialnych za jej patogenne

dziatanie.
v

Dziatanie fanr@dynamiczne

Obiltoksa, ab wigze wolny PA z powinowactwem odpowiadajgcym rownowagowej statej
dysocjatji’Kd) wynoszacej 0,33 nM.

W wa¥upkach in vitro obiltoksaksymab wigze si¢ z PA szczepéw Ames, Vollum i Sterne bakterii
B. &?acis. Epitop czasteczki PA, do ktorego przytacza si¢ obiltoksaksymab, nie wykazuje

(e

{gadania in vitro w modelu komérkowym z wykorzystaniem mysich makrofagéow sugeruja, ze
Q obiltoksaksymab neutralizuje toksyczne dzialanie toksyny letalnej — potaczenia PA i czynnika
letalnego.

no$ci w znanych szczepach B. anthracis.

Badania skutecznosci in vivo na krolikach rasy bialej nowozelandzkiej (ang. New Zealand White,
NZW) i makakach jawajskich zakazonych droga wziewna przetrwalnikami B. anthracis szczepu Ames



wykazaty zalezne od dawki zwigkszenie przezywalnos$ci po leczeniu obiltoksaksymabem. Ekspozycja
na przetrwalniki B. anthracis powodowata zwigkszenie stezenia PA w surowicy krolikow rasy NZW i
makakow jawajskich. Po leczeniu obiltoksaksymabem stezenie PA zmniejszato si¢ u wigkszosci
zwierzat, ktore przezyly. Stezenie PA u zwierzat otrzymujacych placebo zwigkszato si¢ az do ich

$mierci.
N
Skutecznos¢ {O

Z uwagi na niewykonalnos$¢ i nieetyczno$¢ przeprowadzenia kontrolowanych badan kliniczny@nad
waglikiem wziewnym z udziatem ludzi ocena skutecznosci obiltoksaksymabu podawanego(®
monoterapii w porownaniu z placebo w leczeniu waglika wziewnego opiera si¢ na badan%h
skutecznos$ci prowadzonych na krélikach rasy NZW i1 makakach jawajskich. Q

Podczas tych badan zwierzeta zakazano aerozolem z przetrwalnikami B. anthraci.
dawce okoto 200xLDso, a nastepnie podawano im obiltoksaksymab w r6znych
W badaniach dotyczacych leczenia waglika wziewnego zwierzgtom podawa
wystgpieniu klinicznych podmiotowych lub przedmiotowych objawow zakazenia ogdlnoustrojowego.
W badaniach profilaktyki poekspozycyjnej zwierzeta leczono po ekspoz@ a B. anthracis, ale przed
wystgpieniem objawow. Makakom jawajskim podawano leczenie w mamencie uzyskania
pozytywnego wyniku badania elektrochemiluminescencyjnego (EC&rowicy na obecno$¢ PA B.
anthracis, Srednio okoto 40 godzin od zakazenia B. anthracis. W baddniach na krélikach rasy NZW
zwierzgtom podawano leczenie po uzyskaniu pozytywnego wyniKd badania ECL na obecno$é PA lub
w przypadku utrzymujacego si¢ podwyzszenia temperatury ci owyzej warto$ci wyjsciowej,
srednio okoto 30 godzin od zakazenia. Przezycie ocenianq 8 dniach od zakazenia B. anthracis w
badaniach przedstawionych ponizej. Q

Skutecznos¢ pojedynczej dawki dozylnej obiltoksak@habu w monoterapii w leczeniu waglika
wziewnego oceniano w jednym badaniu na krolik asy NZW i trzech badaniach na makakach
jawajskich (AP202, AP204 i AP301). Wszystkigite badania byly randomizowane, kontrolowane
placebo i zgodne z zasadami DPL. Badania A&'ﬁ AP202 oraz AP301 prowadzono w warunkach
Slepej proby, a badanie AP204 —z zas’lepien@u wzgledem grupy.



Tabela 5. Wskazniki przezycia w badaniach skutecznos$ci obiltoksaksymabu w monoterapii

(16 mg/kg mc.)
Odsetek przezycia na koniec badania
(o [Zywyeh/nl) Wartosé p? |95% CP %]
Placebo Obiltoksaksymab
16 mg/kg mc. N ,.$
Leczenie — kréliki rasy NZW oY
Badanie AR033! 0 (0/13) 61,5% (8/13) 0,0013* (0,298, 0,861)
Leczenie — makaki jawajskie 3
Badanie AP204! 6% (1/16) 46,7% (7/15) 0,0068* - @,089, 0,681)
Badanie AP202! 0(0/17) 31,3% (5/16) 0,0085%* ,,Q (0,079, 0,587)
Profilaktyka poekspozycyjna — makaki jawajskie ’/\‘/‘/
18 h (O
po 0 (0/6) 100% (6/6) 0 (@/\f* (0,471, 1,000)
ekspozycji #\b
Badanie 1233 " - 83% (5/6) bo\é 0042 (0,230, 0,996)
AP301 ekspozycji A , Y
36 h Q7
po |- 50% (3/6) | > 0,0345 (-0,037, 0,882)
ekspozycji A
CI: przedzial ufnosci Qj\ i

' Przezycie oceniano 28 dni po zakazeniu przetrwalnj
zrandomizowanych zwierzat stwierdzono bakterie
temperatury ciata (badanie AR033) lub po uzys pozytywnego wyniku badania
elektrochemiluminescencyjnego na obecnos¢ genu ochronnego (badania AP204 i AP202).

