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vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpeénosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Enjaymo 50 mg/ml infuzny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdy ml infizneho roztoku obsahuje 50 mg sutimlimabu*.
Jedna injek¢na liekovka obsahuje 1 100 mg sutimlimabu v 22 ml

* Sutimlimab je monoklonalna protilatka (monoclonal antibody, mAb) typu imunoglobulin G4
(1gG4), ktora je vyrobené technoldgiou rekombinantnej DNA v bunkach vaje¢nikov ¢inskeho
Skrecka (Chinese Hamster Ovary, CHO).

Pomocna latka so zndmym uc¢inkom

Kazdy ml infizneho roztoku obsahuje 3,5 mg sodika

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Infuzny roztok

Opalescencny, bezfarebny az svetlozlty roztok v podstate bez vidite'nych cCastic, s pH priblizne 6,1
a osmolalitou 268-312 mOsm/kg.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikéacie

Enjaymo je indikované dospelym pacientom na lie¢bu hemolytickej anémie s chorobou chladovych
aglutininov (cold agglutinin disease, CAD).

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Enjaymo musi podavat’ zdravotnicky pracovnik a musi sa podavat’ pod dohl'adom lekara, ktory ma
skusenosti s lieCbou pacientov s hematologickymi ochoreniami.

Déavkovanie

Pacienti maji byt o¢kovani podl'a najaktualnej$ich miestnych odporucani pre pacientov
s pretrvavajacimi deficitmi komplementu (pozri Cast’ 4.4).

Odporacana davka je zalozena na telesnej hmotnosti. U pacientov vaziacich 39 kg az menej ako

75 kg je odporucana davka 6 500 mg a u pacientov vaziacich 75 kg alebo viac je odporti¢ana davka
7 500 mg. Prvé dva tyzdne Enjaymo podavajte intravendzne kazdy tyzden a potom ho podavajte

v intervale kazdé dva tyzdne. Enjaymo sa ma podavat’ v odporaéanych ¢asovych bodoch davkovacej
schémy alebo do dvoch dni od tychto ¢asovych bodov (pozri ¢ast’ 4.4). Enjaymo je uréené len na
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nepretrzité pouzivanie ako chronicka lie¢ba, kym neddjde ku klinicky indikovanému ukonc¢eniu
lie¢by Enjaymom.

Vynechand davka

Ak sa vynecha davka, vynechana davka sa ma podat’ ¢o najskor. Ak dizka trvania od poslednej davky
prekroc¢i 17 dni, lie¢ba sa ma zac¢at’ odznova podavaniami lieku tyZzdenne pocas prvych dvoch
tyzdnov, po ktorych bude nasledovat’ podavanie lieku kazdé dva tyzdne.

Specialne populéacie

Starsi ludia
U pacientov s CAD vo veku 65 rokov a starSich nie je potrebna ziadna uprava davky (pozri ¢asti 5.1
a5.2).

Porucha funkcie pecene
U pacientov s poruchou funkcie pecene nie je potrebna ziadna Uprava davky.

Porucha funkcie obliciek
U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebna ziadna Uprava davky.

Pediatricka populacia
Pri liecbe CAD neexistuje Ziadne relevantné pouzitiec Enjayma u deti vo veku < 18 rokov.

Sp6sob podavania

Enjaymo je len na intravenoznu infaziu. Nepodavajte ho ako rychlu intravendznu injekciu (push)
alebo bolusovu injekciu. Pokyny na pripravu a podavanie, pozri ¢ast’ 6.6.

Po priprave sa ma inflzny roztok Enjayma podavat’ intravendzne s rychlostou infizie uvedenou
v tabul’ke 1.

Tabul’ka 1 Referenéna tabulka podavania inflzie

Pocet
Rozsah telesnej Davka potrebnych Objem Maximalna
hmotnosti (mQ) injek¢énych (ml) rychlost’ infuzie
liekoviek
0d 39 kg7‘;°krge”el ko | 6500 6 130 130 mi/hod.
75 kg alebo viac 7 500 7 150 150 ml/hod.

Pacienti s kardiopulmonalnym ochorenim mozu dostat’ infuziu po¢as 120 min(t.

Ak sa pocas podavania Enjayma vyskytne neziaduca reakcia, podavanie inflzie sa méze podl'a
uvazenia lekara spomalit’ alebo ukonéit’. Ak sa vyskytnu reakcie z precitlivenosti, preruste podavanie
Enjayma a za¢nite vhodnu lieébu. Monitorujte pacienta minimalne dve hodiny po ukonéeni prvého
podania infuzie z dévodu vyskytu prejavov alebo symptémov reakcie na inflziu a/alebo reakcie z
precitlivenosti. Monitorujte pacienta jednu hodinu po ukonc¢eni nasledujucich infazii z dévodu
vyskytu prejavov alebo symptémov reakcie na infaziu.

Podavanie inflzie v domécom prostredi

Podavanie inflzie v domécom prostredi ma vykonat’ zdravotnicky pracovnik.

Rozhodnutie zvazit' podavanie infuzie v domacom prostredi sa ma zakladat’ na individualnych
klinickych charakteristikach pacienta a individuélnych potrebéch pacienta. Prechod z podavania
infuzie v klinickom zariadeni na podavanie v domacom prostredi zahitia zabezpeéenie adekvatnej

3



infrastruktiry a zdrojov, ktoré st v sulade s pokynmi oSetrujuceho lekara. Podavanie inflzie

Enjayma v domacom prostredi mozno zvazit' u pacientov, ktori dobre znasali podavanie inflzie v

klinickom zariadeni a nemali reakcie suvisiace s podavanim infazie. Pri hodnoteni vhodnosti

pacienta na podavanie inflzie v domacom prostredi je potrebné zvazit' zakladné komorbidity
pacienta a jeho schopnost’ dodrziavat’ poziadavky podavania inflzie v domécom prostredi. Okrem
toho sa maju zvazit’ tieto kritéria:

. Pacient nesmie mat’ ziadne pretrvavajuce subezné ochorenie, ktoré podl'a nazoru lekédra moze
pacienta vystavit’ vy$Siemu riziku pri podavani inflzie v doméacom prostredi ako pri podavani
infuzie v klinickom zariadeni. Pred za¢atim podavania inflzie v domacom prostredi sa ma
vykonat’ komplexné zhodnotenie, aby sa zabezpecilo, Ze pacient je zdravotne stabilny.

° Pacient musel uspesne dostavat’ infaziu Enjayma v klinickom zariadeni (nemocnica alebo
ambulancia) minimalne tri mesiace pod dohl'adom lekara alebo poskytovatela zdravotnej
starostlivosti, ktory mé skusenosti s liecbou pacientov s CAD.

. Pacient musi byt’ ochotny a schopny dodrziavat’ postupy podavania inflzie v doméacom
prostredi a odporti¢ania oSetrujiiceho lekara alebo poskytovatel'a zdravotnej starostlivosti.

° Zdravotnicky pracovnik, ktory podava inflziu v domacom prostredi, ma byt k dispozicii cely
Cas pocas podavania infizie v domacom prostredi a minimalne 1 hodinu po podani infazie.

Ak sa u pacienta pocas podavania infuzie v domacom prostredi vyskytnt neZiaduce reakcie, proces
podavania infuzie sa ma okamzite zastavit, ma sa zacat’ vhodna medikamentdzna lie¢ba (pozri
Cast’ 4.4) a ma byt o tom informovany oSetrujuci lekar. V takychto pripadoch ma oSetrujuci lekar
rozhodnut’, ¢i sa maju podat’ d’alsie infuzie, a ak ano, ¢i sa maju infizie podavat’ v nemocnici alebo
pod dohl'adom v zariadeni ambulantnej zdravotnej starostlivosti.

4.3  Kontraindikéacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Sledovatel'nost

Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov
a Cislo Sarze podaného lieku.

Infekcie

Enjaymo je zacielené na klasicki cestu komplementu (complement pathway, CP), a Specificky sa
viaze na proteinovu zlozku komplementu 1, podzlozku s (Cls), ktora brani $tiepeniu proteinu
komplementu C4. Hoci lektinova a alternativne cesty nie st ovplyvnené, pacienti m6zu mat’ zvySenu
nachylnost’ na zavazné infekcie, najma infekcie spdsobené opuzdrenymi baktériami, ako si Neisseria
meningitides, Streptococcus pneumoniae a Haemophilus influenza. Pred zacatim lie¢by Enjaymom
maju byt pacienti zaockovani proti Opuzdrenym baktériam, pozri nizsie ,,Ockovania“.

