PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o
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

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injekény roztok

Antigény odvodené od Mycobacterium tuberculosis (rdESAT-6 a rCFP-10)

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje 0,05 mikrogramu rdESAT-6* a 0,05 mikrogramu rCFP-10%%*.

*Rekombinantny dimér véasného sekre¢ného antigénového ciel'a Mycobacterium tuberculosis'
**R ekombinantny protein kultivaéného filtratu Mycobacterium tuberculosis'

! Produkovany v bunkach Lactococcus lactis
Viacdavkova injekéna liekovka.
Jedna injek¢na liekovka (1 ml) obsahuje 10 davok po 0,1 ml.

Pomocna latka so znamym U¢inkom

Kazda davka (0,1 ml) obsahuje 0,011 mg polysorbatu 20.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok (injekcia).

Ciry, bezfarebny az bledozlty roztok s pH 7,2 — 7.6.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

SIILTIBCY je indikovany ako diagnosticka pomdcka na detekciu infekcie sposobene;j
Mycobacterium tuberculosis vratane ochorenia u dospelych a deti vo veku 28 dni a starSich.

Tento liek je ureny len na diagnostické pouzitie.
4.2 Davkovanie a spésob podavania
Davkovanie

Déavka je 0,1 ml SIILTIBCY.



Osobitné populdacie

Starsie osoby
Udaje o bezpecnosti a t¢innosti SIILTIBCY u 0s6b vo veku 65 rokov a viac st obmedzené. Pre tlito
populaciu nie je potrebna ziadna iprava davky.

Pediatricka populacia

Bezpecnost’ a icinnost’ SIILTIBCY u novorodencov mladsich ako 28 dni neboli stanovené. K
dispozicii nie s ziadne udaje.

Spbsob podavania

SIILTIBCY maju pripravovat’ a podavat’ prostrednictvom intradermalnej injekcie zdravotnicki
pracovnici vyskoleni v technike Mantoux. Liek sa ma podavat’ pri primeranej hygiene ruk a s pouzitim
aseptickej techniky, a to nasledovne:

. Odoberte 0,1 ml SIILTIBCY pomocou 1 ml injek¢nej striekacky s ihlou s kratkym skosenim.
Pred odobratim lieku SIILTIBCY z viacdavkovej injekénej lickovky odstrate z injekénej
strickacky vSetok vzduch. Ak uz bola injekéna liekovka otvorena, pred pouzitim ju potrite
alkoholovym tampdnom a nechajte vyschnut’.

o Podajte 0,1 ml SIILTIBCY intradermalne do strednej tretiny predlaktia pomocou techniky
Mantoux. KoZu mierne natiahnite a ihlu drzte takmer rovnobezne s povrchom koze skosenim
nahor. Zasunite hrot ihly do povrchovej vrstvy dermy. Uistite sa, Ze ihla je pocas podavania
injekcie viditeI'na cez epidermu. Test neaplikujte do oblasti s jazvami, vyrazkami, popaleninami
alebo tetovanim.

. Pomaly vstreknite odobraty 0,1 ml roztoku. Objavi sa drobna bled4 papula s priemerom 8 - 10
milimetrov (mm), ktora by mala zmizntt priblizne po 10 minutach. Ak sa papula neobjavi,
podajte novi injekciu 0,1 ml SIILTIBCY do druhého ramena alebo do toho istého ramena vo
vzdialenosti najmenej 4 cm od miesta prvej injekcie.

Vvhodnotenie reakcie

Intradermalne podany SIILTIBCY méze vyvolat’ indurdciu v mieste vpichu. Indurdciu mozno
pozorovat’ ako vyvysenu oblast’ s jasne definovanym okrajom v mieste vpichu a okolo neho. Hoci
induraciu méze sprevadzat’ erytém, merat’ sa ma len induracia.

Induréaciu meria 48 az 72 hodin po podani injekcie vySkoleny zdravotnicky pracovnik. Priemer
induracie zmerajte pravitkom prie¢ne k dlhej osi predlaktia. Na ul'ahCenie merania sa odporuca pouzit’
pruzné (alebo 'ahko ohybné) pravitko.

Za normalnych okolnosti sa induracia a erytém zmensSia po 4 dioch a zmizna do 28 dni po injekecii.

Interpretacia

Induréacia > 5 mm sa povazuje za pozitivny vysledok testu, ktory poukazuje na infekciu spdsobenu
Mycobacterium tuberculosis.

Interpretacia vysledkov koznych testov ma zohl'adiiovat’ $pecificky kontext pouzitia a postdenia rizika
a moze byt doplnend o radiografické a iné diagnostické vysetrenia.

Vykonanie testu pred uplynutim 6 az 8 tyzdilov od expozicie Mycobacterium tuberculosis mdze viest
k chybnému negativnemu vysledku.

Riziko falo$ne pozitivnych vysledkov testu sa moze zvysit', ak sa SIILTIBCY opakuje do 6 tyzdiov.
Preto sa ma medzi opakovanymi koznymi testami na tuberkulézu dodrziavat’ interval najmenej 6

3



tyzdiov. To mdze byt relevantné pre osoby, ktoré sa zacastiiuju na skriningovom programe, ako st
zdravotnicki pracovnici a kontakty aktivnych pripadov tuberkulézy (t. j. indexovy pripad).

Ako pri kazdom diagnostickom nastroji, si mozné falosne negativne vysledky (podrobnosti st
uvedené v Casti 5.1). Ak sa zisti negativny vysledok testu, ale klinické podozrenie je vysoké, maji sa

vykonat’ d’alSie vySetrenia.

Vysledky testu nie su ovplyvnené predchadzajicim ockovanim vakcinou Bacillus Calmette-Guérin
(BCG).

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieciva alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v casti 6.1.
Precitlivenost’ na Lactococcus lactis.

Zavazna lokalna alebo celkova reakcia na iné lieky odvodené od Mycobacterium tuberculosis.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzZivani

Sledovatel'nost’

Aby sa zlepsila (do)sledovateI'nost’ biologického lieku, ma sa zrozumitel'ne zaznamenat’ nazov a ¢islo
Sarze podaného lieku.

Vseobecné odporii¢ania

Anafvlaxia
Po podani SIILTIBCY st mozné anafylaktické alebo iné alergické reakcie. Pocas vykonavania testu
ma byt vzdy k dispozicii vhodné vybavenie na zvladnutie takychto reakcii. Po vykonani testu sa

odportca dokladné pozorovanie po dobu najmenej 15 minut.

Sposob poddavania

Dodrziavanie techniky Mantoux pri podavani SIILTIBCY je nevyhnutné na ziskanie spol'ahlivych
vysledkov, preto sa vyhnite subkutannej alebo intramuskularnej injekecii.