2 Warto$¢ p na podstawie jednostronnego tes’QBoschloo (z modyfikacjg wg Bergera-Boosa przy
wskazniku gamma = 0,001) w poréwnani@ placebo.

3 Doktadny przedzial ufnosci 95% dla rézhcy we wskaznikach przezycia.

*Przezycie oceniano 28 dni po zaka;‘ G przetrwalnikami.

1; przed leczeniem u wszystkich
i¢7 leczenie rozpoczynano po znaczacym wzroscie

*(znacza istotno$¢ statystyczng ziomie 0,025.

éb

Dzieci i mlodziez /\/
Europejska Agencja L wstrzymala obowigzek dotaczania wynikow badan produktu leczniczego
NYXTHRACIS w je%)e] lub kilku podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu zakazen
laseczkami qulilgl\(; sowanie u dzieci i mlodziezy, patrz punkt 4.2).

N

Ten produkt lechzy zostal dopuszczony do obrotu zgodnie z procedurg dopuszczenia w
wyjatkowy olicznosciach. Oznacza to, ze ze wzgledu na rzadkie wystegpowanie choroby i z
powodow, znych nie bylo mozliwe uzyskanie pelnej informacji dotyczacej tego produktu
leczniczego.

Euro ’éjaka Agencja Lekoéw dokona raz do roku przegladu wszelkich nowych informacji i, w razie
ko&%nos’ci, ChPL zostanie zaktualizowana.

G2 Wilasciwosci farmakokinetyczne
Q Wchtanianie
Farmakokinetyka obiltoksaksymabu jest liniowa w zakresie dawek od 4 mg/kg mc. (0,25-krotnos¢
najmniejszej zalecanej dawki) do 16 mg/kg mc. po pojedynczym podaniu dozylnym zdrowym

ochotnikom. Po pojedynczym podaniu dozylnym obiltoksaksymabu w dawce 16 mg/kg mc. zdrowym
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me¢zczyznom i kobietom $rednie wartosci Cmax 1 AUCins wynosity odpowiednio 400 = 91,2 ug/ml oraz
5170 £ 1360 pg-dobg/ml. Okres pottrwania obiltoksaksymabu wynosit okoto 20 dni ($rednia).

Dystrybucja

Srednia objetos¢ dystrybucji obiltoksaksymabu w stanie stacjonarnym wynosita 79,7 + 19,2 ml/kg é/
byla wigksza niz objetos¢ osocza, co sugeruje pewna dystrybucje w obrebie tkanek. {
Metabolizm @)

Nie przeprowadzono formalnych badan metabolizmu obiltoksaksymabu. bo

Jednak przeciwciala monoklonalne zasadniczo ulegaja dystrybucji poza przestrzen
wewnatrznaczyniowa, z potencjalnym wychwytem do tkanek, i sg katabolizowane JdZiatem proteaz
do matych peptydow i aminokwasow, ktore nastgpnie wchodzg w sktad endogen uli lub sa

wydalane. (:\/
Eliminacja (;\/

Srednie wartosci klirensu obiltoksaksymabu wynosity 3,35 + 0,932 ml/d/kg i byly znacznie mniejsze
niz wspotczynnik przesgczania ktgbuszkowego, co wskazuje, ze pr nie nie ma klirensu
nerkowego obiltoksaksymabu.

Specjalne grupy pacjentow Q

Wphyw plci, wieku i rasy \/O

Farmakokinetyke obiltoksaksymabu oceniano na podst populacyjnej analizy farmakokinetycznej
z wykorzystaniem probek surowicy pochodzacych od3¥0 zdrowych osob, ktore otrzymaty pojedyncza
dawke dozylna w ramach czterech badan klinicz;?. a podstawie tej analizy stwierdzono, ze pte¢

(zenska w poréwnaniu z meska), rasa (inna niz biata w poréwnaniu z biatg) ani wiek (podeszty w
poréwnaniu z mtodym) nie majg znaczacego Wplywu na parametry farmakokinetyczne
obiltoksaksymabu. Badania kliniczne obilto symabu nie obejmowaty jednak wystarczajacej liczby
0sOb w wieku 65 lat i starszych, aby okregti¢, czy farmakokinetyka w tej grupie wiekowej rozni si¢ od
farmakokinetyki u mtodszych osob. Spasped 320 uczestnikow badan klinicznych obiltoksaksymabu
osoby w wieku 65 lat i starsze stanow@ ,4% (30/320), a osoby w wieku 75 lat i starsze — 2%

(6/320). .
¥

Dziatania zwigzane z masq ci%
Klirens przy duzej masie ciata (109 kg) byt o okoto 38% wiekszy niz w populacji referencyjne;j.

