PRILOHA 1 0

4
SUHRN CHARAKTERISTICKYCHQSSTNOSTi LIEKU

\S\O



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 hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

UDENYCA 6 mg injek¢ény roztok v naplnenej injek¢nej striekacke

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda naplnend injek¢na striekacka obsahuje 6 mg pegfilgrastimu® v 0,6 ml injekéného roztoku.
Koncentrécia je 10 mg/ml len na zaklade obsahu proteinov**.

*Liecivo je kovalentny konjugat filgrastimu vyprodukovany v bunkach Escherichia coli
rekombinantnou DNA technologiou s polyetylénglykolom (PEG).

**Koncentracia je 20 mg/ml, ak je zahrnuty podiel PEG. é}g
!

Utinnost tohto lieku sa nema porovnavat’ s a&innostou iného pegylovanéhoé&) nepegylovaného
proteinu tej istej terapeutickej skupiny. Pre viac informacii pozri ¢ast’ 5 &

Pomocna latka so zndmym t¢inkom @

Kazda naplnena injek¢na striekacka obsahuje 30 mg sorbitolu 0,
)

X

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1. 6
O
&
3.  LIEKOVA FORMA Q\(b
Injekény roztok. 0
O

Ciry, bezfarebny injekény roztok. @Q

o)

4.  KLINICKE UDAJE Slt
4.1 Terapeutické indiKacie

Skratenie doby @@ neutropénie a zniZenie vyskytu febrilnej neutropénie u dospelych pacientov
s malignymi ochoténiami lieCenych cytotoxickou chemoterapiou (s vynimkou chronickej myeloidne;j
leukémie a myelodysplastickych syndromov).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecba pegfilgrastimom ma byt iniciovana a vedena pod dohl'adom lekarov sktisenych v oblasti
onkologie a/alebo hematologie.

Davkovanie
Pre kazdy cyklus chemoterapie sa odporuca jedna 6 mg davka pegfilgrastimu (jedna naplnend injekéna
striekacka), podavand minimalne 24 hodin po cytotoxickej chemoterapii.

Pediatricka populacia
Bezpecnost a uc¢innost’ pegfilgrastimu u deti sa doteraz nestanovili. Udaje dostupné v sucasnosti st
opisané v Castiach 4.8, 5.1 a 5.2, ale neumoznuji uviest’ odporacania na davkovanie.



Pacienti s poruchou funkcie obliciek
Neodporuca sa Gprava davky u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek vratane pacientov s koneénym
Stadiom ochorenia obliciek.

Spdsob podavania
Pegfilgrastim sa podava vo forme subkutannej injekcie. Injekcie sa maju podévat’ do stehna, brucha
alebo ramena. Pokyny na zaobchadzanie s lickom pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Na zlepsenie sledovatel'nosti biologickych liekov sa ma zretel'ne zaznamenat’ obchodny nazov
podéavaného lieku.

Podra limitovanych klinickych udajov sa predpoklada porovnatel'ny ucinok na ¢a rebny na
zotavenie zo zdvaznej neutropénie pre pegfilgrastim a filgrastim u pacientov ssalithou myeloidnou
leukémiou de novo (pozri ¢ast’ 5.1). Dlhodobé uc¢inky pegfilgrastimu sa v§ {{ kutnej myeloidnej
leukémii neskumali, preto sa ma v tejto populacii pacientov pouzivat s OK stou.

G-CSF moze urychlovat’ rast myeloidnych buniek in vitro a podobr@%(y mozno pozorovat’ aj

u niektorych non-myeloidnych buniek in vitro. 0

)
Bezpecnost’ a ucinnost’ pegfilgrastimu sa neskiimali u paci s myelodysplastickym syndréomom,
chronickou myeloidnou leukémiou a u pacientov so sek ou akutnou myeloidnou leukémiou
(AML), preto sa nema pouzivat’ u tychto pacientov. itnl pozornost treba venovat’ rozliSeniu

blastického zvratu pri chronickej myeloidnej leuk@ od akutnej myeloidnej leukémie.

Bezpecnost’ a ucinnost’ pegfilgrastimu podéw@ho u pacientov s AML de novo vo veku < 55 rokov
s cytogenetikou t(15; 17) sa neskimala. QO

Bezpeénost’ a Gi¢innost’ pegfilgrastim@ s& neskiimala u pacientov uzivajucich vysoké davky
chemoterapie. Tento liek sa nem3 zit’' na zvySenie davok cytotoxickej chemoterapie nad stanovené

davkovacie rezimy. 0\&

Bezpetnost' a G¢innost’ pégfilgrastimu na mobilizaciu krvnych kmefiovych buniek u pacientov alebo
zdravych darcov nebola-prislusne hodnotena.
*

Zvysenie hemat(Mtlcke] aktivity kostnej drene ako odpoved’ na lieCbu rastovym faktorom sa spaja
s prechodnym pozitivnymi kostnymi zmenami na snimkach. Tto skuto¢nost’ je potrebné zvazit pri
interpretacii vysledkov kostnych snimok.

Pltcne neziaduce reakcie

Po podani G-CSF boli hlasené pl'icne neziaduce reakcie, osobitne intersticidlna pneumonia. Zvysené
riziko je u pacientov, ktori maji v nedavnej anamnéze pulmonalne infiltraty alebo pneumoniu (pozri
Cast’ 4.8).

Vyskyt pulmonalnych priznakov, ako s kasel’, horacka a dyspnoe, v spojeni s radiologickymi
dokazmi pulmonalnych infiltratov a zhorSenie pulmonalnych funkcii spolu so zvySenym poctom
neutrofilov moze predstavovat’ zaciatocné priznaky syndromu akiitnej respiracnej tiesne (acute
respiratory distress syndrome, ARDS). Za takychto okolnosti sa méa podavanie pegfilgrastimu podl'a
uvazenia lekara prerusit’ a ma sa zacat’ vhodna liecba (pozri Cast’ 4.8).



Glomerulonefritida

U pacientov uzivajucich filgrastim a pegfilgrastim bola hlasena glomerulonefritida. Vo vSeobecnosti
sa po znizeni davky alebo po vysadeni filgrastimu a pegfilgrastimu pripady glomerulonefritidy
upravili. Odportca sa sledovat’ rozbor mocu.

Syndrém kapilarneho presakovania

Po podani G-CSF sa zaznamenal syndrom kapilarneho presakovania, ktory je charakterizovany
hypotenziou, hypoalbuminémiou, edémom a hemokoncentraciou. Pacienti, u ktorych sa vyvina
priznaky syndromu kapildrneho presakovania, sa maju starostlivo sledovat’ a maji dostat’ Standardnt
symptomaticku lie¢bu, ktora méze zahtnat’ potrebu intenzivnej starostlivosti (pozri ¢ast’ 4.8).

Aortitida

Po podani G-CSF bola u zdravych pacientov a u pacientov s rakovinou hlasena aortitida. Symptomy,
ktoré sa objavili, zahrfiali horticku, bolest’ brucha, nevol'nost, bolest’ chrbta a zvysené markéry zapalu
(napr. C-reaktivny protein a pocet bielych krviniek). Vo vicSine pripadov bola aortitida
diagnostikovanéa snimkou CT a vo v§eobecnosti odoznela po vysadeni G-CSF (pozri aj Cast’ 4.8).

Splenomegalia a ruptuira sleziny ‘\®
Po podani pegfilgrastimu boli hldsené menej Casté, ale zvycajne asymptomatio| ipady
splenomegalie a menej ¢asté pripady ruptury sleziny vratane niekol’kych s @h pripadov (pozri
Cast’ 4.8). Z toho dovodu je potrebné starostlivo sledovat’ vel'kost’ sleziny, @m‘§r fyzikalnym
vySetrenim, ultrazvukom). Diagndza ruptury sleziny ma byt’ vzata do ﬁ@ u pacientov s bolestami v
oblasti brusnej dutiny vl’avo hore alebo s bolestami hornej Casti ra :

Trombocytopénia a anémia “ 0
Liecba samotnym pegfilgrastimom nezabranuje trombocyt 11 a anémii, pretoze myelosupresivna
chemoterapia je udrziavana na plnych davkach podl'a pr@ aného rezimu. Odporuca sa pravidelné

sledovanie poétu krvnych dosti¢iek a hematokritu. Spetidina opatrnost’ je potrebné pri podavani jednej
chemoterapie alebo kombindcie chemoterapii, o je zname, ze spdsobuji zavaznu
trombocytopéniu.