V klinickych §tadiach s CAD sa u pacientov lie¢enych Enjaymom hlasili zavazné infekcie vratane
sepsy (pozri Cast’ 4.8). Enjaymo sa nema podavat’ pacientom s aktivnymi zavaznymi infekciami.
Pacienti maja byt monitorovani na skoré prejavy a symptomy infekcii a maju byt’ informovani, aby v
pripade vyskytu takychto symptomov okamzite vyhladali lekarsku pomoc.

Pacienti s virusovou hepatitidou a HIV boli z klinickych $tadii vyluceni. Pred liecbou a pocas lieCby
musia pacienti informovat’ svojho lekara, ak im diagnostikovali hepatitidu B, hepatitidu C alebo
infekciu HIV. Pri lie¢be pacientov s hepatitidou B, hepatitidou C alebo infekciou HIV v anamnéze sa
vyZzaduje opatrnost’.

Ockovania



Pacientov ockujte podl'a najaktualnejSich miestnych odporacani pre pacientov s pretrvavajucimi
deficitmi komplementu vratane o¢kovacich latok proti meningokokom a streptokokom. Pacientov
preockujte v sulade s miestnymi odporicaniami.

Minimélne 2 tyZdne pred podanim prvej davky Enjayma imunizujte pacientov bez ockovania proti
opuzdrenym baktériam v anamnéze. Ak je indikovand urgentna liecba Enjaymom u neoc¢kovaného
pacienta, o¢kovaciu latku (o¢kovacie latky) mu podajte ¢o najskor. Prinosy a rizika antibiotickej
profylaxie na prevenciu infekcii u pacientov liecenych Enjaymom neboli stanovené.

Reakcie z precitlivenosti

Tak ako pri inych liekoch s obsahom proteinov aj pri podavani Enjayma sa mozu objavit’ reakcie z
precitlivenosti vratane anafylaxie. V klinickych $tudiach sa po podani Enjayma nepozorovali ziadne
zavazné reakcie z precitlivenosti. Ak sa vyskytn reakcie z precitlivenosti, preruste podavanie
Enjayma a zac¢nite vhodnu liecbu.

Reakcie sUvisiace s podavanim inflizie

Podavanie Enjayma mo6ze mat’ po¢as podavania infizie alebo bezprostredne po podani infizie za
nasledok vznik reakcii stvisiacich s podavanim infuzie (pozri ¢ast’ 4.8). U pacientov sa maju
monitorovat’ reakcie suvisiace s podavanim inflzie, a ak sa reakcia objavi, infizia sa ma prerusit’ a
ma sa zacat’ vhodna liecba.

Systémovy lupus erythematosus (SLE)

Jedinci s dedi¢nym deficitom klasickej cesty komplementu maju vyssie riziko vzniku SLE. Pacienti
so SLE boli z klinickych stadii s Enjaymom vylaéeni. U pacientov lie¢enych Enjaymom sa maja
monitorovat’ prejavy a symptémy SLE a majd sa primerane vyhodnotit’. Enjaymo pouZivajte

s opatrnost’ou U pacientov so SLE aj u pacientov, u ktorych sa rozvini prejavy a symptomy SLE.

Monitorovanie prejavov CAD po preruseni lie¢by Enjaymom

Utinky na hemolyzu po ukonéeni liecby slabn. V pripade preruienia lie¢by je preto potrebné u
pacientov monitorovat’ prejavy a symptémy hemolyzy.

Sodik

Tento liek obsahuje 3,5 mg na ml alebo 77 mg sodika na injek¢éni liekovku, ¢o zodpoveda 3,85 %
WHO odport¢aného maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospeld osobu.

45 Liekové a iné interakcie

Neuskuto¢nili sa ziadne interakéné Studie. Nie je pravdepodobné, Zze by bolo Enjaymo kandidatom
pre liekové interakcie sprostredkovanych cytochrémom P450, ked’Ze ide o rekombinantny P'udsky
protein. Interakcia sutimlimabu so substratmi CYP sa neskiimala. Sutimlimab vSak u pacientov
znizuje hladiny prozépalovych cytokinov, ako je IL-6, o ktorom je zname, ze potlaca expresiu
$pecifickych pecenovych enzymov CYP450 (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19 a CYP3A4). Preto je
potrebna opatrnost’ pri za¢ati alebo ukonc¢ovani lie¢by sutimlimabom u pacientov, ktori dostavaju aj
substraty CYP450 3A4, 1A2, 2C9 alebo 2C19, predovsetkym pri liekoch s Gzkym terapeutickym
indexom (ako je warfarin, karbamazepin, fenytoin a teofylin), a davky sa maju podla potreby
upravit.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie st k dispozicii Udaje o pouziti sutimlimabu u gravidnych Zien. Studie na zvieratach nepreukazali
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priame alebo nepriame $kodlivé u¢inky z hl'adiska reprodukénej toxicity (pozri ¢ast’ 5.3).

Je zname, ze T'udské protilatky IgG prechadzaju placentarnou bariérou; preto sa sutimlimab moze
preniest’ z matky na vyvijajuci sa plod.

Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnut’ sa pouzivaniu sutimlimabu pocas gravidity.
Sutimlimab sa ma podavat’ pocas gravidity len vtedy, ak je to jednoznacne indikované.

Dojcenie

Je zname, Ze T'udské IgG sa vylucuju do materského mlieka pocas niekol’kych prvych dni po pérode,
ktorych koncentracie kratko na to klesaju na nizke. V désledku toho nemozno pocas tohto kratkeho
obdobia vylucit riziko pre doj¢ené diet’a. Nie je zname, ¢i sa sutimlimab/metabolity vylucuju do
Pudského mlieka. Rozhodnutie, ¢i ukonéit’ dojéenie alebo ukonéit/prerusit’ lieCbu sutimlimabom sa
ma urobit’ po zvazeni prinosu dojcenia pre diet’a a prinosu liecby pre Zenu.

Fertilita

Uginky sutimlimabu na samé&iu a samiciu fertilitu sa u zvierat neskumali. V §tadiach s opakovanym
podavanim sutimlimabu s expoziciami az do priblizne 4-nasobku odporticanej davky u I'udi sa u opic
cynomolgus nepozorovali Ziadne u¢inky na reproduk¢né organy.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Enjaymo nema ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie na Enjaymo v klinickych $tadiach CADENZA a CARDINAL
boli bolest’ hlavy, hypertenzia, infekcia mocovych ciest, infekcia hornych dychacich ciest,
nazofaryngitida, nauzea, bolest’ brucha, reakcie suvisiace s podavanim infzie a cyandza (hlasené ako
akrocyanéza).

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

Hodnotenie bezpecnosti Enjayma u pacientov s CAD bolo primarne zalozené na udajoch od
66 pacientov, ktori sa zu¢astnili randomizovanej, placebom kontrolovanej studie fazy 3 (CADENZA)
a otvorenej Stadie s jednou skupinou (CARDINAL).

V tabulke 2 st uvedené neziaduce reakcie pozorované v stadidch CADENZA a CARDINAL
uvedené podl'a triedy organovych systémov a frekvencie s pouzitim nasledovnych kategorii: vel'mi
Casté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000
az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000). V ramci kazdej skupiny frekvencii si neziaduce reakcie
usporiadané v poradi klesajucej zdvaznosti.

Tabul’ka 2 Zoznam neZiaducich reakecii v Studiach CADENZA a CARDINAL

MedDRA trieda organovych | Vel'mi &asté Casté
systémov
Infekcie a nakazy Infekcie mocovych ciest Infekcie dolnych dychacich
Cystitida ciest®
Infekcia hornych dychacich Urosepsa
ciest?
Nazofaryngitida®
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Gastroenteritida Infekcia mo¢ovych ciest
Rinitida spdsobena baktériou
Escherichia

Bakterialna infekcia mocovych
ciest

Bakterialna cystitida

Oralny herpes

Virémia Herpes simplex
Herpes zoster

Herpes simplex

Celkové poruchy a reakcie Pyrexiaf

V mieste podania Pocit chladuf

Reakcie stvisiace s podavanim
inflzief

Poruchy nervového systému Bolest’ hlavy Aura’
Zavrat™

Poruchy ciev Hypertenzia® Hypotenzia™

Cyanoza (hlasena ako Stresova kardiomyopatia’
akrocyan6za)
Raynaudov fenomén

Poruchy gastrointestinalneho Bolest’ brucha® Hnacka'
traktu Nevolnost Dyspepsia’
Aftozny vred'

Poruchy dychacej sustavy, Pocit nepohodlia v hrudniku®™
hrudnika a mediastina

Poruchy koZze a podkozného Pruritus™
tkaniva

gInfekcie hornych dychacich ciest: infekcia hornych dychacich ciest, bronchitida a virusova
infekcia hornych dychacich ciest

®Nazofaryngitida: nazofaryngitida, faryngitida

¢Infekcie dolnych dychacich ciest: pneumaénia spdsobena baktériou Klebsiella, pneuménia
spbsobena ochorenim COVID-19, infekcia dolnych dychacich ciest, virusova infekcia dychacich
ciest, infekcia dychacich ciest, pneumonia

dHypertenzia: hypertenzia, zvyseny krvny tlak, esencialna hypertenzia, hypertenzna kriza,
hypertenzia bieleho plasta

*Bolest’ brucha: bolest’ brucha, bolest’ v dolnej ¢asti brucha, bolest’ v hornej ¢asti brucha, citlivost’
brucha

‘Reakcia suvisiaca s podavanim inflzie: vietky sa vyskytli do 24 hodin od zac¢iatku podavania
inflzie Enjayma. *Udalosti naznacujtce reakcie z precitlivenosti si zahrnuté v tabul’ke.

