PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécii
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
Cibingo 50 mg filmom obalené tablety

Cibingo 100 mg filmom obalen¢ tablety
Cibingo 200 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Cibingo 50 mg filmom obalené tablety

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 50 mg abrocitinibu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 1,37 mg monohydratu laktdzy.

Cibingo 100 mg filmom obalené tablety

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 100 mg abrocitinibu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 2,73 mg monohydratu laktdzy.

Cibingo 200 mg filmom obalené tablety

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 200 mg abrocitinibu.

Pomocna ldtka so znamym ucinkom
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 5,46 mg monohydratu laktdzy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta (tableta)

Cibingo 50 mg filmom obalené tablety

Ruzova, priblizne 11 mm dlha a 5 mm Siroka ovalna tableta, do ktorej je na jednej strane vyryté ,,PFE
a na druhej strane ,,ABR 50

Cibingo 100 mg filmom obalené tablety

RuZové, okrtihla tableta s priemerom priblizne 9 mm, do ktorej je na jednej strane vyryté ,,PFE*
a na druhej strane ,,ABR 100“.

Cibingo 200 mg filmom obalené tablety

Ruzova, priblizne 18 mm dlha a 8 mm Siroka ovalna tableta, do ktorej je na jednej strane vyryté ,,PFE
a na druhej strane ,,ABR 200“.



4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Cibingo je indikovany na lie¢bu stredne tazkej az tazkej atopickej dermatitidy u dospelych
a dospievajucich vo veku 12 rokov a starSich, ktori su kandidatmi na systémovu terapiu.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecbu ma zacat’ a d’alej sledovat’ lekar, ktory ma skisenosti s diagnostikovanim a liecbou atopickej
dermatitidy.

Déavkovanie

Odporucana zaciatocna davka je 100 mg alebo 200 mg jedenkrat denne na zéklade individudlnych

charakteristik pacienta:

. zaciatocna davka 100 mg jedenkrat denne sa odporuca pre pacientov s vysSim rizikom
venozneho tromboembolizmu (VTE), zavaznej neziaducej kardiovaskularnej udalosti (MACE)
a malignity (pozri Cast’ 4.4). Ak pacient nema dostato¢nt odpoved’ na 100 mg jedenkrat denne,
davka sa mdze zvysit na 200 mg jedenkrat denne.

. davka 200 mg jedenkrat denne mdze byt vhodna pre pacientov, ktori nemajt vyssie riziko VTE,
MACE a malignity s vel’kou zataZou ochorenia alebo pre pacientov, ktori nemaju dostato¢nii
odpoved’ na 100 mg jedenkrat denne. Potom ako sa ochorenie dostane pod kontrolu, sa ma
davka znizit' na 100 mg jedenkrat denne. Ak ochorenie po zniZeni davky neostane
pod kontrolou, mdze sa zvazit' opakovana liecba s 200 mg jedenkrat denne. U dospievajtcich
(vo veku 12 rokov az 17 rokov) s telesnou hmotnost'ou 25 kg az < 59 kg sa odportc¢a zaciatocna
davka 100 mg jedenkrat denne. Ak pacient nemé dostatocnu odpoved na 100 mg jedenkrat
denne, davka sa mdze zvysit na 200 mg jedenkrat denne. U dospievajucich s telesnou
hmotnostou najmenej 59 kg moze byt’ vhodna zaciato¢na davka 100 mg alebo 200 mg jedenkrat
denne.

Na udrziavaciu liecbu sa ma zvazit’ najnizsia Gu¢inna davka.

U pacientov bez akychkol'vek dokazov o prinose lie¢by po 24 tyzdioch sa ma zvazit ukoncenie
liecby.

Cibingo sa mdze pouzivat' s alebo bez lokalnych lie¢ebnych terapii na atopicka dermatitidu.



Laboratorne sledovanie

Tabul’ka 1 Merané laboratérne parametre a pokyny k sledovaniu
Merané laboratérne Pokyny k sledovaniu Postup
parametre

Krvné dosticky: liecba sa musi
ukoncit, ak je pocet krvnych

Uplny krvny obraz dosticiek < 50 x 10°/mm°.

vratane poc¢tu krvnych ALC: lieCba sa musi prerusit, ak je
dosticiek, absoltitneho ALC < 0,5 x 10°*/mm?® a moZe sa
poctu lymfocytov znova obnovit’, ked’ sa ALC upravi
(absolute lymphocyte Pred zaciatkom lieCby, 4 tyzdne nad tito hodnotu. Ak sa takato

count - ALC), po zaciatku a potom v stlade hodnota potvrdi, lieCba sa musi
absolutneho poctu s beznou starostlivostou o pacienta. | ukoncit’.

neutrofilov (absolute ANC: liecba sa musi prerusit, ak je
neutrophil count - ANC < 1 x 10’/mm?® a moze sa znova
ANC) a hemoglobinu obnovit, ked’ sa ANC upravi nad tato
(Hb) hodnotu.

Hb: liecba sa musi prerusit’, ak je Hb
< 8 g/dl, a znova sa moze obnovit,
ked’ sa Hb upravi nad tuto hodnotu.

Pred zaciatkom lieCby, 4 tyzdne
po zaciatku a potom podla
pacientovho rizika
kardiovaskularneho ochorenia
a klinickych odporacani

pre hyperlipidémiu.

U pacientov sa musi sledovat’
hyperlipidémia podla klinickych
odportcani.

Lipidové parametre

Zaciatok liecby

Lie¢ba sa nesmie zacat’ u pacientov, ktori majii pocet krvnych dosti¢iek < 150 x 10%/mm?, absolttny
pocet lymfocytov (ALC) < 0,5 x 10*/mm?>, absolttny pocet neutrofilov (ANC) < 1,2 x 10°/mm? alebo
ktori maji hodnotu hemoglobinu < 10 g/dl (pozri Cast’ 4.4).

Prerusenie liecby
Ak sa u pacienta vyvinie zadvazna infekcia, sepsa alebo oportunna infekcia, musi sa zvazit’ prerusenie
davkovania kym sa infekcia nedostane pod kontrolu (pozri Cast’ 4.4).

Prerusenie davkovania moze byt potrebné na manazment laboratdérnych abnormalit opisany
v tabul’ke 1.

Vynechané davky

V pripade vynechania davky sa pacientom ma poradit, aby dant davku uZili hned’ ako je to mozné,
pokial’ do nasledujtcej davky neostava menej ako 12 hodin. V takom pripade pacient nema uzit
vynechanu davku. Nasledne sa v davkovani ma znova pokracovat’ podl'a normalneho planovaného
harmonogramu.

Interakcie

U pacientov lieCenych dudlnymi silnymi inhibitormi CYP2C19 a stredne silnymi inhibitormi CYP2C9
alebo iba silnymi inhibitormi CYP2C19 (napr. fluvoxamin, flukonazol, fluoxetin a tiklopidin) sa ma
odporacana davka znizit' o polovicu, na 100 mg alebo 50 mg jedenkrat denne (pozri Cast’ 4.5).

Neodporuca sa siibezna liecba so stredne silnymi alebo silnymi induktormi enzymov
CYP2C19/CYP2C9 (napr. rifampicinom, apalutamidom, efavirenzom, enzalutamidom, fenytoinom)
(pozri Cast’ 4.5).



U pacientov uzivajucich lieky znizujuce zalido¢nu kyselinu (napr. antacidd, inhibitory protonovej
pumpy a antagonisty H2-receptora) sa ma zvazit' davka abrocitinibu 200 mg jedenkrat denne (pozri
Cast’ 4.5).

Osobitné skupiny pacientov

Porucha funkcie obliciek
U pacientov s miernou poruchou funkcie obli¢iek, tzn. odhadovanou mierou glomeruldrne;j filtracie
(eGFR) 60 az <90 ml/min, nie je potrebna Ziadna Gprava ddvkovania.

U pacientov so stredne t'azkou (eGFR 30 az < 60 ml/min) poruchou funkcie obli¢iek sa ma
odportcana davka abrocitinibu znizit’ o polovicu, na 100 mg alebo 50 mg jedenkrat denne (pozri
Cast’ 5.2).

U pacientov s tazkou (eGFR < 30 ml/min) poruchou funkcie obli¢iek je odporicand zaciatocna davka
50 mg jedenkrat denne. Maximalna denna davka je 100 mg (pozri Cast’ 5.2).

Abrocitinib sa neStudoval u pacientov s konecnym $tddiom ochorenia obliciek (end-stage renal
disease - ESRD), ktori sa lieCia rendlnou substitu¢nou liecbou.

Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou (Child-Pugh skore A) alebo stredne tazkou (Child-Pugh skoére B) poruchou
funkcie pe€ene nie je potrebna ziadna uprava davkovania. Abrocitinib je kontraindikovany u pacientov
s tazkou (Child-Pugh skére C) poruchou funkcie pecene (pozri ¢ast’ 4.3).

Starsi ludia
Odporucana davka pre pacientov vo veku 65 rokov a starsich je 100 mg jedenkrat denne (pozri
Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a t¢innost’ Cibinga u deti vo veku menej ako 12 rokov neboli doteraz stanovené.
K dispozicii nie st Ziadne udaje.

Sposob podavania

Tento liek sa ma uZzivat’ peroralne jedenkrat denne, s jedlom alebo bez jedla, kazdy deni v priblizne
rovnakom case.

Ak sa u pacientov vyskytne nevolnost’, méze ju zmiernit’ uZivanie tabliet s jedlom.

Tablety sa maju prehltnat’ veelku, s vodou a nemaju sa rozdel'ovat’, drvit’ alebo zuvat’, pretoze tieto
spdsoby neboli v klinickych skuSaniach skimané.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Aktivne zavazné systémové infekcie vratane tuberkulézy (TBC) (pozri Cast’ 4.4).

Tazké porucha funkcie peéene (pozri ast’ 4.2).

Gravidita a dojcenie (pozri Cast’ 4.6).



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Abrocitinib sa ma pouzivat iba vtedy, ak nie st k dispozicii Ziadne vhodné liecebné alternativy:

- u pacientov vo veku 65 rokov a starSich,

- u pacientov s aterosklerotickym kardiovaskularnym ochorenim alebo inymi kardiovaskularnymi
rizikovymi faktormi v anamnéze (ako je dlhodobé fajéenie v siCasnosti alebo dlhodobé fajéenie

v minulosti),

- u pacientov s rizikovymi faktormi pre malignitu (napr. malignita v si¢asnosti alebo v minulosti).

Infekcie/zavazné infekcie

U pacientov lieCenych abrocitinibom boli hlasené zavazné infekcie. NajCastejSimi zavaznymi
infekciami v klinickych sktSaniach boli herpes simplex, herpes zoster a pneumonia (pozri Cast’ 4.8).

Ked'Ze je vo vSeobecnosti vyssi vyskyt infekcii u starSich osdb a v diabetickej populécii, pri liecbe
starSich 0sob a pacientov s diabetom sa ma postupovat’ opatrne. U pacientov vo veku 65 rokov

a starSich sa ma abrocitinib pouzivat iba vtedy, ak nie su k dispozicii Ziadne vhodné lieCebné
alternativy (pozri Cast’ 4.2).

Liecba sa nesmie zacat’ u pacientov s aktivnou zavaznou systémovou infekciou (pozri Cast’ 4.3).