Kosacikovitd anémia O
Krizy kosacikovitej anémie su spj agé @{wanim pegfilgrastimu pacientom s bunkami
s kosacikovitym charakterom alebo s(keSacikovitou anémiou (pozri ¢ast’ 4.8). Preto maju lekari pri

predpisovani pegfilgrastimu paci s bunkami s kosacikovitym charakterom alebo s kosacikovitou
anémiou postupovat’ opatrne, orovat’ prislusné klinické parametre a laboratorne funkcie a
venovat’ pozornost’ moznej spdyitosti medzi tymto lickom a zvac¢senim sleziny a vznikom

vazookliznej krizy. %)

Leukocytoza %)

Menej ako 1 % I:Mentov lieCenych pegfilgrastimom vykazovalo pocet bielych krviniek (WBC) 100 x
10%/1 alebo vyssi. Neboli hlasené neziaduce prihody priamo pripisatelné tomuto stupfiu leukocytdzy.
Takéto zvysenie poctu bielych krviniek je prechodné, zvycajne sa objavuje 24 az 48 hodin po podani a
je v sulade s farmakodynamickymi G¢inkami tohto lieku. V sulade s klinickymi uc¢inkami a potencialu
pre leukocytozu sa ma WBC kontrolovat’ pocas liecby v pravidelnych intervaloch. Ak pocet
leukocytov prevysi 50 x 10%/1 po oakdvanom minime, tento liek sa ma okamzZite vysadit’.

Precitlivenost

U pacientov lieCenych pegfilgrastimom sa zaznamenala pri uivodnej alebo naslednej liecbe
precitlivenost’, vratane anafylaktickych reakcii. U pacientov s klinicky vyznamnou precitlivenost'ou
vysad'te pegfilgrastim natrvalo. Nepodavajte pegfilgrastim pacientom s precitlivenost'ou na
pegfilgrastim alebo filgrastim v anamnéze. Ak sa vyskytne zavazna alergicka reakcia, je potrebné
podat’ vhodnu liecbu a po dobu niekol’kych dni starostlivo sledovat’ pacienta.



Stevensov-Johnsonov syndrom

Stevensov-Johnsonov syndrom (SJS), ktory moze byt zivot ohrozujici alebo moze byt fatalny, bol
zriedka hlaseny v spojitosti s lieCbou pegfilgrastimom. Ak sa u pacienta objavi SJS pri pouzivani
pegfilgrastimu, lieCba pegfilgrastimom sa u tohto pacienta uz nikdy nesmie opétovne zacat’.

Imunogenicita
Rovnako ako u vsetkych terapeutickych proteinov je tu potencial pre imunogenicitu. Vyskyt tvorby

protilatok proti pegfilgrastimu je zvycajne nizky. Vizba protilatok je v takej miere, ako sa ocakéva u
vSetkych biologickych liekov; av§ak momentalne nie je spojend s neutraliza¢nou aktivitou.

Pomocné latky
Pegfilgrastim obsahuje sorbitol. Pacienti s dedi¢nou intoleranciou fruktézy (HFI) nesmu pouzivat’

tento liek.

Pegfilgrastim obsahuje menej ako 1 mmol (23 mg) sodika v jednej 6 mg davke, t. j. v podstate
zanedbatelné mnozstvo sodika.

O
Vzhl'adom na potencialnu senzitivitu rychlo sa deliacich myeloidnych bunig@:ytotoxickﬁ
chemoterapiu, pegfilgrastim mé byt’ poddvany minimalne 24 hodin po pedagt'cytotoxicke;

4.5 Liekové a iné interakcie

chemoterapii. V klinickych skusaniach bol pegfilgrastimbezpecne pod v 14 dni pred
chemoterapiou. Subezné pouzitie pegfilgrastimu s niektorym chem utikom nebolo u pacientov
hodnotené. U zvierat viedlo sucasné podanie pegfilgrastimu a 5 urac11u (5-FU) alebo inych

antimetabolitov k potenciacii myelosupresie. \'O
Mozné interakcie s inymi hematopoetickymi rastovymi f@?rml a cytokinmi neboli v klinickych
skasaniach $pecialne hodnotené.

Moznost interakcii s litiom, ktoré taktiez podpoQ uvolnovanie neutrofilov, nebola $pecialne
skamana. Nie st k dispozicii dokazy, ze by ta@.t nterakcie boli Skodlivé.

Bezpecnost’ a u€innost’ pegﬂlgrastin}’u @1 hodnotené u pacientov uzivajucich chemoterapiu
spojenti s oneskorenou myelosupresiQus hapr. derivatmi nitrozomocoviny.

gpeciﬂcké interakéné alebo lické stidie sa neuskutocnili, avSak, klinické skuSania neindikovali
interakcie pegfilgrastimu s i@ni liekmi.

4.6 Fertilita, gra\%dtta a laktacia
. N
Gravidita \/

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti pegfilgrastimu u gravidnych
zien. Studie na zvieratach preukézali reprodukénu toxicitu (pozri €ast’ 5.3). UDENYCA sa neodportuca
pouzivat’ pocas gravidity a u zien vo fertilnom veku nepouzivajtcich antikoncepciu.

Dojcenie

Nie st dostato¢né informacie o vyluCovani pegfilgrastimu/metabolitov do l'udského mlieka, riziko u
novorodencov/doj¢iat nemoze byt vylacené. Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ doj¢enie alebo ¢i
ukoncit/prerusit’ lieccbu UDENYCOU sa ma urobit’ po zvaZeni prinosu doj¢enia pre dieta a prinosu
liecby pre Zenu.

Fertilita

Pegfilgrastim neovplyvnil reprodukénti schopnost’ ani fertilitu samcov alebo samic pri kumulativnych
tyzdennych dévkach priblizne 6 az 9-krat vyssich, ako je odporticand davka u l'udi (na zéklade plochy
povrchu tela) (pozri Cast’ 5.3).



4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

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

4.8 Neziaduce ucinky

Sthrn bezpecnostného profilu

Najcastejsie hldsenymi neziaducimi reakciami boli bolest’ v kostiach (vel'mi Castd)

a muskuloskeletalna bolest” (Castd). Bolest’ v kostiach bola vacSinou miernej az strednej intenzity,
prechodnej povahy a u va¢siny pacientov bola kontrolovatel'na standardnymi analgetikami.

Reakcie hypersenzitivneho typu vratane koznej vyrazky, zihlavky, angioedému, dychavicnosti,
erytému, sCervenania a hypotenzie sa vyskytli pri pociato¢nej alebo naslednej lie¢be s pegfilgrastimom
(menej Casté). Zavazné alergické reakcie vratane anafylaxie sa vyskytovali u pacientov liecenych
pegfilgrastimom (menej Casté) (pozri Cast’ 4.4).