W przypadku dawkowani eznego od masy ciala (16 mg/kg mc.) powoduje to zwigkszenie AUCins
0 12%, co nie ma zna klinicznego.

Drzieci i mtodziez A

Nie badano farmdkokinetyki obiltoksaksymabu u dzieci. Zalecane dawkowanie przedstawione

w tabeli 2 (pu \4.2) opracowano na podstawie symulacji metodami farmakokinetyki populacyjne;j
wedtug obs M anych warto$ci ekspozycji na obiltoksaksymab u 0séb dorostych po podaniu dawki
16 mg/kg é/

5.3 Mrzedkliniczne dane o bezpieczenstwie
niekliniczne, wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
pieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym oraz toksycznego wptywu na rozrod i
Q{ rozwoj potomstwa, nie ujawniaja szczegdlnego zagrozenia dla czlowieka.

U padtych krolikow rasy NZW i makakow jawajskich zakazonych waglikiem, ktéorym po
potwierdzeniu choroby podano dozylnie obiltoksaksymab (>4 mg/kg) lub preparat kontrolny,
obserwowano zmiany w oSrodkowym uktadzie nerwowym (bakterie, stan zapalny, krwotok i niekiedy
martwice). Mikroskopowe zmiany u padtych zwierzat, ktore otrzymaty obiltoksaksymab, byty
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spowodowane obecno$cig bakterii poza uktadem naczyniowym, a nie dziataniem obiltoksaksymabu. Z
punktu widzenia histopatologii mézgu nie stwierdzono zaleznosci odpowiedzi od dawki. U krolikow
rasy NZW (w dniu 28.) ani u makakow jawajskich (do dnia 56.), ktore przezyty zakazenie waglikiem,
nie stwierdzono zwigzanych z leczeniem zmian w mozgu po pojedynczym podaniu obiltoksaksymabu

w dawkach odpowiednio do 16 mg/kg i do 32 mg/kg/dawke. U makakow jawajskich, ktore przezyty Q
zakazenie waglikiem, po leczeniu obiltoksaksymabem nie zaobserwowano zwigzanych z tym

produktem skutkoéw neurobehawioralnych. {O

Przeprowadzono jedno badanie rozwoju zarodka i ptodu u zdrowych ci¢zarnych krolikow rasy@ZW,
ktérym podano dozylnie 4 dawki obiltoksaksymabu wynoszace do 32 mg/kg mc. (dwukr tif0¢ dawki
stosowanej u ludzi w przeliczeniu na mg/kg me.) w 6., 10., 13.1 17. dniu cigzy. Nie stwiebono
negatywnego wplywu obiltoksaksymabu na ci¢gzarng samicg ani na ptody. Skumulowana ekspozycja u
krolikow rasy NZW (10 000 pgedobg/ml) przy NOAEL wynoszacym 32 mg/kg/ dawkoun = 4 dawki)
na podstawie AUCy s ¢ni Stanowita w przyblizeniu dwukrotno$¢ sredniej AUC dl zczyzn i kobiet
Yacznie przy klinicznej dawce dozylnej 16 mg/kg me. Warto$ci Cmax po podani mg/kg mc./dawke
wynosity 1180 pgedobe/ml. /\/(J

Nie przeprowadzono badan rakotworczosci, genotoksycznosci ani wplva@ iltoksaksymabu na

ptodnosé. Q

6. DANE FARMACEUTYCZNE Q’O
6.1 Wykaz substancji pomocniczych . \/0
Histydyna Q
Sorbitol (E420) O\Q’
Polisorbat 80 (E433) &

Kwas solny (E507, do dostosowania pH) /\/

Wodorotlenek sodu (E524, do dostosowania pkD)
Woda do wstrzykiwan

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne Q

Nie mieszac¢ tego produktu 1ecznic;0® z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych w

punkcie 6.6. éb

¢’

Nieotwarta fiolka \Q

6.3 OKres waznosci

at =\
71 (,I\/

*
Rozcieﬁczonv,r\&twér w worku infuzyjnym

Po rozcier iu w worku infuzyjnym wykazano stabilno$¢ pod wzgledem chemicznym, fizycznym i
mikrobidlpgicznym przez 8 godzin w temperaturze pokojowej (20°C — 25°C) lub w lodéwce (2°C —

8°C).’§,!
ikrobiologicznego punktu widzenia, o ile metoda otwierania/rekonstytucji/rozcienczania nie
inuje ryzyka zanieczyszczenia mikrobiologicznego, produkt nalezy natychmiast uzy¢.