Pred zaciatkom liecby abrocitinibom sa musia zvazit’ rizika a prinosy liecby u pacientov:

. s chronickou alebo opakujucou sa infekciou

. ktori boli vystaveni TBC

. so zavaznou alebo oportinnou infekciou v anamnéze

. ktori sa zdrziavali v oblastiach s endemickou TBC alebo endemickymi myko6zami, alebo

cez takéto oblasti cestovali
. so zakladnymi stavmi, ktoré ich mézu predisponovat’ na infekciu.

Pocas liecby abrocitinibom a po nej sa pacienti musia dokladne sledovat’, ¢i sa u nich nevyvijaju
priznaky a prejavy infekcie. Pacientovi, u ktoré¢ho sa pocas liecby vyvinie nova infekcia, sa musia
promptne urobit’ kompletné diagnostické testy a musi sa zacat’ s prislusnou antimikrobialnou liecbou.
Pacient sa musi dokladne sledovat’ a liecba sa musi doCasne prerusit’, ak pacient neodpoveda

na Standardnu lieCbu.

Tuberkuloza

V klinickych skuSaniach s abrocitinibom bola pozorovana tuberkul6za. U pacientov sa ma

pred zaciatkom lie¢by urobit’ skrining na TBC a u pacientov v oblastiach s vysokym endemickym
vyskytom TBC sa ma zvazit’ kazdoro¢ny skrining. Abrocitinib sa nesmie podavat’ pacientom

s aktivnou TBC (pozri ¢ast’ 4.3). U pacientov s novodiagnostikovanou latentnou TBC alebo
predchadzajiacou nelie¢enou latentnou TBC sa pred zaciatkom lieCby musi zacat’ preventivna liecba
latentnej TBC.

Reaktivacia virusov

V klinickych skusaniach bola hlasena reaktivacia virusov vratane reaktivacie herpesovych virusov
(napr. herpes zoster, herpes simplex) (pozri Cast’ 4.8). Miera infekcii herpes zoster bola vyssia

u pacientov lieCenych davkou 200 mg, vo veku 65 rokov a starSich, s herpes zoster v osobne;j
anamnéze, s potvrdenym ALC < 1 x 103/mm?® pred udalostou a u pacientov s tazkou atopickou
dermatitidou pri zaradeni do klinickych skasani (pozri ¢ast’ 4.8). Ak sa u pacienta vyvinie herpes
zoster, musi sa zvazit' do¢asné prerusenie liecby, az kym epizoda neodznie.

Pred zaciatkom lieCby a pocas lieCby sa ma realizovat’ skrining na virusova hepatitidu v sulade

s klinickymi usmerneniami. Z klinickych skti$ani boli vyluceni pacienti s preukazanou aktivnou
hepatitidou B alebo hepatitidou C (pozitivny PCR test na hepatitidu C) (pozri Cast’ 5.2). Pacienti, ktori
boli negativni na povrchovy antigén hepatitidy B, pozitivni na protilatku proti jadrovému antigénu
hepatitidy B a pozitivni na protilatku proti povrchovému antigénu hepatitidy B, boli testovani na DNA
virusu hepatitidy B (HBV). Pacienti, ktori mali HBV DNA nad dolnou hranicou kvantifikacie (lower
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limit of quantification - LLQ), boli vyluceni zo skii$ania. Pacienti, ktori boli negativni na HBV DNA
alebo ju mali nizsiu ako LLQ, mohli zacat’ s liecbou a sledovala sa u nich HBV DNA. Ak sa deteguje
HBV DNA, je nutna konzultacia so $pecialistom na ochorenia pecene.

Ockovanie

Nie st k dispozicii ziadne udaje o odpovedi na o¢kovanie u pacientov lie¢enych abrocitinibom. Pocas
liecby alebo kratko pred fiou sa ma vylucit’ pouzivanie zivych oslabenych ockovacich latok.

Pred zaciatkom liecby tymto lieckom sa odporuca, aby pacienti mali aktudlne vSetky imunizacie
vratane profylaktickych o¢kovani proti herpes zoster v sulade s aktualnymi odpora¢aniami

pre ockovanie.

Venodzny tromboembolizmus (VTE)

U pacientov lieCenych abrocitinibom boli hlasené udalosti hlbokej Zilovej trombozy (deep venous
thrombosis - DVT) a pl'icnej embolie (PE) (pozri Cast’ 4.8).

V rozsiahlom randomizovanom aktivne kontrolovanom klinickom skuSani s tofacitinibom (iny
inhibitor JAK) u pacientov s reumatoidnou artritidou vo veku 50 rokov a starSich, ktori mali najmene;j
jeden d’alsi kardiovaskularny rizikovy faktor, bola s tofacitinibom pozorovana od davky zavisla vyssia
miera VTE, vratane hlbokej Zilovej trombdzy (DVT) a pl'icnej embolie (PE), v porovnani

s inhibitormi TNF.

Vyssia miera VTE bola pozorovana s abrocitinibom 200 mg v porovnani s abrocitinibom 100 mg.

U pacientov s rizikovymi faktormi pre kardiovaskularne ochorenie alebo malignitu (pozri aj Cast’ 4.4
,.Zavazné neziaduce kardiovaskularne udalosti (MACE)* a ,,Malignita“) sa ma abrocitinib pouzivat’
iba vtedy, ak nie st k dispozicii Ziadne vhodné lie¢ebné alternativy.

U pacientov s inymi znamymi rizikovymi faktormi VTE ako st kardiovaskularne rizikové faktory
alebo rizikové faktory pre malignitu, sa ma abrocitinib pouzivat’ s opatrnostou. Medzi rizikové faktory
VTE, iné ako kardiovaskularne rizikové faktory alebo rizikové faktory pre malignitu, patri
predchadzajuci VTE, pacienti podstupujuci zavazny chirurgicky zékrok, imobilizacia, pouzivanie
kombinovanej hormonalnej antikoncepcie alebo hormonalnej substituénej terapie, vrodena porucha
koagulacie.

Pocas liecby abrocitinibom je potrebné u pacientov pravidelne prehodnocovat’ zmeny v riziku VTE.

Thned’ vySetrite pacientov s prejavmi a priznakmi VTE a u pacientov s podozrenim na VTE ukoncite
lie¢bu abrocitinibom bez ohl'adu na davku.

Zavazné neziaduce kardiovaskularne udalosti (MACE)

U pacientov uzivajacich abrocitinib boli pozorované udalosti MACE.

V rozsiahlom randomizovanom aktivne kontrolovanom klinickom sku$ani s tofacitinibom (iny
inhibitor JAK) u pacientov s reumatoidnou artritidou vo veku 50 rokov a starsich, ktori mali najmene;j
jeden d’alsi kardiovaskularny rizikovy faktor, bola s tofacitinibom pozorovana vyssia miera zavaznych
neziaducich kardiovaskularnych udalosti (MACE) definovanych ako kardiovaskularne timrtie,
nefatalny infarkt myokardu (IM) a nefatalna mozgova prihoda, v porovnani s inhibitormi TNF.

U pacientov vo veku 65 rokov a starSich, u pacientov, ktori v stcasnosti dlhodobo fajc¢ia alebo
v minulosti dlhodobo faj¢ili, a u pacientov s aterosklerotickym kardiovaskuldrnym ochorenim



v anamnéze alebo inymi kardiovaskularnymi rizikovymi faktormi sa mé preto abrocitinib pouzivat’ iba
vtedy, ak nie st k dispozicii ziadne vhodné liecebné alternativy.

Malignita (okrem nemelanémového nddorového ochorenia koze [NMSC])

U pacientov lieCenych inhibitormi JAK, vratane abrocitinibu, boli hlasené lymfom a iné malignity.

Vo velkom randomizovanom aktivne kontrolovanom klinickom skusani s tofacitinibom (iny inhibitor
JAK) u pacientov s reumatoidnou artritidou vo veku 50 rokov a starSich, ktori mali najmenej jeden
d’al$i kardiovaskularny rizikovy faktor, bola s tofacitinibom pozorovana vyssSia miera malignit, najma
nadorového ochorenia pl'ic, lymfomu a nemelanémového nadorového ochorenia koze (NMSC),

v porovnani s inhibitormi TNF.

Vys8ia miera malignit (okrem nemelanémového nadorového ochorenia koze, NMSC) bola pozorovana
s abrocitinibom 200 mg v porovnani s abrocitinibom 100 mg.

U pacientov vo veku 65 rokov a starSich, ktori v su¢asnosti dlhodobo fajéia alebo v minulosti
dlhodobo faj¢ili, alebo ktori maju d’alSie rizikové faktory pre malignitu (napr. malignita v suc¢asnosti
alebo v minulosti) sa mé abrocitinib pouzivat iba vtedy, ak nie st k dispozicii Ziadne vhodné liecebné
alternativy.

Nemelanémové nadorové ochorenie koze

U pacientov, ktori boli lie€eni abrocitinibom, boli hlasené NMSC. U vsetkych pacientov, najma
u pacientov so zvySenym rizikom vzniku nddorového ochorenia koze, sa odporuca pravidelné
vySetrenie koze.

Hematologické abnormality

Potvrdené ALC < 0,5 x 10°*/mm? a pocet krvnych dosti¢iek < 50 x 10°/mm? sa pozorovali u menej ako
0,5 % pacientov v klinickych skuSaniach (pozri ¢ast’ 4.8). Lie¢ba abrocitinibom sa nesmie zacat’

u pacientov, ktori maji pocet krvnych dostic¢iek < 150 x 10*/mm?*, ALC < 0,5 x 10°/mm?, ANC

< 1,2 x 10*/mm? alebo ktori maji hodnotu hemoglobinu < 10 g/dl (pozri ¢ast’ 4.2). Kompletny krvny
obraz sa ma sledovat’ 4 tyzdne po zaciatku lieCby a potom v sulade s beznym manazmentom pacienta
(pozri tabul’ku 1).

Lipidy

U pacientov lieCenych abrocitinibom boli v porovnani s placebom hlasené od davky zavislé zvySenia
krvnych lipidovych parametrov (pozri Cast’ 4.8). Lipidové parametre sa maji vyhodnocovat priblizne
4 tyzdne po zaciatku lieCby a nasledne podl'a pacientovho rizika kardiovaskularneho ochorenia (pozri
tabul’ku 1). Vplyv zvySeni tychto lipidovych parametrov na kardiovaskuldrnu morbiditu a mortalitu
nebol stanoveny. Z dévodu znamych kardiovaskularnych rizik asociovanych s hyperlipidémiou sa
maju pacienti s abnormalnymi lipidovymi parametrami d’alej sledovat’ a manazovat’ v sulade

s klinickymi usmerneniami.

Starsi 'udia

Bezpecnostny profil pozorovany u starSich pacientov bol podobny ako bezpecnostny profil u dospelej
populéacie s nasledujtiicimi vynimkami: vys$i podiel pacientov vo veku 65 rokov a starSich ukon¢il
klinické skusSania a tito pacienti mali vy$$iu pravdepodobnost’ zavaznych neziaducich reakeii

v porovnani s mlad$imi pacientmi; pacienti vo veku 65 rokov a star$i mali vySsiu pravdepodobnost’
vyvoja nizkeho poctu krvnych dosti¢iek a nizkych hodnét ALC; miera incidencie herpes zoster bola



vys§ia u pacientov vo veku 65 rokov a star§ich ako u mladsich pacientov (pozri ¢ast’ 4.8). Udaje
o pacientoch vo veku viac ako 75 rokov st obmedzené.

