PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



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

1. NAZOV LIEKU

LEQEMBI 100 mg/ml koncentrat na infizny roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdy ml koncentratu obsahuje 100 mg lecanemabu.
Jedna injek¢na liekovka s objemom 5 ml obsahuje 500 mg lecanemabu (500 mg/5 ml).
Jedna injekéna liekovka s objemom 2 ml obsahuje 200 mg lecanemabu (200 mg/2 ml).

Lecanemab je rekombinantnd humanizovana monoklonalna protilatka (mAb) imunoglobulinu gama 1
(IgG1) produkovana v bunkach vajecnikov ¢inskeho skrecka (CHO) technologiou rekombinantne;j
DNA.

Pomocné latky so zndmym uéinkom
Jedna injekéna liekovka s objemom 2 ml obsahuje 1,0 mg polysorbatu 80 (E 433).
Jedna injekéna liekovka s objemom 5 ml obsahuje 2,5 mg polysorbatu 80 (E 433).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Koncentrat na infuzny roztok.
Priezracny az mierne opalescencny, bezfarebny az naZltly roztok.

Roztok ma pH priblizne 5,0 a osmolaritu 350 — 430 mOsm/kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Legembi je indikovany na liecbu dospelych pacientov s klinickou diagnézou miernej kognitivnej
poruchy a miernej demencie v dosledku Alzheimerovej choroby (rané §tadium Alzheimerovej
choroby), ktori nie su nositeI'mi apolipoproteinu E €4 (ApoE €4) alebo st heterozygotmi s potvrdenou
amyloidnou patoldgiou (pozri Cast’ 4.4).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecbu maju iniciovat’ a dohliadat’ na fiu lekari so skusenostami v diagnostike a liecCbe Alzheimerove;j
choroby s v€asnym pristupom k zobrazovaniu magnetickou rezonanciou (MR). Infuzie lecanemabu
musia podavat’ kvalifikovani zdravotnicki pracovnici vyskoleni na sledovanie, rozpoznavanie

a zvladanie reakcii stivisiacich s infiziou.

Pacienti lieceni lecanemabom musia dostat’ kartu pacienta a musia byt’ informovani o rizikach
lecanemabu (pozri tiez pisomnu informaciu pre pouzivatel'ov).



Testovanie ApoE4

Genotyp ApoE4 musi byt hodnoteny pomocou diagnostiky in vitro (IVD) s oznacenim CE
s prislusnym zamys$l'anym ucelom. Ak IVD s oznacenim CE nie je k dispozicii, musi sa pouZzit’
alternativny validovany test (pozri ¢ast’ 5.1).

Testovanie na ApoE &4 sa musi vykonat’ pred zacatim liecby lecanemabom s cielom zistenia rizika
rozvoja abnormalit ARIA (pozri ¢asti 4.1 a 5.1). Pred testovanim maja pacienti podstupit’ vhodné
konzultacie a poskytnut’ suhlas v stlade s platnymi narodnymi alebo miestnymi smernicami.

Déavkovanie

Odporacana davka lecanemabu je 10 mg/kg telesnej hmotnosti podavana vo forme intravenoznej (IV)
infuzie raz za 2 tyzdne.

Lie¢bu lecanemabom je potrebné prerusit, ked’ sa u pacienta zisti progresia do stredne tazkej formy
Alzheimerovej choroby.

Pocas liecby lecanemabom sa priblizne kazdych 6 mesiacov musi vykonavat’ testovanie kognitivnych
funkcii a hodnotenie klinickych priznakov. Testovanie kognitivnych funkcii a progresiu priznakov je
potrebné pouzit’ na posudenie toho, ¢i u pacienta doslo k progresii do stredne tazkej formy
Alzheimerovej demencie a/alebo ¢i klinicky priebeh inak naznacuje, ze lecanemab u pacienta
nepreukazal ucinnost’, a ako podporu pre rozhodnutie, ¢i mé byt liecba lecanemabom ukoncena.

Monitorovanie zobrazovacich abnormalit suvisiacich s amyloidom (ARIA)

Lecanemab moéze sposobit’ rozvoj abnormalit ARIA charakterizovany ako ARIA s edémom (ARIA-
E), ¢o mozno pri zobrazovani MR pozorovat’ ako edém mozgu alebo sulkélne vypotky, a ARIA

s ukladanim hemosiderinu (ARIA-H), ¢o zahiia mikrohemoragiu a povrchovi sider6zu. Okrem
rozvoja abnormalit ARIA sa u pacientov lieCenych lecanemabom vyskytli intracerebralne hemorégie
s priemerom va¢§im ako 1 cm.

Pred zacatim lieCby lecanemabom ziskajte nedavnu (max. 6 mesiacov starl) vychodiskovli snimku
MR mozgu na vyhodnotenie uz existujicich abnormalit ARIA. Snimku MR ziskajte aj pred 3., 5., 7.

a 14. infaziou. Vo vSeobecnosti sa ma snimka MR ziskat’ priblizne do jedného tyzdna pred planovanou
infuziou lecanemabu a ma sa prezriet’ skor, nez sa bude pokracovat’ s infiziou. Ak sa u pacienta
kedykol'vek pocas liecby objavia symptomy naznacujiice ARIA, musi sa vykonat klinické vySetrenie
vratane vysetrenia MR (pozri Cast’ 4.4).

Odportcania na preruSenie podavania alebo ukonéenie liecby u pacientov s ARIA

ARIA-E

Podavanie moze pokracovat’ v asymptomatickych, radiograficky miernych pripadoch ARIA-E.
Preruste podavanie v akomkol'vek symptomatickom alebo radiograficky stredne zavaznom alebo
zavaznom pripade ARIA-E. 2 az 4 mesiace po poc€iato¢nej identifikacii sa musi vykonat’ nasledné
vySetrenie MR na postdenie tGstupu. Ked’ vysetrenie MR preukaze radiograficky ustup a symptoémy,
ak su pritomné, vymizni, obnovenie podavania lieku sa musi riadit’ klinickym usudkom.
Rédiograficku zavaznost’ zobrazenia MR najdete v tabul’ke 1 (pozri Cast’ 4.4).

Pri zvazovani, ¢i pokracovat’ v podavani lieku pacientom s opakovanym pripadom ARIA-E, sa riad'te
klinickym tsudkom. Po druhom vyskyte symptomatického alebo radiograficky stredne zdvazného
alebo zavazného pripadu ARIA-E sa musi lieCba lecanemabom ukondit’ (pozri ¢ast’ 4.8).

ARIA-H

Podavanie moZe pokracovat’ v asymptomatickych, radiograficky miernych pripadoch ARIA-H.
Preruste podavanie v akomkol'vek symptomaticky miernom alebo stredne zavaznom alebo
radiograficky stredne zavaznom pripade ARIA-H. 2 aZ 4 mesiace po pociatocnej identifikacii sa musi



vykonat’ nasledné vysetrenic MR na postdenie stabilizacie. Ked’ vySetrenie MR preukaze
radiograficku stabilizaciu a symptomy, ak su pritomné, vymizni, obnovenie podavania lieku sa musi
riadit’ klinickym usudkom (pozri ¢ast’ 4.8). V radiograficky alebo symptomaticky zavaznom pripade
ARIA-H je potrebné liecbu lecanemabom trvale ukoncit’. Radiograficku zdvaznost’ zobrazenia MR
najdete v tabul’ke 1 (pozri Cast’ 4.4).

Intracerebralna hemordgia
Liec¢bu lecanemabom je potrebné trvale ukoncit’, ak sa vyskytne intracerebralna hemoragia

s priemerom Vv&¢Sim ako 1 cm.

Oneskorené alebo vynechané davky
Ak dojde k vynechaniu infuzie, d’al$ia davka sa ma podat’ ¢o najskor.

Osobitné populacie

Starsie osoby
U pacientov vo veku > 65 rokov nie je potrebna uprava davky (pozri Cast’ 5.1).

Porucha funkcie obliciek
U pacientov s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie obliciek nie je potrebnd Ziadna
Specificka uprava davky (pozri Cast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene
U pacientov s miernou alebo stredne t'azkou poruchou funkcie pecene nie je potrebna ziadna

Specificka uprava davky (pozri ¢ast’ 5.2).

Pediatricka populacia
Neexistuje ziadne relevantné pouzitie lecanemabu v pediatrickej populacii.

Spbsob podavania

Lecanemab je len na intraven6zne pouzitie. Lecanemab sa podava ako intraven6zna inflizia podavana
priblizne 1 hodinu raz za 2 tyzdne. Pri prvej infizii musi byt’ pacient priblizne 2,5 hodiny po
dokonceni infuzie sledovany kvoli prejavom a symptémom reakcii suvisiacich s infaziou (pozri
Cast’ 4.4).

Lecanemab sa pred intravenéznou infuziou riedi.

Pokyny na riedenie lieku pred podanim, pozri Cast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Pacienti s poruchami krvacania, ktoré nie st pod dostatocnou kontrolou.

Pri vySetreni MR pred liecbou zistena predchadzajuca intracerebralna hemoragia, viac ako 4
mikrohemoragie, povrchova sideroza alebo vazogénny edém alebo iné nalezy, ktoré naznacuju

cerebralnu amyloidnt angiopatiu (CAA) (pozri Cast’ 4.4).

Liecba lecanemabom sa nema zacat’ u pacientov, u ktorych prebieha antikoagula¢na liecba (pozri
Cast’ 4.4).



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Program kontrolovaného pristupu a register

Na podporu bezpe¢ného a efektivneho pouzivania lecanemabu sa liecba u vSetkych pacientov musi
zaCat’ cez centralny registra¢ny systém implementovany ako suc¢ast’ programu kontrolovaného
pristupu.

Sledovatel'nost’

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

Hypersenzitivne reakcie

U pacientov lieCenych lecanemabom sa vyskytli hypersenzitivne reakcie vratane angioedému,
bronchospazmu a anafylaxie, ktoré moézu byt’ zavazné. Pri prvom pozorovani akychkol'vek prejavov
alebo symptomov zodpovedajucich hypersenzitivnej reakcii okamzite preruste infuziu a zaCnite
vhodnt liec¢bu (pozri Cast’ 4.2).