Osobitné populacie

Reaktivita na SIILTIBCY moéze byt nizsia alebo mdze poskytovat’ faloSne negativne vysledky u
imunokompromitovanych jedincov vratane tych, ktori dostavaji imunosupresivnu lie¢bu, a u jedincov
pozitivnych na virus 'udskej imunitnej nedostato¢nosti (HIV), ak je pocet T-lymfocytov (T-buniek)
pozitivnych na diferenciaény klaster 4 (CD4+) < 100 T-buniek/mm?®. Pozitivny vysledok testu
znamena infekciu vyvolant Mycobacterium tuberculosis bez ohl'adu na pocet CD4+ T-buniek.

U starSej populacie moéze byt zvysené riziko falo$ne negativnych vysledkov v désledku
imunosenescencie suvisiacej s vekom.

Predchadzajica expozicia netuberkuloznym mykobaktériam

SIILTIBCY neidentifikuje osoby s predchadzajicou expoziciou netuberkuloznym mykobaktériam, ani
osoby, ktoré dostali vakcinu Bacillus Calmette-Guérin alebo prislusnu lie¢bu, a preto pouZitie na tento
ucel nie je vhodné.



Diagnostika aktivnej tuberkulozy

SIILTIBCY sa nemdze pouzivat’ ako samostatny prostriedok na diagnostiku aktivneho ochorenia
tuberkul6zy. Okrem toho sa ma u 0s6b s podozrenim na aktivnu tuberkuldzu zvazit’ posudenie rizika,
rontgenové vysetrenie a iné diagnostické vysetrenia.

Pomocné latky

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol draslika (39 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo draslika.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

Tento liek obsahuje 0,011 mg polysorbatu 20 v kazdej davke, ¢o zodpoveda 0,11 mg/ml. Polysorbaty
mozu vyvolat alergické reakcie.

4.5 Liekové a iné interakcie
Neuskutocnili sa ziadne interak¢éné Stadie.

Podobne ako pri inych koznych testoch na Mycobacterium tuberculosis moze byt reaktivita na
SILTIBCY znizena u 0sob, ktoré dostavaju kortikosteroidy alebo imunosupresiva.

Pri pouziti SIILTIBCY po o¢kovani zivymi vakcinami (napr. vakcinami proti osypkam, priusniciam a
ruzienke) mozno pozorovat’ znizenu reaktivitu. Tato znizena reaktivita méze mat’ za nasledok falosne
negativne reakcie. Preto sa mé& SIILTIBCY podat’ bud’ pred ockovanim alebo v rovnakom case ako

ockovanie, alebo sa ma odlozit’ o 4 tyzdne po ockovani.

Bez ohl'adu na subezné uZzivanie inych liekov pozitivny vysledok testu znamena infekciu vyvolant
Mycobacterium tuberculosis.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita
Nie st k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti SIILTIBCY u gravidnych Zien.

Studie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame $kodlivé Gginky z hl'adiska reprodukéne;
toxicity (pozri Cast’ 5.3).

Pocas gravidity sa nepredpokladaji ziadne GCinky, pretoze systémova expozicia SIILTIBCY je
zanedbatelna. SIILTIBCY sa moze pouzivat’ pocas gravidity.

Dojcenie
Nepredpokladaji sa ziadne ucinky na dojéenych novorodencov/doj¢ata, pretoze systémova expozicia
dojciacej matky lieku SIILTIBCY je zanedbatel'na. Kozny test sa moze vykonavat’ pocas dojcenia.

Fertilita

Neuskutocnili sa Ziadne §tadie na zvieratach, pokial’ ide o u¢inky SIILTIBCY na fertilitu. Vzhl'adom
na zanedbatelnt systémovill expoziciu SIILTIBCY u I'udi sa nepredpokladaju Ziadne ucinky na
fertilitu u muZov a zien.



4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

SIILTIBCY nema ziadny alebo ma zanedbatelny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’

stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

Nizsie uvedeny bezpec¢nostny profil vychadza z udajov ziskanych zo 7 klinickych skasani (TESEC-01

az TESEC-07), v ktorych sa SIILTIBCY podal 2 960 ucastnikom (vo veku 32 dni az 76 rokov)

(tabul’ka 1).

NajcéastejSimi neziaducimi reakciami boli pruritus v mieste vpichu (20 %), bolest’ v mieste vpichu (8

%) a hematom v mieste vpichu (6 %).

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Hlasené neziaduce reakcie su uvedené podla nasledujucej frekvencie: velmi ¢asté (> 1/10); casté (>
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) a nezname (z dostupnych udajov). Neziaduce reakcie na lieck (ADR) su

usporiadané podla triedy organovych systémov (SOC) databazy MedDRA. V ramci kazdej skupiny
frekvencii st neziaduce reakcie uvedené v poradi klesajucej zavaznosti.

Tabulka 1: NeZiaduce reakcie hlasené pri SIILTIBCY (doj¢ata, deti, dospievajuci a dospeli spolu)

Trieda organovych systémov Kategoria Neziaduce reakcie
frekvencie
Infekcie a nakazy Menej Casté Gastroenteritida
Poruchy krvi a lymfatického systému Menej Casté Lymfadenopatia
Zriedkavé Lymfadenitida
Eozinofilia
Poruchy nervového systému Casté Bolest’ hlavy
Menej Casté Zavraty
Zriedkavé Neprijemné pocity v hlave
Parestézia
Poruchy gastrointestinalneho traktu Menej Casté Hnacka
Nevolnost’
Zriedkavé Vracanie
Poruchy pecene a zI¢ovych ciest Zriedkavé Hepatitida
Zltacka
Zvysené transaminazy
Poruchy koze a podkozného tkaniva Mene;j Casté Vyrazka
Svrbenie

Zriedkavé

Nocné potenie

Urtikaria

Poruchy kostrovej a svalovej ststavy a
spojivového tkaniva

Menej Casté

Bolest’ v koncatine

Zriedkavé

Bolest’ svalov

Artritida

Celkové poruchy a
reakcie v mieste podania

Vel'mi Casté

Svrbenie v mieste vpichu

Casté

Hematom v mieste vpichu




Trieda organovych systémov Kategoria Neziaduce reakcie
frekvencie

Vezikuly v mieste vpichu

Induracia miesta vpichu”

Opuch v mieste vpichu

Bolest’ v mieste vpichu

Vyrazka v mieste vpichu

Erytém v mieste vpichu

Menej Casté Vred v mieste vpichu

Krvacanie v mieste vpichu

Pyrexia

Malatnost’

Unava

Zmena sfarbenia koze v
mieste vpichu
Bolest’

Ochorenie podobné chripke

Zriedkavé Axilarna bolest’

Zapal v mieste vpichu

Urtikaria v mieste vpichu

Hrcka v mieste vpichu

Papula v mieste vpichu

Zimnica

Hypestézia v mieste vpichu

#: Dalsie podrobnosti najdete v &asti ,,Opis vybranych neziaducich reakcii®.