Syndrom kapilarneho presakovania, ktory méze ohrozit’ zivot, ak sa oneskori lieét@a zaznamenal
ako menej ¢asty po podani G-CSF u pacientov s rakovinou, ktori podstupuji erapiu; pozri ¢ast’

4.4 a Gast’ niz8ie “Opis vybranych neziaducich reakcii”. \&
Aortitida [zriedkava frekvencia] (pozri Cast’ 4.4) @g
Splenomegalia, zvyCajne asymptomaticka, je menej Casta. 0&

)
Ruptara sleziny vratane fatalnych pripadov je po podani p@gras‘[imu hlasena menej ¢asto (pozri

Cast’ 4.4). Q

Zaznamenali sa menej Casté plicne neziaduce re @Vrétane intersticialnej pneumonie, plicneho
edému, plicnych infiltratov a plicnej fibrozy. ¢j Casto tieto pripady prerastli do respira¢ného
zlyhania alebo syndromu akutnej respiraéneé{@ne (ARDS), ktoré mézu byt’ smrtel'né (pozri Cast’

4.4). Q

. . rwe .J rwe . , . .
U pacientov s bunkami s kosacikov, charakterom alebo s kosacikovitou anémiou sa zaznamenali
izolované pripady kriz kosacikovitey anémie (menej Casto u pacientov s kosacikovitou anémiou) (pozri

Cast’ 4.4). 0\&

Zoznam neziaducich reak@_i) zoradenvch do tabulky

Udaje uvedené v tab nizsie opisuju neziaduce reakcie hlasené z klinickych sktsani a spontannych
hlaseni. Neziaduce cie s usporiadané pod hlavickami podla tejto dohody: vel'mi ¢asté (>1/10),
Casté (>1/100 aiM 0), menej Casté (>1/1,000 az <1/100), zriedkavé (>1/10,000 az <1/1,000), vel'mi
zriedkavé (<1/10,000) a nezname (nemozno ich odhadnut’ z dostupnych tdajov). V ramci jednotlivych
skupin frekvencii su neziaduce ucinky usporiadané v poradi klesajlicej zavaznosti.

Trieda organovych Neziaduce reakcie
A 9
systémov podra VePmi Casté Menej Casté Zriedkavé VelPmi
MedDRA . . ; ,
caste zriedkavé
Poruchy krvi trombocytopénia!, | krizy kosacikovitej
a lymfatického leukocytoza' anémie?,
systému splenomegalia?,
ruptura sleziny?
Poruchy hypersenzitivne
imunitného systému reakcie,
anafylaxia




Trieda organovych

Neziaduce reakcie

systémov podl’a

MedDRA VePmi Casté Menej ¢asté Zriedkavé VePmi
casté zriedkavé
Poruchy zvysenie hladin
metabolizmu a kyseliny mocovej
VYZivy
Poruchy nervového | bolest
systému hlavy'
Poruchy ciev syndrém aortitida?
kapilarneho
presakovania'
Poruchy dychacej syndrom aktitnej plucna
stistavy, hrudnika a respiraénej tiesne?, | hemoragia’
mediastina plucne neziaduce
reakcie
(intersticialna
pneumonia, plicny . @
edém, plicne C)\
infiltraty a pl'icna Y
fibr6za), hemoptyza | %
Poruchy nauzea! N -
gastrointestinilneho Q'
traktu
Poruchy koze a Stevensov-
podkoZného tkaniva Johnsonov
syndrom
Poruchy kostrovej a | bolest’ muskuloskeletalna
svalovej stistavy v kostiach

a spojivového
tkaniva

artralgia, boleQ
koncatinach;
bolest’é@?

mus@l
1'@5 na bolest’,

bolest’ (myalgia,\q

Poruchy obliciek a

¥

s
(Qiest’ krku)
L

glomerulonefritida?

mocovych ciest N

Celkové poruchy a 6 =~ | bolest’ v mieste reakcie v mieste
reakcie v mieste \b vpichu!, vpichu?
podania . ’)

X

bolest’ na hrudi,
ktora nestvisi so
srdcom

Laboratorne zvysenie hladiny
a funkcéné laktatdehydrogenazy
vySetrenia a alkalickej

fosfatazy',
prechodné zvysenie
LFT pre ALT alebo

AST!

1 Pozri odsek Opis vybranych neziaducich reakcii.

2 Tato neziaduca reakcia sa zistila po uvedeni lieku na trh, nepozorovala sa vSak v randomizovanych,
kontrolovanych, klinickych skuSaniach u dospelych. Kategoria frekvencie bola odhadovana

zo Statistického vypoc¢tu na zaklade 1 576 pacientov lieCenych pegfilgrastimomv deviatich
randomizovanych klinickych skusaniach.



Opis vybranych neziaducich reakcii
Zaznamenali sa menej ¢asté pripady Sweetovho syndrému, hoci v niektorych pripadoch méze k ich
vzniku prispievat’ aj zakladné hematologické nadorové ochorenie.

U pacientov liecenych pegfilgrastimom sa menej ¢asto zaznamenali pripady koznej vaskulitidy.
Mechanizmus vaskulitidy u pacientov lieCenych pegfilgrastimom nie je znamy.

Pri pociatocnej alebo naslednej lieCbe pegfilgrastimom sa objavili reakcie v mieste vpichu vratane
erytému v mieste vpichu (menej Casté), ako aj bolest’ v mieste vpichu (Casté).

Zaznamenali sa Casté pripady leukocytdzy (pocet bielych krviniek [WBC] > 100 x 10%/1) (pozri ast’
4.4).

Reverzibilny, mierny az stredny narast hladiny kyseliny mocovej a alkalickej fosfatazy bez
pridruzenych klinickych ucinkov sa vyskytoval menej Casto; vratny, mierny az stredny narast hladiny
laktatdehydrogenazy bez pridruzenych klinickych uc¢inkov sa objavil menej ¢asto u pacientov
pouzivajucich pegfilgrastim po cytotoxickej chemoterapii. o

Nevol'nost” a bolest’ hlavy boli zaznamenané vel'mi ¢asto u pacientov uiivajﬁc}%}hemoterapiu.

Casto zvysenie funkénych pecenovych testov na ALT (alaninaminotrangfetazu) alebo AST
(aspartataminotransferazu). Tieto zvySenia boli prechodné a vratili ovodné hodnoty.

N

Zaznamenali sa Casté pripady trombocytopénie. “ O

U pacientov sa po podani pegfilgrastimu nasledne po cytotoxickej chemg}t@ili pozorovalo menej

Po uvedeni G-CSF na trh sa zaznamenali pripady syndré@%apilérneho presakovania. Zvycajne sa
vyskytovali u pacientov s pokrocilym nadorovym oc im, sepsou, u pacientov lieCenych
kombinovanymi chemoterapeutickymi liekmi aleb@ stupujtcich aferézu (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia
Skusenosti u deti st obmedzené. V porov;
a 12 — 21 rokov (67 %) a dospelymi $a
vyskyt zavaznych neziaducich reakcif.
Cast’ 5.1 a5.2). Oé

so star§imi detmi vo veku 6 — 11 rokov (80 %)
adsich deti vo veku 0 — 5 rokov (92 %) pozoroval vyssi
ajCastejSie hlasena neziaduca reakcia bola bolest’ kosti (pozri

Hldsenie podozreni na neziadee reakcie

Hlasenie podozreni na ne#aduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomerhb;inosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili
akékol'vek podozré«rk&la neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Jednorazové davky 300 ug /kg boli subkutanne podavané obmedzenému poctu zdravych
dobrovolnikov a pacientov s nemalobunkovym karcindmom plic bez zavaznych neziaducich reakcii.
Neziaduce prihody boli podobné prihodam, ktoré sa pozorovali u jedincov, ktorym sa podavali nizsie
davky pegfilgrastimu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: imunostimulancia, faktor stimulujuci kolénie; ATC kod: LO3AA13

Ludsky G-CSF je glykoprotein, ktory reguluje produkciu a uvoltiovanie neutrofilov z kostnej drene.
Pegfilgrastim je kovalentny konjugat rekombinantného 'udského G-CSF (r-met-Hu-G-CSF) a jednej


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

20 kd molekuly polyetylénglykolu (PEG). Pegfilgrastim je vzhl'adom na zniZzeny renalny klirens
trvacnejSou formou filgrastimu. Mechanizmus ucinku pegfilgrastimu a filgrastimu sa ukazal byt’
identicky a vedie k zna¢nému zvyseniu poctu periférnych krvnych neutrofilov do 24 hodin, s miernym
narastom hladiny monocytov a/alebo lymfocytov. Podobne ako v pripade filgrastimu, neutrofily
produkované ako odpoved’ na pegfilgrastim vykazuji normalne alebo silnejsSie funkcie ako bolo
demonstrované v testoch chemotaktickych a fagocytarnych funkcii. Ako aj ostatné hematopoetické
rastové faktory, in vitro vykazuje G-CSF stimulujuce vlastnosti na 'udské endotelialne bunky. G-CSF
moze in vitro podporovat’ rast myeloidnych buniek, vratane malignych. Podobné efekty mozno in vitro
pozorovat’ na niektorych nemyeloidnych bunkéch.