Patolégia amyloidu beta

Pritomnost’ patologie amyloidu beta sa musi potvrdit’ vhodnym testom pred zacatim liecby.

Zobrazovacie abnormality stvisiace s amyloidom (ARIA)

ARIA sa m6zu vyskytntt’ spontanne u pacientov s Alzheimerovou chorobou. ARIA-H sa vo
vSeobecnosti vyskytuji v spojeni s vyskytom ARIA-E.

ARIA sa zvycCajne vyskytuju na zaciatku lie¢by a st zvy€ajne asymptomatické, hoci zriedkavo sa
moézu vyskytnat’ zavazné a zivot ohrozujuce udalosti vratane zachvatov a status epilepticus. Hlasené
symptomy spojené s ARIA, ak su pritomné, mozu zahinat’ bolest” hlavy, zmitenost’, zmeny videnia,
zavrat, nevolnost’ a tazkosti pri chodzi. Mézu sa vyskytnat’ aj fokéalne neurologické deficity.

U pacientov s vyskytom ARIA pri placebe alebo pri lie¢be lecanemabom sa u 1/3 vyskytla recidiva
ARIA. Po pociatocnom vyskyte ARIA je miera recidivy pri obnoveni liecby lecanemabom vel'mi
Casta (pozri Cast’ 4.8). Symptomy spojené s ARIA zvyc€ajne Casom vymiznu (pozri Cast’ 4.8).

Riziko ARIA vratane symptomatickych a zavaznych ARIA je zvySené u homozygotnych nositel'ov
apolipoproteinu E €4 (ApoE €4) (pozri ¢ast’ 4.8). Okrem rozvoja abnormalit ARIA sa u pacientov
lieCenych lecanemabom vyskytli intracerebralne hemoragie s priemerom vaésim ako 1 cm.

Pri rozhodovani o zacati liecby lecanemabom zvaZzte prinos lecanemabu na liecbu Alzheimerovej
choroby a potencialne riziko zdvaznych neziaducich udalosti spojenych s ARIA (pozri Cast’ 4.8).

Monitorovanie vyskytu ARIA

Odporuca sa vychodiskové vysetrenie MR mozgu a pravidelné monitorovanie pomocou zobrazovania
MR. Pocas prvych 14 tyzdnov liecby lecanemabom sa v stuvislosti s ARIA odportic¢a zvysena klinicka
ostrazitost. Ak sa u pacienta vyskytni symptomy naznacujice ARIA (pozri ¢ast’ 4.8), musi sa
vykonat’ klinické vyhodnotenie vratane dodatocného vysetrenia MR (pozri Cast’ 4.2).

Radiograficke nalezy
Radiograficka zavaznost’ ARIA spojena s lecanemabom bola klasifikovana podla kritérii uvedenych
v tabulke 1.



TabulPka 1: Klasifika¢né kritéria ARIA pri zobrazovani MR

Typ ARIA Riadiograficka zdvaZnost”
Mierne Stredne zavazné Zavainé
ARIA-E Hyperintenzita FLAIR Hyperintenzita Hyperintenzita FLAIR
obmedzena na sulcus FLAIR s velkostou | s velkostou> 10 cm
a/alebo bielu hmotu 5az 10 cm v jednom | s pridruzenym zavitovym
korova/podkorovu na najvacSom rozmere | opuchom a ryhovym
jednom mieste alebo viac ako 1 vyhladenim.
s velkostou <5 cm miesto postihnutia, Zaznamenané moze byt
kazdé <10 cm jedno alebo viac
izolovanych/nezavislych
miest postihnutia.
ARIA-H <4 nov¢ incidenty 5 az 9 novych 10 alebo viac novych
mikrohemoragia mikrohemoragie incidentov incidentov
mikrohemoragie mikrohemoragie
ARIA-H 1 fokalna oblast’ 2 fokalne oblasti > 2 oblasti povrchovej
povrchova sideréza | povrchovej siderozy povrchovej siderozy | siderozy

! Radiograficka zavaznost’ je definovana celkovym po&tom novych mikrohemoragii oproti
vychodiskovej hodnote alebo celkovym poctom oblasti povrchovej siderdzy.

U pacientov s asymptomatickym radiografickym nalezom ARIA-E sa odporuca zvysena klinicka
ostrazitost’ pri symptémoch ARIA (symptoémy, pozri v Casti 4.8). Vykonajte d’alSie vySetrenie MR po
1 az 2 mesiacoch, aby ste zhodnotili vymiznutie, pripadne skor, ak su pritomné symptomy.

Stav nositel'stva ApoE €4 a riziko ARIA

Pacienti lie¢eni lecanemabom, ktori sit homozygotnymi nositel'mi ApoE &4, maji vyssi vyskyt ARIA
vratane symptomatickych zavaznych a rekurentnych ARIA v porovnani s heterozygotnymi nositel'mi
a nenositel'mi (pozri Cast’ 4.8). Lecanemab nie je indikovany na pouzitie u homozygotnych pacientov
(pozri Cast’ 4.1).

ZvySeneé riziko intracerebralnej hemoragie
Pri zvazovani pouzitia lecanemabu u pacientov s faktormi, ktoré poukazuju na zvysené riziko
intracerebralneho krvacania, je potrebna opatrnost’.

U pacientov uZzivajucich zaroven lecanemab aj antikoagulancié alebo u pacientov uzivajicich
trombolytika pocas lieCby lecanemabom boli pozorované intracerebralne hemoragie s priemerom
vacsim ako 1 cm vratane smrtel'nych prihod. Dodato¢na opatrnost’ je potrebna pri zvazovani podania
antikoagulancii pacientovi, ktory sa uz liei lecanemabom.

Subezna antitromboticka liecha

Vychodiskové pouzitie antitrombotickych liekov (aspirin, iné protidostickové lieky alebo
antikoagulancia) bolo v klinickych $tudiach povolené, ak bol pacient na stabilnej davke. Pri va¢sine
expozicii antitrombotickym liekom i$lo o aspirin. Pri pouziti protidostickovych liekov nebolo
pozorované zvysené riziko ARIA ani intracerebralnej hemoragie.

Ked’Ze u pacientov uzivajucich subezne lecanemab a antikoagulancia (pozri ¢ast’ 4.8) a u pacientov
uzivajucich trombolytika pocas lieCby lecanemabom bola pozorovana intracerebralna hemoragia, pri
zvazovani podania antikoagulancii alebo trombolytika (napr. aktivatora tkanivového plazminogénu)
pacientovi, ktory sa uz lie¢i lecanemabom, je potrebna zvysena opatrnost’:

o Ak je potrebné zacat’ s antikoagulaciou pocas lieCby lecanemabom (napriklad ndhodné
arterialne trombozy, akatna pl'icna embolia alebo iné Zivot ohrozujice indikacie), podavanie
lecanemabu sa musi prerusit. Podévanie lecanemabu mozno obnovit, ak uz antikoagulécia nie
st medicinsky indikované. Subezné pouZzivanie aspirinu a inej protidostickovej liecby je
povolené.

o V klinickych studiach bola expozicia trombolytikam len obmedzena, avSak riziko zavazného
intrakranidlneho krvacania vyplyvajice zo subezného pouzitia je mozné. Je potrebné vyhnut’ sa
pouzitiu trombolytik s vynimkou bezprostredne Zivot ohrozujucich indikécii bez alternativnej
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lieCby (napr. pl'icna embolia s hemodynamickou kompromitaciou), ked’ by prinosy prevazili
rizika.

o Kedze ARIA-E m6zu sposobit’ fokalne neurologické deficity, ktoré sa mozu podobat’ na
ischemicku cievnu mozgovu prihodu, osetrujuci lekari maja pred podanim trombolytika
pacientovi lieCenému lecanemabom zvazit, ¢i by tieto symptomy nemohli byt sposobené
ARIA-E.

Liecba lecanemabom sa nema zacat’ u pacientov, u ktorych prebieha antikoagulacna liecba (pozri
Cast’ 4.3).

Dalsie rizikové faktory pre intracerebralnu hemordgiu

Pacienti boli vyluceni zo zaradenia do klinického skuSania 301 pre nélezy pri neurozobrazovani, ktoré
naznacovali zvySené riziko intracerebralnej hemoragie. Patrili k nim nalezy naznacujiice CAA
(predchadzajica cerebralna hemoragia véicsia ako 1 cm v najvac¢Som priemere, viac ako

4 mikrohemoragie, povrchova siderdza, vazogénny edém) alebo iné 1ézie (aneuryzma, vaskularna
malformacia), ktoré by mohli potencialne zvysit’ riziko intracerebralnej hemoragie.

Pritomnost’ alely ApoE €4 je spojena s CAA, ktora mé zvysené riziko intracerebralnej hemorégie.

Reakcie suvisiace s infuziou

V klinickych $tudiach s lecanemabom sa pozorovali reakcie stvisiace s infiziou (pozri Cast’ 4.8);
vacsina bola mierna alebo stredne zdvazna a vyskytla sa pri prvej infazii. V pripade reakcie stvisiacej
s infaziou sa moZze rychlost’ podavania infuzie znizit', pripadne sa podavanie infuzie méze prerusit

a moze sa zacat’ vhodna liecba podl'a klinickej indikécie. Pred budicimi infiziami mozno zvazit
profylakticku lie¢bu antihistaminikami, acetaminofénom, nesteroidnymi protizapalovymi lieckmi alebo
kortikosteroidmi.

Pacienti vyliceni z klinickych skaSani (pozri tieZ ast’ 5.1)

Pacienti s anamnézou prechodnych ischemickych atakov (TIA), mozgovej prihody alebo zachvatov
v obdobi do 12 mesiacov od skriningu boli z klinickych skusani s lecanemabom vyluceni. Bezpe¢nost’
a uéinnost’ u tychto pacientov nie s zname.

Pacienti s imunologickymi poruchami, ktori neboli dostatocne kontrolovani alebo si vyzadovali liecbu
imunoglobulinmi, systémovymi monoklonalnymi protilatkami, systémovymi imunosupresivami alebo
plazmaferézou, boli z klinickych skiiSani s lecanemabom vyliceni, a preto bezpec¢nost’ a uc¢innost’

u tychto pacientov nie st zname.