Q Jesli przygotowany produkt nie zostanie wykorzystany natychmiast, za czas i warunki jego
przechowywania odpowiada uzytkownik.
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Rozcienczony roztwor w strzykawce do infuzji

Po rozcienczeniu przygotowany roztwor produktu leczniczego NYXTHRACIS nalezy natychmiast
podac i nie nalezy go przechowywac. Wszelkie niewykorzystane resztki produktu nalezy wyrzucic.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania é/
Przechowywac¢ w lodowce (2°C — 8°C). \Q{
Nie zamrazac. @)
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem. @)

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu, patrz punkt 6.3. Q

*

N
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania Q/Q
600 mg/6 ml koncentratu w fiolce (szkto typu I) z gumowym korkiem i poli[yé;/;{enowym wieczkiem
z kapslem aluminiowym. (o
Opakowanie zawiera 1 fiolke. O
6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przyg nia produktu leczniczego do
stosowania
Wazne instrukcje dotyczace przygotowania Q
o Koncentrat do sporzadzania roztworu do wstrzyki przed podaniem nalezy obejrze¢, czy nie

zawiera czastek statych i czy nie zmienit zabar{d@l . NYXTHRACIS jest przezroczystym lub
opalizujacym, bezbarwnym, bladozottym lub @ obrazowawozoltym roztworem, ktory moze
zawiera¢ niewielkg liczbe przezroczystych lub,biatych czgstek biatkowych (odfiltrowywanych
w trakcie podawania).
o Fiolke wyrzuci¢, jesli roztwér zmienil brve lub zawiera czastki obce (patrz punkt 3).
o Nie potrzasac fiolka.
O

Przygotowanie i rozcienczenie w Workam;fuzvinvm

1. Potrzebng ilos¢ obiltoksaksy@)u w miligramach obliczy¢, mnozgc zalecang dawke w
mg/kg mc. podang w tabe patrz punkt 4.2) przez masg ciata danego pacjenta w kilogramach.

2. Wymagana objetosée ob&aksymabu w postaci koncentratu do sporzadzania roztworu do
infuzji w mililitrach graz liczbe potrzebnych fiolek obliczy¢, dzielgc obliczong dawke
obiltoksaksymabu gﬁligramach (krok 1) przez stezenie 100 mg/ml. Pojedyncza fiolka
dostarcza 6 ml entratu obiltoksaksymabu do sporzadzania roztworu do infuzji.

3. Wybra¢ odpowiedni rozmiar worka infuzyjnego z roztworem chlorku sodu do wstrzykiwan o
stezeniu 9 (0,9%). Pobra¢ z worka infuzyjnego objetos¢ roztworu rowng objetosci
obiltoksalégmabu w mililitrach obliczonej w ramach kroku 2 powyzej. Wyrzuci¢ roztwor
pobran orka infuzyjnego.

4, Pobr magang objetos¢ koncentratu obiltoksaksymabu do sporzadzania roztworu do infuzji
(obhczOng w kroku 2) z fiolki (fiolek) produktu leczniczego NYXTHRACIS. Wyrzucié¢
nkwykorzystanq cze$¢ produktu leczniczego NYXTHRACIS pozostala w fiolce.

5. \k" enie$¢ wymagang objetos¢é koncentratu obiltoksaksymabu do sporzadzania roztworu do

0 infuzji do wybranego worka infuzyjnego.
Delikatnie obroci¢ worek infuzyjny, aby wymiesza¢ roztwor. Nie wstrzasac.
@) Infuzje podawac przez 90 minut z szybkos$cia infuzji wedtug tabeli 3 (patrz punkt 4.2), z
Q{ zastosowaniem filtra infuzyjnego 0,22 um.

8. Przygotowany roztwor zachowuje stabilno$¢ przez 8 godzin podczas przechowywania w

temperaturze pokojowej (20°C do 25°C) lub w lodéwce (2°C do 8°C).

Przygotowanie i rozcienczenie w strzykawce do infuzji
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1. Potrzebng ilos¢ obiltoksaksymabu w miligramach obliczy¢, mnozac zalecang dawke w
mg/kg mc. podang w tabeli 2 (patrz punkt 4.2) przez masg ciata danego pacjenta w kilogramach.
2. Wymagang objetos¢ obiltoksaksymabu w postaci koncentratu do sporzadzania roztworu do
infuzji w mililitrach oraz liczbe potrzebnych fiolek obliczy¢, dzielac obliczong dawke
obiltoksaksymabu w miligramach (krok 1) przez stezenie 100 mg/ml. Pojedyncza fiolka
dostarcza 6 ml produktu leczniczego NYXTHRACIS w postaci koncentratu do sporzadzania X
roztworu do infuzji. {O

3. Wybraé¢ odpowiedni rozmiar strzykawki do podania catej objetosci infuz;i.

4, Za pomocg wybranej strzykawki i filtra infuzyjnego 0,22 um pobra¢ wymagang obj qtos@v
koncentratu obiltoksaksymabu do sporzadzania roztworu do infuzji (obliczong w 2).
Wyrzuci¢ niewykorzystang cze$¢ produktu leczniczego NY XTHRACIS pozostata §)fiolce.