Zavazné infekcie

Z0 66 pacientov, ktori sa zG¢astnili $tudii CADENZA a CARDINAL, sa zavazné infekcie hlasili u 10
(15,2 %) pacientov. Medzi zavazné infekcie uvedené v tabul’ke neziaducich reakcii patri infekcia
dychacich ciest [pneumdnia spdsobend baktériou Klebsiella (n=1), infekcia dychacich ciest (n=1),
pneumonia spdsobend ochorenim COVID-19 (n=1)], infekcia mocovych ciest [urosepsa (n=1) ,
infekcia mo¢ovych ciest (n=1), bakterialna infekcia mocovych ciest (n=1)], herpes zoster

(n=1). Liecba sutimlimabom bola prerusend u jedného pacienta z dovodu zavaznej infekcie so
smrtel'nym nasledkom, pneumanie spdsobenej baktériou Klebsiella. Neboli hlasené ziadne d’alsie
smrtel'né pripady infekcii. Pozri ¢ast’ 4.4 ohl'adom informacii o odpora¢aniach o¢kovania proti
zavaznym infekcidm a na monitorovanie skorych prejavov a symptémov infekcii.

Imunogenita

Imunogenita sutimlimabu sa hodnotila u pacientov s CAD v stadidch CARDINAL a CADENZA na
zaciatku lie¢by, po¢as obdobia lie¢by a na konci lie¢by (26. tyZdeit). U dvoch z 24 pacientov (8,3 %)
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zaradenych do §tudie CARDINAL, ktori dostali aspon jednu davku sutimlimabu, sa vyvinuli
protilatky proti lieku (antidrug antibody, ADA) vyvolané liecbou. V stadii CADENZA sa u 6 zo
42 pacientov lieCenych sutimlimabom (14,3 %) vyvinuli ADA vyvolané liecbou. ADA boli
prechodnej povahy s nizkym titrom a nesaviseli so zmenami farmakokinetického profilu, klinickej
odpovede alebo neziaducimi udalost’ami.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umozituje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby
hlasili akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.
4.9 Predavkovanie

U pacientov, u ktorych dojde k predavkovaniu, sa odporuca okamzité prerusenie podavanie infazie a
dokladné monitorovanie.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, selektivne imunosupresiva, ATC kdd: LO4AA55

Mechanizmus u¢inku

Sutimlimab je monoklonalna protilatka (mAb) 1gG podtriedy 4 (IgG4), ktora inhibuje klasicku cestu
(CP) a $pecificky sa viaze na proteinovia zlozku komplementu 1, podzlozku s (C1s), serinovu
proteazu, ktora stiepi C4. Sutimlimab neinhibuje aktivity lektinovej a alternativnej cesty
komplementu. Inhibicia klasickej cesty komplementu na Grovni Cls zabranuje ukladaniu opsoninov
komplementu na povrchu ¢ervenych krviniek, ¢o vedie k inhibicii hemolyzy u pacientov s CAD,
zabrafiuje tvorbe prozapalovych anafylatoxinov C3a a Cba a ,,downstreamu* termindlneho komplexu
komplementu C5b-9.

Klinické udinnost’ a bezpeénost’

U pacientov s CAD sa po prvom podani infuzie Enjayma pozorovala viac ako 90 % inhibicia CP a
hladiny C4 sa vratili na normalne Grovne (0,2 g/l) do jedného tyzdna po prvej davke Enjayma.

Bezpe¢nost’ a ué¢innost’ Enjayma u pacientov s chorobou chladovych aglutininov (CAD) sa hodnotili
v randomizovanej, dvojito zaslepenej, placebom kontrolovanej stadii fazy 3 (CADENZA)

u 42 pacientov (n=22 na Enjayme a n=20 na placebe) a v otvorene;j $tadii s jednou skupinou fazy 3
(CARDINAL) u 24 pacientov pocas obdobia trvania 26 tyzdiiov. Po ukon¢eni Sestmesaénych obdobi
liegby (Cast’ A) pacienti v oboch $tudiach pokradovali v lie¢be Enjaymom vo faze predizenia §tidie
hodnotiacej dlhodobl bezpeénost’ a trvanie odpovede (Cast' B) pocas d’alsich 12 mesiacov
(CADENZA\) a 24 mesiacov (CARDINAL) po ukonéeni lie¢by posledného pacienta v Casti A. Obe
Stadie zahtnali 9-tyzdnové nasledné sledovanie po podani poslednej davky Enjayma. KIa¢ovymi
kritériami vhodnosti boli vychodiskova hladina hemoglobinu (Hb) < 10 g/dl a aktivna hemolyza s
hladinou bilirubinu nad normalnym referenénym rozsahom. Pacienti so syndromom chladovych
aglutininov (cold agglutinin syndrome, CAS) boli vyltéeni. Pacienti v §tadii CADENZA nemali v
anamnéze transfziu v priebehu 6 mesiacov ani viac ako jednu transfziu krvi po¢as 12 mesiacov
pred zaradenim do §tadie, zatial’ co pacienti zaradeni do Stidie CARDINAL mali v anamnéze aspon
jednu zdokumentovanu transflziu krvi v priebehu 6 mesiacov pred zaradenim do §tadie. Pacientom
sa podavala intraven6zna davka 6 500 mg pri 39-< 75 kg alebo 7 500 mg Enjayma pri > 75 kg pocas
priblizne 60 minGt v 0. den, 7. defi a potom kazdych 14 dni. Hlavné charakteristiky pri vstupe do
Stadie skimanej populacie su zhrnuté v tabul’ke 3 nizsie.


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

Tabul’ka 3 Vstupné charakteristiky pacientov zaradenych do klinickych $tudii

Statisticky CADENZA CARDINAL
Parameter
parameter
Placebo Enjaymo Enjaymo
N=20 N=22 N=24
Vek Priemer 68,2 65,3 71,3
Min, Max 51, 83 46, 88 55, 85
Pohlavie
Muz n (%) 4 (20,0) 5(22,7) 9(37,5)
Zena 16 (80,0) 17 (77,3) 15 (62,5)
Telesna hmotnost’ Priemer, kg 64,9 66,8 67,8
Min, Max 48, 95 39, 100 40,112
Hemoglobin Priemer, g/dI 9,33 9,15 8,59
Bilirubin (celkovy)* pmol/l 35,77 41,17 53,26
(1,75 x ULN) | (2x ULN) | (2,6 x ULN")
Transflzia v Priemerny
anamnéze pocet 0 0 3,2(1,19)
Za poslednych transflzii
6 mesiacov (rozsah) 0 0,14 (0,1) 4,8 (1, 23)
Za poslednych
12 mesiacov
FACIT' - Stupnica Priemer 32,99 31,67 32,5
Unavy

*N=21 v studii CARDINAL; Placebo N=18 a Enjaymo N=20 v $tudii CADENZA, z (dajov o
bilirubine sa vylucili pacienti s pozitivnym testom alebo bez dostupného vysledku testu na Gilbertov
syndrém.

"ULN: Horna hranica normalu, FACIT: Funké&né hodnotenie lie¢by chronickej choroby (FACIT -
unava sa meria na stupnici od 0 (najhorsia unava) do 52 (bez Unavy)

Stiidia CADENZA

Styridsat'dva pacientov bolo randomizovanych na lie¢bu Enjaymom (n=22) alebo na podavanie
placeba (n=20) do 25. tyzdna.