Pacienti s autozomalne dominantnou Alzheimerovou chorobou alebo s Downovym syndrémom moézu
byt spojeni s vy$Sou mierou prihod CAA a ARIA a boli z klinickych skuSani s lecanemabom vyluceni.

Bezpecnost’ a ucinnost’ lecanemabu u tychto pacientov nie su zname.

Karta pacienta a informaény letdk pre pacienta

Predpisujtci lekar musi s pacientom prediskutovat’ rizika lieCby lecanemabom, vySetrenia
magnetickou rezonanciou a prejavy alebo symptomy neziaducich reakcii a kedy vyhl'adat’ pomoc
zdravotnickeho pracovnika. Pacient dostane kartu pacienta a bude pouceny, aby kartu nosil stale pri
sebe.

Pomocné latky so zndmym u¢inkom

Pred podanim je potrebné zriedenie s chloridom sodnym (0,9 % fyziologicky roztok). Informéacie
najdete v informdaciach o lieku pre riediaci roztok chloridu sodného.

Tento liek obsahuje 0,5 mg polysorbatu 80 v kazdom 1 ml lecanemabu. Polysorbaty mézu sposobovat’
alergické reakcie. Je potrebné brat’ do tivahy pacientov so znamymi alergiami.



4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne $tadie lickovych interakcii s lecanemabom.

K eliminécii lecanemabu pravdepodobne dochddza prostrednictvom beznej degradacie
imunoglobulinov a klirens by nemal byt ovplyvneny siibeZznymi lieckmi s malymi molekulami. Preto sa
neocakava, ze by lecanemab spdsobil farmakokinetické liekové interakcie so stibezne poddvanymi

latkami alebo Ze by bol na ne nachylny.

Riziko intracerebralnej hemoragie pri lie¢be lecanemabom mdze byt zvySené u pacientov, ktori
dostavaji antikoagulacnu liecbu alebo trombolytika (pozri Casti 4.3 a 4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku

Pred zacatim lieCby lecanemabom sa musi zistit’ stav gravidity Zien vo fertilnom veku.

Zeny vo fertilnom veku musia pocas lieCby a 2 mesiace po poslednej davke lecanemabu pouzivat
ucinnu antikoncepciu.

Gravidita

Neexistuju ziadne tdaje o pouziti lecanemabu u gravidnych zien alebo zvierat na postudenie rizika
lecanemabu pocas gravidity. Je zname, ze 'udsky IgG po prvom trimestri tehotenstva prechadza
placentou. Preto ma lecanemab potencial prenosu z matky na vyvijajici sa plod. U¢inky lecanemabu
na vyvijajuci sa plod nie st zname. Lecanemab sa pocas gravidity neodporuica.

Dojcenie

Neexistuju ziadne udaje o pritomnosti lecanemabu v materskom mlieku, i¢inkoch na dojcené deti
alebo ucinkoch liekov na tvorbu mlieka.

Je znadme, ze l'udsky IgG sa pocas prvych dni po porode vylucuje do materského mlieka, coskoro
potom klesé na nizke koncentracie. UCinky tejto expozicie na dojcené diet’a nie st znadme a riziko
nemozno vylucit. Preto je potrebné rozhodnut’, ¢i ukoncit’ dojéenie, alebo ukoncit’ liecbu
lecanemabom, pricom treba vziat’ do tivahy prinos dojcenia pre dieta a prinos lieCby lecanemabom pre
Zenu.

Fertilita

Neexistuju ziadne udaje o uc¢inkoch lecanemabu na l'udsku fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Lecanemab nema ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje. Pacientov treba upozornit’, aby boli opatrni pri vedeni vozidiel alebo obsluhe strojov v pripade,
Ze pocas liecby lecanemabom pocitujii zavraty alebo zmétenost'.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Bezpecnost’ lecanemabu bola hodnotena u 2 203 pacientov, ktori dostali aspon jednu davku
lecanemabu.



V dvojito zaslepenom, placebom kontrolovanom obdobi klinického skuSania 301 u pacientov

s miernou kognitivnou poruchou v désledku Alzheimerovej choroby alebo miernou demenciou
Alzheimerovej choroby dostavalo celkovo 898 pacientov lecanemab v odporucanej davke 10 mg/kg
kazdé 2 tyzdne, z toho 757 pacientov boli nenositelia alebo heterozygoti (indikovana populacia).

Z pacientov lie¢enych lecanemabom bolo 31 % (278/898) nenositel'ov, 53 % (479/898) heterozygotov
a 16 % (141/898) bolo homozygotov. S vynimkou udalosti ARIA bol bezpecnostny profil rovnaky
naprie¢ genotypmi.

Pri liecbe lecanemabom boli v klinickych skiisaniach hlasené zachvaty vratane status epilepticus.

Najcastejsie neziaduce reakcie v indikovanej populacii boli reakcia stivisiaca s infaziou (26 %),
ARIA-H (13 %), bolest’ hlavy (11 %) a ARIA-E (9 %).

Intracerebralne hemoragie s priemerom vacsim ako 1 cm boli v klinickom skusani 301 hlasené

u 0,5 % (4/757) pacientov po lie¢be lecanemabom v porovnani s 0,1 % (1/764) pacientov v placebovej
skupine. U pacientov uzivajucich lecanemab boli pozorované smrtel'né pripady intracerebralne;
hemoragie.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

V klinickych ski$aniach s lecanemabom boli hlasené neziaduce reakcie uvedené v tabul’ke 2 nizsie.

Neziaduce reakcie su prezentované ako preferované terminy MedDRA podla triedy organovych
systémov MedDRA. NezZiaduce reakcie st zoradené podl'a triedy organovych systémov s pouzitim
nasledujicej konvencie: vel'mi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej ¢asté (> 1/1 000 az

< 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), ve'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (nedaju sa urcit’

z dostupnych udajov). V ramci jednotlivych skupin frekvencii su neziaduce reakcie usporiadané
v poradi klesajucej zavaznosti.

Tabul’ka 2: Neziaduce reakcie

Trieda organovych
systémov

Neziaduca reakcia

Kategorie frekvencie

gastrointestinialneho
traktu

Poruchy imunitného Hypersenzitivne reakcie' Casté
systému Oneskorené hypersenzitivne reakcie®” Casté
Poruchy nervového Bolest hlavy Vel'mi Casté
systému ARIA* Vel'mi Gasté
ARIA-H>¢ Vel'mi asté
Symptomatické ARIA-H’ Casté
Cerebralna mikrohemoragia < 10 Vel'mi Casté
Cerebralna mikrohemoragia > 10 Casté
Povrchovi siderdza Casté
Intracerebralna hemoragia > 1 cm Menej Casté
ARIA-E® Casté
Symptomatické ARIA-E’ Casté
Poruchy srdca Predsieniova fibrilacia Casté
a srdcovej ¢innosti
Poruchy Nauzea Casté

Celkové poruchy
a reakcie v mieste
podania

Reakcie stvisiace s infuziou'”

Vel'mi Casté

1

3 Vyskyt 24 hodin po infuzii.

Zahrna angioedém, bronchospazmus, anafylaxiu, vyrazku a bolest’ hlavy.
Zahtna vyrazku, bolest’ hlavy, rinoreu, rinitidu a vypadavanie vlasov.




4 ARIA: Zahfa radiografické ARIA-E, symptomatické ARIA-E, radiografické ARIA-H

a symptomatické ARIA-H.
> ARIA-H: Zahfia radiografické ARIA-H a symptomatické ARIA-H.
ARIA-H: Zobrazovacie abnormality stvisiace s amyloidom — mikrohemoragia a depozit
hemosiderinu; Povrchova sideroza centralneho nervového systému a cerebelarna mikrohemoragia.
Zahrna ¢asty symptom bolesti hlavy; menej ¢asté symptomy zmétenosti, zmeny zraku (dvojité
videnie, oslepujtce svetlo, rozmazané videnie, znizena zrakova ostrost, porucha zraku), zavrat,
nauzeu, tazkosti pri chddzi a zachvaty.
8 ARIA-E: Zahffia radiografické ARIA-E a symptomatické ARIA-E.
ARIA-E su casté v indikovanej populacii a vel'mi ¢asté v homozygotnej populacii.
Zahina reakciu suvisiaca s infiziou a reakciu v mieste vpichu.

Popis vybranych neziaducich reakeii

Vyskyt ARIA v indikovanej populacii

V klinickom skusSani 301 sa symptomatické ARIA vyskytli u 2 % (16/757) pacientov liecenych
lecanemabom, ktori st nenositelia a heterozygoti. Zavazné symptomy spojené s ARIA, ktoré si
vyzadovali hospitalizaciu, boli hlasené u 0,4 % (3/757) pacientov liecCenych lecanemabom. Klinické
symptomy spojené s ARIA vymizli pocas obdobia pozorovania u 75 % (12/16) pacientov.

Vratane asymptomatickych radiografickych udalosti boli ARIA v klinickom skusani 301 pozorované
u 17 % (128/757) pacientov lieCenych lecanemabom v porovnani so 7 % (55/764) pacientov
v placebovej skupine.

V klinickom skus$ani 301 boli ARIA-E pozorované u 9 % (67/757) pacientov lieCenych lecanemabom
v porovnani s 1 % (10/764) pacientov v placebovej skupine. VéacSina ARIA-E bola asymptomaticka,
pricom symptomatické ARIA-H boli hlasené u 2 % (12/757) pacientov liecenych lecanemabom a u
ziadneho pacienta v placebovej skupine. Hlasené symptdémy spojené s ARIA-E, ked’ boli pritomné,
zahtnali bolest’ hlavy (50 %, 6/12), zméitenost’ (17 %, 2/12), zavrat (8 %, 1/12) a nauzeu (8 %, 1/12).
Vyskytli sa aj fokalne neurologické deficity (8 %, 1/12).

ARIA-H boli pozorované u 13 % (98/757) pacientov lieCenych lecanemabom v porovnani so 7 %
(52/764) pacientov v placebovej skupine. Vacsina ARIA-H bola asymptomaticka, pricom
symptomatické ARIA-H boli hlasené u 0,8 % (6/757) pacientov lieCenych lecanemabom a u 0,1 %
(1/764) pacientov v placebovej skupine. ARIA-H a ARIA-E sa mézu vyskytovat’ spolocne. V
porovnani s placebom nedoslo pri lecanemabe k zvyseniu izolovanych ARIA-H (t.j. ARIA-H

u pacientov, u ktorych sa tiez nevyskytli ARIA-E).