5. Pobra¢ odpowiednig objetos¢ roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan o ste;zemu@ng/ml
(0,9%), aby otrzymac catkowita objetos¢ infuzji podang w tabeli 2.

6. Delikatnie wymiesza¢ roztwor. Nie wstrzasac. Q

7. Przygotowany rozcienczony roztwor obiltoksaksymabu natychmiast pod ie przechowywac
roztworu w strzykawce. Niewykorzystany produkt wyrzucic. /\/(J

Usuwanie Q(O

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego O(Bﬁ%/ nalezy usung¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

<

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJA,C%POZWOLENIE NA

DOPUSZCZENIE DO OBROTU Q
SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH O\Qj
Marie-Curie-Strasse 8 $
79539 Lorrach /\/

Niemcy Q)

8. NUMER POZWOLENIA NA D(@I%ZCZENIE DO OBROTU

EU/1/20/1485/001 QJO)

(\

9. DATA WYDANIA P % SZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1 DATA PRZEDLUZENI ZWOLENIA

Data wydania pierwsze@%zwolenia na dopuszczenie do obrotu: 18 listopada 2020 roku

XN

10. DATA IERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTE@STYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegol nformacje o tym produkcie leczniczym sa dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji"heKow http://www.ema.europa.eu <oraz na stronie internetowej {nazwa urzedu kraju

czio\nﬁysklego (link do strony)}>.

Q)
Q‘Ob
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XN
&
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcy biologicznej substanciji czynnej

Lonza Biologics, Inc.
101 International Drive {O
Portsmouth, NH 03801 \Q
USA ©)

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii b
AcertiPharma B.V. .\Qj
Boschstraat 51

o>
4811 GC, Breda /\/
Holandia /\/(J
%)

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPAOQZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte. b

(\’O

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZAC@)OPUSZCZENIA DO OBROTU

o Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosow@%ng Periodic safety update reports,
PSURSs) @)

Wymagania do przedlozenia okresowych raporté bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych day referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym
mowa w art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/ 83@E ijego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na
europejskiej stronie internetowe; dotyczq@'lekéw.

Q@
D. WARUNKI LUB OGRA &ENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO STO ANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania rwklem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzia odejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do p@%}mwlenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych
aktualizacjach. « @)
N

Uaktualnio {@IP nalezy przedstawiaé:

e n anie Europejskiej Agencji Lekow;

o Wrazie zmiany systemu zarzgdzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych

\Lsmformacji, ktore moga istotnie wplyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku

Q uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego

b lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

N
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SZCZEGOLNE ZOBOWIAZANIA DO WYKONANIA PO

WPROWADZENIU DO

OBROTU W SYTUACJIL, GDY POZWOLENIE NA WPROWADZENIE DO OBROTU
JEST UDZIELONE W PROCEDURZE DOPUSZCZENIA W WYJATKOWYCH

OKOLICZNOSCIACH

To pozwolenie na dopuszczenie do obrotu zostalo udzielone w procedurze dopuszczenia w

wyjatkowych okolicznosciach i zgodnie z art. 14 ust. 8 rozporzadzenia (WE) nr 726/2004 podm@

odpowiedzialny wykona nastepujace czynnosci, zgodnie z okreslonym harmonogramem:

o)

N

,\O

Opis

Termin

W celu walidacji metody okreslania PK obiltoksaksymabu (GCL-
160) w surowicy ludzkiej podmiot odpowiedzialny powinien
przedstawi¢ wyniki walidacji oznaczenia pod katem nastepujacych
aspektow przed zastosowaniem metody do analizy probek w
ramach badania klinicznego AH501: interferencja ze strony PA (63
1 83), EF, LF oraz ADA, a takze efektywnos$¢ oznaczenia w
surowicy hemolitycznej i lipemicznej. Badanie rownoleglosci Q
nalezy przeprowadzi¢ na pobranych probkach z planowanego b
otwartego badania terenowego AH501.
0
wania i
tow z
iem waglika

W celu oceny odpowiedzi klinicznej, bezpieczenstwa
tolerancji, w tym przebiegu choroby i przezycia u p
podejrzeniem, prawdopodobienstwem lub potwier
wziewnego, leczonych obiltoksaksymabem, po t
odpowiedzialny powinien przeprowadzi¢ we uzgodnionego
protokotu otwarte badanie terenowe fazy 1@501 w przypadku
pojawienia si¢ waglika w krajach, gdzie §i1 ksaksymab jest
dopuszczony i dostepny, oraz przedsta@) wyniki raportu
koncowego. Q

A
4%
Agb

?\0
Przedstawic’;"a%m z

klinicznymppraportem

koﬁcovgw Z badania
AHS5

0%

R

Przedstawiaé roczne
sprawozdania.