Utinnost sa zakladala na podiele pacientov, ktori splnili kritéria primarneho koncového ukazovatela:
zvysenie hladiny Hb 0 > 1,5 g/dl oproti vychodiskovej hodnote v ¢asovom bode hodnotenia lie¢by
(priemerna hodnota z 23., 25. a 26. tyzdna), Ziadna transfizia krvi od 5. tyzdia az do 26. tyzdia a
ziadna lietba CAD nad ramec toho, ¢o bolo povolené podl'a protokolu od 5. tyzdna az do 26. tyzdna.
Pacient dostal transfuziu krvi, ak dosiahol nasledovnud hranicu hemoglobinu: Hb < 7 g/dl alebo pri Hb
< 9 g/dl so symptomami. Zakazané terapie zahffali liecbu samotnym rituximabom alebo kombinaciu
s cytotoxickymi latkami.

Utinnost sa d’alej hodnotila podl'a nasledovnych dvoch kI'i¢ovych sekundarnych koncovych
ukazovatel'ov: na zaklade Gi¢inku Enjayma na priemernt zmenu Hb oproti vychodiskovej hodnote

a skore stupnice Ginavy FACIT na postdenie zmeny v kvalite Zivota. Dalsie sekundarne koncové
ukazovatele boli: laboratérne merania hemolyzy vratane priemernej zmeny celkového bilirubinu
oproti vychodiskovej hodnote. Zozbierané podporné Udaje o G¢innosti zahfiali pouZitie transflzie po
piatich tyzdnoch liecby.

Vysledky ucinnosti st opisané v tabul’kach 4 a 5 nizsie.

Tabul’ka 4 Vysledky t¢innosti u pacientov s CAD v §tiidii CADENZA — Cast’ A



Parameter

Statisticky
parameter

Placebo
N=20

Enjaymo
N=22

Uéinok
liecby

Reagujuci na lie¢bu?

%
(95 % CI)

Pomer
pravdepodobnosti
(95 % ClI)

p hodnota

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

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

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

Hemoglobin

Priemerna zmena
oproti
vychodiskovej
hodnote (LS’
priemer), g/dl

0,09

2,66

2,56

95% CI LS
priemer

(-0,5; 0,68)

(2,09; 3,22)

(1,75; 3,38)

p hodnota

<0,001

Priemerny pocet transfuzii
(5. tyzden aZ 26. tyZder)

n (SD)

0,5 (1,1)

0,05 (0,2)

NC

FACIT'- stupnica GUnavy

Priemer

33,66

43,15

Priemerna zmena
oproti
vychodiskovej
hodnote (LS’
priemer)

191

10,83

8,93

95% CI LS
priemer

(-1,65;
5,46)

(7,45;
14,22)

(4; 13,85)

p hodnota

<0,001

Celkovy bilirubin*

Priemer, umol/I

33,95

12,12

Priemerna zmena
oproti
vychodiskovej
hodnote

-1,83

-22,13

NC

Pocet
normalizovanych
pacientov (%)

4 (22,2 %)

15 (88,2)

aReagujuci na lie¢bu bol definovany ako pacient so zvysenou hladinou Hb o > 1,5 g/dl oproti

vychodiskovej hodnote v ¢asovom bode hodnotenia lie¢by (priemerna hodnota z 23., 25. a

26. tyzdna), bez transfuzie krvi od 5. tyzdna do 26. tyzdia a bez akejkol'vek liecby CAD nad rdmec

toho, ¢o bolo povolené podl'a protokolu od 5. tyzdia do 26. tyzdna.
*N=18 pre placebo a N=17 pre Enjaymo, z Gdajov o bilirubine boli vyluceni pacienti s pozitivnym
testom alebo bez dostupného vysledku testu na Gilbertov syndrom
FLS: metdda najmensich Stvorcov, FACIT: Funk¢né hodnotenie liecby chronickej choroby, NC=

Nepocitané

Priemerna zmena hemoglobinu (Hb) oproti vychodiskovej hodnote je znazornena na obrazku 1

nizsie.
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Obrézok 1 Stidia CADENZA Cast’ A: Graf priemernej zmeny hemoglobinu (g/dl) (+/- SE)
oproti vychodiskovej hodnote pri navsteve
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Priemerné hladiny bilirubinu pri navsteve st zndzornené na obrazku 2 nizsie.

Obréazok 2 — Stidia CADENZA Cast’ A: Graf priemerného bilirubinu (umol/l) (+/- SE) pri
navsteve (s vylu¢enim jedincov s pozitivnym testom alebo s neznamymi vysledkami testu na
Gilbertov syndréom)
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Kvalita Zivota suvisiaca so zdravim
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V Casti A sl zvysenia priemerného skore stupnice Gnavy FACIT uvedené na obrazku 3 niZsie.

Obréazok 3 — Stidia CADENZA Cast’ A: Graf priemernej zmeny skore stupnice Unavy FACIT
(SE) pri navsteve — pozorované — cely analyzovany subor
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V Casti B sa priemerné hladiny hemoglobinu udrzali na > 11 g/dl a pozorovala sa trvala normalizacia
priemernych hladin bilirubinu, ¢o poukazuje na trvaly pokles hemolyzy. ZlepSenia skére stupnice
Unavy FACIT pozorované v Casti A sa zachovali.

Po poslednej davke Enjayma v $tudii sa pozorovali prejavy a symptomy rekurentnej hemolyzy.
Priemerny hemoglobin devit’ tyzdiiov po poslednej davke v Casti B klesol 0 2,41 g/dl (smerodajna
odchylka, SD: 2,21) a priemerny bilirubin sa zvysil o 21,80 pmol/l (SD: 18,14) od poslednych
dostupnych hodnét pocas lie¢by. Priemerné skore stupnice Gnavy FACIT sa vrétilo na Urovne blizke
vychodiskovym hodnotdm na 31,29 s priemernou zmenou SD oproti vychodiskovej hodnote o -1,40
(11,48).

Stiidia CARDINAL

Enjaymo sa podavalo dvadsiatim Styrom pacientom do 25. tyzdna.

Utinnost’ sa zakladala na podiele pacientov, ktori spinili kritéria primarneho koncového ukazovatela:
zvysenie hladiny Hb 0 > 2 g/dl oproti vychodiskovej hodnote alebo hladina Hb > 12 g/dl v ¢ase
hodnotenia lie¢by (priemerna hodnota z 23., 25. a 26. tyzdna), ziadna transfuzia krvi od 5. tyzdna do
26. tyzdna a ziadna liecba CAD nad ramec toho, ¢o bolo povolené podl’a protokolu od 5. tyzdia do
26. tyzdna. Pacient dostal transfuziu krvi, ak dosiahol nasledovn( hranicu hemoglobinu: Hb < 7 g/dlI
alebo pri Hb < 9 g/dl so symptémami. Zakazané terapie zahtiali lieCbu samotnym rituximabom alebo
kombinéciu s cytotoxickymi latkami.

Utinnost sa d’alej hodnotila podla nasledovnych sekundarnych koncovych ukazovatelov: na zaklade
uéinku Enjayma na Hb a laboratorne merania hemolyzy vratane priemernej zmeny celkového
bilirubinu oproti vychodiskovej hodnote. Zmena v kvalite Zivota sa hodnotila ako priemerna zmena
oproti vychodiskovej hodnote skore stupnice Unavy FACIT ako sekundarny koncovy ukazovatel’.
Zozbierané podporné udaje o ti€innosti zahtnali pouZitie transfuzie po piatich tyzdnoch liecby.
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Tabul’ka 5 uvadza vysledky G¢innosti u pacientov s CAD v stadii CARDINAL.

Tabul’ka 5 - VysledKy uéinnosti u pacientov s CAD v $tiadii CARDINAL — Cast’ A

Parameter Statistické parametre EN‘IilAz\qul o
Reagujuci na lie¢bu® n (%) 13 (54)
Hemoglobin Priemerna zmena oproti vychodiskovej
hodnote (LS' priemer), g/dI 2,60
95 % CI LS priemer (0,74; 4,46)
Priemerny pocet transfuzii n 09
(5. tyZden az 26. tyzder) ’
Celkovy bilirubin* Priemer, umol/I 15,48 (0,76 x
ULNT)
Priemerna zmena oproti vychodiskovej -38,18
hodnote (LS™ priemer)
Pocet normalizovanych pacientov (%) 13 (54,2)
FACIT'- stupnica Unavy Priemer 44,26
Priemerna zmena oproti vychodiskovej 10,85
hodnote (LS™ priemer)
95 % CI LS priemer (8,0; 13,7)

aReagujuci na lie¢bu bol definovany ako pacient so zvys$enou hladinou Hb o > 2 g/dl oproti
vychodiskovej hodnote alebo hladinou Hb > 12 g/dl v ¢ase hodnotenia liecby (priemerna hodnota z
23., 25. a 26. tyzdna), bez transfuzie krvi od 5. tyzdia do 26. tyzdna a bez akejkol'vek liecby CAD
nad ramec toho, ¢o bolo povolené podl'a protokolu od 5. tyzdna do 26. tyzdia.