Vicsina radiografickych udalosti ARIA-E sa vyskytla na zaciatku lie¢by (v ramci prvych 7 davok),
hoci ARIA-E sa méze vyskytnut’ kedykol'vek a pacienti mézu mat’ viac ako 1 epizodu. Maximalna
radiograficka zavaznost ARIA-E u pacientov lie¢enych lecanemabom bola mierna u 4 % (31/757),
stredne zavazna u 4 % (33/757) a zavazna u 0,3 % (2/757) pacientov. Vymiznutie na snimke MR sa
vyskytlo u 64 % (43/67) pacientov do 12 tyzdiiov, 87 % (58/67) do 17 tyzdniov a celkovo 100 %
(67/67) po detekcii v porovnani s 80 % (8/10) pacientov v placebovej skupine.

Maximalna radiograficka zavaznost” ARIA-H mikrohemoragie u pacientov lieCenych lecanemabom
bola mierna u 8 % (60/757), stredne zavaznad u 1 % (8/757) a zavaznau 1 % (10/757) pacientov;
ARIA-H povrchova siderdza bola mierna u 3 % (26/757), stredne zavazna u 0,5 % (4/757) a zdvazna
u 0,3 % (2/757) pacientov. Radiografickd zavaznost pri zobrazeni MRI néjdete v tabulke 1, Cast’ 4.4.

Recidiva ARIA v indikovanej populacii

ARIA-E boli pozorované u 9 % (67/757) pacientov lieCenych lecanemabom, z ktorych 88 % (59/67)
pokracovalo v liecbe lecanemabom s prerusenim alebo bez preruSenia davky. Spomedzi tych, ktori
pokracovali v lieCbe lecanemabom, 14 % (8/59) zaznamenalo recidivu ARIA-E.
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ARIA-H (s alebo bez subeznych ARIA-E) boli pozorované u 13 % (98/757) pacientov liecenych
lecanemabom a 7 % (52/764) pacientov v placebovej skupine, z ktorych 80 % (78/98) a 77 % (40/52)
pokracovalo v liecbe s prerusenim alebo bez prerusenia davky, v uvedenom poradi. Spomedzi tych,
ktori pokracovali, 36 % (28/78) pacientov liecCenych lecanemabom a 30 % (23/40) pacientov

v placebovej skupine, zaznamenalo recidivu ARIA-H.

Izolované ARIA-H boli pozorované u 8 % (61/757) pacientov lieCenych lecanemabom a 6 % (45/764)
pacientov v placebovej skupine, z ktorych 97 % (59/61) a 100 % (45/45) pokracovalo v lie¢be

s prerusenim alebo bez prerusenia davky, v uvedenom poradi. Spomedzi tych, ktori pokracovali, 20 %
(12/59) pacientov liecenych lecanemabom a 20 % (10/45) pacientov v placebovej skupine,
zaznamenalo recidivu ARIA-H.

Intracerebralna hemordagia v indikovanej populacii

Pri vyskyte intracerebralnej hemoragie bolo v ¢ase udalosti 0,3 % (1/286) pacientov lieCenych
lecanemabom so sibeznou antitrombotickou lie¢bou v porovnani s 0,7 % (3/450) pacientov, ktori boli
bez trombotickej lie¢by. U pacientov uzivajicich lecanemab iba s antikoagulantom alebo v kombinacii
s protidostickovym liekom alebo aspirinom bol vyskyt intracerebralneho krvacania 1,5 % (1/68
pacientov) oproti Ziadnemu pacientovi v placebovej skupine.

Stav nositelstva ApoE €4 a riziko ARIA

Priblizne 15 % pacientov s Alzheimerovou chorobou sit homozygotni nositelia ApoE &4. V klinickom
skasani 301 bol vyskyt ARIA nizsi u nenositel'ov (13 % lecanemab oproti 4 % placebo)

a heterozygotov (19 % lecanemab oproti 9 % placeba) ako u homozygotov (45 % lecanemab oproti
22 % placebo). U pacientov liecenych lecanemabom sa ARIA-E vyskytli u 5 % nenositelov a 11 %
heterozygotov v porovnani s 33 % homozygotov. Symptomatické ARIA-E sa vyskytliu 1 %
nenositelov a 2 % heterozygotov v porovnani s 9 % homozygotov. ARIA-H sa vyskytliu 12 %
nenositel'ov a 14 % heterozygotov v porovnani s 38 % homozygotov. Symptomatické ARIA-H sa
vyskytli u 1 % nenositel'ov a heterozygotov v porovnani so 4 % homozygotov. K zavaznym
udalostiam ARIA doslo u priblizne 1 % nenositel'ov a heterozygotov a 3 % homozygotov.

Odporucania tykajice sa zvladania ARIA sa medzi nositel'mi a nenositelmi ApoE &4 nelisia.

Reakcie suvisiace s infuziou

Reakcie stuvisiace s infiziou boli v klinickom skusani 301 pozorované u 26 % (237/898) pacientov
lieCenych lecanemabom a u 75 % (178/237) sa vyskytli pri prvej infuzii. Reakcie suvisiace s infuziou
boli vacsinou mierne (69 %) alebo stredne zavazné (28 %), zavazné reakcie suvisiace s infuziou boli
hlasené u menej ako 1 % pacientov. Vyskytli sa tiez vazne reakcie suvisiace s infuziou. Reakcie
suvisiace s infuziou viedli k preruSeniu liecby lecanemabom u 1 % (12/898) pacientov. Symptomy
reakcii suvisiacich s infiziou zahinaju horucku a symptémy podobné chripke (zimnica, celkové
bolesti, roztrasenost’ a bolesti kibov), nevolnost, vracanie, hypotenzia, hypertenzia a desaturacia
kyslikom). Viac ako 63 % pacientov, u ktorych sa pdvodne vyskytli reakcie suvisiace s infaziou,
nemalo ziadne d’alSie reakcie s preventivnymi liekmi (pozri Cast’ 4.4). Vyskyt reakcii suvisiacich

s infuziou bol podobny bez ohl'adu na genotyp ApoE &4.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registrécii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedené v Priohe V.

4.9 Predavkovanie

S predavkovanim lecanemabom sti obmedzené¢ klinické sktisenosti.
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5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: psychoanaleptika, iné lieky proti demencii, ATC kod: NO6DX04

Mechanizmus u¢inku

Lecanemab je monoklonalna protilatka I[gG1 namierena proti agregovanym rozpustnym
a nerozpustnym formam amyloidu beta a redukuje plaky amyloidu beta.

Farmakodynamické uéinky

Ucinok lecanemabu na patolégiu amyloidu beta

Lecanemab zniZoval plak amyloidu beta v porovnani s placebom spdsobom zavislym od ¢asu. Uginok
lecanemabu na hladiny plaku amyloidu beta v mozgu bol hodnoteny pomocou vizualneho ¢itania
zobrazovania PET a bol kvantifikovany pomocou metédy miery Standardizovanej hodnoty
vychytavania (SUVR) a centiloidovej stupnice. V klinickom sktsani 301 bola priemerna zmena oproti
vychodiskovej hodnote v porovnani s placebom Statisticky vyznamna pre lecanemab 10 mg/kg kazdé
2 tyzdne v 79. tyzdni v uvedenej populacii (-59,437).

Vztahy medzi expoziciou a odozvou

Analyza expozicie a odozvy ukazala, ze pozorovana miera SUVR amyloidu v zobrazeni PET sa
znizovala so zvySujicou sa expoziciou lecanemabu. Analyza farmakokinetiky/farmakodynamiky
ukazala, ze zmeny v CSF AB1-42, plazmatickom pomere AB42/40 a plazmatickom p-taul81
korelovali so zvySovanim expozicie lecanemabu.

Imunogenita
Imunogenita lecanemabu nebola dostato¢ne vyhodnotena v dosledku obmedzenia analyzy ADA.

Vplyv ADA na farmakokinetiku, G¢innost’ a bezpecnost’ nebol dostatocne vyhodnoteny.

Klinick4 Géinnost’ a bezpeénost’

Utinnost’ lecanemabu bola hodnotena v dvojito zaslepenej, placebom kontrolovanej, randomizovanej
studii s paralelnymi skupinami (klinické skasanie 301) u pacientov s ranym Stadiom Alzheimerovej
choroby (pacienti s potvrdenou pritomnost’ou amyloidnej patologie a miernou kognitivnou poruchou
[62 % pacientov] alebo s miernym $tadiom demencie [38 % pacientov]).

Patologia AP bola stanovena vizualnym od¢itanim s pouZzitim schvalenych indikatorov AP na snimke
PET podrla oznacenia a CSF podl'a pomeru celkového tau (t-tau)/AB42 s overenou hrani¢nou hodnotou
> 0,54 (analyza Lumipulse® G P-Amyloid 1-42).

Pacienti boli do $tadie zaradeni podl'a nasledujucich kritérii:

o Globalne skore klinického hodnotenia demencie (CDR) 0,5 alebo 1,0 a skore Memory Box 0,5
alebo vyssie

o Zakladné klinické kritéria Narodného institatu pre starnutie a Alzheimerovej asociacie (National
Institute on Aging and the Alzheimer’s Association, NIA-AA) pre miernu kognitivnu poruchu
alebo pravdepodobnti demenciu sposobentt Alzheimerovou chorobou

. Skore Mini-vySetrenia mentalneho stavu (Mini-Mental State Examination, MMSE) > 22 a <30

o Objektivne poskodenie epizodickej pamite, ako je indikované aspoii 1 Standardnou odchylkou
pod priemerom upravenym podl'a veku vo Wechslerovej pamatovej Skale — IV Logicka pamat’
IT (subskala) (WMS-IV LMII)

Pacienti boli vyluceni z dovodu pritomnosti anamnézy prechodnych ischemickych atakov (TIA),
mitvice alebo zachvatov v obdobi do 12 mesiacov od skriningu, cerebralnej konttizie, infekénych 1€zii,
mnohopocetnych lakunarnych infarktov alebo mftvice zahifnajucej vel’kl cievnu oblast’, zavazného
ochorenia malych ciev alebo bielej hmoty, porich krvacania, ktoré nie su dostato¢ne pod kontrolou,
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imunologickych portch, ktoré neboli dostato¢ne pod kontrolou (napr. aktivna vaskulitida), alebo si
vyzadovali lie¢bu imunoglobulinmi, systémovymi monoklonalnymi protilatkami, systémovymi
imunosupresivami alebo plazmaferézou.