PouZivanie u pacientov vo veku 65 rokov a starSich

Vzhl'adom na zvysené riziko MACE, malignit, zdvaznych infekcii a umrtia z akejkol'vek priciny

u pacientov vo veku 65 rokov a star§ich, pozorovanych v rozsiahlom randomizovanom klinickom
skusani s tofacitinibom (iny inhibitor JAK), sa ma abrocitinib pouzivat’ u tychto pacientov iba vtedy,
ak nie st k dispozicii Ziadne vhodné liecebné alternativy.

Imunosupresivne stavy alebo lieky

Z klinickych skusani boli vyli€eni pacienti s imunodeficientnymi poruchami a pacienti
s prvostupiiovym pribuznym s dedi¢nou imunodeficienciou a o tychto pacientoch nie su k dispozicii
ziadne informacie.

Kombinacia s biologickymi imunomodulatormi, silnymi imunosupresivami, ako si cyklosporin a iné
inhibitory Janusovych kinaz (JAK), sa neStudovala. Ich subezné pouzivanie s abrocitinibom sa
neodporuca, pretoze nie je mozné vylucit riziko aditivnej imunosupresie.

Pomocné latky

Monohydrat laktozy
Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdézovej intolerancie, celkovym deficitom laktazy
alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat’ tento liek.

Sodik
Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t. j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Potencial inych liekov ovplyvnit’ farmakokinetiku abrocitinibu

Abrocitinib sa metabolizuje predovsetkym prostrednictvom enzymov CYP2C19 a CYP2C9

a v menSom rozsahu prostrednictvom enzymov CYP3A4 a CYP2B6 a jeho aktivne metabolity sa
vylucuju oblickami a su substratmi transportéra organickych anionov 3 (OAT3). Preto mozu byt
expozicie abrocitinibu a/alebo jeho aktivnych metabolitov ovplyvnené liekmi, ktoré inhibuju alebo
indukuju tieto enzymy a transportér. Prislusné upravy davkovania st uvedené v Casti 4.2.

Subezné podavanie s inhibitormi CYP2C19/CYP2C9

Ked’ sa 100 mg abrocitinibu podavalo stibezne s fluvoxaminom (silny inhibitor CYP2C19 a stredne
silny inhibitor CYP3A) alebo flukonazolom (silny inhibitor CYP2C19, stredne silny inhibitor
CYP2C9 a CYP3A), rozsah expozicie abrocitinibovych aktivnych metabolitov (pozri ¢ast’ 5.2) sa
zvysil 0 91 %, respektive o 155 % v porovnani s podavanim samostatne (pozri Cast’ 4.2).

Subezné podavanie s induktormi CYP2C19/CYP2C9

Podavanie 200 mg abrocitinibu po viacerych davkach rifampicinu, silného induktora enzymov CYP,
viedlo k redukcii expozicii abrocitinibovych aktivnych metabolitov o priblizne 56 % (pozri Cast’ 4.2).



Subezné podavanie s inhibitormi OAT3

Ked’ sa abrocitinib 200 mg podaval subezne s probenecidom, inhibitorom OAT3, expozicie
abrocitinibovych aktivnych metabolitov sa zvysili o priblizne 66 %. Toto zvySenie nie je klinicky
signifikantné a nie je potrebna uprava davkovania.

Subezné podavanie s liekmi zvySujucimi zalidoéné pH

Ked’ sa abrocitinib 200 mg podaval stibezne s famotidinom 40 mg, antagonistom H2-receptora,
expozicie abrocitinibovych aktivnych metabolitov sa zniZzili o priblizne 35 %. Vplyv zvy$eného
zalidoc¢ného pH prostrednictvom antacid alebo inhibitorov protonovej pumpy (omeprazol)

na farmakokinetiku abrocitinibu sa nestudoval a méze byt podobny ako sa pozorovalo s famotidinom.
Vyssia dennd davka 200 mg sa ma zvazit’ u pacientov stibezne liecenych liekmi, ktoré zvysuju pH
zaludka, pretoze mozu znizit’ G¢innost’ abrocitinibu.

Potencial abrocitinibu ovplyvnit’ farmakokinetiku inych liekov

Nepozorovali sa ziadne klinicky signifikantné u¢inky abrocitinibu v interakénych $tidiach
s peroralnymi kontraceptivami (napr. etinylestradiol/levonorgestrel).

In vitro je abrocitinib inhibitor glykoproteinu P (P-gp). Stibezné podavanie dabigatranetexilatu
(substratu P-gp) s jednou davkou abrocitinibu 200 mg zvySovalo AUCinr a Cinax dabigatranu o priblizne
53 %, respektive 40 % v porovnani so samostatnym podavanim. Pri subeznom pouzivani abrocitinibu
s dabigatranom sa musi postupovat’ s opatrnostou. Nevyhodnocoval sa vplyv abrocitinibu

na farmakokinetiku inych substratov P-gp. Je potrebné postupovat’ opatrne, pretoze sa mézu zvysit
hladiny substratov P-gp s uzkym terapeutickym indexom, ako napriklad digoxin.

In vitro je abrocitinib inhibitor enzymu CYP2C19. Subezné podavanie abrocitinibu 200 mg jedenkrat
denne s jednou davkou omeprazolu 10 mg zvySovalo AUCiyra Cnax 0meprazolu o priblizne 189 %

a 134 % v tomto poradi, ¢o indikuje, Ze abrocitinib je stredne silny inhibitor enzymu CYP2C19.

Pri subeznom pouzivani abrocitinibu s lickmi s izkym terapeutickym indexom, ktoré sa primarne
metabolizuju prostrednictvom enzymu CYP2C19 (napr. S-mefenytoin a klopidogrel), sa musi
postupovat’ s opatrnostou. MoZe byt’ potrebné upravit’ davku inych liekov, ktoré sa priméarne
metabolizuju prostrednictvom enzymu CYP2C19, v sulade so sithrnom charakteristickych vlastnosti
tychto liekov (napr. citalopram, klobazam, escitalopram a selumetinib).

Stbezné podavanie abrocitinibu 200 mg jedenkrat denne s jednou davkou kofeinu 100 mg zvySovalo
AUCys kofeinu o 40 %, pricom nemalo vplyv na Cpax, €0 naznacuje, ze abrocitinib je mierny inhibitor
enzymu CYP1A2. Nie je mozné uviest’ ziadne vSeobecné odportcanie na upravu davkovania.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku

Zenam vo fertilnom veku sa musi odporuéit’ pouzivanie G¢innej antikoncepcie pocas lie¢by a 1 mesiac
po poslednej davke Cibinga. U zien vo fertilnom veku sa ma podporovat’ planovanie a prevencia
gravidity.

Gravidita

Nie st k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti abrocitinibu u gravidnych Zien.
Stadie na zvieratach preukazali reprodukéni toxicitu. Ukazalo sa, Ze abrocitinib sposobuje
embryofetalnu letalitu u gravidnych potkanov a kralikov, skeletalne odchylky u plodov gravidnych
potkanov a kralikov a mé vplyv na porod a peri/postnatalny vyvin u potkanov (pozri ¢ast’ 5.3).
Cibingo je kontraindikovany pocas gravidity (pozri ¢ast’ 4.3).
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Dojcenie

Nie su k dispozicii ziadne tidaje o pritomnosti abrocitinibu v materskom mlieku u I'udi, u¢inkoch

na dojcené diet’a alebo t¢inkoch na produkciu mlieka. Abrocitinib sa vylu¢oval do mlieka laktujucich
potkanov. Neda sa vylucit’ riziko pre novorodencov/dojcata a Cibinqo je kontraindikovany pocas
dojcenia (pozri Cast’ 4.3).

Fertilita

Na zéklade zisteni u potkanov mdze peroralne podavanie Cibinga viest’ k docasne redukovanej fertilite
u samic s reprodukénym potencialom. U¢inky na fertilitu samic potkana boli reverzibilné 1 mesiac
po ukonceni peroralneho podavania abrocitinibu (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

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

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSie hlasenymi neziaducimi reakciami su nevolnost’ (15,1 %), bolest’ hlavy (7,9 %), akné
(4,8 %), herpes simplex (4,2 %), zvySena kreatinfosfokinaza v krvi (3,8 %), vracanie (3,5 %), zavraty
(3,4 %) a bolest’ v hornej Casti brucha (2,2 %). Najcastej$imi zadvaznymi neziaducimi reakciami st
infekcie (0,3 %) (pozri Cast’ 4.4).

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Celkovo sa v klinickych skusaniach lie¢ilo abrocitinibom 3 848 pacientov s atopickou dermatitidou.

Z nich 3 050 pacientov (¢o predstavuje 5 166 pacientorokov expozicie) bolo integrovanych na analyzu
bezpecnosti. Integrovana analyza bezpecnosti zahtiiala 1 997 pacientov, ktori dostavali konStantnti
davku abrocitinibu 200 mg a 1 053 pacientov, ktori dostavali konStantni ddvku 100 mg.

U 2 013 pacientov trvala expozicia najmenej 48 tyzdnov. Pat’ placebom kontrolovanych klinickych
skusani bolo integrovanych (703 pacientov s davkovanim 100 mg jedenkrat denne, 684 pacientov

s davkovanim 200 mg jedenkrat denne a 438 pacientov na placebe) na hodnotenie bezpecnosti
abrocitinibu v porovnani s placebom pocas az 16 tyzdnov.

V tabul’ke 2 st uvedené neziaduce reakcie pozorované v klinickych skuSaniach s atopickou
dermatitidou zoradené podl’a triedy organovych systémov a frekvencie, pri¢om sa pouzivaju
nasledovné kategorie: vel'mi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1 000 az

< 1/100); zriedkaveé (> 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000). V kazdej skupine podl'a
frekvencie su neziaduce reakcie zoradené podl'a klesajicej zdvaznosti.
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Tabulka 2 Neziaduce reakcie

Trieda organovych VePmi casté Casté Menej casté
systémov
Infekcie a nakazy herpes simplex® pneumonia
herpes zoster®
Poruchy krvi a lymfatického trombocytopénia
systému lymfopénia
Poruchy metabolizmu hyperlipidémia®
a vyzivy
Poruchy nervového systému bolest’ hlavy
zavraty
Poruchy ciev venozny
tromboembolizmus?
Poruchy gastrointestinalneho | nevolnost’ vracanie
traktu bolest” hornej Casti
brucha
Poruchy koze a podkozného akné
tkaniva
Laboratérne a funkéné zvysena
vySetrenia kreatinfosfokinaza
>5 x ULN®
a.  Herpes simplex zahiia oralny herpes, oftalmicky herpes simplex, genitalny herpes a herpetickl dermatitidu.
b. Herpes zoster zahfmia oftalmicky herpes zoster.
c.  Hyperlipidémia zahfiia dyslipidémiu a hypercholesterolémiu.
d.  Vendzny tromboembolizmus zahinia plicnu embdliu a hlboku Zilovua trombézu.
e. Zahfia zmeny detegované pocas laboratorneho sledovania (pozri nizsie uvedeny text).