V dvoch randomizovanych, dvojito slepych, pivotnych stadiach s pacientmi uzivajicimi
myelosupresivinu chemoterapiu doxorubicinu a docetaxelu sa podavanim pegfilgrastimu jeden krat
pocas cyklu skratilo trvanie neutropénie a vyskyt febrilnej neutropénie podobne, ako to bolo
pozorované v pripade denného podavania filgrastimu (stredna hodnota 11 dennych podani). V pripade
nepritomnosti podpory rastového faktora viedlo toto obmedzenie k stredne dlho trvajucej (5 az 7 dni)
neutropénii stupiia 4 a 30 — 40 % vyskytu febrilnej neutropénie. V jednej $tadii (n = 157), kde bola
podavana stala davka 6 mg pegfilgrastimu, sa v skupine s pegfilgrastimom stredné diZka trvania
neutropénie stupiia 4 pohybovala na tirovni 1,8 dila v porovnani s 1,6 dila v skupin@)ﬁlgrastimom
(rozdiel 0,23 dna, 95 % interval spol'ahlivosti —0,15, 0,63). Pocas celej studie ﬁmrast febrilnej
neutropénie 13 % u pacientov lie¢enych pegfilgrastimom v porovnani s 20 ¢ %cientov lieCenych

filgrastimom (rozdiel 7 %, 95 % interval spol'ahlivosti —19 %, 5 %). V studii (n = 310), kde
bola podavana davka upravena podl'a hmotnosti (100 ng /kg), v skupin egfilgrastimom bola
stredna dlzka trvania neutropénie stupna 4 1,7 diia v porovnani s 1, skupine s filgrastimom

(rozdiel 0,03 dna, 95 % interval spol'ahlivosti —0,36, 0,30). Celkowy harast febrilnej neutropénie bol
9 % u pacientov lieCenych pegfilgrastimom v porovnani s 1%\0;@0 acientov lieCenych filgrastimom
(rozdiel 9 %, 95 % interval spolahlivosti —16,8 %, —1,1 %}.-O

V placebom kontrolovanej, dvojito zaslepenej stadii b@cientok s rakovinou prsnika bol hodnoteny
ucinok pegfilgrastimu na ovplyvnenie incidencie %@lnej neutropénie po podavani
chemoterapeutického rezimu s 10 — 20 % rizikox% niku febrilnej neutropénie (docetaxel 100 mg/m?
kazdé 3 tyzdne pocas 4 cyklov). 928 pacientekbpolo randomizovanych do skupiny dostavajicej
jednorazovu davku pegfilgrastimu alebo cba priblizne 24 hodin (den 2) po chemoterapii v kazdom
cykle. Incidencia febrilnej neutropérge@ nizsia u pacientok randomizovanych do skupiny
dostavajicej pegfilgrastim v porovnafiiy$"placebom (1 % verzus 17 %, p < 0,001). Vyskyt
hospitalizcie a podanie i.v. antii iv v stvislosti s klinickou diagnézou febrilnej neutropénie bol
nizsi v skupine pacientok s p astimom v porovnani s placebom (1 % verzus 14 %, p < 0,001;

a2 % verzus 10 %, p < 0,00

V malej (n = 8§3) Féza\lt‘andomizovanej dvojito zaslepenej stidii u pacientov dostavajucich
chemoterapiu na de o akatnu myeloidnu leukémiu sa porovnaval pegfilgrastim (jednorazova davka
6 mg) s ﬁlgrasthM, podavanych pocas indukénej chemoterapie. Stredny ¢as na regeneraciu z tazkej
neutropénie bol stanoveny na 22 dni u oboch liecebnych skupin. Dlhodobé skusky sa nevykonali
(pozri Cast 4.4).

V multicentrickej, randomizovanej, otvorenej Stidii fazy Il (n = 37) s pediatrickymi pacientmi so
sarkomom, ktori dostavali 100 pg/kg pegfilgrastimu po prvom cykle chemoterapie vinkristinom,
doxorubicinom a cyklofosfamidom (VAdriaC/IE), sa pozorovalo dlhSie trvanie zavaznej neutropénie
(neutrofily < 0,5 x 10°) u mladsich deti vo veku 0-5 r. (8,9 dni) v porovnani so star$imi detmi vo veku
6 — 11 rokov (6 dni) a 12 — 21 rokov (3,7 dni) a dospelymi. Okrem toho bol pozorovany vyssi vyskyt
febrilnej neutropénie u mladSich deti vo veku 0 — 5 r. (75 %) v porovnani so starS§imi det'mi vo veku

6 — 11 rokov (70 %) a 12 — 21 rokov (33 %) a dospelymi (pozri Casti 4.8 a 5.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Po jednej subkutannej davke pegfilgrastimu sa maximalna sérova koncentracia pegfilgrastimu

dosiahne 16 az 120 hodin po podani a sérové koncentracie pegfilgrastimu pretrvavaji pocas obdobia
neutropénie po myelosupresivnej chemoterapii. VzhI'adom na davku je eliminacia pegfilgrastimu



nelinearna; sérovy klirens pegfilgrastimu klesa s narastajucou davkou. Zda sa, Ze pegfilgrastim je
zviacsa eliminovany neutrofilmi sprostredkovanym klirensom, ktory je pri vysSich davkach saturovany.
Sérova koncentracia pegfilgrastimu prudko klesa nasledkom obnovy neutrofilov, co je v sulade s
mechanizmom spétnej regulacie klirensu (pozri obrazok 1).

Obrazok 1. Profil strednych hodnét sérovej koncentracie pegfilgrastimu a absoltitneho poctu
neutrofilov (APN) po jednorazovom injek¢nom podani (6 mg) pacientom uZivajucim
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Vzhl'adom na neutrofilmi sprostredkovany mechani irensu sa vplyv poruchy funkcie obli¢iek a
pecene na farmakokinetiku pegfilgrastimu nepre a. V otvorenej stadii (n = 31) s pouzitim
rovnakej davky pegfilgrastimu nemal r6zny stup%%oékodenia funkcie obliciek, vratane kone¢ného
Stadia ochorenia obli¢iek (ESRD), ziaden Vpl@n farmakokinetiku pegfilgrastimu.

O
Q

Starsi pacienti

Obmedzené udaje indikujl, ze farm inetika pegfilgrastimu u starSich pacientov (> 65 rokov) je
podobna tej u dospelych. OQ
Pediatrické populacia k

Farmakokinetika pegfilgrastimu sa skimala u 37 pediatrickych pacientov so sarkdémom, ktori dostavali
100 pg/kg pegfilgrastigiu po skonceni VAdriaC/IE chemoterapie. Najmladsia vekova skupina (0 —

5 rokov) mala Vyﬁé'&memﬁ expoziciu pegfilgrastimu (AUC) (£SD) (47,9 £22,5 pg.h/ml) ako
starSie deti vo Veki>— 11 rokov (22,0 +13,1 pg.h/ml) a 12 — 21 rokov (29,3 +23,2 png.h/ml) (pozri
¢ast’ 5.1). S vynimkou najmladsej vekovej skupiny (0 — 5 rokov) sa zdalo, Ze priemerna hodnota AUC
u pediatrickych jedincov je podobna ako u dospelych pacientov s vysoko rizikovym stadiom II-IV
karcinému prsnika, ktori uzivali 100 pg/kg pegfilgrastimu po skonceni chemoterapie

s doxorubicinom/docetaxelom (pozri Casti 4.8 a 5.1).