Bezpecnost’ a u€innost’ lieCby u pacientov so stredne tazkou Alzheimerovou chorobou, atypickymi
syndromami Alzheimerovej choroby (Alzheimerova choroba bez prevladajucej poruchy pamite),
autozomalne dominantnou Alzheimerovou chorobou alebo u dospelych 0sd6b s Downovym
syndrémom nie je stanovena.

V klinickom sktsani 301 bolo randomizovanych 1 795 pacientov, ktori boli v obdobi 18 mesiacov
lieceni lecanemabom 10 mg/kg kazdé 2 tyzdne, alebo dostavali placebo, pricom 1 521 z nich bolo

v indikovanej populacii. Z celkového poctu randomizovanych pacientov bolo 31 % nenositel’ov, 53 %
heterozygotov a 16 % homozygotov. Vychodiskovou hodnotou bol stredny vek randomizovanych
pacientov 72 rokov s rozsahom 50 az 90 rokov. Pit'desiatdva percent pacientov boli zeny; 77 % bolo
belochov, 17 % Azijcov a 3 % &ernochov. Komorbidity zahfiiali hyperlipidémiu (60 %), hypertenziu
(55 %), obezitu (17 %), ischemicku chorobu srdca (16 %) a diabetes (15 %).

Randomizacia bola stratifikovana podla klinickej podskupiny, podl'a pritomnosti alebo nepritomnosti
sprievodnej symptomatickej lieCby Alzheimerovej choroby na zaciatku, podl'a stavu nositel'stva ApoE
€4 a podla regionu.

Vysledky klinického skusania 301

Primarnym vysledkom tcinnosti bola zmena oproti vychodiskovému stavu po 18 mesiacoch v CDR-
SB. KTl'acové sekundarne koncové body zahrnali zmenu oproti vychodiskovej hodnote po 18
mesiacoch pre nasledujiice merania: vysetrenie PET amyloidu s pouzitim centiloidov, ADAS-Cogl4,
kompozitné skore Alzheimerovej choroby (Alzheimer’s Disease Composite Score, ADCOMS) a skala
aktivit denného zivota pre pacientov s mierne kognitivnou poruchou (Alzheimer's Disease Cooperative
Study-Activities of Daily Living Scale for Mild Cognitive Impairment, ADCS MCI -ADL).

Pre celkovu populéciu bol rozdiel medzi lecanemabom a placebom v zmene oproti vychodiskovému
stavu v CDR-SB -0,401 (95 % CI: -0,622; -0,180). U¢inok bol podobny v celkovej a indikovane;
obmedzenej populacii. Dolezité zistenia zo Studie pre indikovanu populaciu st uvedené v tabul’ke 3
nizsie.

Tabul’ka 3: Vysledky pre CDR-SB, ADAS-Cog14 a ADCS MCI-ADL v klinickom skti$ani 301

Indikovana populicia
Lecanemab
Klinické ciel’ové parametre 10 mg/kg Placebo
kazdé 2 tyZdne

CDR-SB N =757 N=1764
Priemerna vychodiskova hodnota (SD) 3,18 (1,346) 3,23 (1,343)
Prisp6sobena priemerna zmena oproti 1,217 1,752
vychodiskovej hodnote po 18 mesiacoch -0,535 (-0,778; -0,293)

Rozdiel oproti placebu (95 % CI)
ADAS-Cogl4 N=757 N =764
Priemerna vychodiskova hodnota (SD) 24,46 (7,081) 24,40 (7,576)
Prispdsobena priemerna zmena oproti 4,389 5,901
vychodiskovej hodnote po 18 mesiacoch -1,512 (-2,486; -0,538)

Rozdiel oproti placebu (95 % CI)
ADCS MCI-ADL N =757 N=1764
Priemerna vychodiskova hodnota (SD) 41,15 (6,616) 40,72 (6,937)
Prisp6sobena priemerna zmena oproti -3,873 -5,809
vychodiskovej hodnote po 18 mesiacoch 1,936 (1,029; 2,844)

Rozdiel oproti placebu (95 % CI)
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Pediatrickd populacia

Eurépska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky studii pre lecanemab vo
vSetkych vekovych podskupinach deti a dospievajucich pre rané stadium Alzheimerovej choroby (pre
informacie o pouziti u deti a dospievajucich, pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika lecanemabu bola charakterizovana pomocou popula¢nej farmakokinetickej analyzy

s udajmi o koncentracii zozbieranymi od 1 619 pacientov s Alzheimerovou chorobou, ktori boli lieceni
lecanemabom v jednej alebo vo viacerych davkach. Ustdleny stav koncentracii lecanemabu sa
dosiahol po 6 tyzdnoch lieCby davkou 10 mg/kg kazdé 2 tyzdne a systémova akumulacia bola
priblizne 1,4-nasobna. Maximalna koncentracia (Cmax) a plocha pod krivkou zavislosti plazmatickej

koncentracie od ¢asu (AUC) lecanemabu sa zvySovali priamo umerne davke v rozsahu davky 0,3 az
15 mg/kg po jednorazovej davke.

Absorpcia

NeaplikovateI'né.

Distribticia

Priemerna hodnota (95 % CI) distribu¢ného objemu v rovnovaznom stave je 5,52 (5,14 —5,93) .

Biotransformacia

Lecanemab je monoklonalna protilatka, ktora cieli na rozpustné a nerozpustné agregované formy
amyloidu beta, a neocakava sa, Ze by ovplyviiovala drahy modulované cytokinmi.

Eliminacia
Lecanemab je degradovany proteolytickymi enzymami rovnakym sposobom ako endogénne IgG.
Klirens lecanemabu (95 % CI) je 0,370 (0,353 — 0,384) I/deni. Terminalny elimina¢ny polcas je 5 az 7

dni.

Linearita/nelinearita

Lecanemab preukazuje linearnu farmakokinetiku.

Porucha funkcie pecene alebo obli¢iek

Eliminacia lecanemabu prebicha normalnymi degrada¢nymi cestami imunoglobulinov a systémovy
klirens by nemal byt ovplyvneny poruchou funkcie obliciek alebo peCene. Biomarkery funkcie pecene
(ALT, AST, ALP, celkovy bilirubin) a klirens kreatininu neovplyvnili farmakokinetické parametre
lecanemabu.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Karcinogenéza

Studie karcinogenity neboli vykonané.

Mutagenéza

Studie genotoxicity neboli vykonané.
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Vyvojova a reproduk¢énd toxicita

Na posudenie uc¢inkov lecanemabu na muzsku alebo Zensku fertilitu alebo vyvojové a reprodukéné
funkcie neboli vykonané Ziadne $tudie na zvieratach. V 39-tyzdnovej $tadii intravenoznej toxicity
u opic, ktorym sa podaval lecanemab raz tyzdenne v davkach do 100 mg/kg (¢o zodpoveda
plazmatickym expoziciam 27-krat vy$s§im ako u I'udi pri odporucanej davke), sa nepozorovali ziadne
neziaduce ucinky na muzské alebo Zenské reprodukéné organy. Vyznam tychto udajov pre l'udi je
obmedzeny, pretoze agregované druhy AP nie st u zdravych opic pritomné.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Histidin (na upravu pH)

Histidinium-chlorid, monohydrat (na Gpravu pH)

Argininium-chlorid

Polysorbat 80 (E 433)

Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouZitePnosti

Neotvorena injek¢na liekovka: 42 mesiacov.

Po priprave infuzneho roztoku.

Chemicka a fyzikalna stabilita po otvoreni bola preukazana na 24 hodin pri 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska, pokial’ spdsob riedenia nevylucuje rizikéd mikrobialnej kontaminacie,
pripravok sa ma pouzit’ okamzite. Ak sa nepouzije okamzite, za dobu a podmienky uchovavania po
otvoreni pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavat’ v chladnicke (2 °C — 8 °C).

Uchovavajte v povodnom baleni na ochranu pred svetlom.

Injekéné liekovky nezmrazujte ani nimi netraste.

Podmienky na uchovavanie po zriedeni lieku, pozri ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

2 ml koncentratu obsahujtiice 200 mg lecanemabu v injekénej lieckovke s objemom 6 ml (priezracné
sklo typu I), so zatkou (chlorobutyl) a tesnenim (hlinik) s tmavosivym odklapacim vieckom, vo
velkosti balenia 1 kus.

5 ml koncentratu obsahujiuce 500 mg lecanemabu v injek¢énej liekovke s objemom 6 ml (priezracné
sklo typu I), so zatkou (chlorobutyl) a tesnenim (hlinik) s bielym odklapacim vieckom, vo velkosti

balenia 1 kus.

Kazda skatul'a obsahuje jednu injekénu liekovku.

15



Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Parenteralne lieky sa pred podanim musia vizualne skontrolovat’, ¢i neobsahuju ¢astice alebo
nezmenili farbu. V pripade spozorovania ¢cohokol'vek z uvedeného liek zlikvidujte.

Priprava infazneho roztoku

Vypocitajte davku, celkovy objem poZzadovaného roztoku lecanemabu a pocet potrebnych injekénych
liekoviek na zaklade skutocnej telesnej hmotnosti pacienta. Kazda injekéna liekovka obsahuje
lecanemab v koncentracii 100 mg/ml.

Odoberte pozadovany objem lecanemabu z injekcnej liekovky (liekoviek) a pridajte k 250 ml 0,9 %
roztoku chloridu sodného na injekciu.

Jemne prevrat'te infizny vak obsahujtci zriedeny roztok lecanemabu, aby sa roztok Gplne premiesal.
Netraste.

Je potvrdené, Ze infizne vaky vyrobené s pouzitim polypropylénu, polyvinylchloridu,
koextrudovaného polyolefinu/polyamidu alebo kopolyméru etylénu/propylénu st vhodné na
podavanie lecanemabu.