Opis vybranych neziaducich reakcii

Infekcie

V placebom kontrolovanych skuSaniach s trvanim az do 16 tyzdnov boli infekcie hlasené

u 27,4 % pacientov lieCenych placebom a u 34,9 % pacientov lieCenych abrocitinibom 100 mg

a u 34,8 % pacientov lieCenych abrocitinibom 200 mg. NajcastejSie infekcie boli mierne alebo stredne
tazké. Percentd pacientov s hlasenymi neziaducimi reakciami stivisiacimi s infekciou v skupinach
200 mg a 100 mg boli v porovnani s placebom nasledovné: herpes simplex (4,2 % a 2,8 % verzus

1,4 %), herpes zoster (1,2 % a 0,6 % verzus 0 %), pneumonia (0,1 % a 0,1 % verzus 0 %). Herpes
simplex bol Castejsi u pacientov, ktori mali v anamnéze herpes simplex alebo herpeticky ekzém.
Vicsina udalosti herpes zoster bola s postihnutim jedného dermatému a bola nezavazna. Vacsina
oportunnych infekcii boli pripady herpes zoster (0,70 na 100 pacientorokov v skupine abrocitinib

100 mg a 0,96 na 100 pacientorokov v skupine abrocitinib 200 mg), z ktorych vécsina boli nezavazné
multidermatomové kozné infekcie. Zo vSetkych pacientov lieCenych v klinickych skusaniach

s konzistentnymi davkovacimi reZimami abrocitinibu 100 mg alebo 200 mg, vratane dlhodobého
pokracovacieho klinického skuiSania, bola miera incidencie herpes zoster u pacientov lieCenych
abrocitinibom 200 mg (4,36 na 100 pacientorokov) vyssia ako u pacientov lieCenych 100 mg (2,61

na 100 pacientorokov). Miery incidencie herpes zoster boli vyssie aj u pacientov vo veku 65 rokov

a starSich (HR 1,76), u pacientov s herpes zoster v osobnej anamnéze (HR 3,41), u pacientov

so zavaznou atopickou dermatitidou vo vychodiskovom stave (HR 1,17) a potvrdenym ALC

< 1,0 x 10*/mm?® pred udalostou herpes zoster (HR 2,18) (pozri Cast’ 4.4).

V placebom kontrolovanych klinickych skuSaniach s trvanim az do 16 tyzdiiov bola miera zavaznych
infekcii 1,81 na 100 pacientorokov u pacientov lieCenych placebom, 3,32 na 100 pacientorokov

u pacientov lie¢enych davkou 100 mg a 1,12 na 100 pacientorokov u pacientov lie¢enych davkou
200 mg. U vsetkych pacientov lieCenych v klinickych skuSaniach konzistentnymi ddvkovacimi
rezimami bud’ abrocitinibu 100 mg, alebo abrocitinibu 200 mg, vratane dlhodobého pokracovacieho
klinického skusSania, bola miera zavaznych infekcii 2,20 na 100 pacientorokov pri lieCbe davkou

100 mg a 2,46 na 100 pacientorokov pri liecbe davkou 200 mg. NajcastejSie hlasenymi zavaznymi
infekciami boli herpes simplex, herpes zoster a pneumonia (pozri Cast’ 4.4).
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Venozny tromboembolizmus

U vsetkych pacientov lieCenych v klinickych skuSaniach konzistentnymi davkovacimi rezimami bud’
abrocitinibu 100 mg alebo 200 mg, vratane dlhodobého pokrac¢ovacieho klinického skusania, bola
miera vyskytu PE 0,21 na 100 pacientorokov pre 200 mg a 0,05 na 100 pacientorokov pre 100 mg.
Miera vyskytu DVT bola 0,06 na 100 pacientorokov v 200 mg skupine a 0,05 na 100 pacientorokov
v 100 mg skupine (pozri Cast’ 4.4).

Trombocytopénia

V placebom kontrolovanych skuS$aniach s trvanim az do 16 tyzdiov bola liecba spojend so znizenim
poctu krvnych dosticiek stivisiacim s davkou. Maximalne ucinky na krvné dosticky sa pozorovali
do 4 tyzdnov a potom sa pocet krvnych dosti¢iek upravil na vychodiskovii hodnotu napriek
pokracujucej lietbe. Potvrdené poéty krvnych dosticiek < 50 x 10°/mm?® boli hlasené

u 0,1 % pacientov vystavenych davke 200 mg a u 0 pacientov lie¢enych davkou 100 mg alebo
placebom. U vSetkych pacientov lieCenych v klinickych ski$aniach konzistentnymi davkovacimi
rezimami bud’ abrocitinibu 100 mg alebo 200 mg, vratane pacientov zaradenych do dlhodobého
pokracovacieho klinického skusania, bola potvrdena miera poctu krvnych dosti¢iek < 50 x 10°/mm?
0,15 na 100 pacientorokov pre 200 mg a 0 na 100 pacientorokov pre 100 mg s najvyssim vyskytom
v 4. tyzdni. Pacienti vo veku 65 rokov a star$i mali vysSiu mieru poctu krvnych dosti¢iek

<75 % 10°*/mm? (pozri Cast’ 4.4).

Lymfopénia

V placebom kontrolovanych skuSaniach s trvanim az do 16 tyzdiov bol potvrdeny ALC

<0,5 x 10*/mm® u 0,3 % pacientov lie¢enych davkou 200 mg a u 0 % pacientov lie¢enych davkou
100 mg alebo placebom. V oboch pripadoch k tomu doslo v prvych 4 tyzdnoch expozicie. U vSetkych
pacientov liecenych v klinickych skisaniach konzistentnymi davkovacimi rezimami bud’ abrocitinibu
100 mg alebo 200 mg, vratane dlhodobého pokracovacieho klinického skuSania, bola miera
potvrdeného ALC < 0,5 x 10°*/mm? 0,34 na 100 pacientorokov pre 200 mg a 0 na 100 pacientorokov
pre 100 mg, priCom najvyssia miera bola pozorovana u pacientov vo veku 65 rokov a starSich (pozri
Cast’ 4.4).

Zvysenia lipidov

V placebom kontrolovanych skuSaniach s trvanim az do 16 tyzdiov doslo k od davky zavislému
zvySeniu cholesterolu viazaného na lipoproteiny s nizkou hustotou (LDL-c), celkového cholesterolu
a cholesterolu viazaného na lipoproteiny s vysokou hustotou (HDL-c) oproti placebu po 4 tyzdnoch,
ktoré pretrvavalo az do konecnej navstevy v lieebnom obdobi. Nedoslo k ziadnej vyznamnej zmene
v pomere LDL/HDL u pacientov lieCenych abrocitinibom oproti pacientom lieCenym placebom.
Udalosti suvisiace s hyperlipidémiou sa vyskytli u 0,4 % pacientov vystavenych abrocitinibu 100 mg,
0,6 % pacientov vystavenych davke 200 mg a 0 % pacientov vystavenych placebu (pozri ¢ast’ 4.4).

Zvysenia kreatinfosfokindzy (CPK)

V placebom kontrolovanych skusSaniach s trvanim az do 16 tyzdnov doslo k signifikantnym zvySeniam
hodndt CPK (> 5 x ULN), ktoré sa vyskytli u 1,8 % pacientov lieCenych placebom, 1,8 % pacientov
lieCenych davkou abrocitinibu 100 mg a 3,8 % pacientov lieCenych davkou abrocitinibu 200 mg.
Vicsina zvyseni bola prechodna a Ziadne zvySenie neviedlo k ukonceniu liecby.

Nauzea

V placebom kontrolovanych skti$aniach s trvanim az do 16 tyzdnov bola nevol'nost’ hlasena

u 1,8 % pacientov liecenych placebom a u 6,3 % pacientov liecenych davkou abrocitinibu 100 mg

au 15,1 % pacientov lieCenych davkou abrocitinibu 200 mg. K ukonceniu liecby v dosledku
nevolnosti doslo u 0,4 % pacientov lieCenych abrocitinibom. U pacientov s nevol'nost'ou sa nevolnost’
objavila u 63,5 % pacientov v prvom tyzdni liecby. Median trvania nevol'nosti bol 15 dni. VacSina
pripadov bola mierna az stredne t'azka.

Pediatrickd populécia

Celkovo 635 dospievajucich (vo veku 12 az menej ako 18 rokov) bolo v klinickych skasaniach
u pacientov s atopickou dermatitidou lie¢enych s abrocitinibom, ¢o predstavovalo expoziciu
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1 326,1 pacientorokov. Bezpecnostny profil pozorovany u dospievajucich v klinickych skusaniach
u pacientov s atopickou dermatitidou bol podobny ako bezpecnostny profil v dospelej populacii.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

Cibinqo sa podaval v klinickych skusaniach az do jednotlivej peroralnej davky 800 mg a 400 mg
jedenkrat denne pocas 28 dni. Neziaduce reakcie boli porovnatel'né s neziaducimi reakciami

pri nizs§ich davkach a neidentifikovali sa ziadne Specifické toxicity. V pripade predavkovania sa
odporuca, aby sa pacient sledoval, ¢i sa nevyskytnl prejavy a priznaky neziaducich reakcii (pozri
Cast’ 4.8). LieCba ma byt symptomaticka a podpornd. Neexistuje ziadne Specifické antidotum

na predavkovanie tymto liekom.

Farmakokinetické udaje az do a vratane jednotlivej peroralnej davky 800 mg u zdravych dospelych
dobrovol'nikov indikuju, ze sa ocakava, ze viac ako 90 % podanej davky sa eliminuje do 48 hodin.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: in¢ dermatologika; lieCiva na dermatitidy, s vynimkou kortikosteroidov;
ATC kod: D11AHOS8

Mechanizmus ucinku

Abrocitinib je inhibitor Janusovej kinazy (JAK)1. JAK-y su intraceluldrne enzymy, ktoré prenasaju
signaly vznikajuce interakciami cytokinov alebo rastovych faktorov s receptormi na bunkove;j
membrane, aby sa ovplyvnili bunkové procesy hematopoetickych a imunitnych bunkovych funkcii.
JAK-y fosforyluju a aktivuju signalne transduktory a aktivatory transkripcie (STAT), ktoré moduluju
vnutrobunkovu aktivitu vratane génovej expresie. Inhibicia JAK1 moduluje signalne drahy tym, ze
zabranuje fosforylacii a aktivacii STAT.

V biochemickych testoch bol abrocitinib selektivny pre JAK1 vo vztahu k ostatnym trom JAK
izoformam, JAK?2 (28-nédsobne), JAK3 (> 340-nasobne) a tyrozin kinaze 2 (TYK2, 43-nésobne).

V bunkovych podmienkach preferen¢ne inhibuje cytokinmi indukovanu fosforylaciu STAT
prostrednictvom signalnych parov obsahujucich JAK1 a vel'mi nevyuziva signalizaciu
prostrednictvom parov JAK2/JAK?2 alebo JAK2/TYK?2. Relevancia selektivnej enzymatickej inhibicie
$pecifickych enzymov JAK pre klinicky u¢inok nie je aktualne znama.

Farmakodynamické uéinky

Klinické biomarkery

Liecba abrocitinibom sa spajala s od davky zavislou redukciou sérovych biomarkerov zapalu

pri atopickej dermatitide [interleukin-31 (IL-31), interleukin-22 (IL-22), pocet eozinofilov a tymusom
a aktivaciou regulovany chemokin (TARC)], JAK1 signalizaciou [pocet prirodzenych zabijac¢skych
(NK) buniek a interferénom gama indukovany protein 10 (IP-10)] alebo oboma [vysoko senzitivny C-
reaktivny protein (hsCRP)]. Tieto zmeny boli reverzibilné po ukonceni liecby.