Raport koncowy
przedstawi¢ najpdzniej 12
miesigcy po ostatnim
podaniu obiltoksaksymabu
lub ostatnim zebraniu
danych w przypadku
retrospektywnego zbierania
danych.
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’b
A. OZNAKOWANIE OPAKOWAKN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

o
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO oY

NYXTHRACIS 100 mg/ml koncentrat jalowy 60
obiltoksaksymab

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ R
N
1 ml: 100 mg obiltoksaksymabu. ,\/Q/
o

Vs

3.  WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH N7

Substancje pomocnicze: histydyna, sorbitol, E433, kwas solny, Wod@enek sodu, woda do
wstrzykiwan.

N\

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSGOPAKOWANIA
O

<

Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji \Q/
600 mg/6 ml @)

1 fiolka &
4

O
5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

O
Nalezy zapoznac si¢ z tre$cig ulotki p@astosowaniem leku.

Dozylnie po rozcienczeniu. Q
Wylacznie do jednorazowego uZy'%
Nie wstrzasac.

Doda¢ kod QR + www.obi}ﬂe}caximab—sﬂ.eu

*OQ/

6. OSTRZEZE, DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJS EWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

N7

A

| 7. INNEOSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

\W
X
N

| 837 TERMIN WAZNOSCI
4

Q
Q{ EXP

‘ 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w lodowce.

20



Q

Nie zamrazac.
Przechowywac w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiattem.

4

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO ]
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JES
WEASCIWE L

NV
O
11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO 2O |
O

SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH ~\®

Marie-Curie-Strasse 8 O

79539 Lorrach Q

Niemcy (./I\/

AN
12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROF(Y
O‘(
EU/1/20/1485/001 O
(4

| 13. NUMER SERII N

Nr serii (Lot) Q)Q

N
AO
| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCH |
Q
| 15. INSTRUKCJA UZYCIA Ke) |
o’
o

| 16. INFORMACJA PODANA'SYSTEMEM BRAILLE’A |

7

Zaakceptowano uzasadnienieﬁ(u informacji systemem Braille’a.

2
17. NIEPOWTARZM.NY IDENTYFIKATOR — KOD 2D
Obejmuje kod ZD\éﬁqcy no$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.
A)
‘ 18. NI]}}‘OWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZL.OWIEKA
\U

PC_ X

SN ’k
{O
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA NA FIOLKE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA . ,\ﬂv ‘

NYXTHRACIS 100 mg/ml koncentrat jatowy
obiltoksaksymab 60

Dozylnie po rozcienczeniu.

g
: Q
| 2. SPOSOB PODAWANIA A<D |
v
Wylacznie do jednorazowego uzycia. /\/
2
| 3. TERMIN WAZNOSCI > |
O\
EXP O
N
4. NUMER SERII 0D
Q
Lot
N4
O
5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK O
N
600 mg/6 ml @)
>
AN
6. INNE A,
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla pacjenta

NYXTHRACIS 100 mg/ml koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
obiltoksaksymab
N
vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie X
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym poméo(\
zglaszajac wszelkie dziatania niepozadane, ktore wystgpity po zastosowaniu leku. Aby dowie sie,
jak zglasza¢ dzialania niepozadane — patrz punkt 4. o

Nalezy uwaznie zapozna¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz za@era ona
informacje wazne dla pacjenta. Q&
- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytag N
- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrécic si¢ do lekarza, farmacel@ ub pielegniarki.
- Jesli u pacjenta wystgpia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelKigr objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym le wi, farmaceucie lub
pielegniarce. Patrz punkt 4. (o

N

Spis tresci ulotki
p bOQ
1. Cotojest lek NYXTHRACIS i w jakim celu si¢ go stosuje
2. Informacje wazne przed otrzymaniem leku NYXTHRACI
3. Jak podaje si¢ lek NYXTHRACIS
4. Mozliwe dziatania niepozadane (o,
5. Jak przechowywac lek NYXTHRACIS Q\
6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje \Q/

O

1. Co to jest ek NYXTHRACIS i w jakim/kp u sie go stosuje

Lek NYXTHRACIS zawiera substancje czy& obiltoksaksymab. Obiltoksaksymab jest
przeciwciatem monoklonalnym — rodzajefbiatka, ktore przytacza si¢ do toksyn wytwarzanych przez

bakterie wywotujaca waglika i je deza&@uje.

Lek NYXTHRACIS stosuje si¢ raz‘:'/g z antybiotykami w leczeniu 0s6b dorostych i dzieci z
waglikiem wywolanym przez baky 1e, ktore dostaty sie do organizmu przez uklad oddechowy (waglik
wziewny).