Po zriedeni sa odporaca okamzité pouzitie.

Podavanie infizneho roztoku
Pred infaziou nechajte zriedeny roztok lecanemabu zohriat’ na izbovu teplotu.

Cely objem lecanemabu aplikujte intravendzne pocas priblizne 1 hodiny cez intravendznu hadicku
obsahujucu koncovy 0,2 mikrénovy in-line filter s nizkou proteinovou vazbou (kompatibilné materialy
filtra zahfiiaju polytetrafludretylén, polyétersulfon, polykarbonat, polyvinylidéndifluorid,
polypropylén, polyuretan a polysulfon). Infuznu hadi¢ku preplachnite, aby ste sa uistili, Ze bol podany
vsetok lecanemab.

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Eisai GmbH

Edmund-Rumpler-Strafie 3
60549 Frankfurt am Main

Nemecko
e-mail: medinfo de(@eisai.net

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/24/1891/001
EU/1/24/1891/002

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Détum prvého rozhodnutia o registracii: 15. aprila 2025
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10. DATUM REVIZIE TEXTU

MM/RRRR

Podrobné informéacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II
VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA
(BIOLOGICKYCH LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA)
ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE 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 (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA (BIOLOGICKYCH
LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA
UVOLNENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) biologického lie¢iva (biologickych lieéiv)

Biogen International GmbH
Attisholzstrasse 11
Luterbach

So

4542

Svajéiarsko

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvol'nenie Sarze

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

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn

charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych

aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvii 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 odsthlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracnej

dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odstuhlasenych aktualizacidch RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

o na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informadcii, ktoré moézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

o Nadstavbové opatrenia na minimaliziciu rizika

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom State pred uvedenim LEQEMBI
na trh mali vSetci zdravotnicki pracovnici a pacienti, od ktorych sa ocakava, ze budu predpisovat’
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alebo pouzivat LEQEMBI, pristup k nasledujacemu vzdelavaciemu baliku, ktory musi byt
odsuhlaseny prislusnymi narodnymi organmi tychto ¢lenskych Statov:

Priruc¢ka pre zdravotnickych pracovnikov

Prirucka pre zdravotnickych pracovnikov ma obsahovat’ tieto kI'i¢ové prvky:

Vyhlasenie, ze existuje program kontrolovaného pristupu.

Vyhlasenie, Ze vietci pacienti s lecanemabom v EU musia byt’ zaregistrovani v registri,

a struéné informacie o spdsobe zarad’ovania pacientov.

Kontraindikacie.

Informacie o ARIA vratane podrobnosti, vyskytu a symptomov (ARIA-E a ARIA-H
(mikrohemoragie a povrchova sideroza).

ARIA intracerebralna hemoragia s priemerom > 1 cm vratane podrobnosti, vyskytu a pouzitia
subeznej antitrombotickej liecby.

Cinnosti, ktoré sa maju vykonat pred lie¢bou vratane vychodiskového vysetrenia MR

a testovania APOF4.

Ako identifikovat’ a zvladat’ ARIA pomocou monitorovania MR, kritéria radiograficke;j
zavaznosti a odporicania na lieCbu (je mozné prisposobit’ v zavislosti od vnutrostatnej klinickej
praxe).

Pacienti, ktori st homozygotnymi nositel'mi APOE4, maju vyssi vyskyt ARIA, ked’ su lieceni
monoklonalnymi protilatkami cielenymi proti agregovanym formam Ap vratane lecanemabu

v porovnani s heterozygotnymi nosite'mi a nenositel'mi APOE4. Lecanemab nie je indikovany
na pouzitie u homozygotnych nositel'ov APOE4.

Vyhlasenie, ze ARIA-E mézu sposobit’ fokalne neurologické deficity, ktoré dokazu
napodobiiovat’ ischemickl cievnu mozgovu prihodu.

Pacient/opatrovatel’ musi dostat’ pisomnu informaciu pre pouzivatela a kartu pre pacienta.
Pripomenutie, ako a kde hlasit’ vedl'ajsie ucinky.

Zoznam testov, ktoré sa maji vykonat’ pri ivodnom skriningu pacienta:

Pacient ma klinicku diagn6zu MCI v désledku Alzheimerovej choroby alebo miernej
Alzheimerovej choroby vratane pritomnosti patoldgie amyloidu beta. Pred zacatim lieCby
lieckom Legembi sa neddvno (do 6 mesiacov) ziskala vychodiskovd snimka MR mozgu.

APOE g4 (gén) (pochopenie genotypu APOE €4 je dolezité na identifikaciu vhodnych pacientov
na liecbu).

Ziadne nalezy naznacujuce CAA na vysetreni MR pred lie¢bou.

Organizacia terminov kontrolnych vysSetreni MR.

Karta pre pacienta

Karta pre pacienta pacienta ma obsahovat’ nasledovné kl'acové prvky:

Ziadost’ o precitanie si pisomnej informacie pre pouzivatela.
Sthrn toho, na ¢o sa Leqembi pouziva.

Informécie, Ze s liecbou pomocou Leqembi sa nema zacinat’ u pacientov dostavajucich
prebiehajucu lie¢bu antikoagulanciami.

Informécie o tom, ako sa Leqembi podava, ¢asovy manazment podavania a informécie
0 potrebe a pocte vysetreni magnetickou rezonanciou.

Sprava s varovanim pre lekarov, ktori v ktoromkol'vek obdobi pacienta liecia, vratane
nudzovych stavov, Ze pacient uziva lecanemab.

Prejavy alebo symptomy bezpecnostnych rizik a informacie o tom, kedy vyhl'adat’ pomoc
zdravotnickeho pracovnika.

Program kontrolovaného pristupu

Drzitel rozhodnutia o registracii sa dohodne na podrobnostiach programu kontrolovaného pristupu
s kazdym prislusSnym narodnym orgdnom a musi takyto program implementovat’ na narodnej trovni,
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aby sa zabezpecilo, ze program kontrolovaného pristupu (CAP) podporuje bezpec¢né a u¢inné

pouzivanie lecanemabu a zabranuje pouzivaniu mimo indikacii.

Program kontrolovaného pristupu zahiia tieto kI'i¢ové zasady, ktoré budi zaclenené do kazdého

systému vo vSetkych Clenskych Statoch. Ide o nasledovné zasady:

o Kazdy zdravotnicky pracovnik bude zaregistrovany samostatne predtym, ako bude moct’
zaregistrovat’ pacientov do CAP. V ramci procesu registracie zdravotnickych pracovnikov sa
bude od zdravotnickych pracovnikov vyzadovat’, aby potvrdili, Ze im boli poskytnuté Prirucka
pre zdravotnickych pracovnikov a Stihrn charakteristickych vlastnosti lieku, s ktorymi sa
oboznamili, a tiez Ze spifiaju poziadavky na dodrZiavanie statusu obmedzeného predpisovania
liekov (opisané v Casti 4.2 SmPC).

. Liecba u vsetkych pacientov sa ma zacat’ prostrednictvom nariadeného centralneho
registracného systému. Systém zabezpeci vhodné a relevantné informéacie o Specifikovanych
datovych poliach (ako je patologia amyloidu, MCI alebo mierna AD, genotyp APOE4, MRI,
anamnéza krvacania do mozgu, lie¢ba antikoagulanciami, karta pre pacienta a pisomna
informécia pre pouzivatel’a, potvrdenie rizik) pred prvou infiziou lecanemabu, a to pre vSetkych
pacientov.

. Povinnost’ vykonat’ opatrenia po vydani povolenia

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona v stanovenom ¢asovom ramci nasledujice opatrenia:

Opis Termin vykonania
Klinické skasanie vietkych pacientov Navrh protokolu: Januar 2025
uzivajucich lecanemab v EU

Zaverecny protokol: Marec 2025

Spravy o progrese: Kazdoro¢ne od septembra
2026
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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

Vonkajsia §katula

1.  NAZOV LIEKU

LEQEMBI 100 mg/ml koncentrat na infuzny roztok
lecanemab

200 mg/2 ml

500 mg/5 ml

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazdy ml roztoku obsahuje 100 mg lecanemabu.
Jedna injekéna liekovka s objemom 2 ml obsahuje 200 mg lecanemabu
Jedna injekéna liekovka s objemom 5 ml obsahuje 500 mg lecanemabu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: argininium-chlorid, histidin, histidinium-chlorid, monohydrat, polysorbat 80, voda na
injekcie.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

koncentrat na infuzny roztok
1 injek¢na liekovka s objemom 2 ml
1 injek¢na lickovka s objemom 5 ml

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Na intravendzne pouzitie po zriedeni
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSIi UCHOVAVAT MIMO DOHI’ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP
Po zriedeni sa produkt musi ihned’ pouzit’.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pévodnom baleni na ochranu pred svetlom.
Uchovavajte v chladnicke.
Nezmrazujte ani netraste.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Eisai GmbH,
Edmund-Rumpler-Straf3e 3,
60549 Frankfurt am Main,
Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/24/1891/001 200 mg injek¢éna liekovka
EU/1/24/1891/002 500 mg injek¢éna liekovka

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA 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 CUDSKYM OKOM

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

STITOK INJEKCNEJ LIEKOVKY

| 1.  NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

LEQEMBI 100 mg/ml koncentrat na infuzny roztok
lecanemab
1.v. po zriedeni

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

200 mg/2 ml
500 mg/5 ml

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

LEQEMBI 100 mg/ml koncentrat na inflizny roztok
lecanemab

vTento liek je predmetom d’al§ieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. MoZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlésit’ vedl'ajsie u¢inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

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

- Je dolezité, aby ste pri sebe vzdy nosili kartu pacienta.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obratte sa na svojho lekara.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekéra. To sa tyka aj
akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Pozri ¢ast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je LEQEMBI a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako LEQEMBI
Ako pouzivat LEQEMBI

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat LEQEMBI

Obsah balenia a d’alsie informéacie

SN A LN

1. Co je LEQEMBI a na ¢o sa pouZiva

Co je LEQEMBI

LEQEMBI obsahuje t¢innu latku lecanemab. Patri do skupiny liekov nazyvanych lieky proti
demencii, ktoré sa pouzivajui na liecbu Alzheimerovej choroby. Lecanemab je monoklonalna
protilatka. Tieto lieky posobia ako protilatky, ktoré vase telo prirodzene vytvara. Funguju tak, ze sa
prichytia na Skodlivé cielové proteiny, ¢im stimuluji imunitny systém tela, aby sa proteinov zbavil.
Lecanemab sa viaze na protein nazyvany amyloid beta, ktory ovplyviiuje Alzheimerovu chorobu.