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych stadii toxicity po opakovanom podavani odhalili
predpokladané farmakologické ti€inky vratane zvySenia poctu leukocytov, myeloidnej hyperplazie v
kostnej dreni, extrameduldrnej hematopoézy a zvécSenia sleziny.

U mlad’at potkanov, ktorym bol v obdobi gravidity subkutanne podany pegfilgrastim, neboli
pozorovan¢ neziaduce ucinky, avsak u zajacov bola dokdzana embryonalna/fetalna toxicita (strata
embrya), sposobena pegfilgrastimom pri kumulativnych davkach priblizne 4-krat vyssich ako je
odporucana davka u 'udi. Embryonalna/fetalna toxicita (strata embrya) sa nepozorovala, ked boli
gravidné potkany vystavené davke, ktora je odporacana u I'udi. V stadiach s potkanmi bolo dokazané,
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7e pegfilgrastim moze prenikat’ placentou. Stidie u potkanov naznaéili, ze subkutanne podany
pegfilgrastim neovplyviuje reproduként vykonnost, fertilitu, estralny cyklus, dni medzi parenim

a pohlavnym stykom a vnatromaternicové prezivanie. Vyznam tychto nalezov pre 'udi nie je znamy.
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

octan sodny* trihydrat (na upravu pH)

kyselina octova (na tpravu pH)

sorbitol (E420)

polysorbat 20

voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi liekmi, najmi nie s roztokmi chloridu sodnéh\g

6.3 Cas pouzitePnosti ,6@'
2 roky. @Q

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie 0

O
Uchovavajte v chladnicke (2°C — 8°C). 6
UDENYCU mozno vystavit’ izbovej teplote (do 30 OS& jedno obdobie maximalne do 72 hodin. Ak
je ponechand pri izbovej teplote po dobu dlhsie alao\ hodin, musi byt’ zlikvidovana.

Neuchovavajte v mraznic¢ke. Nahodné vysta 'gleku teplotam mrazu na jedno obdobie na menej
ako 24 hodin nenarusuje stabilitu pegfil u

. o 4D
Obal uchovavajte vo vonkajsej §ka&@1a ochranu pred svetlom.

6.5 Druh obalu a obsah @%

Naplnena injek¢éna strickdéha s bromobutylovym gumovym uzaverom a ihlou z nehrdzavejticej ocele
a s automatickym c t¢om ihly.

NT . -
Kazda naplnenéMéné strickacka obsahuje 0,6 ml injekéného roztoku.

Velkost balenia: kazda skatul’ka obsahuje jednu naplnent injekénu strickacku s automatickym
chrani¢om ihly v plastovom blistri.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pred podanim pegfilgrastimu je nutné vizualne skontrolovat,, ¢i roztok neobsahuje viditeI'né Castice.
Podat’ sa mo6zu iba Cire a bezfarebné roztoky.

Nadmerné pretrepavanie moze viest’ k agregacii pegfilgrastimu a tak spdsobit’ inaktivaciu jeho
biologickych vlastnosti.

Nechajte pred aplikaciou naplnent injeként strieka¢ku dosiahnut’ izbova teplotu.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.
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7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

ERA Consulting GmbH

Lange Strasse 70

29664 Walsrode

Nemecko

Tel.: +49 (0) 5161 9890 0

Fax: +49 (0) 5161 9890 18

E-mail: EUAgent@eraconsulting.com

8. REGISTRACNE CIiSLO (CISLA)

EU/1/18/1303/001

i i . . ‘\QJ
9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE‘&)
Datum prvej registracie: 21. september 2018 ‘\%\&

, , '
10. DATUM REVIZIE TEXTU 0

)
Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internet@} stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu/. @)
&
i
®
+Q
N,
&
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PRILOHA II \QQ

VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVAY VYROBCA
ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE §

PODMIENKY ALEBO OBME NIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA \(0

DALSIE PODMIENKY- ZIADAVKY REGISTRACIE

O
PODMIENKY A OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHOQ G;UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
&
o
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A. VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A VYROBCA ZODPOVEDNY ZA
UVODNENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu biologického lieCiva

KBI Biopharma, Inc.

2500 Central Avenue

Boulder

Colorado

80301

SPOJENE STATY AMERICKE

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus,

Stamullen Co. Meath, K32 YD60 @

frsko *
o

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYK@& A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpiso@a%ozri Prilohu I: Stthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2). 0

RO

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY RE@'RACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpei@ti

Poziadavky na predloZenie periodicky aktual@%jwh sprav o bezpec¢nosti tohto licku st

stanovené v zozname referencnych datu nie (zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢

ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkyc ednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom

internetovom portali pre lieky. QO

O

D. PODMIENKY ALE&?\){BBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riad@}@fzik (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 registra¢nej
dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizaciach RMP .

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost’ Eurdpskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia dolezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA

1. NAZOV LIEKU

UDENYCA 6 mg injek¢ény roztok v naplnene;j striekacke
pegfilgrastim

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda naplnend injek¢na striekacka obsahuje 6 mg pegfilgrastimu v 0,6 ml roztoku.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK X%
. O
Pomocné latky: octan sodny, sorbitol (E420), polysorbat 20, voda na inj ekc%@'ac informacii pozri
v pisomnej informaécii pre pouzivatela. .\
@
4. LIEKOVA FORMA A OBSAH \\\
\N"4

)
Injekény roztok v naplnenej injekenej striekacke (0,6 ml). é\'

1 jednorazova naplnena injek¢na striekacka s automa@m chranic¢om ihly

)

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA
\J

Dolezité: pred pouzitim naplnene;j in@;@j striekacky si precitajte pisomnt informéaciu pre

pouzivatela. OQ

Na podkozné pouzitie.

Yl
6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIZADU
A DOSAHU

‘\v
Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

Zamedzte prudkému trepaniu.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.

17



Neuchovavajte v mraznicke.
Naplnent strieka¢ku uchovavajte vo vonkajsej Skatuli na ochranu pred svetlom.

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

ERA Consulting GmbH
Lange Strasse 70

29664 Walsrode
Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLA . O

EU/1/18/1303/001 {0»

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE JQ)‘O
N

Lot ;,\ O

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBE.NYDAJA

g

Q

[ 15.  POKYNY NA POUZITIE A

O
J,.@Q

|16.  INFORMACIE V BRAILEOVOM PISME

\)

UDENYCA S‘:
9

|
[ 17 SPECIFICKYIDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD
\

Bude obsahovat’ dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifiktorom.

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELCNE LUDSKYM OKOM

PC:
SN:
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

OZNACENIE BLISTRA

1. NAZOV LIEKU

UDENYCA 6 mg injek¢ény roztok v naplnene;j striekacke
pegfilgrastim

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

ERA Consulting GmbH
Lange Strasse 70
29664 Walsrode @
Nemecko ‘@c)\
S
3. DATUM EXSPIRACIE A
&~
EXP 0\
O

o ; —— —-

4. CISLO VYROBNEJ SARZE e Xd
N
Lot Q\@'
[5.  INE O
P N\
" QO
O
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

STITOK INJEKCNEJ STRIEKACKY

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

UDENYCA 6 mg
pegfilgrastim
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

X %)

EXP '@O\
xS
4. CISLO VYROBNEJ SARZE A&"
N
Lot 0
2O
o
5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOV@KLEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH AQ
\0’
0,6 ml 0Q
(\O
6. INE 4{.‘@‘
QV
ERA, GmbH - Nemecko \@
N
%)

v
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Pisomna informacia pre pouZivatela

UDENYCA 6 mg injekény roztok v naplnenej injekénej striekacke
pegfilgrastim

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 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.