*N=21 1udaje o bilirubine s vylu¢enim pacientov s Gilbertovym syndrémom

TLS: metdda najmensich stvorcov, ULN: Horna hranica normalu, FACIT: Funkéné hodnotenie

liecby chronickej choroby

V Casti B sa priemerné hladiny hemoglobinu udrzali na > 11 g/dl a pozorovala sa trvala normalizacia
priemernych hladin bilirubinu, ¢o poukazuje na trvaly pokles hemolyzy.

Po poslednej davke Enjayma v $tudii sa pozorovali prejavy a symptdmy rekurentnej hemolyzy.
Priemerny hemoglobin devit tyzdiiov po poslednej davke v Casti B klesol 0 2,28 g/dl (SD: 1,80) a
priemerny bilirubin sa zvysil 0 24,27 umol/l (SD: 13,51) od poslednych dostupnych hodn6t pocas
liecby. Priemerné skore stupnice Unavy FACIT sa vrétilo k vychodiskovym hodnotdm, s priemernou
zmenou SD oproti vychodiskovym hodnotam pred liecbou 0 1,05 (8,15).

Pediatricka populdcia

Eurdpska agentira pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky $tadii s Enjaymom vo
vsetkych podskupinach pediatrickej populécie v lie¢be primarnej choroby chladovych aglutininov
(informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

Populécia starsich pacientov

Vicsina pacientov (43/66, 65 %) zaradenych do klinickych $tudii s Enjaymom na lie€bu CAD bola
vo veku 65 rokov alebo starsi. Hlasené klinické skisenosti nezistili ziadne rozdiely v odpovediach na
liecbu medzi pacientmi star§imi ako 65 rokov a mlad$imi pacientmi.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika (PK) sutimlimabu bola charakterizovana u 24 pacientov (CARDINAL)

a 42 pacientov (CADENZA), ¢o zahrfialo 51 pacientov lieCenych davkou 6 500 mg a 15 pacientov
7 500 mg podl'a odporac¢aného davkovania. Celkové expozicie v rovnovaznom stave navrhovanej
davkovacej schémy st uvedené v tabul’ke 6.
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Tabul’ka 6 - Priemerné (SD) parametre expozicie v rovnovaznom stave

CARDINAL a .
CADENZA Davka (mg) Chin (Ug/ml)* AUCss (ug-h/ml)*
Priemer (SD) 6 500 (n=51) 1397 (721) 697 449 (256 234)
7 500 (n=15) 1107 (661) 576 017 (253 776)

* Skratky: AUC, = plocha pod krivkou medzi 2 po sebe nasledujicimi davkami po dosiahnuti
rovnovazneho stavu; Cmin = minimalna koncentracia v rovnovdznom stave definovand ako 1 hodina
pred podanim nasledujlcej davky

Rovnovazny stav sa dosiahol v 7. tyzdni od zaciatku lie¢by sutimlimabom s mierou kumuléacie nizsou
ako 2.

Distribucia

U pacientov s CAD bol distribu¢ny objem v rovnovaznom stave v centralnych a periférnych
kompartmentoch priblizne 5,8 I.

Biotransformécia

Sutimlimab je protein. VSeobecne je zname, Ze protilatky sa metabolizuju degradaciou na malé
peptidy a jednotlivé aminokyseliny.

Elimin4cia
Pol¢as eliminacie sutimlimabu zavisi od plazmatickej koncentracie. Terminalny polcas eliminécie
sutimlimabu v rovnovaznom stave zalozeny na celkovom klirense (linearny a nelineéarny klirens) je

16 dni.

Linearita/nelinearita

Po jednorazovych davkach preukéazal klirens sutimlimabu prudky zac¢iato¢ny pokles pri davkach
niz§ich ako 30 mg/kg (~ 2 g), medzi davkami 60 a 100 mg/kg sutimlimabu sa zmenil na nezavisly od
davky.

Speciélne populécie

Na zaklade pohlavia, veku, poruchy funkcie pecene alebo poruchy funkcie obli¢iek sa nepozorovali
Ziadne klinicky vyznamné rozdiely vo farmakokinetike sutimlimabu. Hladiny expozicie (Crmax, Cmin @
AUC) v rovnovaznom stave boli odhadnuté na zaklade davky 6 500 mg (< 75 kg) a 7 500 mg

(> =75 kg) podanych na 0. def, 7. deii a potom kazdych 14 dni. Popula¢na farmakokineticka analyza
preukézala podobné parametre expozicie medzi pohlaviami u 101 muzov a 95 zien zaradenych do
Studie.

Populac¢na farmakokineticka analyza preukézala podobné parametre expozicie u 0séb réznych rés
(94 belosi, 10 ¢ernosi, 42 aziati).

Popula¢né farmakokinetickd analyza ukéazala, Ze telesnd hmotnost’ a etnicka prislusnost’ (Japonci
verzus ini ako Japonci) ovplyvnili farmakokinetiku sutimlimabu. NiZ$ia expozicia sa pozorovala u
0s6b s vysSou telesnou hmotnost'ou. Na zaklade porovnania krizovej stadie bola AUCo.168
sutimlimabu po davke 30 az 100 mg/kg az o 38 % vysSia u 0s6b japonského pdvodu ako 0s6b iného
povodu.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah
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Koncentracia sutimlimabu vyssia ako 100 pg/ml viedla k maximalnej inhibicii CP. Navrhovana
schéma davkovania viedla k dostato¢nej expozicii sutimlimabu v rovnovaznom stave na dosiahnutie
klinicky vyznamnych t¢inkov na Hb, bilirubin a celkové hladiny C4.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

V rozsirenej $tadii prenatalneho a postnatalneho vyvoja (enhanced pre and postnatal development,
ePPND) na opiciach cynomolgus sa neodhalili Ziadne dokazy nepriaznivych vyvojovych nasledkov
po intravendznom podévani sutimlimabu od organogenézy az do pérodu pri expoziciach priblizne 2-
3-nasobku AUC u l'udi pri maximalnej odporucanej davke. V stadiach s opakovanym podavanim
sutimlimabu s expoziciami az do priblizne 4-ndsobku odportcanej davky u I'udi sa u opic
cynomolgus nepozorovali Ziadne u¢inky na reprodukéné organy.

Nevykonali sa Ziadne $tudie na zvieratach na vyhodnotenie karcinogénneho potencialu sutimlimabu.
Predklinické Gdaje ziskané na zaklade predklinickych $tidii na opiciach cynomolgus neodhalili
ziadne osobitné riziko pre l'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

polysorbat 80 (E433)

chlorid sodny

dibazicky fosfore¢nan sodny (E339)

monobazicky fosfore¢nan sodny (E339)

voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa Ziadne $tudie kompatibility, preto sa tento lieck nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

Zatvorena injekéna liekovka:

3 roky

Uchovéavanie lieku po otvoreni:

Chemicka a fyzikalna stabilita pred pouzitim je preukazana pocas 16 hodin pri teplote 18°C az 25°C
alebo pocas 72 hodin pri teplote 2°C az 8°C. Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’
okamZite.

Ak sa nepouzije okamzite, za ¢as a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel
a za normalnych okolnosti nemajl presiahnut’ 24 hodin pri 2°C az 8°C alebo 8 hodin pri izbovej
teplote, pokial’ sa otvorenie injekénej liekovky a naplnenie infGzneho vaku nevykonalo za
kontrolovanych a validovanych aseptickych podmienok.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte v chladnic¢ke (2°C—8°C).
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred svetlom.

Neuchovavajte v mraznicke.
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Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni injek¢énej liekovky s lickom, pozri Cast’ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

22 ml roztoku v injekénej liekovke (sklo typu 1) so zatkou (butylovd gumova), obrubou (hlinik) a
vyklapacim vie¢kom.

Kazdé balenie obsahuje 1 alebo 6 injekénych liekoviek.
Na trh nemusia byt’ uvedené vsetky vel'kosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchéadzanie s liekom

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

Enjaymo sa dodava ako roztok v jednodavkovej injekénej lickovke a ma ho pripravit’ zdravotnicky
pracovnik za pouzitia aseptickej techniky.