Kto moze uzivatt LEQEMBI

LEQEMBI sa pouziva na liecbu miernej kognitivnej poruchy alebo miernej demencie v désledku
Alzheimerovej choroby (tiez zndmej ako rané §tadium Alzheimerovej choroby) u dospelych, ktori st
nositel'mi jednej kopie génu nazyvaného apolipoprotein E4, tiez znameho ako ApoE4, alebo

u dospelych, ktori nie st nosite'mi tohto génu. Vas lekar vykond vySetrenia, aby zistil, ¢i je pre vas
LEQEMBI vhodnym liekom.

Ako LEQEMBI funguje

Alzheimerova choroba je ochorenie, ktoré postihuje mozog. Zhluky amyloidu beta poskodzuju
mozgové bunky a brania ich normalnemu fungovaniu. To napokon vedie k problémom s pamétou,
rozmys$lanim a spravanim. Symptémy Alzheimerovej choroby mézu byt u kazdého iné. Symptomy sa
zvyc€ajne vyvijaju pomaly, ¢asom sa zhorSuju a stavaji sa dostato¢ne zavaznymi, aby zasahovali do
kazdodennych ¢innosti.

LEQEMBI funguje tak, ze sa prichytava na tieto zhluky a redukuje ich. U pacientov s miernou

kognitivnou poruchou méze LEQEMBI oddialit’ nastup demencie. U 0s6b s miernou demenciou moze
LEQEMBI spomalit’ rozvoj zdvaznejsich symptomov.
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2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako LEQEMBI

Nepouzivajte LEQEMBI

- ak ste alergicky na lecanemab alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloZziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

- ak mate poruchu krvacania, ktora nie je pod kontrolou.

- ak snimka vasho mozgu vytvorena magnetickou rezonanciou (MR), medicinskou zobrazovacou
technikou, ktora vyuziva magnetické pole a pocitaCom generované radiové viny na vytvorenie
detailnych snimok organov a tkaniv vo vaSom tele, zobrazuje malé §kvrny krvacania alebo
tekutiny v mozgu alebo pritomnost’ vacsieho krvacania v minulosti.

- ak uzivate lieky (nazyvané antikoagulancia) na prevenciu krvnych zrazenin.

Upozornenia a opatrenia

Alergické reakcie

Ak u vas dojde k alergickej reakcii po€as podavania alebo kratko po podani LEQEMBI, okamzZite
informujte zdravotnickeho pracovnika, ktory vam LEQEMBI podava. Priznaky alergickej reakcie
najdete v Casti 4.

Zobrazovacie abnormality stvisiace s amyloidom (ARIA)

LEQEMBI moze spdsobit’ vedl'ajsi ii€inok nazyvany zobrazovacie abnormality suvisiace

s amyloidom — ,,ARIA*. Existuju dva hlavné typy ARIA:

- Hromadenie tekutiny v jednej alebo viacerych oblastiach mozgu (nazyva sa ARIA-E).
- Skvrny krvacania v mozgu alebo na povrchu mozgu (nazyva sa ARIA-H).

Vicsina l'udi s ARIA nemad Ziadne symptomy. Symptomy ARIA sa mézu vyskytniit’ u 2 zo 100 l'udi.
Symptomy zahfiiaja bolest’ hlavy, zmétenost’, zavrat, rozmazané videnie, pocit nevolnosti (nauzea),
tazkosti pri chodzi alebo zachvaty. U malého poctu 'udi (menej ako 1 zo 100 I'udi) mozu byt tieto
symptomy zavazné.

Ak sa u vas vyskytne niektory z tychto symptomov, okamzZite kontaktujte svojho lekara.

ARIA su viditeI'né na snimke mozgu z vySetrenia MR.

Vas lekar vas pred tretou, piatou, siedmou a $trnastou ddvkou LEQEMBI objedna na vysetrenie MR.
Ide o rutinné monitorovanie bezpecnosti na kontrolu, ¢i sa u véas vyskytuju ARIA. DalSie vySetrenia sa

moézu vykonat’ kedykol'vek pocas liecby, ak si vas lekar mysli, ze ich potrebujete.

Vas lekar moze liecbu LEQEMBI docasne alebo natrvalo zastavit’ v zavislosti od vysledkov vySetrenia
MR.

Genetické rizikové faktory pre ARIA

Niektori I'udia st nositel'mi génu nazyvaného ,,apolipoprotein E4“, znameho aj ako ApoE4. To
znamena, ze mézu byt’ vystaveni vyssSiemu riziku ARIA. Vas lekar moze zabezpecit’ geneticky test na
ApoE4 s cielom zistit’, ¢i ste nositelom a ¢i je u véas vyssie riziko ARIA.

Lieky pouZivané na prevenciu alebo rozpustanie krvnych zrazenin

Riziko vacsieho krvacania do mozgu (znameho ako intracerebralna hemoragia) pri liecbe LEQEMBI
sa zvySuje u pacientov, ktori uzivaju lieky na prevenciu krvnych zrazenin (antikoagulancia) alebo na
ich rozpustanie (trombolytikd). Skor, ako dostanete akykol'vek liek na prevenciu krvnych zrazenin
alebo ich rozpustanie, informujte svojho lekara, Ze sa lieCite lickom LEQEMBI. LEQEMBI sa mo6ze
pouzivat’ spolu s aspirinom a inymi liekmi, ktoré zabranuji zlepovaniu krvnych buniek
(protidostickové latky).
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Reakcie suvisiace s infuziou

Reakcie stivisiace s infuziou st vel'mi ¢astym vedlajsim Gc¢inkom, ktory mdze byt zavazny
(symptdémy najdete v Casti 4). Ak mate reakciu stvisiacu s infiziou, pred infuziami vam moézu byt’
podané lieky, aby sa znizila pravdepodobnost’ reakcie stivisiacej s infuziou. Medzi tieto liecky mozu
patrit’ antihistaminika, paracetamol, protizapalové lieky alebo steroidy. Po vasej prvej infazii budete
2,5 hodiny pozorovany s cielom monitorovania akychkol'vek znamok reakcie stvisiacej s infuziou.

Autozomaélne dominantnd Alzheimerova choroba a dospeli s Downovym syndrémom

Pouzitie licku LEQEMBI na liecbu autozomalne dominantnej Alzheimerovej choroby a u dospelych
s Downovym syndromom nebolo stanovené.

Mala mozgova prihoda (prechodny ischemicky atak, TIA), mrtvica alebo zachvaty

Pred zacatim lie¢by lickom LEQEMBI informujte svojho lekara, ak ste v priebehu poslednych 12
mesiacov mali mali mozgovu prihodu (TIA), mftvicu alebo zachvat. Pouzitie LEQEMBI u pacientov,
ktori mali v minulosti mali mozgov prihodu, mozgovu prihodu alebo zachvat, nebolo stanovené.

Pacienti so znizenou imunitnou odpoved’ou alebo uzivajiici imunosupresiva

Pred zacatim lie¢by lickom LEQEMBI informujte svojho lekara, ak mate imunologicku poruchu alebo
ak uzivate akékol'vek iné lieky injek¢nou formou alebo lieky, ktoré potlacaju vas imunitny systém.
Pouzitie LEQEMBI u pacientov, ktori maju potlaceny imunitny systém, nebolo stanovené.

Deti a dospievajuci
LEQEMBI nie je urceny na pouzitie u deti a dospievajiicich mladSich ako 18 rokov.

Iné lieky a LEQEMBI
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi. Informujte svojho lekara najma:

— Ak uzivate lieky (nazyvané antikoagulancia), ktoré zabranuju tvorbe krvnych zrazenin.
LEQEMBI sa s tymito liekmi nesmie pouzivat’.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek. Nie je zname, ¢i LEQEMBI ublizi vasmu
nenarodenému dietat'u.

Ak ste Zena, ktora by mohla otehotniet’, pocas liecby LEQEMBI a az 2 mesiace po poslednej davke
LEQEMBI musite pouzivat’ antikoncepciu. Pred podanim liecby sa overi nepritomnost’ tehotenstva.

Ak pocas liecby LEQEMBI otehotniete, informujte o tom svojho lekara. Ak ste tehotna, pouzivanie
liecku LEQEMBI sa neodporuca.

Ak dojcite, mozete so svojim lekarom prediskutovat’, ¢i mate pokracovat’ v dojceni, alebo v lieCbe.
Nie je zname, ¢i LEQEMBI prechadza do materského mlieka.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Pri liecbe LEQEMBI m6zu niektori pacienti pocitovat’ symptomy ako zavrat alebo zmétenost’. To
moéze mat’ vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Ak sa u vas vyskytnu tieto vedl'ajsie
ucinky sposobené LEQEMBI, opytajte sa svojho lekara, ¢i mozete pokracovat’ vo vedeni vozidiel

a obsluhe strojov.
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LEQEMBI obsahuje polysorbat 80
Tento liek obsahuje 0,5 mg polysorbatu v kazdom 1 ml LEQEMBI. Polysorbaty mézu spdsobovat’
alergické reakcie. Informujte svojho lekara, ak mate akékol'vek zndme alergie.

Tento liek neobsahuje sodik, ale koncentrat sa musi zriedit’ roztokom chloridu sodného, ¢o je potrebné
vziat’ do Givahy pri dennom prijme sodika v potrave.

Karta pacienta

KTIacové spravy z tejto pisomnej informacie pre pouzivatel'a najdete aj na karte pacienta, ktori vam
dal vas lekar. Je dolezité, aby ste tuto kartu pacienta mali vZdy pri sebe a ukazali ju svojmu partnerovi
alebo opatrovatel'om.

3. Ako pouzivat’ LEQEMBI

LEQEMBI vam bude podavany pod dohl'adom zdravotnickeho pracovnika.

Davkovanie

Odporucana davka je 10 miligramov na kilogram vasej telesnej hmotnosti (mg/kg). Ma sa vam
podavat’ kazdé 2 tyzdne.