Pozorne si precitajte celd pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

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

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

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekéra, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie §1’1 @/edené v tejto

pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4. ‘ CJ\
V tejto pisomnej informacii sa dozviete: \{0
1. Co je UDENYCAa na ¢o sa pouziva Q
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouzijete UDENYCU &Q
3. Ako pouzivat UDENYCU 0,
4. Mozné vedlajsie ucinky ;\\O
5. Ako uchovavat UDENYCA %)
6. Obsah balenia a d’alsie informéacie O

&

0o

1. Co je UDENYCA a na ¢o sa pouziva Q

UDENYCA obsahuje lieivo pegfilgrasti cBegﬁlgrastim je bielkovina produkovana biotechnologiou
v baktériach nazyvanych E. coli s naslg@du konjugdciou polyetylénglykolom. Patri do skupiny
bielkovin nazyvanych cytokiny a j i podobny prirodzenej bielkovine, ktort produkuje vase telo.

Liek sa pouziva na skratenie bwlotrvania nizkeho poctu bielych krviniek (neutropénie) a zniZenie
vyskytu nizkeho poctu biel iniek s horackou (febrilnej neutropénie), ktora moéze byt’
zapri¢inena pouzivani c%toxickej chemoterapie (lieky, ktoré nicia rychlo rastice bunky). Biele
krvinky st dolezité, é‘ﬁe pomahaju vasmu telu bojovat’ s infekciou. Tieto bunky su vel'mi citlivé na
ucinky chemote ﬁfs, tora méze zapricinit’ pokles poctu tychto buniek vo vasom tele. Ak pocet
bielych krviniek poklesne na nizku hladinu, ich nedostatok spdsobi neschopnost’ tela bojovat’ s
baktériami a zvysené riziko vyskytu infekcii.

Vas lekar vam dal UDENYCU za Gcelom podpory vasej kostnej drene (Cast’ kosti, kde sa tvoria
krvinky) produkovat viac bielych krviniek, ktoré pom6zu vasmu telu v boji s infekciami.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete UDENYCU

Nepouzivajte UDENYCU
- Ak ste alergicky na pegfilgrastim, filgrastim alebo na ktortikol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete pouzivat UDENYCU, obrat'te sa na svojho lekéra, lekarnika alebo zdravotnt

sestru, ak:

e sauvas vyskytne alergicka reakcia vratane slabosti, poklesu krvného tlaku, tazkosti s dychanim,
opuchu tvare (anafylaxia), zaCervenania a rumenca, koznej vyrazky a svrbiacej koze.
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e sau vas vyskytne kasel’, horucka a t'azkosti s dychanim. To mdze byt priznakom syndréomu
akutnej respiracnej tiesne (ARDS).

e mate nicktory z nasledujucich alebo kombinaciu nasledujucich vedl'ajsich €¢inkov:

- opuch alebo zdurenie, ktoré mézu byt spojené s menej Castym mocenim, tazkosti s dychanim,
opuch brucha a pocit plnosti a celkovy pocit unavy.
To mo6zu byt priznaky ochorenia nazyvaného ,,syndrom kapilarneho presakovania®, ktory
spdsobuje vytekanie krvi z malych krvnych ciev do tela. Pozri ¢ast’ 4.

e sauvas objavi bolest’ v oblasti brusnej dutiny vl'avo hore alebo v hornej Casti ramena. To mdze
byt priznakom problémov s vaSou slezinou (splenomegélia).

e ste nedavno mali zdvaznu infekciu plic (pneumonia), tekutinu v plicach (plicny edém), zapal
pluc (intersticialne ochorenie pl'ic) alebo abnormalny vysledok rontgenologického vySetrenia
hrudnika (infiltracia plac).

e viete o nejakej zmene poctu krviniek (napr. zvySenie poctu bielych krviniek alebo anémia) alebo
znizeni poctu krvnych dosticiek, ktoré znizuje schopnost’ krvi zrdzat’ sa (trombocytopénia). Vas
lekar vas mozno bude chciet’ podrobnejsie sledovat’.

e trpite kosacikovitou anémiou. V4§ lekar moze sledovat’ vas zdravotny stav dokladnejsie.

e mate nahle priznaky alergie, ako je vyrazka, svrbenie alebo zihl'avka na kozi, opwch tvare, pier,
jazyka alebo inych casti tela, dychavicnost, sipot alebo t'azkosti s dychamm @?Xu to byt
priznaky zavaznej alergickej reakcie.

e Zriedkavo bol u pacientov s rakovinou a zdravych osob hlaseny zépalsééy (velkej krvnej cievy,
ktora prenasa krv zo srdca do tela). Medzi priznaky moze patrit’ horigke, bolest’ brucha,
nevolnost, bolest’ chrbta a zvySené markéry zapalu. Obratte sa n& ho lekara, ak sa u vas
objavia tieto priznaky. 0

Vas lekar vam bude pravidelne kontrolovat’ krv a moc, pretd(c'QDENYCA vam moéze poskodit
malické filtre v oblickach (glomerulonefritida). 06

Pri pouzivani UDENYCA boli hlasené zavazné koz \ogzkcie (Stevensov-Johnsonov syndrom). Ak
spozorujete akykol'vek z priznakov opisanych v é@l, prestante UDENYCA pouzivat’ a okamzite
vyhladajte lekarsku pomoc. 0

Porad’te sa so svojim lekarom o rizikach ¢¥w0ja rakoviny krvi. Ak sa u vas vyvinie alebo je
pravdepodobné, Ze sa u vas vyvinie #e)@nna krvi, nepouzivajte UDENYCU, pokial’ vdm to
neodporuci vas lekar. Q

Strata odpovede na pegﬁl ‘I‘I’m
Ak u vas nastane strata o de alebo znizenie odpovede na lieCbu pegfilgrastimom, vas lekar bude
skamat’ pri¢iny Vrata e(to ci sa vam vytvorili protilatky, ktoré neutralizuji aktivitu pegfilgrastimu.

Iné lieky a UD ?@A
Ak teraz uzivate al€bo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Tehotenstvo a dojcenie
Skor ako zacnete uzivat’ akykol'vek liek, porad’te sa so svojim lekarom alebo lekarnikom. UDENYCA
nebola skuSand u tehotnych Zien. Je dolezité oznamit’ vasmu lekarovi, ak:

. ste tehotna;
o myslite si, ze mozete byt tehotna;
o planujete mat’ dieta.

Ak pocas liecby UDENYCOU otehotniete, informujte, prosim, svojho lekara.

Pokial’ vam vas lekéar neporadi inak, musite dojCenie ukoncit’, ak pouzivate UDENYCU.
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Vedenie vozidiel a obsluha strojov
UDENYCA nema ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’
stroje.

UDENYCA obsahuje sorbitol (E420) a octan sodny

UDENYCA obsahuje sorbitol (druh cukru). Sorbitol je zdroj fruktézy. Ak vam (alebo vaSmu
diet'at'n) lekar povedal, Ze mate intoleranciu na niektoré cukry alebo ak vam bola diagnostikovana
dedi¢né neznaSanlivost’ fruktdézy (HFI), zriedkavé genetické ochorenie, pri ktorom ¢lovek nedokéaze
spracovat’ fruktozu, obrat’te sa na svojho lekara predtym, ako vy (alebo vase diet'a) pouzijete alebo
dostanete tento liek.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol (23 mg) sodika v 6 mg davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

3. Ako pouzivat UDENYCU

UDENYCA sa pouziva u dospelych vo veku 18 rokov a starSich. o
N
Vzdy pouzivajte UDENYCU presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie‘g%gﬂieéim isty, overte
si to u svojho lekdra alebo lekarnika. \&

\°

Davka ?

Zvycajna davka je 6 mg formou jednej subkutannej injekcie (inj ekcﬁ% kozu) pomocou naplnene;j
injek¢ne;j striekacky. Ma sa podat’ minimalne 24 hodin po posled@j davke chemoterapie na konci
kazdého cyklu chemoterapie. {‘\

UDENYCU prudko nepretrepavajte, méze to ovplyvnit: ktivitu.