Opis vybranych neziaducich reakcii

Reakcie v mieste vpichu

Mierne reakcie v mieste vpichu boli ¢asté a zahfnali pruritus, bolest’, hematom, vyrazku, vezikuly,
induraciu, erytém a opuch. Induracia a erytém su oakavané reakcie u osob infikovanych
Mycobacterium tuberculosis. Pripady s indurdciou vac¢Sou ako 50 mm a erytémom va¢sim ako 80 mm
st menej Casté. Reakcie v mieste vpichu boli vo v§eobecnosti prechodné a zvyc¢ajne sa ich zavaznost’
znizila do 4 dni a vymizli do 28 dni.

Osobitné populacie

Pacienti s HIV pozitivnym stavom v Case skriningovej navstevy boli zaradeni do klinickych sktiSani so
SIILTIBCY, ak dostavali antiretrovirusovu liecbu, ale boli vyluceni, ak im bol diagnostikovany
syndrom ziskanej imunodeficiencie (AIDS). Na zéklade dostupnych tdajov sa frekvencia, typ a
zavaznost’ neziaducich reakcii v populacii s HIV pozitivnym stavom zdali byt’ celkovo podobné ako v
celkovej populacii dospelych.

Pediatrickd populacia

Hodnotenie bezpecnosti u deti a dospievajucich je zaloZené na idajoch ziskanych z 2 sktiSani fazy 3,
TESEC-05 a TESEC-06, v ktorych celkovo 723 pediatrickych ucastnikov vo veku od 32 dni do 17
rokov dostalo SIILTIBCY (pozri ¢ast’ 5.1). Celkovo bol bezpecnostny profil u dojciat, deti a
dospievajucich podobny ako profil pozorovany u dospelej populacie.




Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nebol hlaseny ziadny pripad predavkovania.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: zatial’ nepridelend, ATC kod: zatial’ neprideleny.

Mechanizmus uc¢inku

SIILTIBCY obsahuje dva rekombinantné antigény Specifické pre Mycobacterium tuberculosis,
rdESAT-6 a rCFP-10. V pripade infekcie sposobenej Mycobacterium tuberculosis vyvolava
SILTIBCY oneskorent1 reakciu z precitlivenosti riadent1 cytokinmi, ktoré uvoltiuji pomocné T-
lymfocyty typu 1 po stimulacii Specifickymi antigénmi obsiahnutymi v SIILTIBCY.

Tato reakcia sa prejavuje ako induracia v mieste vpichu. Induracia dosahuje maximum 48 az 72 hodin
po podani.

Klinicka u¢innost’

Diagnosticka u¢innost’ SIILTIBCY na identifikaciu 0s6b infikovanych Mycobacterium tuberculosis sa
hodnotila v 3 kI'icovych klinickych skusaniach TESEC-05, TESEC-06 a TESEC-07 (tabulka 2,
tabul’ka 3) v porovnani s inymi schvalenymi diagnostickymi imunologickymi testami na tuberkuldzu,
t. j. tuberkulinovym derivatom purifikovaného proteinu zo Statens Serum Institut (SSI) (PPD RT 23
SSI, d’alej len PPD) a QuantiFERON®-TB Gold in-Tube (QFT).

Porovnanie citlivosti a Specifickosti SIILTIBCY a inych diagnostickych testov (QFT a PPD) sa
hodnotilo v post hoc analyze na populacii celého analyzovaného stiboru (FAS) s potvrdenou
tuberkul6zou a v skupine negativnych kontrol (tabul’ka 2 a tabul’ka 3).

TESEC-05

V tomto skusani fazy 3 sa porovnavala diagnosticka €¢innost’ SIILTIBCY vs. QFT v kombinacii s
dvojito zaslepenym, randomizovanym, rozdelenym hodnotenim SIILTIBCY vs. PPD. Primarnym
ciel'om sktsania bolo zhodnotit’ vykonnost’ SIILTIBCY vo vztahu k veku, stavu HIV a poc¢tu CD4+ a
zhodnotit’ klinicku bezpecnost’ SIILTIBCY s dérazom na deti a HIV pozitivnych jedincov. Primarnym
koncovym ukazovatel'om bola miera pozitivity testu SIILTIBCY; sekundarnymi koncovymi
ukazovatel'mi boli porovnania pozitivity testov SIILTIBCY, PPD a QFT, ako aj citlivost’ a
Specifickost’.

Skusanie sa uskuto¢nilo v Juznej Afrike, kde je tuberkuldza endemicka, vyskyt infekcie HIV je
vysoky a oc¢kovanie vakcinou BCG pri narodeni je rutinnou praxou.

Celkovo bolo zaradenych 1 190 tcastnikov, z ktorych u 1 090 bolo podozrenie na tuberkulézu (0 az 65
rokov). Dvestodevétdesiatdevit ucastnikov (25,1 %) bolo HIV pozitivnych a 882 (74,1 %) bolo
ockovanych vakcinou BCG. Priemerny vek (Standardna odchylka [SD]) vSetkych ucastnikov bol 22,5
(18,3) roka s rozpétim od 1 mesiaca do 65 rokov. Rozdelenie podl'a pohlavia bolo takmer 50 % (Zeny
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49,5 % oproti muzom 50,5 %). Negativnu kontrolnu populaciu (n = 100) tvorili deti vo veku 5 az 11
rokov, ktoré nemali znamy kontakt s osobami infikovanymi Mycobacterium tuberculosis a ktoré
nemali ziadne priznaky tuberkulozy.

Ucastnici boli randomizovani na podanie dvojitej injekcie SIILTIBCY a PPD do jedného z predlakti
(split-body); pred vykonanim koznych testov sa odobrali vzorky krvi na analyzu QFT a porovnali sa
miery pozitivity testov.

TESEC-06

Toto dvojito zaslepené, randomizované, rozdelené skusanie fazy 3, ktoré sa uskuto¢nilo v 13 centrach
v Spanielsku, porovnavalo diagnosticku uéinnost’ SIILTIBCY s QFT v 4 rizikovych skupinach
(negativna kontrola, prilezitostné kontakty, blizke kontakty a pozitivne kontroly). Primarnym cielom
bolo posudit, ¢i sa trend v pozitivite testu SIILTIBCY prejavi so zvySujicim sa rizikom infekcie
vyvolanej Mycobacterium tuberculosis (t. j. od negativnych kontrol cez prilezitostné kontakty az po
blizke kontakty). Sekundarnymi vysledkami bolo porovnanie pozitivity, citlivosti a Specifickosti testov
SIILTIBCY, QFT a PPD.