Lek NYXTHRACIS moz /\/é takze stosowany, jesli pacjent mogl mie¢ kontakt z laseczka waglika
lub jej przetrwalnikami@e nie ma objawdw choroby i zadne inne leczenie nie jest dostepne ani

odpowiednie.
A

2. Inform@\e wazne przed otrzymaniem leku NYXTHRACIS

Nie nale@(zyj mowac leku NYXTHRACIS

- jesSkpacjent ma uczulenie na obiltoksaksymab lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego
! u (wymienionych w punkcie 6).
Hek ienionych w punkcie 6)

zezenia i Srodki ostroznosci
(Przed otrzymaniem leku NYXTHRACIS nalezy porozmawia¢ z lekarzem, farmaceutg lub

Q pielegniarka:

- jesli pacjent dorosty (lub dziecko) ma dziedziczng nietolerancje fruktozy — rzadkg chorobg
genetyczng — lub jesli dziecko nie moze juz jes¢ stodkich pokarméw ani pi¢ stodzonych
napojow, poniewaz ma nudnosci, wymioty lub inne nieprzyjemne objawy, takie jak wzdgcia,
skurcze zotadka lub biegunka.
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Reakcje alergiczne, ktore mogg wystapic¢ po podaniu leku NYXTHRACIS, mogg czasami by¢ cigzkie.
Przed podaniem leku NYXTHRACIS pacjent moze otrzymac lek przeciwhistaminowy, aby
zmniejszy¢ ryzyko reakcji alergicznych.

Lek NYXTHRACIS a inne leki @
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach stosowanych przez pacjenta {O
obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje stosowac.

Pacjent moze otrzymac antybiotyki (np. cyprofloksacyne) w ramach leczenia waglika Wziewn@).

Ciaza i karmienie piersia b
Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy, 1ub.g@planuje mied
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed otrzymaniem tego leku. Q\

<

Nie wiadomo, czy lek NYXTHRACIS moze zaszkodzi¢ nienarodzonemu dziecldy,

Nie wiadomo, czy lek NYXTHRACIS przenika do mleka ludzkiego. Pacj e@( 1 lekarz powinni
wspolnie zdecydowagé, czy nalezy karmi¢ piersig po otrzymaniu leku NY@ RACIS.
Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn OQ
Lek NYXTHRACIS moze powodowa¢ dziatania niepozadane, taki@k bol glowy, zawroty gltowy,
zmgczenie i wymioty. Moga one wplywa¢ na zdolno§¢ prowadzéfia pojazdow lub obstugiwania

maszyn.
Lek NYXTHRACIS zawiera sorbitol (E420) Q\

Sorbitol jest zrodtem fruktozy (ktora jest rodzajem c k@ Jesli pacjent dorosty (lub dziecko) ma
dziedziczna nietolerancje fruktozy — rzadka chorobq%\etyczna( — lekarz moze uzna¢, ze pacjentowi
dorostemu (lub dziecku) nie wolno przyjmowacé te@ ku. Organizm pacjentdéw z dziedziczna
nietolerancja fruktozy nie rozktada fruktozy, co 1? e spowodowac ci¢zkie dziatania niepozadane.
Przed otrzymaniem tego leku nalezy poinform@wac lekarza, jesli pacjent dorosty (lub dziecko) ma
dziedziczna nietolerancja fruktozy lub jesli cko nie moze juz jes¢ stodkich pokarmow ani pic¢
stodzonych napojoéw, poniewaz ma nudn(@, wymioty lub inne nieprzyjemne dolegliwosci, takie jak
wzdecia, skurcze zotadka lub biegunka.q

Ten lek zawiera mniej niz 1 m du (23 mg) na jedng fiolke leku NYXTHRACIS o objgtosci 6 ml,
to znaczy lek uznaje si¢ za ,,W$ od sodu”.

Lek NYXTHRACIS zawiera séS;{\

/\/

3. Jak podaje sie @YXTHRACIS

Lek NYXTHRAC@G‘L podawany przez lekarza lub pielggniarke. Lekarz lub pielggniarka oblicza
dawke na podsta@ masy ciata pacjenta dorostego (lub dziecka).

Lekarz, era lub farmaceuta przygotuja lek do infuzji.

Roztwor YXTHRACIS podaje si¢ przez 90 minut we wlewie (kroplowce) do zyty, zwykle do
zyly w feniu. Pacjent bedzie monitorowany podczas podawania leku NYXTHRACIS i przez co

najmmigj, godzing po zakonczeniu wlewu.
PrzedPodaniem leku NYXTHRACIS pacjent zwykle otrzymuje leki zapobiegajace reakcjom
a@}cznym lub tagodzace ich przebieg.
{% razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku nalezy zwrdcic si¢
Q do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki.

4. Mozliwe dzialania niepozadane
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Jak kazdy lek, ten lek moze powodowac¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystgpia.