Svojpomocné injekéné podanie UDENYCE \(b

Vas lekar moze rozhodnut’, ze bude pre vas vy, ejSie, ak si injekciu UDENYCE budete podavat
sami. Vas lekar alebo zdravotna sestra vam &gu, ako si ju sami podate. Nepokusajte sa o injekéné
podanie, ak ste neboli pouceny. Q

)
Dalsie pokyny ohl'adom spréwnehgé@jpomocného podania UDENY CE najdete v Casti na konci tejto
pisomnej informacie. @)

Ak pouZijete viac UDENYG}, ako mate
Ak pouzijete viac UDEE?@E, ako mate, kontaktujte svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

Ak zabudnete pousi’UDENYCU
Ak ste davku UDBNYCE vynechali, kontaktujte svojho lekara, aby ste zistili, kedy si mate podat’
dalsiu davku.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce 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.
Okamzite oznamte, prosim, svojmu lekarovi ak mate ktorykol'vek z nasledujucich vedl'ajsich Géinkov
alebo kombinaciu nasledujucich vedl'ajsich uc¢inkov:

e opuchy alebo zdureniny, ktoré mozu byt spojené s menej ¢astym mocenim, tazkosti s

dychanim, opuch brucha a pocit plnosti a celkovy pocit unavy. Tieto priznaky sa zvycajne
vyvijaju rychlo.
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Mo6zu to byt priznaky menej ¢asto sa vyskytujuceho ochorenia nazyvaného ,,syndrom kapilarneho
presakovania®, ktory spdsobuje vytekanie krvi z malych krvnych ciev do tela a vyzaduje okamzit
lekarsku starostlivost’.

Velmi ¢asté vedPlajSie ucinky (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b):
. bolest’ v kostiach. Vas lekar vam odporuci, ¢o mozete na zmiernenie bolesti uzivat'.
o nevolnost’ a bolest’ hlavy.

bolest’ v mieste vpichu.

vieobecne bolesti kibov a svalov.

vo vasej krvi sa mézu objavit’ niektoré zmeny, ktoré sa zistia pri rutinnom vysetreni krvi. Na
kratky ¢as moze dojst’ k zvySeniu poctu bielych krviniek. Méze sa vam znizit’ pocet krvnych
dosticiek, ¢o modze viest’ k tvorbe podliatin.

Casté vedPajsie u¢inky (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
[}
[}
[}

Menej casté vedl’ajSie uc¢inky (mo6zu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osdb):

o reakcie alergického typu, vratane zacervenania a rumenca, koZnej vyrazky @ozpélenych
oblasti na koZi, ktoré svrbia. SN

o zavazné alergické reakcie, vratane anafylaxie (slabost’, pokles krvnélé’élgu, stazené
dychanie, opuch tvére). X

o zvéacSenie sleziny. X 6

o ruptura (prasknutie) sleziny. Niektoré pripady ruptary slezir@ smrtel'ny koniec. Je
dolezité, aby ste okamzite vyhl'adali svojho lekara potom, akosa u vas objavia bolesti v l'avej
hornej Casti brucha alebo v 'avom ramene, pretoze méV@sVisiet’ s problémami vasej sleziny.

v . , ; . « 1 e T, , I .
o tazkosti s dychanim. Ak mate kaSel’, horicku a tazKest’s dychanim, informujte o tom,
prosim, svojho lekara.
o pozoroval sa Sweetov syndrom (modrasté, b ¢ kozné vyvySeniny na koncatindch

a niekedy aj na tvari a krku sprevadzané IK ou), hoci aj iné faktory mézu mat’ vyznam pri
jeho vzniku.
zapal krvnych ciev koze (kozna vaskylitida).
poskodenie malickych filtrov v obl@ach (glomerulonefritida).
zacervenanie v mieste Vpichlz?o
a

vykasliavanie krvi (hemop %

VePmi zriedkavé vedlajsie u@' (mo6zu postihovat’ az 1 z 1 000 osdb)

o zapal aorty (velkej ld@aej cievy, ktora prenasa krv zo srdca do tela), pozri Cast’ 2

o krvacanie z pl'ic {pficna hemoréagia)

o Stevensov-J nov syndrom, ktory sa moze prejavovat’ ako ¢ervenkasté terCovité alebo
kruhovité¢ fR¥ey Casto s pluzgiermi uprostred na trupe, odlupovanim koze, vredmi v tstach,

hrdle, n(kb/na genitaliach a o¢iach a m6ze mu predchadzat’ horucka a priznaky podobné
chripke. Ak na sebe spozorujete tieto priznaky, prestaite UDENYCA pouzivat’ a okamzite
kontaktujte svojho lekara alebo vyhl'adajte lekarsku pomoc. Pozri tiez ¢ast’ 2.

Hlasenie vedl’ajSich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe
V. Hlasenim vedrajsich uc¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti tohto
lieku.
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5. Ako uchovavat UDENYCU
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

Uchovavajte v chladnicke (2°C — 8°C).

UDENYCU mozete vybrat’ z chladnicky a uchovavat pri izbovej teplote (nie vyssej ako 30°C) po
dobu maximalne 72 hodin. Ak injek¢éna striekacka vybrata z chladnicky dosiahla izbovu teplotu (nie
vyssiu ako 30°C), musi byt pouzita do 72 hodin, alebo zlikvidovana.

Neuchovavajte v mraznicke. UDENYCA moéze byt pouzita, ak bola jedenkrat ndhodne zamrazena na
dobu kratsiu ako 24 hodin.

Obal uchovévajte vo vonkajsej Skatuli na ochranu pred svetlom. %
N\

Nepouzivajte tento liek, ak spozorujete, ze je zakaleny, alebo si v iom pritomkfbgdstice.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepoui‘i@ek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zivotné prostredie. @

N

6. Obsah balenia a d’alSie informacie Q\O
Co UDENYCA obsahuje ()6
- Liecivo je pegfilgrastim. Kazda naplnena inj ekc erekacka obsahuje 6 mg pegfilgrastimu
v 0,6 ml roztoku.
- Dalsie zlozky st kyselina octova, octan sodf@na upravu pH), sorbitol (E420), polysorbat 20 a
voda na injekciu. Pozri Cast’ 2. O
Ako vyzera UDENYCA a obsah bal
UDENYCA je ¢iry, bezfarebny inj &;’y roztok naplneny v injek¢nej striekacke (6 mg/0,6 ml).
Kazdé balenie obsahuje 1 Sk@énu naplnent injek¢nu striekacku s nasadenou ihlou z nehrdzavejuce;j

ocele a s krytom ihly.
Injek¢né striekacky st i oftBvané s automatickym chrani¢om ihly.

DrZitel’ rozhodgu t}g registracii

ERA Consulting GrmbH

Lange Strasse 70

29664 Walsrode

Nemecko

Tel.: +49 (0) 5161 9890 0

Fax: +49 (0) 5161 9890 18

E-mail: EUAgent@eraconsulting.com

Vyrobca

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus,
Stamullen Co. Meath, K32 YD60
frsko

Téato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
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DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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Navod na pouZitie

Tato Cast’ obsahuje informécie o tom, ako si svojpomocne podatt UDENYCU. Je dolezité, aby ste sa
nepokusali podat’ si injekciu sami, ak ste neboli pouceny lekarom, zdravotnou sestrou alebo

lekarnikom. Ak mate otazky tykajuce sa aplikacie, obrat’te sa, na svojho lekara, zdravotnu sestru alebo
lekérnika.

Informacie o tejto naplnenej injekénej striekacke s automatickym chrani¢om ihly

o Precitajte si navod pred tym, ako pouzijete strickaCku , aby ste vedeli, ako podat’ injekciu.
o Tento liek je dostupny ako jednorazova naplnend injek¢na striekacka, ktora obsahuje jednu
davku. Striekacku treba zlikvidovat’ po podani injekcie.

o Striekacka ma automaticky chranic ihly, ktorym sa zakryje ihla po podani lieku, aby nedoslo k
poraneniu ihlou.