Do skusania bolo zaradenych devét'stosedemdesiatdevit’ vhodnych tucastnikov (vo veku od 0 do 76
rokov), z toho 263 negativnych kontrol, 299 prilezitostnych kontaktov, 316 blizkych kontaktov a 101
pacientov s tuberkul6zou. Priemerny vek (SD) vsetkych zaradenych ucastnikov bol 30,6 (14,5) roka.
Celkovo 53,5 % ucastnikov tvorili zeny a 46,5 % muzi. Zo vSetkych zaradenych ucastnikov bolo 366
(37,4 %) ockovanych vakcinou BCG. Vsetci ucastnici v skupinach prilezitostnych a blizkych
kontaktov a v pozitivnej kontrolnej skupine dostali dvojité injekcie SIILTIBCY a PPD. V negativnej
kontrolnej skupine dostalo 213 ucastnikov dvojité injekcie SIILTIBCY a PPD do r6znych ramien a
podskupina 50 ucastnikov dostala len SIILTIBCY s ciel'om preskiimat’, ¢i stt odpovede na SIILTIBCY
ovplyvnené sucasnym podanim PPD. Testovanie QFT bolo planované pre vsetkych ucastnikov vo
veku 5 rokov a starSich pred vykonanim koznych testov, aby sa predi§lo moznym odpovediam na
booster.

TESEC-07

Toto bolo dvojito zaslepené, randomizované, kontrolované klinické skusanie fazy 2/3 u dospelych s
novo diagnostikovanou aktivnou tuberkul6zou plic (PTB) a lieCenych < 2 tyZdne, ktoré sa
uskutocnilo v 7 centrach v Juznej Afrike. Primarnym cielom skuSania bolo preskimat’ a porovnat’
vel'kost” induracie vyvolanej SIILTIBCY a PPD pri samostatnej alebo stibeznej injekcii v r6znych
ramendch a posudit,, ¢i sibezné injekcie SIILTIBCY a PPD ovplyviiuju citlivost’ testov. Sekundarnym
cielom sktiSania bolo porovnat’ mieru pozitivity (citlivosti) testu SIILTIBCY s mierou pozitivity
(citlivosti) PPD a QFT.

Do skusania bolo zaradenych $tyristopéatdesiatSest’ vhodnych dospelych osdb (vo veku od 18 do 67
rokov), ktoré boli randomizované do jednej z troch lie¢ebnych skupin na podanie SIILTIBCY (n =

1 534), PPD (n = 149) alebo SIILTIBCY a PPD (n = 153) do jedného z predlakti. Vzorky na
testovanie QFT boli odobraté pred vykonanim koznych testov.

V populacii FAS bol priemerny vek (SD) 37,2 (12,7) roka v skupine so SIILTIBCY, 36,3 (11,8) roka
pre PPD a 35,3 (11,5) roka pre skupinu so SIILTIBCY a PPD. Celkovo bolo 64,3 % ucastnikov muzi a
35,7 % boli Zeny.



Tabul’ka 2: Analyza citlivosti - jednotlivé klinické skusania TESEC-05/-06/-07 (populacie FAS s
potvrdenou tuberkul6zou)

SIILTIBCY QFT PPD Rozdiel v citlivosti, %
95 % IS)

Klinické n Citlivost’, % | n Citlivost’, % | n Citlivost’, % | SIILTIBCY - | SIILTIBCY -
skusanie 95 % IS) 95 % IS) 95 % IS) QFT PPD
TESEC-05 75 72,0 70 58,6 75 77,3 13,4 -5.3

(61,8; 82,2) (47,0; 70,1) (67,9; 86,8) (-3,3; 30,2) (-20,6; 9,9)
TESEC-06 100 68,0 101 81,2 100 81,0 -13,2 -13,0

(58,9; 77,1) (73,6; 88,8) (73,3; 88,7) (-26,1; -0,3) (-25,9;-0,1)
TESEC-07 305 78,0 446 69,5 303 87,1 8,5 9,1

(73,4, 82,7) (65,2; 73,8) (83,4;90,9) (1,9;15,1) (-15,4; -2,8)

Skratky: BCG = Bacillus Calmette-Guérin; IS = interval spol'ahlivosti; FAS = cely analyzovany subor;
HIV = virus l'udskej imunitnej nedostato¢nosti; mm = milimeter; n = pocet ucastnikov v populacii s

vysledkom testu; PPD = tuberkulinovy derivat purifikovaného proteinu RT 23 SSI; QFT =

QuantiFeron®-TB Gold in-Tube test. Analyza citlivosti bola vykonana post hoc. Percentudlne podiely
boli vypocitané s pouzitim n ako menovatel'a. Pri diagnostickom vysledku testu SIILTIBCY sa
pouzila hrani¢na hodnota > 5 mm. Pri diagnostickom vysledku testu PPD sa pouzila hrani¢na hodnota
testu > 15 mm pre HIV negativnych ucastnikov ockovanych vakcinou BCG a 5 mm v ostatnych
pripadoch. Diagnosticky vysledok testu QFT bol zaloZeny na algoritme vyrobcu. Neuréené hodnoty
QFT boli do analyzy zahrnuté bud’ ako ,,nie pozitivne* alebo ,,nie negativne v zavislosti od toho, ¢i sa
pocitala citlivost, resp. $pecifickost QFT.U¢astnici s podozrenim na tuberkulézu sa pri vypoétoch
citlivosti nebrali do uvahy.

Tabul’ka 3: Analyza Specifickosti - jednotlivé klinické skuSania TESEC-05/-06 (populicie FAS

bez tuberkulozy)
SIILTIBCY QFT PPD Rozdiel v Specifickosti, %
(95 % IS)
Klinické n Specifickost’, | n Specifickost’, | n Specifickost’, | SIILTIBCY - | SIILTIBCY -
skuSanie % % % QFT PPD
(95 % IS) (95 % IS) (95 % IS)
TESEC-05 | 100 83,0 98 71,4 100 85,0 11,6 2,0
(75,6; 90,4) (62,5; 80,4) (78,0; 92,0 (-1,0; 24,2) (-13,2:9,2)
TESEC-06 | 263 96,6 263 96,2 213 93,4 0,4 3,2
(94.,4; 98.8) (93.9; 98.5) (90,1; 96.8) (-3.2;3,9) (-1,3; 7,6)

Skratky: BCG = Bacillus Calmette-Guérin; IS = interval spol'ahlivosti; FAS = cely analyzovany stbor;
HIV = virus l'udskej imunitnej nedostato¢nosti; mm = milimeter; n = pocet ucastnikov v populacii s

vysledkom testu; PPD = tuberkulinovy derivat purifikovaného proteinu RT 23 SSI; QFT =