LEQEMBI sa podava ako infuzia (ihla zavedena do zily), ktora sa tiez nazyva intravenozna (i.v.)
infuzia. Podanie kazdej infiizie bude trvat priblizne 1 hodinu.

Ak vynechate infuziu LEQEMBI

Ak vynechate infuziu LEQEMBI, informujte o tom svojho lekara, aby ste infiziu ¢o najskor dostali.
Necakajte az do d’alSej pldnovanej inftzie.

Kedy prestat’ pouzivat’ LEQEMBI

Vas lekar méze odporucit’ prerusenie alebo ukoncenie lieCby v zavislosti od vysledkov vaSich

klinickych testov, ak sa u vas rozvinu ARIA alebo sa u vas objavia iné vedlajSie t€inky.

Ak mate d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.

4. Mozné vedPajSie u¢inky

Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moéze spdsobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Pri lieku LEQEMBI boli hlasené nasledujuce vedlajsie ucinky:

Zavazné vedlajSie ucinky

AZu 1z 10 osdb sa moze vyskytnit nasledujuci vedl'ajsi ti¢inok:

- Alergicka reakcia pocas podavania alebo kratko po podani tohto lieku. Medzi prejavy alergickej
reakcie patri opuch pod kozou, tazkosti s dychanim spdsobené zuzenim dychacich ciest,
zavazna, potencialne Zivot ohrozujuca alergicka reakcia, vyrazka a bolest’ hlavy.

AZu 1z 100 0s6b sa mdze vyskytnut nasledujuci vedlajsi acinok:

- Velké oblasti krvacania v mozgu (zname ako intracerebralne hemoragie). To moze spdsobit’

symptomy vratane silnych bolesti hlavy, zméatenosti, zachvatov alebo mrtvice.

Ak sa u vas vyskytnu tieto vedl'ajSie ucinky, okamzite kontaktujte svojho lekara.
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Iné vedPajsie ucinky

U viac ako 1 z 10 0s6b sa m6zu vyskytnit’ nasledujuce vedlajsie ti¢inky:

Reakcie stvisiace s infiziou Medzi prejavy patri horucka, symptomy podobné chripke, ako je
zimnica, bolesti tela, roztrasenost’ a bolesti kibov, pocit nevolnosti (nauzea), nevolnost’
(vracanie), nizky krvny tlak, vysoky krvny tlak alebo nizka hladina kyslika v krvi, ¢o moze
sposobovat tazkosti s dychanim alebo dychavicnost’, zmeny srdcovej frekvencie, pocit busenia
v hrudi alebo nepokoj.

Bolest hlavy.

ARIA. Medzi prejavy ARIA patria bolest’ hlavy, zmétenost’, zavrat, rozmazané videnie,
nevolnost’ (nauzea), tazkosti pri chodzi alebo zachvaty. Jeden z dvoch hlavnych typov ARIA,
ARIA-H, je spojeny s malymi oblastami krvacania v mozgu.

AZu 1z 10 osob sa mozu vyskytnat’ nasledujuce vedlajsie ucinky:

Oneskorené alergické reakcie. Medzi prejavy patri vyrazka, bolest’ hlavy, nadcha a vypadavanie
vlasov.

ARIA-E, spojené s docasnym hromadenim tekutin v jednej alebo viacerych oblastiach mozgu.
Pozri prejavy ARIA vyssie.

Abnormalny srdcovy rytmus (nazyva sa predsieniova fibrilacia). Medzi prejavy patri
nepravidelny srdcovy tep (prilis rychly tlkot srdca alebo chvenie v hrudniku), bolest’ na
hrudniku, dychavi¢nost’, zavrat alebo pocit na odpadnutie, inava alebo pocit vysSej namahy pri
cviceni.

Pocit nevol'nosti (nauzea).

Porozpravajte sa so svojim lekarom o tom, ako zvladat’ tieto vedl'ajsie ucinky.

Hlasenie vedlajsich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich i€inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedlajsie ucinky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti tohto lieku.

6.

Ako uchovavat LEQEMBI

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a injek¢nej liekovke
po ,,EXP*. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny dent v danom mesiaci.

Uchovavajte v povodnom baleni na ochranu pred svetlom.

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C). Nezmrazujte ani netraste.

Po zriedeni sa odporica okamzité pouzitie. Chemicka a fyzikalna stabilita po otvoreni bola
preukazana na 24 hodin pri 25 °C. Z mikrobiologického hl'adiska, pokial’ sposob riedenia
nevylucuje rizikd mikrobialnej kontamindcie, pripravok sa ma pouzit’ okamzite. Ak sa nepouzije
okamzite, za dobu a podmienky uchovavania po otvoreni zodpoveda pouzivatel’.

Obsah balenia a d’alSie informacie

Co LEQEMBI obsahuje

Liecivo je lecanemab. Kazdy ml koncentratu obsahuje 100 mg lecanemabu.
Dalsimi zlozkami su voda na injekcie, histidin, histidinium-chlorid, monohydrat, argininium-
chlorid a polysorbat 80.
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Ako vyzera LEQEMBI a obsah balenia

LEQEMBI je koncentrat na infuzny roztok. Kazda Skatul'a obsahuje 1 injeként liekovku s 2 ml
koncentratu alebo 1 lickovku s 5 ml koncentratu. Koncentrat je priezracny az mierne opalescencny,

bezfarebny az nazltly.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

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

e-mail: medinfo_de@eisai.net

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
Eisai SA/NV
Tel/Tel: +32 (0) 2 502 58 04

Bbnarapus

Eisai GmbH

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

Ceska republika
Eisai GesmbH organizac¢ni slozka
Tel.: + 420 242 485 839

Danmark

Eisai AB

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

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

Eesti

Eisai GmbH

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

EArada

Eisai GmbH

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

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

Lietuva

Eisai GmbH

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

Luxembourg/Luxemburg
Eisai SA/NV

Tél/Tel: + 32 (0) 2 502 58 04
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag

Eisai GmbH

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

Malta

Eisai GmbH

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

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

Norge

Eisai AB

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

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

Polska

Eisai GmbH

Tel: + 49 (0) 69 66 58 50
(Nemecko)
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France
Eisai SAS
Tel: +(33) 147 67 00 05

Hrvatska

Eisai GmbH

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

Ireland

Eisai GmbH

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

Island

Eisai AB

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

Italia

Eisai S.r.l.

Tel: +39 02 5181401

Kvnpog

Eisai GmbH

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

Latvija

Eisai GmbH

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

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

Roméinia

Eisai GmbH

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

Slovenija

Eisai GmbH

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

Slovenska republika
Eisai GesmbH organiza¢ni slozka
Tel.: + 420 242 485 839

Suomi/Finland

Eisai AB

Puh/Tel: + 46 (0) 8 501 01 600
(Ruotsi/Sverige)

Sverige
Eisai AB
Tel: + 46 (0) 8 501 01 600

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v.

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky:

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

<

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Davkovanie lieku, pozri ¢ast’ 3.

Navod na pripravu

LEQEMBI je urc¢eny len na jedno pouzitie.

LEQEMBI je koncentrat a pred infiziou sa musi zriedit’.

Vypocet davky

Na podanie celkovej davky pacientovi moze byt potrebna viac ako jedna injek¢na liekovka

koncentratu LEQEMBI.
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Predpisana davka pre pacienta je uvedena v mg/kg (pozri Cast’ 3). Na zaklade tejto predpisanej davky
vypocitajte celkovu davku, ktora sa ma podat’.

Celkova davka LEQEMBI v mg = hmotnost pacienta v kg x predpisana davka v mg/kg.

Objem koncentratu LEQEMBI na pripravu davky (ml) = celkova davka v mg vydelena 100 (sila
koncentratu LEQEMBI je 100 mg/ml).

Priprava infuizie LEQEMBI

Pri priprave zriedeného roztoku LEQEMBI na intravendznu infuziu sa ma pouzit’ asepticka technika.

- Skontrolujte, ¢i je kvapalina LEQEMBI ¢ira az mierne opalescencnd a bezfarebna az svetlozIta.

- Odoberte pozadovany objem LEQEMBI z injekénej liekovky (injekénych liekoviek) a pridajte
k 250 ml 0,9 % roztoku chloridu sodného na injekciu.

- Jemne prevratte infuzny vak obsahujuci zriedeny roztok LEQEMBI, aby sa roztok tiplne
premiesal. Netraste.

- Je potvrdené, Ze infizne vaky vyrobené s pouzitim polypropylénu, polyvinylchloridu,
koextrudovaného polyolefinu/polyamidu alebo kopolyméru etylénu/propylénu st vhodné na
podavanie lecanemabu.

- Po zriedeni sa odporiaca okamzité pouzitie. Chemicka a fyzikalna stabilita po otvoreni bola
preukazana na 24 hodin pri teplote 25 °C. Z mikrobiologického hladiska, pokial’ sposob
riedenia nevyluc€uje rizika mikrobidlnej kontaminacie, pripravok sa ma pouzit’ okamzite. Ak sa
nepouzije okamzite, za dobu a podmienky uchovavania po otvoreni pred pouzitim zodpoveda
pouzivatel.

- Pred infuziou nechajte zriedeny roztok LEQEMBI zohriat’ na izbov1 teplotu.

- Nepouzity pripravok alebo odpadovy material treba zlikvidovat’ v sulade s miestnymi
poziadavkami.

Spdsob podavania
LEQEMBI je len na intravenozne pouzitie.

LEQEMBI sa pred intravendznou infuziou riedi (podla vyssie uvedenych pokynov na pripravu).

Zriedeny liek treba pred podanim vizualne skontrolovat’, ¢i neobsahuje ¢astice alebo nezmenil farbu.
Nepouzivajte, ak ma zmenenu farbu alebo ak su viditelné nepriehl'adné Castice.

Zriedeny roztok sa podava intravenoznou infiziou pocas priblizne 1 hodiny. Odporuca sa pouZitie
sterilného 0,2 mikronového in-line filtra s nizkou proteinovou vézbou (kompatibilné materialy filtra
zahfnaju polytetrafludretylén, polyétersulfon, polykarbonat, polyvinylidéndifluorid, polypropylén,
polyuretan a polysulfon).
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