Kontrolné okienko &

Kryt ihly

P§a ky

QPred pouZzitim

E—

Kryt ihly
aktivova nKQ\)J“
v/

Po pouziti

Informacie o uchovavani

e Naplnent injeként striekacku uchovavajtev chladnicke pri teplote od2 Cdo 8 C
v povodnom obale.
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(QUDENYCA
Pedfilgrastim

Naplnent striekacku neuchovavajte v mraznicke ani nepretreﬁgﬁjte. Ak bola zmrazena, pre
podanim ju rozmrazte v chladnicke. Striekacku zlikvidujte, al@ola zmrazena viac ako jedenkrat.
)

e Naplnenu strickacku uchovavajte v povodnej skatul'ke @'bola az do pouzitia chranena pred

svetlom. O

Naplnent strickacku nepouZivajte, ak bola u @ vana pri izbovej teplote viac ako 72 hodin.
Naplnent strickacku nepretrepavajte. Pri om pretrepavani sa moze roztok spenit’

a nema sa pouZit’.

Liek nepouZzivajte, ak ste: ﬁ(\

- alergicky na pegfilgrastim ukol'vek jeho zlozku.

Pripravte injekciu OQ

N

1 Vyberte $katul’ku z cl%a}éky a skontrolujte datum exspiracie.

A: Vyberte skatul’kt@ﬂadmcky a skontrolujte datum exspiracie vytlaceny na Skatulke (pozri
obrazok 1).

NepouZzivajte po uplynuti datumu exspiracie. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deni
uvedeného mesiaca.

QUDENYCA
ilgrastim
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OBRAZOK 1

B: Otvorte skatul’ku a vytiahnite zapeCateny blister so striekackou (pozri obrazok 2).
QJUDENYCA
i Pedfilarastim

7Y 1
A

OBRAZOK 2

2 Pockajte, kym liek dosiahne izbovi teplotu a pripravte si pomocky. "bC)\

A: Zapecateny blister so strickackou poloZte na rovny Cisty povrch a nec@'ho stat’ pri izbovej
teplote aspon 30 minut (pozri obrazok 3).

OBRAZOK 3 3

Nezohrievajte striekacku ziad QSIm sposobom, napriklad v mikrovinnej rare, v horucej vode
alebo na priamom slnen¢nom e.

B: Pripravte si tieto p (%Ry (pozri obrazok 4).
Kontajner na ostS p}genety
R ——

Kusok vaty Vatovy tampoén napusteny liehom
OBRAZOK 4

3 Umyte si ruky a vyberte striekacku z blistra.

A: Umyte si ruky mydlom a teplou vodou (pozri obrazok 5).
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OBRAZOK 5

B: Vyberte striekacku zo zapecateného blistra takto: odtrhnite kryt blistra, vyberte striekacku tak, ze
budete drzat’ stred tela striekacky (pozri obrazok 6)
Nedrzte strickacku za piest, za hlavu piestu ani za kryt striekacky.

QUDENYCA ™11
Pegfilgrastim

OBRAZOK 6 \Q

4 Skontrolujte striekacku a roztok. Q

v striekacke uvidite jednu alebo viac v hovych bublin. Vzduch nie je potrebné odstranit’ (pozri

Skontrolujte roztok cez kontrolné okienk Rdztok ma byt Ciry a bezfarebny. Je normalne, ak

obrazok 7).

OBRAZOK 7
NepouZivajte, ak spozorujete, Ze roztok je sfarbeny alebo zakaleny.
NepouZivajte, ak roztok obsahuje hrudky, vlo¢ky alebo Castice.

Nepouzivajte, ak strickacka vyzera byt pouzita alebo poskodena.

Vyberte a vycistite miesto vpichu

5 Vyberte miesto vpichu.

Odporucané miesta vpichu pre podkoznu injekciu su:
e brucho (okrem oblasti 5 cm okolo pupka),

e stehna,

e zadna Cast’ ramien,
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e sedacie svaly.
(pozri obrazok 8)

Zadna cast
ramien

Brucho

Sedacie svaly

Stehna

OBRAZOK 8 .\Q,
O
Neaplikujte do jaziev, materskych znamienok alebo do oblasti, kde je koig\c'&@é, s podliatinami,
¢ervena alebo stvrdnuta. . %
N\

6 Vyd¢istite miesto vpichu. \@g

Vycistite miesto vpichu s lichovym tampénom (pozri obrézq®

St

A O
OBRAZOK 9
@Q

Aplikujte davku QO
)

7 Odstraite kryt ihly. Sl:

Odstrante kryt ihly pri yonl potiahnutim (pozri obrazok 10).

Nezakryvajte striekacku.
Nepouzivajte naplnenu striekacku, ak spadla po odstraneni krytu.

8 Umiestnenie prstov.

Telo striekacky uchopte ako $ipku (hned pod prstovymi drziakmi) palcom a ukazovakom (pozri
obrazok 11).
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OBRAZOK 11

Nedotykajte sa piestu ani nedrzte strickacku mimo prstovych drziakov.

9 Uchopte koZu a vpichnite ihlu.

A: Volnou rukou jemne uchopte kozu okolo miesta vpichu (pozri obrazok 12). é}g
\{(}
N
@
= o~
OBRAZOK 12 Q6

B: Vpichnite ihlu do uchopenej oblasti koze v uh]\é'\a'i 90 stupnov (pozri obrazok 13)

o

Pri vpichovani ihly do koze sa nedotykajte hlavy piestu.
C: Po tiplnom vpichnuti ihly uvol'nite uchopené miesto koze a vol'nti ruku pouzite na stabilizaciu

spodnej Casti striekacky.
Druht ruku potom premiestnite do pozicie miesta vpichu s palcom na hlave piestu (pozri obrazok 14).
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OBRAZOK 14
10 Davku podate zatlacenim hlavy piestu smerom dolu.

A: Pomaly a plynule tlacte palcom piest smerom nadol az nadoraz. Tym sa zaruci podanie tplnej
davky (pozri obrazok 15).

OBRAZOK 15 s"\o

B: Postupne uvolnujte tlak palca a nechajte piest, abx‘}6 maly vratil nahor. Zapichnuta ihla sa tym
sucasne vytiahne z miesta vpichu a bezpec¢ne sa zas do injek¢nej striekacky. Odstrante injekénu

vyt P P ?3, ] ) y y
strickaCku z miesta vpichu (pozri obrazok 16). \

({B/&ZOK 16

C: Ak sa v mieste vpichu objavi kvapka krvi, pritlate na miesto vpichu kusok vaty alebo gazy podla
potreby.

11 Zlikvidujte striekacku a oSetrite miesto vpichu.

Hned’ po aplikacii zahod’te pouzitt striekacku do kontajnera na ostré predmety (pozri obrazok 17).
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OBRAZOK 17

Uvolnené ihly a strickacky nelikvidujte beznym domovym odpadom.
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Vedecké zavery

Vzhl'adom na hodnotiacu spravu Vyboru pre hodnotenie rizik lieckov (PRAC) o periodicky
aktualizovanych spravach o bezpecnosti lieku (PSUR) pre pegfilgrastim dospel Vybor pre humanne
lieky (CHMP) k tymto vedeckym zaverom:

Tri hlasené pripady vykazuji kauzalny vzt'ah medzi neziaducou reakciou v podobe Stevensovho-
Johnsonovho syndrému a pegfilgrastimom. Pocet pripadov je nizky, av§ak vzhl'adom na zavaznost’
neziaducej reakcie PRAC odportca, aby bola nalezite vykonana aktualizicia informacii o lieku.
Vybor pre humanne lieky (CHMP) suhlasi s vedeckymi zavermi PRAC.

Dovody zmeny podmienok rozhodnutia (rozhodnuti) o registracii

Na zéklade vedeckych zaverov pre pegfilgrastim je CHMP toho nézoru, zZe pomer prinosu a rizika
lieku (liekov) obsahujiceho (obsahujucich) pegfilgrastim je nezmeneny za predpokladu, ze buda

prijaté navrhované zmeny v informaciach o lieku. o
*

CHMP odportaca zmenu podmienok rozhodnutia o registracii (rozhodnuti o regﬁ@}:ii).
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