Do 2 tyzdnov po zaciatku liecby abrocitinibom sa zvysil priemerny absoltutny pocet lymfocytov

a do 9. mesiaca liecby sa vratil na vychodiskova hodnotu. Vécsina pacientov si udrziavala ALC
v ramci referenéného rozsahu. Liecba abrocitinibom sa spajala so zvySenim poc¢tu B lymfocytov
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stvisiacim s davkou a so znizenim poctu NK buniek zavislym od davky. Klinicky vyznam tychto
zmien v poctoch B lymfocytov a NK buniek nie je znamy.

Elektrofyziologia srdca

Utinok abrocitinibu na QTc interval sa skiimal u pacientov, ktori dostali jednu supraterapeutickii
davku abrocitinibu 600 mg v placebom kontrolovanom a pozitivne kontrolovanom klinickom skusani
zameranom na QT. Pozoroval sa od koncentracie zavisly u¢inok abrocitinibu na predlzovanie QTc¢
intervalu, pri¢om priemer (90 % interval spolahlivosti) predizenia QTc intervalu bol

6,0 (4,52; 7,49) ms, z ¢oho vyplyva, Ze abrocitinib nema klinicky relevantny ucinok na QTc interval
v testovanej davke.

Klinicka u¢innost’ a bezpe¢nost’

Utinnost’ a bezpe&nost’ abrocitinibu v monoterapii a v kombinécii so zakladnou lokalnou lie¢bou
indikovanou lekarom pocas 12 az 16 tyzdnov sa hodnotili u 1 616 pacientov v 3 pivotnych
randomizovanych, dvojito zaslepenych, placebom kontrolovanych klinickych skuSaniach 3. fazy
(MONO-1, MONO-2 a COMPARE). Okrem toho sa G¢innost’ a bezpec¢nost’ abrocitinibu

v monoterapii pocas 52 tyzdiov (s moznost'ou zachrannej liecby pacientov, u ktorych doslo

k vzplanutiu) hodnotili u 1 233 pacientov v randomizovanom, dvojito zaslepenom, placebom
kontrolovanom klinickom skusani 3. fazy (REGIMEN). Pacienti v tychto 4 klinickych skiianiach boli
vo veku 12 a viac rokov a mali stredne tazku az tazku atopickd dermatitidu definovanu na zaklade
skore celkového hodnotenia skuSajucim (Investigator’s Global Assessment - IGA) > 3, skore indexu
plochy a zavaznosti ekzému (Eczema Area and Severity Index - EASI) > 16, postihnutej BSA > 10 %
a skore na stupnici numerického hodnotenia maximalneho pruritu (Peak Pruritus Numerical Rating
Scale - PP-NRS) > 4 pri zaradeni do klinického skusania pred randomizaciou. Pacienti, ktori predtym
nemali adekvatnu odpoved’ alebo u ktorych sa neodporacali lokalne liecby z medicinskych dovodov
alebo ktori boli lie€eni systémovymi terapiami, neboli vhodni na zaradenie. Vsetci pacienti, ktori
ukoncili zakladné sktiSania, boli vhodni na zaradenie do dlhodobého pokrac¢ovacieho klinického
skuSania EXTEND.

Vychodiskové charakteristiky

V placebom kontrolovanych skuSaniach (MONO-1, MONO-2, COMPARE) a v nezaslepenom
klinickom skuSani s indukénou liecbou, ktord pokracovala randomizovanou fazou s udrziavacou
liecbou (REGIMEN) vo vsetkych lieCebnych skupinach bolo 41,4 % az 51,1 % zien, 59,3 % az 77,8 %
bolo kaukazskej rasy, 15,0 % az 33,0 % bolo aziatov a 4,1 % az 8,3 % bolo ¢ernochov a priemerny
vek bol 32,1 az 37,7 roka. Do tychto skuSani bolo zaradenych celkovo 134 pacientov vo veku

65 rokov a starSich. V tychto skasaniach 32,2 % az 40,8 % malo vychodiskové IGA 4 (tazka atopicka
dermatitida) au 41,4 % az 59,5 % pacientov bola predtym atopicka dermatitida lieCena systémovymi
terapiami. Vychodiskové priemerné EASI skore bolo v rozsahu od 28,5 do 30,9, vychodiskové PP-
NRS bolo v rozsahu od 7,0 do 7,3 a vychodiskova hodnota dermatologického indexu kvality Zivota
(DLQI) bola v rozsahu od 14,4 do 16,0.

Klinicka odpoved

Klinické skusania v monoterapii v trvani 12-tvzdnov (MONQO-1, MONO-2) a s kombinovanou liecbou
v trvani 16 tyzdnov (COMPARE)

Signifikantne vacsi podiel pacientov dosiahol oba primarne koncové ukazovatele IGA 0 alebo 1
a/alebo EASI-75 s davkou 100 mg alebo 200 mg abrocitinibu jedenkrat denne v porovnani s placebom
po 12 tyzdnioch alebo 16 tyzdiioch (pozri tabulku 3 a tabulku 4).

Signifikantne vysS$i podiel pacientov dosiahol zlepSenie PP-NRS najmenej o 4 body s davkou 100 mg
alebo 200 mg abrocitinibu jedenkrat denne v porovnani s placebom. Toto zlepSenie sa pozorovalo uz
po 2 tyzditoch a pretrvavalo az do 12. tyzdna (obrazok 1).

V klinickom skasani COMPARE sa preukazala superiorita abrocitinibu 200 mg v porovnani
s dupilumabom po 2 tyzdioch pre podiel pacientov, ktori dosiahli zlepSenie PP-NRS najmene;j
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0 4 body so signifikantne lepSimi odpoved’ami na svrbenie pozorovanymi uz po 4 ditoch od prvej

davky.

Uginky lie¢by v podskupinach (napr. podl'a telesnej hmotnosti, veku, pohlavia, rasy a predchadzajucej
systémovej lieCby imunosupresivami) v MONO-1, MONO-2 a COMPARE boli porovnatelné
s vysledkami v celkovej populacii skii$ania.

Tabul’ka 3 Vysledky ucinnosti abrocitinibu v monoterapii po 12 tyzdiioch
MONO-1¢ MONOQ-2¢
12 tyzditov 12 tyzditov
Abrocitinib v monoterapii Abrocitinib v monoterapii
200 mg QD 100 mg QD PBO 200 mg QD 100 mg QD PBO
N=154 N =156 N=77 N =155 N=158 N=178
% pacientov s odpoved’ou (95 % IS)
IGA 0 alebo 43,8¢ 23,7¢ 7,9 38,1¢ 28,4¢ 9,1
10 (35,9; 51,7) (17,0; 30,4) (1,8; 14,0) (30,4; 45.7) (21,3; 35.5) (2,7;15.5)
62,7¢ 39,7¢ 11,8 61,0° 44,5¢ 10,4
EASI-75° (55,1, 70,4) (32,1;47,4) (4,6; 19,1) (53,3; 68,7) (36,7; 52,3) (3,6;17,2)
57,2¢ 37,7¢ 15,3 55,3¢ 45,2¢ 11,5
PP-NRS4¢ (48.8; 65.6) (29.2; 46,3) (6,6; 24.0) (47.2; 63.5) (37.1; 53.3) (4,1;19,0)

Skratky: IS = interval spol’ahlivosti; EASI = index plochy a zavaznosti ekzému; IGA = celkové hodnotenie skusajucim;

N = pocet randomizovanych pacientov; PBO = placebo; PP-NRS = stupnica numerického hodnotenia maximalneho

pruritu; QD = jedenkrat denne.
Pacienti s IGA odpovedou boli pacienti so skore IGA ¢ista (0) alebo takmer Cista (1) (na 5-bodovej stupnici)
a redukciou oproti vychodiskovej hodnote 0> 2 body.

b. Pacienti s EASI-75 odpoved’ou boli pacienti s > 75 % zlepSenim EASI oproti vychodiskovej hodnote.
c. Pacienti s PP-NRS4 odpoved’ou boli pacienti s > 4-bodovym zlepSenim v PP-NRS oproti vychodiskovej hodnote.
d. Abrocitinib pouzivany v monoterapii.
e. Statisticky signifikantny s upravou pre multiplicitu verzus placebo.
Tabulka 4 Vysledky tcinnosti abrocitinibu v kombinacii s lokalnou liecbou
po 12 tyZzdiioch a 16 tyZdiioch
COMPARE!
12. tyZden 16. tyzden
Abrocitinib + lokalne PBO + DUP + Abrocitinib + lokalne PBO + DUP +
liecby lokalne lokalne liecby lokalne lokalne
N =226 N =238 N =226 N =238
% respondérov (95 % IS)

48.,4° 36,6° 14,0 36,5 47,5¢ 34,8¢ 12,9 38,8
IGA 0 (41,8; [(30,4;42,8)|(8,0;19,9) | (30,4;42,6) | (40,9, (28,6;40,9) | (7,0;18,8) | (32,5;45,1)
alebo 1* 55,0) 54,1)

70,3¢ 58,7¢ 27,1 58,1 71,0¢ 60,3° 30,6 65,5

(64,3; [(52,4;65,0)| (19,5; |[(51,9;64,3)| (65.1; (53.,9; 66,6) | (22,5;38,8) | (59,4;71,6)
EASI-75° 76,4) 34,8) 77,0)

63,1 47,5 28,9 54,5 62,8 47,0 28,7 57,1

(56,7, |(40,9;54,1)| (20,8, |(47,9;61,0)| (55.6; (39,5, 54,6) | (19,6;37,9) | (50,1;64,2)
PP-NRS4¢ 69,6) 37,0) 70,0)

Skratky: IS = interval spol’ahlivosti; DUP = dupilumab; EASI = index plochy a zadvaznosti ekzému; IGA = celkové
hodnotenie skusajucim; N = pocet randomizovanych pacientov; PBO = placebo; PP-NRS = stupnica numerického
hodnotenia maximalneho pruritu; QD = jedenkrat denne.
a. Pacienti s odpoved’ou IGA boli pacienti so skore IGA ¢ista (0) alebo takmer Cista (1) (na 5-bodovej stupnici)
a redukciou oproti vychodiskovej hodnote 0> 2 body.

oao o
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Pacienti s EASI-75 odpoved’ou boli pacienti s > 75 % zlepSenim EASI oproti vychodiskovému stavu.
Pacienti s PP-NRS4 odpoved'ou boli pacienti s > 4-bodovym zlepSenim v PP-NRS oproti vychodiskovému stavu.
Abrocitinib pouzivany v kombinacii s lokalnou lie¢bou.
Statisticky signifikantny s Gipravou pre multiplicitu verzus placebo.




Na obrazku 1 je znazorneny podiel pacientov, ktori dosiahli PP-NRS4 v priebehu urcitého ¢asu
v klinickych skuSaniach MONO-1, MONO-2 a COMPARE.

Obrazok 1. Podiel pacientov, ktori dosiahli PP-NRS4 v ¢asovom priebehu v MONO-1,
MONO-2 a COMPARE
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Skratky: PP-NRS = stupnica numerického hodnotenia maximalneho pruritu; QD = jedenkrat denne; Q2W = kazdé
2 tyzdne.