QuantiFeron®-TB Gold in-Tube test. Analyza Specifickosti bola vykonana post hoc. Percentudlne
podiely boli vypocitané s pouzitim n ako menovatel’a. Pri diagnostickom vysledku testu SIILTIBCY
sa pouzila hrani¢na hodnota > 5 mm. Pri diagnostickom vysledku testu PPD sa pouzila hrani¢na
hodnota testu > 15 mm pre HIV negativnych ucastnikov ockovanych vakcinou BCG a 5 mm v
ostatnych pripadoch. Diagnosticky vysledok testu QFT bol zalozeny na algoritme vyrobcu. Neur¢ené
hodnoty QFT boli do analyzy zahrnuté bud’ ako ,,nie pozitivne alebo ,,nie negativne® v zavislosti od
toho, &i sa pocitala citlivost, resp. $pecifickost QFT. Uastnici s podozrenim na tuberkulézu sa pri
vypocéte $pecifickosti nebrali do tivahy.Specifickost sa v klinickom skugani TESEC-07 nehodnotila,
ked’ze sktisanie sa uskutoc¢nilo u pacientov, u ktorych bola nedavno diagnostikovana aktivna

tuberkuldza.

Podporna analyza

Na posudenie diagnostickej vykonnosti SIILTIBCY sa vykonala post hoc analyza udajov zlucenych z
3 klucovych klinickych skusani (TESEC-05, TESEC-06 a TESEC-07). Neurcené hodnoty QFT boli
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do analyzy zahrnuté bud’ ako ,,nie pozitivne* alebo ,,nie negativne* v zavislosti od toho, ¢i sa pocitala
citlivost’, resp. Specifickost’ QFT. Ucastnici s podozrenim na tuberkul6zu neboli zohl'adneni pri
vypocte citlivosti alebo Specifickosti.

Citlivost

Citlivost’ sa hodnotila u ti¢astnikov s kultivacne potvrdenym aktivnym ochorenim tuberkulozy v
stadiach TESEC-05 a TESEC-07. Citlivost’ SIILTIBCY (n = 380) bola 76,8 % (95 % IS: 72,6; 81,1) v
porovnani so 68,0 % (95 % IS: 64,0; 72,0) pre QFT (n=516) a 85,2 % (95 % IS: 81,6; 88,8) pre PPD
(n = 378). Percentualny rozdiel v citlivosti bol 8,8 % (95 % IS: 2,7; 14,9) v porovnani s QFT a -8,3 %
(95 % IS: -14,2; -2,5) v porovnani s PPD.

Osobitné populdcie

Pediatricka populacia

Celkovo bolo 723 pediatrickych ucastnikov (32 dni az 2 roky: 115 ucastnikov; 2 az 4 roky: 156
ucastnikov; 5 az 11 rokov: 312 ucastnikov; 12 az 17 rokov: 140 ucastnikov) zaradenych do 2 skusani
fazy 3, TESEC-05 a TESEC-06, s cielom vyhodnotit’ diagnostickt u¢innost’ a bezpecnost’ SIILTIBCY
v pediatrickej populacii. Pediatricka skupina dostala rovnaku davku SIILTIBCY ako skupina
dospelych. Induricia sa merala 2 az 3 dni po podani SIILTIBCY a hrani¢néa hodnota pre pozitivny test
bola > 5 mm.

Citlivost’ a $pecifickost’ SIILTIBCY v rdznych vekovych skupinach sa hodnotili v post hoc zdruzenej
analyze 3 kl'acovych klinickych skasani (TESEC-05, TESEC-06 a TESEC-07).

U deti vo veku 0 az 10 rokov bola citlivost’ SIILTIBCY (n =5) 80,0 % (95 % IS: 44,9; 100,0) v
porovnani so 66,7 % (95 % IS: 13,3; 100,0) pre QFT (n = 3) a 60,0 % (95 % IS: 17,1; 100,0) pre PPD
(n=15). U jedincov vo veku 11 az 25 rokov bola citlivost’ SIILTIBCY (n = 108) 81,5 % (95 % IS:
74,2; 88,8) v porovnani so 76,3 % (95 % IS: 69,1; 83,5) pre QFT (n=135) a 90 % (95 % IS: 84,1;
95,9) pre PPD (n = 100).

U deti od 0 do 10 rokov bola Specifickost” SHHLTIBCY (n = 85) 81,2 % (95 % IS: 72,9; 89,5) v
porovnani so 72,3 % (95 % IS: 62,7; 81,9) pre QFT (n = 83) a 84,7 % (95 % IS: 77,1; 92,4) pre PPD
(n=85). U 0s6b vo veku 11 az 25 rokov bola Specifickost’ SIILTIBCY (n = 241) 98,3 % (95 % IS:
96,7; 100,0) v porovnani s 95,9 % (95 % IS: 93,3; 98,4) pre QFT (n=241) a 97,4 % (95 % IS: 95,1;
99,6) pre PPD (n = 191).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Nebola vykonana ziadna farmakokineticka stidia. Ked’ze sa SIILTIBCY podava intradermalne,
expozicia je prevazne lokalna a o¢akava sa vel'mi maly systémovy ucinok.

5.3 Predklinické uidaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje o rdESAT-6 (podavany subkutanne potkanom a psom) a kombinacii rdESAT-6 +
rCFP-10 (podavany subkutanne potkanom) ziskané na zéklade obvyklych farmakologickych stadii
akutnej toxicity a toxicity po opakovanom podavani neodhalili Ziadne osobitné riziko pre 'udi.

Stadia embryofetalneho vyvoja s kombinaciou rdESAT-6 + rCFP-10 a vehikulom fenolom 0,5 %
(obsiahnuty v komeré¢nom pripravku) podavanymi subkutanne potkanom neodhalila Ziadnu toxicitu
pre matky ani embryofetalne abnormality. Odhadovana ekvivalentna davka pre ¢loveka, pri ktorej sa
nepozorovali ziadne u¢inky u potkanov, bola 4,64 ng/kg rdESAT-6 + rCFP-10 (viac ako 2 700-krat
vyssia ako davka pre ¢loveka) v Studiach toxicity po opakovanom podavani a 6,08 pg/kg pre rdESAT-
6 + CFP-10 v stadii embryofetalneho vyvoja (viac ako 3 500-krat vyssia ako davka pre cloveka).
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Dihydrat hydrogénfosforecnanu sodného (E339)
Dihydrogénfosforecnan draselny (E340)
Chlorid draselny (ES08)

Chlorid sodny

Polysorbat 20 (E432)

Fenol

Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne $tudie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

Neotvorena injekéna liekovka

3 roky.