Priprava
1. Vyberte Enjaymo z chladni¢ky. Na minimaliz&ciu penenia netraste.

2. Pred podanim injek¢né liekovky vizudlne skontrolujte, ¢i neobsahuju pevné castice a
¢i nezmenili farbu. Roztok je opalescen¢nd a bezfarebna az svetlozlta tekutina. Nepodavajte, ak
doslo k zmene farby alebo ak st pritomné iné cudzie pevné astice.

3. Vypocitany objem odoberte z prislusného poctu injekénych liekoviek na zaklade odporacane;j
davky (pozri tabul’ku 1) a dajte do prazdneho infizneho vaku. Nepouzith ¢ast’, ktora zostala v
injek¢nej liekovke, zlikvidujte.

4.  Pripraveny roztok sa ma podat’ okamzite. Podmienky uchovavania, pozri ¢ast’ 6.3.

Podavanie

1. Pred podanim nechajte inflzny roztok dosiahnut’ izbovu teplotu (18°C-25°C). Rychlost’
podavanie infdzie njdete v tabulke 1, pozri Cast’ 4.2. Inflizia sa ma podavat’ pocas 1-2 hodin v
zavislosti od telesnej hmotnosti pacienta. Influziu podavajte iba pomocou polyétersulfénového
(PES) membranového filtra s velkostou porov 0,22 mikronov. M6zu sa pouzit’ ohrievace
infazii, neprekracujte teplotu 40°C.

2. Infuzny katéter a hadi¢ky sa maja naplnit’ podavanym roztokom bezprostredne pred podanim
inflzie a ihned’ po ukonceni podavania inflzie sa maju vyplachnut’ dostatoénym mnozstvom
(priblizne 20 ml) injekéného roztoku chloridu sodného s koncentraciou 9 mg/ml (0,9 %).

3. Nepozorovali sa Ziadne inkompatibility medzi infaznym roztokom Enjayma a infaznymi vakmi
vyrobenymi z di-(2-etylhexyl)ftalatu (DEHP)-plastifikovaného polyvinylchloridu (PVC),
etylénvinylacetatu (EVA) a polyolefinu (PO); sipravami na podavanie liekov vyrobenymi z
DEHP- plastifikovaného PVC, polypropylén (PP) bez obsahu DEHP a polyetylénu (PE) bez
obsahu DEHP; a adaptérmi injekénych liekoviek vyrobenymi z polykarbonatu (PC) a
akrylonitril-butadién-styrénu (ABS).
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10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informéacie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu
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PRILOHA 11

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického liegiva

Biogen Inc.

5000 Davis Drive

Research Triangle Park, NC 27709
USA

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvol'nenie Sarze

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briiningstr. 50

Frankfurt nad Mohanom, 65926
Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekérsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
° Periodicky aktualizované spravy o bezpec¢nosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predloZenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v sUlade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvit PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

° Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad
liekmi, ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’al$ich odstuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovSetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

o Nadstavbové opatrenia na minimalizéciu rizika

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom $tate, kde sa Enjaymo uvedie na
trh, vSetci zdravotnicki pracovnici (healthcare professionals, HCP), od ktorych sa ocakava, ze budi
predpisovat’ Enjaymo, dostali nasledovné edukac¢né materialy:

e  Prirucku pre lekara
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e  Prirucku pre pacienta

Tieto nastroje poskytnt kl'a¢ové bezpecnostné informacie o dolezitom identifikovanom riziku
zavaznych infekcii a dolezitom moznom riziku meningokokovych infekcii.
Prirucka pre lekéra:
e Pouci lekarov, ze pacienti maju byt pred zacatim lie¢by Enjaymom oc¢kovani (podla
najnovsich miestnych usmerneniach o o¢kovani pre pouzitie ockovacich latok u pacientov
s pretrvavajucimi deficitmi komplementu).
¢ Odporuc¢i monitorovanie skorych prejavov a symptémov infekcie pocas liecby.
e QOdporuci individudlne poradenstvo pre pacienta.

Prirucka pre pacienta:
e Zlepsi povedomie o zvySenom riziku infekcie a potrebe ockovania.
e Zlepsi povedomie o skorych prejavoch a priznakoch infekcii a potrebe okamzite vyhl'adat’
lekarsku pomoc, ak sa objavia.
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

Enjaymo 50 mg/ml infuzny roztok
sutimlimab

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda injek¢na liekovka obsahuje 1 100 mg sutimlimabu v 22 ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: polysorbat 80, chlorid sodny, dibazicky fosfore¢nan sodny, monobazicky
fosfore¢nan sodny, voda na injekcie.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Infuzny roztok

50 mg/ml

1 injek¢na liekovka

6 injek¢nych liekoviek

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intraven6zne pouZitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Viac informacii ziskate po naskenovani QR kddu alebo navstivte www.enjaymo.info.sanofi

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Netraste.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladni¢ke. Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovévajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEL’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLA

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

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI:A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CLUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

VNUTORNY STITOK: INJEKCNA LIEKOVKA/SKLO

1. NAZOV LIEKU

Enjaymo 50 mg/ml infazia
sutimlimab

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda injek¢na liekovka obsahuje 1 100 mg sutimlimabu v 22 ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: polysorbat 80 (E433), chlorid sodny, dibazicky fosforeénan sodny (E339),
monobazicky fosfore¢nan sodny (E339), voda na injekcie.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Infuzny roztok
50 mg/ml

| 5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

V.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouzivatela.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Netraste.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnic¢ke. Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovévajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Sanofi B.V.

| 12.  REGISTRACNE CisSLA

| 13.  CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Enjaymo 50 mg/ml infazny roztok
sutimlimab

vTento liek je predmetom d’al$icho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecénosti. MozZete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie ucinky, ak sa u vas vyskytna.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako vam podaju tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo zdravotnu
sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'aj$ich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej
informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Enjaymo a na ¢o sa pouZiva

Co potrebujete vediet predtym, ako vam podaju Enjaymo
Ako vam budu podavat’ Enjaymo

Mozné vedlajsie tcinky

Ako uchovavat’ Enjaymo

Obsah balenia a d’alsie informdcie

ISR .

1. Co je Enjaymo a na ¢o sa pouZiva

Enjaymo obsahuje lie¢ivo sutimlimab a patri do skupiny liekov nazyvanych monoklonalne protilatky.
Pri zriedkavej poruche krvi chorobe chladovych aglutininov (cold agglutinin disease, CAD) sa ur¢ité
protilatky imunitného systému viazu na ¢ervené krvinky. To spdsobuje rozpad Cervenych krviniek
(hemolytick( anémiu) sprostredkovany aktivaciou klasickej cesty komplementu (sucast’ imunitného
systému). Enjaymo blokuje aktivaciu tejto ¢asti imunitného systému.

Enjaymo sa pouZziva na lie€bu hemolytickej anémie u dospelych, ktori maju CAD. Zmieriiuje anémiu
(malokrvnost) a znizuje unavu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam podaji Enjaymo

Nesmi vam podat’ Enjaymo

- ak ste alergicky na sutimlimab alebo na ktorakol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku (uvedenych

V Casti 6).

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako vam podaju Enjaymo, obratte sa na svojho lekara.

Infekcie

Informujte svojho lekara, ak mate akukol’vek infekciu vratane prebiehajlcej infekcie, ako je
infekcia HIV, hepatitida B alebo hepatitida C, alebo ak mate znizenti schopnost’ bojovat’ proti
infekciam.

Ockovania
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Overte si u svojho lekara, Ze ste naleZite zaockovany a tiez ¢i ste dostali ockovacie latky proti
meningokokom a streptokokom.

Odportca sa, aby ste boli zao¢kovani minimalne 2 tyzdne pred zaciatkom lie¢by Enjaymom. Musite
si uvedomit’, Zze ockovanie nemusi vzdy zabranit’ vzniku tychto typov infekcii. Ak sa objavia
akékol'vek prejavy infekcie, okamzite kontaktujte svojho lekara, pozri Cast’ 4 ,,Mozné vedlajsie
ucinky*.

Alergické reakcie

Okamzite vyhladajte lekarsku pomoc, ak spozorujete akékol'vek prejavy alergickej reakcie pocas
podavania lieku alebo po podani tohto lieku. Priznaky, pozri ¢ast’ 4 ,,Mozné vedlajsie G¢inky*.