PP-NRS4 responderi boli pacienti s > 4-bodovym zlepSenim v PP-NRS oproti vychodiskovému stavu.

a. Abrocitinib pouzivany v monoterapii.

b. Abrocitinib pouzivany v kombinacii s lokalnou liecbou.

*  Statisticky signifikantny s ipravou pre multiplicitu vs. placebo.

** Statisticky signifikantny s Gipravou pre multiplicitu vs. dupilumab.

Vysledky suvisiace so zdravotnym stavom

V oboch klinickych sktisaniach s abrocitinibom v monoterapii (MONO-1 a MONO-2) a v klinickom
sku$ani s kombinovanou liecbou (COMPARE) abrocitinib signifikantne zlepSoval pacientom hlasené
vysledky vratane svrbenia, spanku (SCORAD Sleep VAS), priznakov AD (POEM), kvality Zivota
(DLQI) a priznakov uzkosti a depresie (HADS), ktoré neboli korigované pre multiplicitu,

po 12 tyzdiioch v porovnani s placebom (pozri tabulku 5).
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Tabul’ka 5 Pacientmi hlasené vysledky pri lie¢be abrocitinibom v monoterapii
a v kombinacii s lokalnou terapiou po 12 tyzdiioch
Monoterapia Kombinovana lie¢ba
MONO-1 MONO-2 COMPARE
200mg | 100mg | PBO 200mg | 100mg | PBO |[200 mg QD [100 mg QD] PBO +
QD QD QD QD + lokdlne | + lokalne | lokalne
lieCby lieCby liecby
N 154 156 77 155 158 78 226 238 131
SCORAD
spanok VAS, ) 2% }
zmena oproti -3,7% -2,9% (_21’2§ ) -3,8% (_g’g, ) (_22’71' ) -4,6* -3,7% -2,4
vychodiskovému| (-4,2;-3,3) |(-3,4;-2.5) I (-4,2;-3,4) PN o (-4.,9; -4,3) | (-4,0; -3,4)| (-2,8; -2,0)
1,0) 2,6) 1,5)
stavu
(95 % 1S)
DLQI zlepsenie
0 2 4 body, 72,6 %* | 672%* | 43,6% | T8.1%* | 733%* | 323% | 864%* | 747%* | 56,5%
% pacientov s
odpovedou
POEM, zmena
oproti -3,7 -8,7* -3,6 -12,6* -9,6*

. -10,6* -6,8% -11,0* -5,1
vychodiskovému| > rre (-5.5- |, > (-9,9; - (-5,3; - (-13,6; - (-10,5- | 5
e C118:94) [(80:56) Uo7 |(12.1:98)| 8 S i s | (63:-39)
(95 % 1S)

HADS tzkost’,

1 - - *
ool | e | e |0 | e L] as o | e |
stavu ('2:59 '156) ('2309 '151) 0’4) ('2329 '152) ]’1) ('1339 032) ('2309 '152) ('1359 '058) ('059, Oal)
(95 % 1S)
HADS depresia,

. _1.0%
| 80 | e | 02 e G2 0 | e | e | o
St}EIIVU. ('2:29 '154’) ('1389 '059) ('058, 0>4) ('1389 '150) 0’6; ('0339 039) ('1399 '152) ('1369 '059) ('057, 0>2)
(95 % IS)

IS = interval spolahlivosti; DLQI = dermatologicky index kvality zivota (Dermatology Life Quality Index); HADS =
nemocni¢na stupnica uzkosti a depresie (Hospital Anxiety and Depression Scale); N = po¢et randomizovanych pacientov;

PBO = placebo; POEM = dotaznik subjektivneho hodnotenia ekzému pacientom (Patient-Oriented Eczema Measure),

QD =jedenkrat denne; SCORAD = skorovaci systém pre hodnotenie AD; VAS = vizualna analdgova stupnica (visual analog

scale).

*Statisticky signifikantné bez Gpravy pre multiplicitu

Nezaslepeneé klinicke skusanie s indukcnou liecbou a naslednou randomizaciou, s vyradovanim
z liecby po randomzdacii (REGIMEN)
Celkovo 1 233 pacientov bolo nezaslepene lie¢enych abrocitinibom 200 mg jedenkrat denne

v 12-tyzditovom ivodnom obdobi. Z tychto pacientov 798 (64,7 %) spinialo kritéria odpovede
na liecbu (definované ako dosiahnutie IGA [0 alebo 1] odpovede a EASI-75) a boli randomizovani
na lie¢bu placebom (267 pacientov), abrocitinibom 100 mg jedenkrat denne (265 pacientov) alebo
abrocitinibom 200 mg jedenkrat denne (266 pacientov).

Kontinualna lie¢ba (200 mg kontinualne) a indukéna a udrziavacia lie¢ba (200 mg pocas 12 tyzdiov
a nasledne 100 mg) zabranili vzplanutiu s 81,1 % a 57,4 % pravdepodobnost'ou v porovnani s 19,1 %
pravdepodobnostou u pacientov, ktori liecbu ukoncili (randomizovani na placebo) po 12 tyzdinoch
indukénej liecby. Tristo patdesiatjeden (351) pacientov zahimajucich 16,2 % s abrocitinibom 200 mg,
39,2 % s abrocitinibom 100 mg a 76,4 % s placebom, bolo liecenych zachrannou lie¢bou 200 mg

abrocitinibu v kombinacii s lokalnou lie¢bou.
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Obrazok 2. Cas do protokolom definovaného vzplanutia

Placebo (vzplanutia = 207)
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Cas do protokolom definovaného vzplanutia (dni)

Abrocitinib v monoterapii.

Protokolom definované vzplanutie = redukcia EASI odpovede o najmenej 50 % po 12 tyzditoch a IGA skére 2 alebo
vyssie.

Pre multiplicitu kontrolované p < 0,0001 pre 200 mg verzus placebo; 100 mg verzus placebo; 200 mg verzus 100 mg.

Dlhodoba ucinnost

Pacienti, ktori ukonc¢ili celé lieCebné obdobie v kvalifikujicom primarnom klinickom sku$ani (napr.
MONO-1, MONO-2, COMPARE, REGIMEN), mohli byt’ zaradeni do dlhodobého pokrac¢ovacieho
klinického skuSania EXTEND. V klinickom skiu$ani EXTEND boli pacienti lie¢eni abrocitinibom

so zakladnou lokalnou terapiou indikovanou lekarom na atopicka dermatitidu alebo bez nej. Pacienti,
ktori boli predtym v primarnych skasaniach randomizovani na abrocitinib 100 mg alebo 200 mg
jedenkrat denne, pokracovali v rovnakej davke aj v klinickom skuaSani EXTEND. V klinickom sktiSani
EXTEND boli pacienti lieceni dvojito zaslepenym sposobom, kym neukoncili primarne skiSanie

a potom boli lie¢eni jednoducho zaslepenym spdsobom (informdcia o zaradeni na liecbu bola
spristupnena skusajlicim, ale nie pacientom).

Spomedzi pacientov, ktori dosiahli odpoved’ po 12 tyzdnoch liecby a boli zaradeni do klinického

skusania EXTEND, si vdcsina pacientov zachovavala svoju odpoved’ po 96 tyzdinoch kumulativne;
liecby s obidvoma davkami abrocitinibu [64 % a 72 % pre IGA (0 alebo 1) odpoved, 87 % a 90 %
pre EASI-75 a 75 % a 80 % pre PP-NRS4 so 100 mg jedenkrat denne a s 200 mg jedenkrat denne].

Spomedzi pacientov, ktori nedosiahli odpoved’ po 12 tyZdnioch liecby a boli zaradeni do klinického
skusania EXTEND, uréity podiel pacientov dosiahol neskory nastup odpovede v 24. tyzdni

(od vychodiskového stavu) pokracujucej lie¢by abrocitinibom [25 % a 29 % pre IGA (0 alebo 1)
odpoved’ a 50 % a 57 % pre EASI-75 so 100 mg jedenkrat denne a s 200 mg jedenkrat denne].

Po 24 tyzdnoch bola s vys$Sou pravdepodobnostou liecba prinosna u tych pacientov, ktori

po 12 tyzdnoch dosiahli ¢iasto¢ni odpoved’ ako u pacientov bez odpovede po 12 tyzdioch.

Pacienti, ktori v klinickom skasani COMPARE boli lieeni dupilumabom a nésledne boli zaradeni
do klinického sktisania EXTEND, boli randomizovani bud’ na 100 mg, alebo na 200 mg abrocitinibu
jedenkrat denne po zaradeni do klinického skusania EXTEND. Spomedzi pacientov, ktori
neodpovedali na dupilumab, dosiahol podstatny podiel pacientov odpoved po 12 tyzdiroch od zmeny
na abrocitinib [34 % a 47 % pre odpoved’ IGA (0 alebo 1) a 68 % a 80 % pre EASI-75 so 100 mg
jedenkrat denne a s 200 mg jedenkrat denne].
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Pediatricka populacia

Eurdpska agenttira pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky $tudii s abrocitinibom
v jednej alebo viacerych podskupindch pediatrickej populacie pri liecbe atopickej dermatitidy
(informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

Utinnost’ a bezpe&nost’ abrocitinibu v monoterapii v trvani 12 tyzdiiov sa hodnotili
v 2 randomizovanych, dvojito zaslepenych, placebom kontrolovanych klinickych skuaSaniach 3. fazy
(MONO-1, MONO-2), ktoré zahfiali 124 pacientov vo veku 12 az menej ako 18 rokov. U¢innost’

a bezpecnost abrocitinibu v monoterapii pocas 52 tyzdiov (s moznost'ou zachrannej liecby pacientov,
u ktorych doslo k vzplanutiu) sa hodnotili aj v nezaslepenom klinickom skt$ani s induk¢énou lie¢bou
s naslednou randomizaciou a ukon¢ovanim liecby (REGIMEN), ktora zahfiala 246 pacientov vo veku
12 az menej ako 18 rokov. V tychto skusaniach boli vysledky v podskupine dospievajucich
konzistentné s vysledkami v celkovej populacii skusania.

Ukinnost’ a bezpeénost’ abrocitinibu v kombinécii so zdkladnou lokalnou lie¢bou indikovanou lekarom
v trvani 12 tyzdiov sa hodnotili v randomizovanom, dvojito zaslepenom, placebom kontrolovanom
klinickom skuSani 3. fazy TEEN. SkuSanie zahiialo 287 pacientov, ktori boli vo veku 12 az menej ako
18 rokov so stredne tazkou az t'azkou atopickou dermatitidou definovanou prostrednictvom IGA skore

>3, EASI skore > 16, postihnuta BSA > 10 % a PP-NRS > 4 na uvodnej névsteve pred

randomizaciou. Pacienti, ktori predtym nemali adekvatnu odpoved’ na systémovu terapiu alebo boli
lieCeni systémovou terapiou, boli vhodni na zaradenie.

Vstupné charakteristiky
V klinickom sktsani TEEN bolo vo vsetkych skupinach 49,1 % dievcat, 56,1 % belochov, 33,0 %
aziatov a 6,0 % CernoSskych pacientov. Median veku bol 15 rokov a podiel pacientov s tazkou

atopickou dermatitidou (IGA 4) bol 38,6 %.

Vysledky 12-tyzdnovej liecby abrocitinibom u dospievajicich v zlucenych klinickych skasaniach
MONO-1 a MONO-2, a v klinickom skuSani TEEN st uvedené v tabul’ke 6.