Po prvom otvoreni

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouZzivani bola preukdzana pocas 28 dni pri teplote 2 °C az § °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa liek po otvoreni moze uchovavat’ maximalne 28 dni pri teplote 2 °C
az 8 °C. Za iny Cas a podmienky skladovania pocas pouzivania zodpoveda pouzivatel’.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 °C - 8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni lieku, pozri ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

1 ml roztoku vo viacdavkovej injekénej lieckovke z ¢ireho skla so zatkou (brombutylova guma) a
plastovym odklapacim vieCkom s hlinikovym tesnenim. Kazda injek¢na liekovka obsahuje 10 davok

po 0,1 ml.

Velkosti balenia

o 1 viacdavkova injekcna liekovka
o Multibalenie obsahujuce 10 (10 baleni po 1) viacdavkovych injekénych liekoviek.

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

Po prepusteni treba pacientov poucit’, aby miesto vpichu udrziavali ¢isté. Treba sa vyhnut’ $krabaniu
miesta vpichu, ale v pripade svrbenia sa moze aplikovat’ studeny obklad.

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

Roztok sa ma zlikvidovat’, ak sa objavia viditeI'né Castice.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Serum Life Science Europe GmbH

Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA

EU/1/24/1882/001

EU/1/24/1882/002

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Détum prvej registracie: 13. januar 2025

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.cu.
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PRILOHA 11

VYROBCA BIOLOGICKYCH LIECIV A VYROBCA
ZODPOVEDNY 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 BIOLOGICKYCH LIECIV A VYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVOLDINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologickych lieéiv

Serum Institute of India Pvt. Ltd.
212/2 Off Soli Poonawalla Road
Hadapsar

Pune-411028

India

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Bilthoven Biologicals B.V.
Antonie Van Leeuwenhoeklaan 9
3721 MA Bilthoven

Holandsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (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 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 predlozenom v module 1.8.2
registratnej dokumentacie a vo vSetkych d’alsich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
¢ na ziadost’ Eur6pskej 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 dosledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA I1I

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 SKATULA

1. NAZOV LIEKU

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injekény roztok
Antigény odvoden¢ od Mycobacterium tuberculosis (rdESAT-6 a rCFP-10)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje:

rdESAT-6: 0,05 mikrogramu
rCFP-10: 0,05 mikrogramu

Kazda injekéna liekovka (1 ml) obsahuje 10 davok po 0,1 ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: Dihydrat hydrogénfosforecnanu sodného, hydrogénfosforecnan draselny, chlorid
draselny, chlorid sodny, polysorbat 20, fenol, voda na injekcie. DalSie informacie najdete v pisomne;j
informacii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok

1 viacdavkova injekcna liekovka (10 davok po 0,1 ml)

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intradermalne pouZzitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéciu pre pouzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

18



9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovéavajte v chladnicke.

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po prvom otvoreni uchovavajte v chladnicke, spotrebujte do 28 dni.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/24/1882/001 1 viacdavkova injekéna liekovka (10 davok)

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 $pecifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

OZNACENIE NA INJEKCNEJ LIEKOVKE

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

SIILTIBCY (0,5 pg + 0,5 pug)/ml injekcia
rdESAT-6/rCFP-10
Intradermalne pouzitie.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

1 ml viacdavkova injekéna liekovka (10 davok po 0,1 ml)

6. INE

Po otvoreni uchovavajte v chladnicke, spotrebujte do 28 dni.
Déatum vyradenia:
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATULA (MULTIBALENIE - S BLUE BOXOM)

1. NAZOV LIEKU

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injek¢ny roztok
Antigény odvodené od Mycobacterium tuberculosis (rdESAT-6 a rCFP-10)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje:

rdESAT-6: 0,05 mikrogramu
rCFP-10: 0,05 mikrogramu

Kazda injek¢na liekovka (1 ml) obsahuje 10 davok po 0,1 ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: Dihydrat hydrogénfosfore¢nanu sodného, hydrogénfosforecnan draselny, chlorid
draselny, chlorid sodny, polysorbat 20, fenol, voda na injekcie. DalSie informacie najdete v pisomne;j
informacii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok

Multibalenie: 10 (10 baleni po 1) viacdavkovych injek¢nych liekoviek.
Kazda injek¢na liekovka obsahuje 10 davok po 0,1 ml

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intradermalne pouZitie.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSi UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

21



9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.

Neuchovévajte v mraznicke.

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po prvom otvoreni uchovavajte v chladnicke, spotrebujte do 28 dni.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Nemecko

12. REGISTRACNE CIiSLO (CiSLA)

EU/1/24/1882/002 10 (10 x 1) viacdavkovych injekénych liekoviek (multibalenie) (100 davok)

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA 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 $pecifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

SKATUL’A NA INJEKCNE LIEKOVKY (MULTIBALENIE - BEZ BLUE BOXU)

1. NAZOV LIEKU

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injekény roztok
Antigény odvoden¢ od Mycobacterium tuberculosis (rdESAT-6 a rCFP-10)

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna davka (0,1 ml) obsahuje:

rdESAT-6: 0,05 mikrogramu
rCFP-10: 0,05 mikrogramu

Kazda injek¢na liekovka (1 ml) obsahuje 10 davok po 0,1 ml.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: Dihydrat hydrogénfosfore¢nanu sodného, hydrogénfosfore¢nan draselny, chlorid
draselny, chlorid sodny, polysorbat 20, fenol, voda na injekcie. DalSie informacie najdete v pisomnej
informacii.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok
1 viacdavkova injek¢na liekovka (10 davok po 0,1 ml).

Sucast’ multibalenia, neméze sa predévat’ samostatne.

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intradermalne pouZitie.
Pred pouzitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po prvom otvoreni uchovavajte v chladnicke, spotrebujte do 28 dni.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Nemecko

12. REGISTRACNE CIiSLO (CiSLA)

EU/1/24/1882/002 10 (10 x 1) viacddvkovych injekénych liekoviek (multibalenie) (100 davok)

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

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informécia pre pouZivatela

SIILTIBCY (0,5 mikrogramu + 0,5 mikrogramu)/ml injekény roztok
Antigény odvodené od Mycobacterium tuberculosis (rdESAT-6 a rCFP-10)

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o
bezpecnosti. Mdzete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajsie ucinky, ak sa u vas vyskytna.
Informacie o tom, ako hlasit’ vedl'ajSie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celd pisomnu informaciu predtym, ako podstupite tento koZny test, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

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

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich uc¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je SIILTIBCY a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako dostanete SIILTIBCY
Ako sa SIILTIBCY podava

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ SIILTIBCY

Obsah balenia a d’al$ie informéacie

AN

1. Co je SIILTIBCY a na ¢o sa pouZiva

SIILTIBCY je urceny na diagnostické pouzitie a ako lie¢iva obsahuje dva tuberkul6zne Specifické
proteiny (antigény) nazyvané rdESAT-6 a rCFP-10.