Reakcie suvisiace s podavanim inflizie

Pocas podavania infuzie alebo bezprostredne po podani infizie mozete spozorovat’ reakcie stvisiace
s podavanim inflzie. Ak sa u vas objavia priznaky suvisiace s podavanim inflzie Enjayma, okamzite
informujte zdravotnickeho pracovnika. Priznaky, pozri ¢ast’ 4 ,,Mozné vedlajsie u€inky*.

Systémovy lupus erythematosus (SLE)

Informujte svojho lekara, ak mate autoimunitné ochorenie, ako je systémovy lupus erythematosus
(SLE), znamy aj ako lupus. Ak sa u vas objavia akékolvek priznaky SLE, ako je bolest’ alebo opuch
klbov, vyrazka na licach a nose alebo nevysvetlite'na horticka, vyhl'adajte lekarsku pomoc.

Deti a dospievajuci

Enjaymo sa nema pouzivat’ u deti a dospievajucich vo veku do 18 rokov, ked’ze CAD sa v tejto
vekovej skupine vo vSeobecnosti nevyskytuje.

Iné lieky a Enjaymo

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi.

Tehotenstvo a dojcenie
Tehotenstvo
Ak ste tehotna, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim

lek&rom predtym, ako vam podajt tento liek. Nie je zname, ¢i Enjaymo ovplyvni vase nenarodené
dieta. Ak ste tehotnd, Enjaymo vdm podaju len vtedy, ak vam to jednozna¢ne odporucil vas lekar.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa Enjaymo vylucuje do materského mlieka. Ak dojcite alebo planujete dojcit’, pred
pouzitim tohto licku sa porad’te so svojim lekarom. Vy a vas lekar sa musite rozhodnut’, ¢i mate
doj¢it’ alebo ¢i vam budl podavat’ Enjaymo.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Tento liek nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

Enjaymo obsahuje sodik
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Tento liek obsahuje 3,5 mg na ml alebo 77 mg sodika (hlavnej zlozky kuchynskej soli) v kazde;j
injekénej liekovke. To sa rovna 3,85 % odporuc¢aného maximalneho denného prijmu sodika v potrave
pre dospelych.

3. Ako vam budu podavat’ Enjaymo

Enjaymo vam poda zdravotnicky pracovnik. Podava sa ako infuzia (kvapky) do zily (intravendzne).
Déavka, ktori vam podaju, bude zavisiet’ od vasej telesnej hmotnosti.

Infuzia zvycajne trva 1 az 2 hodiny. Po kazdej infuzii vas budu sledovat’ z dévodu alergickych
reakcii: po prvom podani inflzie vas buda sledovat’ minimalne 2 hodiny. Po naslednych inflziach
vas budu sledovat’ minimalne 1 hodinu.

Zvycajne dostanete:

o zaciato¢nu davku Enjayma

o davku Enjaymo o tyzden neskor

. potom budete dostavat’ Enjaymo kazdé 2 tyzdne.

Podanie infuzie v doméacom prostredi

. Enjaymo budete dostavat’ minimalne tri mesiace v zdravotnickom zariadeni.
o Potom moze vas lekar zvazit, ze mozete dostdvat’ infiziu Enjayma v domécom prostredi.
o Podanie infuzie v domécom prostredi vykona zdravotnicky pracovnik.

Ak vam podaju viac Enjayma, ako mali
Tento liek bude podavat’ zdravotnicky pracovnik. Ak si myslite, ze vam omylom podali prili§ vela
Enjayma, porad’'te sa so svojim lekarom.

Ak zabudnete pouZit’ Enjaymo
Ak nepridete na termin na podanie Enjayma, ihned’ kontaktujte svojho lekara, aby vam dal iny termin
na podanie infuzie.

Ak prestanete pouZivat’ Enjaymo

Utinky Enjayma sa po ukonéeni lie¢by znizia. Ak vam prestana podavat’ Enjaymo, vas lekar méa
skontrolovat’, ¢i sa u vas opét’ neobjavia prejavy a priznaky CAD. Priznaky su spdsobené rozpadom
¢ervenych krviniek a mézu zahiiat’ inavu, dychaviénost’, zrychleny tep srdca alebo tmavy moc.

Ak méte akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.

4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajsie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

OkamtZite povedzte zdravotnickemu pracovnikovi, ktory vdam podéava Enjaymo, ak spozorujete
akékolvek prejavy alergickej reakcie po¢as podavania alebo kratko po podani tohto lieku.
Prejavy mozu zahrnat”:

. tazkosti s dychanim alebo prehitanim

. opuch tvare, pier, jazyka alebo hrdla

. silné svrbenie koze s ¢ervenou vyrazkou alebo vyvySenymi hrbolé¢ekmi

. pocit na omdletie.

Ak sa niektory z tychto priznakov vyskytne po¢as podavania inflzie, podavanie inflzie sa ma
okamzite zastavit’.
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Okamzite povedzte zdravotnickemu pracovnikovi, ktory vam podava Enjaymo, ak spozorujete
akékol’vek prejavy reakcie stvisiacej s podavanim infazie po¢as podavania tohto lieku. Casté
(m6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b). Prejavy mozu zahifiat’:

nevolnost’

pocit horticavy
bolest’ hlavy
dychavicnost’
zrychleny tep srdca.

Co najskor povedzte svojmu lekarovi, ak spozorujete priznaky alebo prejavy infekcie, ako su:

horticka s vyrdzkou alebo bez nej, zimnica, priznaky podobné chripke, kaSel/tazkosti s
dychanim, bolest” hlavy s nevol'nostou, vracanie, stuhnuty krk, stuhnuty chrbat, zmitenost’,
citlivost’ o¢i na svetlo, bolest’ pri moc¢eni alebo ¢astejSie mocenie.

Infekcie: mocovych ciest, hornych dychacich ciest, zalidka a Criev, prechladnutie, nadcha st
vel'mi ¢asté (moze postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b).

Infekcie: dolnych dychacich ciest, mo¢ovych ciest, herpeticka infekcia su Casté (mdzu
postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb).

Povedzte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre, ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z nasledovnych
vedlajsich ucinkov:

Vel'mi ¢asté (moze postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b)

® 6 o6 o 0o o o 0 O o o

bolest’ hlavy

vysoky krvny tlak

zly krvny obeh so zmenou farby koze na rukach a chodidlach v reakcii na chlad a stres
(Raynaudov fenomén, akrocyan6za)

bolest’ brucha

nevolnost.

asté (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b):

reakcie suvisiace s podanim infazie
hortcka

pocit chladu

zavrat

aura

nizky krvny tlak

hnacka

zaludo¢né tazkosti

vred v Ustach (aftdzny vred)
pocit nepohodlia v hrudniku
svrbenie.

Hlasenie vedPajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich G¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedlajsie u€inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.
Hlasenim vedl'ajsich i¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpe€nosti tohto

lieku.

5.

Ako uchovavat’ Enjaymo

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.
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Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Stitku a Skatul’ke po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke (2°C—8°C). Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovévajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

Enjaymo sa nesmie likvidovat’ odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Zdravotnicky pracovnik
je zodpovedny za spravnu likvidaciu nepouzitého lieku. Tieto opatrenia pomozu chranit’ Zivotné
prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Enjaymo obsahuje

- Lie¢ivo je sutimlimab. Kazda injekéna lickovka s 22 ml roztoku obsahuje 1 100 mg
sutimlimabu.

- Dalgie zlozky st polysorbat 80 (E433), chlorid sodny, dibazicky fosfore¢nan sodny (E339),
monobézicky fosfore¢nan sodny (E339) a voda na injekcie.

Tento liek obsahuje sodik (pozri ¢ast’ 2 ,,Enjaymo obsahuje sodik®).

Ako vyzerd Enjaymo a obsah balenia

Enjaymo je opalescenény, bezfarebny az svetlozlty inflzny roztok v podstate bez viditeI'nych castic.
Kazdé balenie obsahuje 1 alebo 6 injekénych lickoviek.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

DrZitel’ rozhodnutia o registracii
Sanofi B.V.

Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holandsko

Vyrobca

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Briningstr. 50

Frankfurt nad Mohanom, 65926
Nemecko

Ak potrebujete aktikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a
rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgicko Lietuva

Sanofi Belgicko Swixx Biopharma UAB

Tel/Tel: +32 (0)2 710 54 00 Tel: +370 5 236 91 40

Buarapus Luxembursko/Luxemburg

Swixx Biopharma EOOD Sanofi Belgicko

Telefon: +359 (0)2 4942 480 Tel/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgicko)
Ceskarepublika Magyarorszag

sanofi-aventis, sro SANOFI-AVENTIS Zrt.
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Tel: +420 233 086 111

Dansko
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Tel.: 0800 04 36 996

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

EXpLGoa
Sanofi-Aventis Movorpéconn AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Spanielsko
sanofi-aventis, SA
Tel: +34 93 485 94 00

Francuzsko

Sanofi Winthrop Industrie

Tel: 0 800 222 555

Appel depuis I'étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma doo
Tel: +385 1 2078 500

irsko
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Taliansko
Sanofi Srl
Tel: 800 536 389

Kvnpog
CA Papaellinas Ltd.
TnA: +357 22 741741

Tel.: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi Srl
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43180185-0

Polska
sanofi-aventis Sp. Z oo
Tel.: +48 22 280 00 00

Portugalsko

Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda

Tel: +351 21 35 89 400

Rumunsko
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovinsko
Swixx Biopharma doo
Tel: +386 1 23551 00

Slovenska republika
Swixx Biopharma sro
Tel: +421 2 208 33 600

Suomi/Finsko
Sanofi Oy

Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300

Sverige
Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

Spojené kralovstvo (Severné Irsko)
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel: +371 6 616 47 50

Téato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii
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Podrobné informéacie o tomto lieku sU dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu/. Najdete tam aj odkazy na d’alSie webové stranky o zriedkavych
ochoreniach a ich liecbe.

Tato pisomna informacia je dostupna vo vietkych jazykoch EU/EHP na webovej stranke Europskej
agentury pre lieky a na internetovej stranke: www.enjaymo.info.sanofi alebo po zosnimani QR kodu
nizsie (nachadza sa aj na vonkajsej skatul’ke) pomocou inteligentného telefonu.

<miesto pre umiestnenie QR kddu>

Nasledujuca informacia je urcend len pre zdravotnickych pracovnikov:

Sledovatelnost
Aby sa zlepsila (do)sledovatelnost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a Cislo
Sarze podaného lieku.

Priprava
Enjaymo sa dodava ako roztok v jednodavkovej injekénej lickovke a ma ho pripravit’ zdravotnicky

pracovnik za pouzitia aseptickej techniky.

1. Vyberte Enjaymo z chladnicky. Na minimalizaciu penenia netraste.

2. Pred podanim injekcné liekovky vizualne skontrolujte, ¢i neobsahuju pevné Castice a
¢i nezmenili farbu. Roztok je opalescenéna a bezfarebna az svetlozlta tekutina. Nepodavajte, ak
doslo k zmene farby alebo ak st pritomné iné cudzie pevné astice.

3. Vypocitany objem odoberte z prislusného poctu injekénych liekoviek na zaklade odporacane;j
davky (pozri tabul’ku 1, referenén0 tabul’ka podavania infazie) a dajte do prazdneho infizneho
vaku. Nepouzitu Cast’, ktora zostala v injekénej liekovke, zlikvidujte.

4.  Pripraveny roztok sa ma podat’ okamzite.

Podéavanie

1. Pred podanim nechajte inflzny roztok sa dosiahnut’ izbovu teplotu (18°C-25°C). Rychlost’
podavanie inflzie ndjdete v tabul’ke 1. Infiizia sa ma podavat’ pocas 1-2 hodin v zavislosti od
telesnej hmotnosti pacienta. Inflziu podavajte iba pomocou polyétersulfénového (PES)
membranového filtra s velkostou porov 0,22 mikronov. Mo6zu sa pouzit’ ohrievace infuzii,
neprekracujte teplotu 40°C.

2. Inflzny katéter a hadi¢ky sa maju naplnit’ podavanym roztokom bezprostredne pred podanim
infuzie a ihned’ po ukon¢eni podavania infizie sa maju vyplachnut’ dostatoénym mnozstvom
(priblizne 20 ml) injekéného roztoku chloridu sodného s koncentraciou 9 mg/ml (0,9 %).

3. Nepozorovali sa ziadne inkompatibility medzi infuznym roztokom Enjayma a infaznymi
vakmi vyrobenymi z di-(2-etylhexyl)ftalatu (DEHP)-plastifikovaného polyvinylchloridu
(PVC), etylénvinylacetatu (EVA) a polyolefinu (PO); supravami na podavanie liekov
vyrobenymi z DEHP- plastifikovaného PVVC, polypropylénu (PP) bez obsahu DEHP a
polyetylénu (PE) bez obsahu DEHP; a adaptérmi injek¢énych liekoviek vyrobenymi z
polykarbonéatu (PC) a akrylonitril-butadién-styrénu (ABS).

Tabul’ka 2 - Referenc¢na tabulka podavania infuzie

Pocet
Rozsah telesnej Déavka potrebnych Objem Maximalna
hmotnosti (mQ) injek¢énych (ml) rychlost’ infuzie
liekoviek
0d39 k97‘;°kg‘e”e1 ako | 6500 6 130 130 mi/hod.
75 kg alebo viac 7500 7 150 150 ml/hod.
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Podmienky uchovévania

Zatvorend injekcna liekovka

. Uchovavajte v chladnic¢ke (2°C—8°C). Neuchovavajte v mraznicke.
° Uchovévajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po otvoreni

. Chemicka a fyzikalna stabilita pred pouzitim je preukazana pocas 16 hodin pri teplote 18°C az
25°C alebo pocas 72 hodin pri teplote 2°C az 8°C. Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek
pouzit’ okamzite.

. Ak sa nepouzije okamzite, za ¢as a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda
pouzivatel’ a za normalnych okolnosti nemaju presiahnut’ 24 hodin pri 2°C az 8°C alebo
8 hodin pri izbovej teplote, pokial’ sa otvorenie injekénej lieckovky a naplnenie infizneho vaku
nevykonalo za kontrolovanych a validovanych aseptickych podmienok.

Podavanie inflzie v domacom prostredi

Podavanie inflzie v domacom prostredi ma vykonat’ zdravotnicky pracovnik.

Rozhodnutie zvazit’ podavanie inflzie v doméacom prostredi sa ma zakladat’ na individualnych

klinickych charakteristikach pacienta a individualnych potrebach pacienta. Prechod z podavania

infuzie v klinickom zariadeni na podavanie v domacom prostredi zahifia zabezpe¢enie adekvatnej
infrastruktiry a zdrojov, ktoré su v sulade s pokynmi oSetrujiceho lekara. Podavanie infizie

Enjayma v domécom prostredi mozno zvazit' u pacientov, ktori dobre znasali podavanie infuzie v

klinickom zariadeni a nemali reakcie svisiace s podavanim inflzie. Pri hodnoteni vhodnosti

pacienta na podavanie inflzie v domacom prostredi je potrebné zvazit' zakladné komorbidity
pacienta a jeho schopnost’ dodrziavat’ poziadavky podavania infGzie v domacom prostredi. Okrem
toho sa maji zvazit’ tieto kritéria:

. Pacient nesmie mat’ Ziadne pretrvavajice subezné ochorenie, ktoré podl'a nazoru lekara moze
pacienta vystavit’ vys$Siemu riziku pri podévani infizie v domacom prostredi ako pri podavani
infuzie klinickom zariadeni. Pred zacatim podavania infuzie v domacom prostredi sa ma
vykonat’ komplexné zhodnotenie, aby sa zabezpecilo, Ze pacient je zdravotne stabilny.

. Pacient musel uspesne dostavat’ infuzie Enjayma v klinickom zariadeni (nemocnica alebo
ambulancia) minimalne tri mesiace pod dohl'adom lekara alebo poskytovatela zdravotne;j
starostlivosti, ktory ma skusenosti s lie¢bou pacientov s CAD.

o Pacient musi byt’ ochotny a schopny dodrziavat’ postupy podavania infazie v domacom
prostredi a odporacania osetrujiiceho lekara alebo poskytovatela zdravotnej starostlivosti.

o Zdravotnicky pracovnik, ktory podava infaziu v domacom prostredi, ma byt k dispozicii cely
Cas pocas podavania infuzie v domacom prostredi a minimalne 1 hodinu po podani infazie.

Ak sa u pacienta pocas podavania infizie v domacom prostredi vyskytni neziaduce reakcie, proces
podavania inflzie sa ma okamzite zastavit, ma sa zac¢at’ vhodna medikamentozna liecba a ma byt o
tom informovany oSetrujuci lekar. V takychto pripadoch ma osetrujuci lekar rozhodnut’, ¢i sa maji
podat’ d’alSie infazie, a ak ano, ¢i sa maju infuzie podavat’ v nemocnici alebo pod dohl'adom v
zariadeni ambulantnej zdravotnej starostlivosti.
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