Tabul’ka 6 Vysledky ucinnosti u dospievajucich v 12. tyZdni v zli¢enych klinickych
sku§aniach MONO-1 a MONO-2, a v klinickom skia$ani TEEN
zlicené MONO-1 a MONO-2 TEEN!
Abrocitinib | Abrocitinib Placebo Abrocitinib | Abrocitinib Placebo
200 mg QD | 100 mg QD 200 mg QD | 100 mg QD
IGA 0 alebo
13
N 48 50 23 93 89 94
% 31.3 22.0 8.7 46.2° 41.6° 24.5
95% IS (18.1,44.4) | (10.5, 33.5) (0.0,20.2) (36.1, 56.4) (31.3,51.8) | (15.8,33.2)
EASI-75P
N 48 50 23 93 89 94
% 56.3 44.0 8.7 72.0° 68.5° 41.5
95% IS (42.2,70.3) | (30.2,57.8) (0.0,20.2) (62.9, 81.2) (58.9,78.2) | (31.5,51.4)
PP-NRS4¢
N 36 42 22 74 76 84
% 61.1 28.6 9.1 55.4¢ 52.6 29.8
95% IS (45.2,77.0) | (14.9,42.2) (0.0, 21.1) (44.1, 66.7) (41.4,63.9) | (20.0, 39.5)

Skratky: IS = interval spol'ahlivosti; EASI = index plochy a zavaznosti ekzému; IGA = celkové hodnotenie skii§ajucim;
N = pocet hodnotenych pacientov; PP-NRS = stupnica numerického hodnotenia maximalneho pruritu; QD = jedenkrat

denne.

Pacienti s IGA odpoved’ou boli pacienti so skore IGA ¢ista (0) alebo takmer ¢ista (1) (na 5-bodovej stupnici)
a redukciou oproti vychodiskovej hodnote o ZIZ body.

I

Statisticky signifikantny s apravou pre multiplicitu verzus placebo.
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Pacienti s EASI-75 odpoved’ou boli pacienti s 2'75 % zlepSenim EASI oproti vychodiskovému stavu.
Pacienti s PP-NRS4 odpoved’ou boli pacienti s 2'4-b0d0vym zlepsenim v PP-NRS oproti vychodiskovému stavu.
Abrocitinib pouzivany v kombinacii s lokalnou lie¢bou indikovanou lekarom.




Spomedzi dospievajucich pacientov, ktori dosiahli odpoved’ po 12 tyzdnioch liecby a boli zaradeni

do dlhodobého pokracovacieho klinického sktisania EXTEND, si va¢sina pacientov zachovavala svoju
odpoved’ po 96 tyzdioch kumulativnej lieCby s obidvoma davkami abrocitinibu [62 % a 78 % pre IGA
(0 alebo 1) odpoved’, 89 % a 93 % pre EASI-75, a 77 % a 76 % pre PP-NRS4 so 100 mg a 200 mg
jedenkrat denne, v danom poradi].

Spomedzi dospievajucich pacientov, ktori nedosiahli odpoved’ po 12 tyzdnoch liecby a boli zaradeni
do klinického skuSania EXTEND, ur€ity podiel pacientov dosiahol neskory nastup odpovede

v 24. tyzdni (od vychodiskového stavu) pokracujicej lieCby s obidvoma davkami abrocitinibu [34 %
a 28 % pre IGA (0 alebo 1) odpoved’, a 41 % a 55 % pre EASI-75 so 100 mg a 200 mg jedenkrat
denne, v danom poradi].

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Abrocitinib sa dobre absorbuje vo viac ako 91 % rozsahu peroralnou absorpciou a absolitna peroralna
biologicka dostupnost’ je priblizne 60 %. Peroralna absorpcia abrocitinibu je rychla a maximalne
plazmatické koncentracie sa dosahuju do 1 hodiny. Plazmatické koncentracie abrocitinibu

v rovnovaznom stave sa dosiahli do 48 hodin po podavani jedenkrat denne. Aj Ciax, aj AUC
abrocitinibu sa zvySovali priamo imerne s davkou az do 200 mg. StibeZzné podavanie abrocitinibu

s jedlom s vysokym obsahom tukov nemalo ziadny klinicky relevantny G¢inok na expozicie
abrocitinibu (AUC a Cynax sa zvysili o priblizne 26 %, respektive 29 % a Ty sa predizil o 2 hodiny).
V klinickych sktsaniach sa abrocitinib podaval bez ohl'adu na jedlo (pozri Cast’ 4.2).

Distribucia

Po intravendznom podani je objem distribucie abrocitinibu priblizne 100 1. Priblizne 64 %
cirkulujuceho abrocitinibu a jeho aktivnych metabolitov, 37 % M1 a 29 % M2, je naviazanych
na plazmatické proteiny. Abrocitinib a jeho aktivne metabolity sa rovnomerne distribuuju medzi

cervené krvinky a plazmu.

Biotransformaécia

In vitro metabolizmus abrocitinibu sprostredkuva viacero enzymov CYP, CYP2C19 (~ 53 %),
CYP2C9 (~ 30 %), CYP3A4 (~ 11 %) a CYP2B6 (~ 6 %). V humanne;j §tadii s radioaktivne
znacenym abrocitinibom bol abrocitinib najprevladajticej$im cirkulujicim druhom s 3 hlavnymi
polarnymi mono-hydroxylovanymi metabolitmi identifikovanymi ako M1 (3-hydroxypropyl), M2 (2-
hydroxypropyl) a M4 (pyrolidinon pyrimidin). V rovnovaznom stave st M2 a M4 hlavnymi
metabolitmi a M1 je minoritnym metabolitom. Z tychto 3 metabolitov v obehu maju M1 a M2
podobné JAK inhibi¢né profily ako abrocitinib, zatial' ¢o M4 je farmakologicky neaktivny.
Farmakologicka aktivita abrocitinibu sa da pripisat’ neviazanym expoziciam rodi¢ovskej molekuly
(~ 60 %), ako aj M1 (~ 10 %) a M2 (~ 30 %) v systémovom obehu. Sti¢et neviazanych expozicii
abrocitinibu, M1 a M2, pricom kazda je vyjadrend v molarnych jednotkach a upravena pre relativne
ucinky, sa oznacuje ako abrocitinibové aktivne metabolity.

V interakénych Studiach so substratmi BCRP a OAT3 (napr. rosuvastatin), MATE1/2K (napr.
metformin), CYP3A4 (napr. midazolam) a CYP2B6 (napr. efavirenz) sa nepozorovali Ziadne klinicky
signifikantné ti¢inky abrocitinibu.

Elimindcia
Polcas elimindcie abrocitinibu je priblizne 5 hodin. Abrocitinib sa primarne eliminuje mechanizmami
metabolického klirensu, pricom menej ako 1 % davky sa vylucuje do mocu ako nezmenena t€inna

latka. Metabolity abrocitinibu, M1, M2 a M4 sa vylu¢uji predominantne do mocu a su substratom
transportéra OAT3.
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Osobitné skupiny pacientov

Telesnd hmotnost, pohlavie, genotyp, rasa a vek
Telesna hmotnost’, pohlavie, genotyp CYP2C19/2C9, rasa a vek nemali klinicky vyznamny vplyv
na expoziciu abrocitinibu (pozri Cast’ 4.2).

Dospievajuci (= 12 az < 18 rokov)

Na zéklade populacnej farmakokinetickej analyzy nebol Ziadny klinicky relevantny rozdiel

v priemernych expoziciach abrocitinibu v rovnovaznom stave u dospievajlicich pacientov v porovnani
s dospelymi pri ich typickych telesnych hmotnostiach.

Pediatricka populacia (< 12 rokov)
Interakéné stadie sa uskutocnili iba u dospelych. Farmakokinetika abrocitinibu u deti vo veku menej

ako 12 rokov este nebola stanovena (pozri Cast’ 4.2).

Porucha funkcie obli¢iek

V studii poruchy funkcie oblic¢iek doslo u pacientov so zavaznou (eGFR < 30 ml/min) a stredne
zavaznou (eGFR 30 az< 60 ml/min) poruchou funkcie obliciek k 191 %, respektive 110 % zvySeniu
AUCiyr abrocitinibovych aktivnych metabolitov v porovnani s pacientmi s normalnou funkciou
oblic¢iek (eGFR > 90 ml/min) (pozri ¢ast’ 4.2). Farmakokinetika abrocitinibu sa nestanovovala

u pacientov s miernou poruchou funkcie obliciek, avSak na zéklade vysledkov pozorovanych v inych
skupinach sa o¢akava zvySenie expozicie abrocitinibu a/alebo jeho aktivnych metabolitov az do 70 %
u pacientov s miernou poruchou funkcie obli¢iek (¢GFR 60 az< 90 ml/min). ZvySenie az do 70 % nie
je klinicky vyznamné, ked’Ze i€innost’ a bezpecnost” abrocitinibu u pacientov s atopickou dermatitidou
s miernou poruchou funkcie obli¢iek (n = 756) boli porovnatel'né s celkovou populaciou v klinickych
skusaniach 2. a 3. fazy. eGFR sa u jednotlivych pacientov odhadovalo pouzitim vzorca Gpravy stravy
pri ochoreniach obliciek (Modification of Diet in Renal Disease, MDRD).

Abrocitinib sa nestudoval u pacientov s ESRD, ktori sa lie¢ia renalnou substitu¢nou lie¢bou (pozri
Cast’ 4.2). V klinickych skusaniach v 3. faze sa abrocitinib nevyhodnocoval u tych pacientov

s atopickou dermatitidou, ktori mali vychodiskové hodnoty klirensu kreatininu nizsie ako 40 ml/min.

Porucha funkcie pe¢ene

Pacienti s miernou (Child-Pugh A) a stredne tazkou (Child-Pugh B) poruchou funkcie pecene mali
priblizne 4 % pokles, respektive 15 % zvySenie AUCi,r abrocitinibovych aktivnych metabolitov

v porovnani s pacientmi s normalnou funkciou pecene. Tieto zmeny nie st klinicky signifikantné a nie
je potrebna ziadna prava davkovania u pacientov s miernou alebo stredne tazkou poruchou funkcie
pecene (pozri Cast’ 4.2). V klinickych skasaniach sa abrocitinib nevyhodnocoval u pacientov s tazkou
poruchou (Child-Pugh C) funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3) ani u pacientov, ktori boli pozitivne
skrinovani na aktivnu hepatitidu B alebo hepatitidu C (pozri Cast’ 4.4).

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

VSeobecna toxicita

V predklinickych studiach sa pozorovali znizené pocty lymfocytov a znizena velkost’ a/alebo
lymfoidna celularita organov/tkaniv imunitného a hematopoetického systému a boli pripisané
farmakologickym vlastnostiam (inhibicia JAK) abrocitinibu.

V studiach toxicity trvajtcich do 1 mesiaca, v ktorych sa abrocitinib podaval potkanom vo veku
porovnatel'nom s adolescentnym vekom l'udi > 12 rokov, sa zaznamenal dystroficky nalez povazovany
za prechodny a reverzibilny a okraje expozicie, pri ktorych nebol zaznamenany ziadny kostny nélez,
boli 5,7- az 6,1-nasobne vyssie ako humanna AUC pri maximalnej odporti¢anej humannej davke
(maximum recommended human dose - MRHD) 200 mg. Ziadne kostné nalezy sa nepozorovali

u potkanov pri akejkol'vek davke v 6-mesacnej Studii toxicity (az 25-nasobok humannej AUC
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pri MRHD 200 mg) ani v Ziadnych §tadiach toxicity na makakoch (porovnatel'ny l'udsky vek
> 8 rokov; az 30-nasobok huméannej AUC pri MRHD 200 mg).