SIHLTIBCY sa podava do koze (intradermalne) na zistenie infekcie (vratane ochorenia) spdsobene;j
Mycobacterium tuberculosis u dospelych a deti vo veku 28 dni a starSich.

Na interpretaciu vysledkov testu sa pouziva spolu s d’alSimi lekarskymi postupmi.

Ak bola osoba infikovana Mycobacterium tuberculosis, jej/jeho imunitny systém zareaguje tvorbou
cytokinov (zapalovych proteinov), ktoré spdsobia induraciu (stvrdnutie) v mieste, kde bol SIILTIBCY
podany, ktord sa zvyc¢ajne objavi 48 az 72 hodin po podani.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete SIILTIBCY

Nemate dostat’ SIILTIBCY

- ak ste alergicky na lie¢iva v lieku SIILTIBCY, rdESAT-6, rCFP-10 alebo na ktorukol'vek z
dalsich zloziek tohto lieku (uvedenych v Casti 6),

- ak ste alergicky na baktériu Lactococcus lactis, ktora sa pouziva na vyrobu SIILTIBCY,

- ak sa u vas vyskytla zavazna lokalna (kozna) alebo celkova (postihujuca akékol'vek miesto v
tele) reakcia na iné kozné testy na tuberkul6zu.

Upozornenia a opatrenia

Pred testovanim pomocou SIILTIBCY sa porad’te so svojim lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou

sestrou, ak:

- ste pocas poslednych 6 tyzdiiov absolvovali testovanie SIILTIBCY,

- ste boli v priebehu poslednych 4 tyzdnov o¢kovany zivymi vakcinami (napriklad vakcinami
proti osypkam, priusniciam a ruzienke),
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- uzivate akékol'vek lieky (napriklad kortikosteroidy) alebo mate akékol'vek ochorenia, ktoré
modzu potlacat’ imunitny systém, ako napriklad virus l'udskej imunitnej nedostatocnosti (HIV).
Hoci nie je zname, ze by sa vyskytli pri SIILTIBCY, pri inych koznych testoch na tuberkulézu sa vo
vel'mi zriedkavych pripadoch vyskytli zavazné alergické reakcie (anafylaxia), ako napriklad opuch
pier, tvare a hrdla, tazkosti s dychanim a zihl'avka. Ak sa u vas po testovani pomocou SIILTIBCY
vyskytne jeden alebo viacero z tychto priznakov, okamzite to povedzte lekarovi alebo zdravotne;j
sestre, ktori vam tento kozny test vykonali, alebo sa obratte na najblizSicho lekara alebo pohotovost.

Deti a dospievajuci
Neexistuju ziadne d’al§ie upozornenia alebo opatrenia vztahujiice sa na deti alebo dospievajucich.

Iné typy mykobaktérii (netuberkulézne mykobaktérie) a SIILTIBCY
SIILTIBCY nie je vhodny na identifikaciu predchadzajiiceho kontaktu s typmi mykobaktérii, ktoré
nespdsobuju tuberkulézu, alebo predchadzajiiceho o¢kovania vakcinou Bacillus Calmette-Guérin.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako absolvujete kozny test.

Neocakava sa, ze vykonanie testu SIILTIBCY pocas tehotenstva a dojcenia bude mat’ skodlivy ucinok.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
SIILTIBCY nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

SIILTIBCY obsahuje draslik, sodik a polysorbat 20

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol draslika (39 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo draslika.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

Tento liek obsahuje 0,011 mg polysorbatu 20 v kazdej davke, co zodpoveda 0,11 mg/ml. Polysorbaty
mozu vyvolat alergické reakcie.Povedzte svojmu lekarovi, ak mate nejaké zname alergie.

3. Ako sa SIILTIBCY podava

Lekar alebo zdravotna sestra vam vstrekne SIILTIBCY do hornej vrstvy koze na predlakti.
Odportacana davka je 0,1 ml. Davka je rovnaka u vSetkych vekovych skupin.

Po injekcii sa objavi papula (vyvySeny hrbolcek na kozi) s priemerom 8 - 10 milimetrov, ktora zostane
priblizne 10 mintt. V mieste vpichu sa moZe objavit’ zaCervenanie a induracia (stvrdnutie koze).Po
podani injekcie vas lekar alebo zdravotna sestra mozu sledovat’ najmenej 15 minat, aby zistilii, ¢i sa

neobjavia priznaky alergickej reakcie.

Miesto vpichu injekcie udrziavajte v Cistote; neSkriabte si miesto vpichu a v pripade svrbenia sa moze
aplikovat studeny obklad.

Na odcitanie vysledkov testu by ste sa mali vratit’ po 48 az 72 hodinach k lekarovi alebo
zdravotnej sestre, aby skontrolovali vysledok. Ak sa objavilo zaervenanie alebo induracia, po

tomto ¢ase by sa mali zmensit’.

Podrobné informacie o spésobe podavania lieku SIILTIBCY a vyhodnoteni vysledku st uvedené v
Casti ,,Nasledujlica informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov®.

Testovanie SIILTIBCY nie je ovplyvnené predchadzajucim ockovanim vakcinou Bacillus Calmette-
Guérin (BCG).

27



Ak mate akékol'vek dalSie otazky tykajiice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.

4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mdze spdsobovat’ vedl'ajSie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Zavazné vedlajsie ucinky

Hoci nie je zname, ze by sa vyskytli pri SHHLTIBCY, pri inych koznych testoch na tuberkulézu sa vo
vel'mi zriedkavych pripadoch vyskytli zavazné alergické reakcie (anafylaxia), ako napriklad opuch
pier, tvare a hrdla, tazkosti s dychanim a zihl'avka. Ak sa u vas vyskytne niektora z tychto reakcii,
okamzite to povedzte lekarovi alebo zdravotnej sestre, ktori vam tento kozny test vykonali, alebo sa
obrat'te na najblizsieho lekara alebo pohotovost’.