Nalezy natychmiast poinformowa¢ lekarza lub osobe podajaca wlew, jesli pacjent zauwazy
ktorekolwiek z ponizszych dzialan niepozadanych:

Swedzenie, wysypka, dusznosci lub §wiszczacy oddech — mogg to by¢ objawy reakcji alergiczne;j X
(nadwrazliwosci). {O

Do innych dzialan niepozadanych leku NYXTHRACIS nalezg: @)

O
Czesto (mogg wystapi¢ u maksymalnie 1 na 10 osob) b
- Bol gltowy Q

- Kaszel
- Bol w miejscu podania wlewu Q
- Swedzenie, wysypka skérna, w tym swedzaca uniesiona wysypka (pokr. a)

Niezbyt czesto (mogg wystapi¢ u maksymalnie 1 na 100 osob) (3\/
- Reakcje alergiczne Q

- Zawroty glowy Q

- Dretwienie bO

- Wrazliwos$¢ narzadu wzroku na $wiatlo (§wiatlowstret)

- Uczucie dyskomfortu w uszach {*;

- Podraznienie gardta Q

- Chrypka .

- Niedrozno$¢ zatok Q\’O

- Duszno$¢ Q

- Bol warg O\

- Wyprysk, tuszczenie si¢ skory @

- Drzenie mig$ni, kurcze migsni /\/

- Zmeczenie

- Dreszcze (uczucie zimna)

- Uczucie dyskomfortu w klatce pigrsiowe;j

- Bol uogodlniony, bol konczyn, kildgki piersiowej, szczeki, migsni, wiezadet, Sciggien lub kosci
- Obrzek, bol lub zapalenie zyt @nlej scu podania wlewu

Zglaszanie dzialan niepozada

Jesli u pacjenta wystapia jakickelwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi, farmaceucie lub pielegniarce.
Dziatania niepozadane meznd zglasza¢ bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania”
wymienionego w zat V. Dzigki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢
wigcej informacji na temat bezpieczenstwa stosowania leku.

&

5. Jak prz@hiowywaé lek NYXTHRACIS

v

Lek nalez echowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie_s{ésowaé tego leku po uplywie terminu waznosci zamieszczonego na pudetku i etykiecie po: EXP.
Te waznos$ci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

&echowywaé w lodowce (2°C — 8°C).
Q{ Nie zamrazac.

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Po rozcienczeniu w worku infuzyjnym wykazano 8-godzinnag stabilno$¢ pod wzgledem chemicznym,
fizycznym i mikrobiologicznym w temperaturze pokojowej (20°C — 25°C) lub w lodéwce (2°C —
8°C).
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Po rozcienczeniu przygotowany roztwor produktu leczniczego NYXTHRACIS w strzykawce do
infuzji powinien by¢ natychmiast podany — nie nalezy go przechowywac¢. Wszelkie niewykorzystane
resztki produktu nalezy wyrzucic.

>

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje {O

Co zawiera lek NYXTHRACIS 60

- Substancjg czynng leku jest obiltoksaksymab. 1 ml koncentratu zawiera 100 mg @)
obiltoksaksymabu. Jedna fiolka o obj¢tosci 6 ml zawiera 600 mg obiltoksaksymablb

- Pozostate sktadniki to: histydyna, sorbitol (E420), polisorbat 80 (E433), kwas s (E507) i
wodorotlenek sodu (E524). Patrz takze punkt 2 ,,Lek NYXTHRACIS zawier@r itol (E420)”.

<

Jak wyglada lek NYXTHRACIS i co zawiera opakowanie
NYXTHRACIS ma posta¢ przezroczystego lub opalizujagcego, bezbarwnego, 0z6ttego lub
bladobrazowawozoltego koncentratu do sporzadzania roztworu. %

NYXTHRACIS jest dostepny w opakowaniach zawierajacych 1 fiolke. 0

SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH
Marie-Curie-Strasse 8
79539 Lérrach <

Niemcy .
&
Wytwoérca

AcertiPharma B.V. O\Qj
Boschstraat 51 &
4811 GC, Breda /\/
Holandia O

Podmiot odpowiedzialny bOQ
“

Data ostatniej aktualizacji ulotki: @)

Ten lek zostat dopuszczony do obrotu@y jatkowych okoliczno$ciach. Oznacza to, ze ze wzgledu na
rzadkie wystepowanie choroby i z @odéw etycznych nie byto mozliwe uzyskanie petnej informacji
dotyczacej tego leku.

Europejska Agencja Lekow d ,93:1 co roku przegladu wszystkich nowych informacji o leku i w razie
koniecznosci tres¢ tej ulotk}'\z/o anie zaktualizowana.

<

Inne zrodla informacii

Szczegodtowe info %e o tym leku znajdujg si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.emg.éu%iga.eu. Znajdujg si¢ tam rowniez linki do stron internetowych o rzadkich
chorobach i sp,eo ach leczenia.

Ta ulotka jes¥’dostepna we wszystkich jezykach UE/EOG na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekow.\$

X

Wi informacji: www.obiltoxaximab-sfl.eu Doda¢ kod QR

Q‘Ob
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