DalSie vedPajsie u¢inky

VePmi ¢asté (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 T'udi)
- Pruritus (svrbenie) v mieste vpichu

Casté (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 Tudi)

- Hematém (modrina) v mieste vpichu

- Vezikuly (Skvrny) v mieste vpichu

- Bolest hlavy

- Indurécia (stvrdnutie koze) v mieste vpichu
- Opuch v mieste vpichu

- Bolest’ v mieste vpichu

- Vyrazka v mieste vpichu

- Erytém (zaCervenanie) v mieste vpichu

Zriedkavé (mo6Zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 I'udi)
- Lymfadenopatia (opuch lymfatickych uzlin)

- Hortcka

- Vredy v mieste vpichu

- Hemoragia (krvacanie) v mieste vpichu

- Malatnost’ (celkovy pocit nepohody, choroby alebo nedostatku pohody)
- Zavraty

- Vyrazka

- Pruritus (svrbenie)

- Myalgia (bolest’ svalov)

- Unava (vy&erpanost)

- Zmena sfarbenia koze v mieste vpichu

- Bolest’ koncatin (ruk, pazi, chodidiel alebo ndh)
- Bolest’

- Gastroenteritida (zapal zaltidka a Criev)

- Hnacka

- Ochorenie podobné chripke

- Nauzea (pocit nevolnosti)

Zriedkavé (mbzu postihovat’ menej ako 1 z 1 000 os6b)

- Lymfadenitida (infekcia lymfatickych uzlin)

- Hepatitida (zapal pecene)

- Urtikaria (svrbiace a vyvySené Cervené oblasti koze) v ktorejkol'vek Casti tela
- Bolest’ v podpazusi

- Neprijemné pocity v hlave

- Zimnica
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- Hypestézia (necitlivost’ v mieste vpichu)

- Papula (vyvysena hrcka) v mieste vpichu

- Urtikaria (svrbiace a vyvySené Cervené oblasti koze) v mieste vpichu
- Uzlik (opuchnuté hr¢ka) v mieste vpichu

- Zapal v mieste vpichu

- Eozinofilia (zvySenie poctu bielych krviniek)

- No¢né potenie

- Artritida (bolest’ a opuch kibov)

- Vracanie

- Zvysené transaminazy (zvysené hladiny pecenovych enzymov v krvi)
- Parestézia (znecitlivenie, brnenie alebo pichanie) v ktorejkol'vek Casti tela
- Zltacka (z1ta farba koZze a o¢i)

Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich uc¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomne;j
informécii. Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe
V. Hlasenim vedrlajSich u¢inkov mdzete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpec¢nosti tohto
lieku.

5. Ako uchovavat’ SIILTIBCY
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a Stitku injekcnej liekovky
po EXP. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke (2 °C - 8 °C). Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Po otvoreni sa injek¢éna lickovka moze pouzivat’ az 28 dni za predpokladu, Ze sa uchovava v
chladnicke (2 °C - 8 °C).

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6Zu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co SIILTIBCY obsahuje

- Liecivami su antigény rdESAT-6 a rCFP-10 odvodené od Mycobacterium tuberculosis.
Jedna davka (0,1 ml) SIILTIBCY obsahuje 0,05 mikrogramu rdESAT-6 a 0,05 mikrogramu
rCFP-10.

- Dalsie zlozky su dihydrat hydrogénfosfore¢nanu sodného (E339), dihydrogénfosfore¢nan
draselny (E340), chlorid draselny (E508), chlorid sodny, polysorbat 20 (E432), fenol a voda na
injekcie (pozri Cast’ 2 ,,SIILTIBCY obsahuje draslik, sodik a polysorbat 20°).

Ako vyzera SIILTIBCY a obsah balenia
SIHLTIBCY injekény roztok (injekcia) je Ciry, bezfarebny az bledozlty roztok. Tento liek sa nema
pouzivat,, ak spozorujete viditeIné Castice.

SIILTIBCY je dostupny v baleni s 1 viacdavkovou sklenenou injek¢nou liekovkou alebo v
multibaleniach obsahujtcich 10 (10 baleni po 1) viacdavkovych sklenenych injekénych liekoviek, z
ktorych kazdéa obsahuje 1 ml.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.
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Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Serum Life Science Europe GmbH
Ahrensburger Strasse 1

30659 Hannover

Nemecko

Vyrobca

Bilthoven Biologicals B.V.
Antonie Van Leeuwenhoeklaan 9
3721 MA Bilthoven

Holandsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov

SIILTIBCY maju pripravovat’ a podavat prostrednictvom intradermalnej injekcie zdravotnicki
pracovnici vySkoleni v technike Mantoux. Liek sa ma podavat’ pri primeranej hygiene ruk a s pouzitim
aseptickej techniky, a to nasledovne:

. Odoberte 0,1 ml SIILTIBCY pomocou 1 ml injek¢ne;j striekacky s ihlou s kratkym skosenim.
Pred odobratim lieku SIILTIBCY z viacdavkovej injekénej lickovky odstrante z injekénej
strickaCky vSetok vzduch. Ak uz bola injek¢na liekovka otvorena, pred pouzitim ju potrite
alkoholovym tampdnom a nechajte vyschnut’.

o Podajte 0,1 ml SIILTIBCY intradermalne do strednej tretiny predlaktia pomocou techniky
Mantoux. KoZu mierne natiahnite a ihlu drzte takmer rovnobezne s povrchom koze skosenim
nahor. Zasute hrot ihly do povrchovej vrstvy dermy. Uistite sa, Ze ihla je pocas podavania
injekcie viditeI'na cez epidermu. Test neaplikujte do oblasti s jazvami, vyrazkami, popaleninami
alebo tetovanim.

. Pomaly vstreknite odobraty 0,1 ml roztoku. Objavi sa mala bledna papula s priemerom 8 - 10
milimetrov, ktora by mala zmiznut priblizne po 10 minatach. Ak sa papula neobjavi, zopakujte
novu injekciu 0,1 ml SIILTIBCY na druhej ruke alebo na tej istej ruke vo vzdialenosti najmene;j
4 cm od miesta prvej injekcie.

Po vykonani testu sa odporaca pozorné sledovanie osoby po dobu najmenej 15 minft.

Vyhodnotenie reakcie

Intradermalne podany SIILTIBCY méze vyvolat’ indurdciu v mieste vpichu. Induraciu mozno
pozorovat’ ako vyvysSenu oblast’ s jasne definovanym okrajom v mieste vpichu a okolo neho. Hoci
induraciu moze sprevadzat’ erytém, merat’ sa ma len induracia.

Induracia sa ma merat’ 48 az 72 hodin po podani injekcie. Priemer induracie zmerajte pravitkom
priecne k dlhej osi predlaktia. Na ul'ah¢enie merania sa odporuca pouzit’ pruzné (alebo 'ahko ohybné)

pravitko.

Za normalnych okolnosti sa induracia a erytém zmensia po 4 ditoch a zmiznt do 28 dni po injekeii.
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Interpretacia
Induracia > 5 mm sa povazuje za pozitivny vysledok testu, ktory poukazuje na infekciu spdsobenu
Mycobacterium tuberculosis.
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