Genotoxicita

Abrocitinib nebol mutagénny v bakteridlnom teste mutagenity (Amesov test). Nebol aneugénny ani
klastogénny na zaklade vysledkov in vivo testu na mikrojadrach potkanej kostnej drene.

Karcinogenita

Nepozoroval sa Ziadny dokaz tumorogénnosti u 6-mesacnych Tg.rasH2 mysi, ktorym sa podaval
abrocitinib v perordlnych davkach az do 75 mg/kg/den a 60 mg/kg/den samiciam, respektive samcom
mysi. V 2-rocnej $tadii karcinogenity sa zaznamenala vys$ia incidencia benigneho tymému u samic
(lowest observed adverse effect level - LOAEL) je u samic nastavena na expozicie rovnajuce sa 0,6-
nasobku huménneho AUC pri MRHD 200 mg. U samcov bola Groveii bez pozorovania neziaducich
ucinkov (no observed adverse effect level - NOAEL) nastavena na expozicie rovnajtce sa 13-nasobku
huménnej AUC pri MRHD 200 mg. Relevancia benigneho tymému pre I'udi nie je znama.

Reprodukéna a vyvinova toxicita

Abrocitinib nemal Ziadne G¢inky na samciu fertilitu alebo spermatogenézu. Abrocitinib mal u¢inky
strat), ale nezaznamenali sa Ziadne u¢inky na fertilitu pri expoziciach rovnajucich sa 1,9-nasobku
huménneho AUC pri MRHD 200 mg. U€inky sa zvratili 1 mesiac po ukonceni liecby.

V embryofetalnych vyvojovych studiach na potkanoch alebo kralikoch sa nepozorovali ziadne
malformacie plodu. V embryofetalnej vyvojovej Studii u gravidnych kralikov sa zaznamenali ucinky
na embryofetalne prezivanie pri najnizsej testovanej davke s expoziciami rovnajucimi sa 0,14-nésobku
neviazanej humannej AUC pri MRHD 200 mg. Pozorovali sa zvySené incidencie neosifikovanych
prstovych ¢lankov a priehlavkov zadnych koncatin a ¢lankov prstov prednych koncatin vo vrhu,
pri¢om uc¢inky na ¢lanky prstov prednych koncatin sa zaznamenali pri expoziciach rovnajlcich sa
0,14-nasobku neviazanej humannej AUC pri MRHD 200 mg.

Hoci sa zaznamenala zvySena embryofetalna letalita v embryofetalnej vyvojovej §tadii u gravidnych
potkanov, Ziadna zvySena embryofetalna letalita sa nepozorovala pri expoziciach rovnajucich sa 10-
nasobku huméannej AUC pri MRHD 200 mg. U plodov sa zaznamenala zvySena incidencia
skeletalnych odchylok kratkych 13. rebier, redukované ventralne vybezky, zhrubnuté rebra

a neosifikované metatarzalne kosti, ale Ziadna sa nepozorovala pri expoziciach rovnajucich sa 2,3-
nasobku humanneho AUC pri MRHD 200 mg.

V prenatalnej a postnatalnej vyvojovej stadii u gravidnych potkanov mali matky dystokiu

s predizenym porodom, mladata mali niZSie telesné hmotnosti a kratsie postnatalne preZivanie.
Nepozorovala sa ziadna maternalna ani vyvojova toxicita ani u matiek, ani u potomstva

pri expoziciach rovnajtcich sa 2,3-nasobku huméanneho AUC pri MRHD 200 mg.

Podavanie abrocitinibu juvenilnym potkanom od 10. diia po narodeni (porovnatel'né s 3-mesa¢nymi
dojc¢atami) viedlo k neziaducim mikroskopickym a makroskopickym kostnym nalezom, ktoré zahfnali
malrotované labky, fraktary a/alebo abnormality femoralnej hlavice pri expoziciach > 0,8-nasobku
humanneho AUC pri MRHD 200 mg. Podavanie abrocitinibu juvenilnym potkanom od 21. dna po
narodeni a star§im potkanom (porovnatel'né s detmi vo veku 2 rokov a star§imi) sa nespajalo

s mikroskopickym ani makroskopickym kostnym nalezom.

23



6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety
Mikrokrystalicka celuloza (E4601)

Bezvody hydrogenfosforecnan vapenaty (E341ii)
Sodna sol’ karboxymetylskrobu
Stearat hore¢naty (E470b)

Filmovy obal

Hypromelo6za (E464)

Oxid titanicity (E171)

Monohydrat laktozy

Makrogol (E1521)

Triacetin (E1518)

Cerveny oxid zelezity (E172)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Cibingo 50 mg filmom obalené tablety

Flasa z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylénovym vieckom po 14 alebo 30 filmom
obalenych tabliet.

Blister z polyvinylidénchloridu (PVDC) s vieckovym filmom z hlinikovej folie po 7 filmom
obalenych tabliet. Kazdé balenie obsahuje 14, 28 alebo 91 filmom obalenych tabliet.

Cibingo 100 mg filmom obalené tablety

Flasa z HDPE s polypropylénovym vieckom po 14 alebo 30 filmom obalenych tabliet.

Blister z PVDC s vieckovym filmom z hlinikovej folie po 7 filmom obalenych tabliet. Kazdé balenie
obsahuje 14, 28 alebo 91 filmom obalenych tabliet.

Cibingo 200 mg filmom obalené tablety

Flasa z HDPE s polypropylénovym vieckom po 14 alebo 30 filmom obalenych tabliet.

Blister z PVDC s vieckovym filmom z hlinikovej folie po 7 filmom obalenych tabliet. Kazdé balenie
obsahuje 14, 28 alebo 91 filmom obalenych tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
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6.6 Specilne opatrenia na likvidaciu

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgicko

8. REGISTRACNE CiSLA

Cibingo 50 mg filmom obalené tablety

EU/1/21/1593/001
EU/1/21/1593/002
EU/1/21/1593/003
EU/1/21/1593/004
EU/1/21/1593/005

Cibingo 100 mg filmom obalené tablety

EU/1/21/1593/006
EU/1/21/1593/007
EU/1/21/1593/008
EU/1/21/1593/009
EU/1/21/1593/010

Cibingo 200 mg filmom obalené tablety

EU/1/21/1593/011
EU/1/21/1593/012
EU/1/21/1593/013
EU/1/21/1593/014
EU/1/21/1593/015

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 9. decembra 2021

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

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

Néazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

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

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na europskom 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 zdsahy v ramci dohl'adu
nad liekmi, ktoré su podrobne opisané v odstthlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2
registracnej dokumentécie a vo vSetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
¢ 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 désledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

. Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim abrocitinibu na trh v kazdom ¢lenskom $tate musi drzitel’ rozhodnutia o registracii
ziskat’ od kompetentnej autority stthlas s obsahom a formatom edukac¢ného programu vratane
komunikaénych médii, distribu¢nych modalit a akychkol'vek inych aspektov programu.

Ciel'om edukacného programu je zvysit’ povedomie o bezpecnostnych problémoch lieku vratane
infekcii (vratane herpesu zoster a zavaznych a oportunnych infekcii), venézneho tromboembolizmu
(VTE), malignity, zavaznej neziaducej kardiovaskularnej udalosti (MACE), embryofetalnej toxicity
po expozicii in utero.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom State, v ktorom je abrocitinib
uvedeny na trh, vSetci zdravotnicki pracovnici a pacienti/opatrovatelia, od ktorych sa ocakava, ze budu
predpisovat’, vydavat’ alebo pouzivat’ abrocitinib, mali pristup k nasledujucemu eduka¢nému baliku
alebo aby sa im poskytol:
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Eduka¢né materiily pre lekarov maju obsahovat’:
Sthrn charakteristickych vlastnosti lieku
Pisomn4 informécia pre pouzivatel'a

Prirucka pre lekara

Karta pre pacienta (KP)

Prirucka pre lekidra ma obsahovat’ nasledujtice kI'a¢ové prvky:
e Zahrna Cast’ o abrocitinibe, ktora opisuje indikaciu a davkovanie.
e Text pre zdravotnickych pracovnikov, aby informovali pacientov o dolezitosti KP.
e Pouzivanie u pacientov vo veku 65 rokov a starSich

O

Informécie na zdoraznenie rizik u tychto pacientov a pouzivanie 100 g davky.

o [nfekcie (vratane herpesu zoster a zavaznych a oportunnych infekcii)

o Informacie, Ze Cibinqo sa nesmie pouzivat’ u pacientov s aktivnymi zavaznymi
systémovymi infekciami.

o Informacie o riziku infekcii pocas liecby Cibinqom.

o Podrobnosti o tom, ako redukovat’ riziko infekcie Specifickymi klinickymi opatreniami
(aké laboratorne parametre merat’ pred zaciatkom liecby Cibinqom, skrining na TBC,
skrining na hepatitidu B a hepatitidu C, zabezpecit’ ockovanie pacientov podla lokalnych
usmerneni a doc¢asné prerusenie podavania Cibinqa, ked’ infekcia nereaguje na Standardni
liecbu, kym sa infekcia nevylie¢i).

o Text uvadzajuci, Ze je nutné vyhniit’ sa pouzivaniu zZivych oslabenych ockovacich latok
pocas alebo tesne pred liecbou, spolu s prikladmi zivych oslabenych ockovacich latok.

o Text odporucajuci, Ze rizikové faktory infekcii sa maju brat’ do Givahy, ked’ sa predpisuje
abrocitinib, vratane vysSicho veku a diabetu.

VTE

o Text opisujuci riziko VTE pocas liecby Cibinqom.

o Priklady rizikovych faktorov, ktoré mézu u pacienta zvysit’ riziko VTE a pri ktorych je
potrebné postupovat’ s opatrnost'ou, ked’ sa pouziva abrocitinib.

o Text, Ze pacienti sa maju pravidelne prehodnocovat’ z hl'adiska zmien v riziku VTE.

o Text ako reagovat, ak dojde ku klinickym znakom VTE vratane okamzit¢ho vysetrenia
a nutnosti ukonc¢it’ liebu Cibinqom.

Malignita

o Text opisujuci, Ze u pacientov s vysokym rizikom pre malignitu sa ma abrocitinib
pouzivat iba vtedy, ak nie s k dispozicii vhodné lieCebné alternativy, s prikladmi, ktori
pacienti by mohli mat’ vysoké riziko.

o Pripomenutie potreby pravidelnych koznych vysetreni u pacientov.

MACE

o Text opisujuci, Ze u pacientov s vysokym rizikom MACE sa ma abrocitinib pouzivat’ iba
vtedy, ak nie su k dispozicii vhodné lie¢ebné alternativy, s prikladmi, ktori pacienti by
mohli mat’ vysoké riziko.

o Text, ze lipidy sa maju sledovat’ pred zaciatkom liecby, po 4 tyzdiioch liecby a nasledne

podrla klinickych usmerneni. Lipidy sa maju manazovat’ podla klinickych usmerneni.

Embryofetalna toxicita po expozicii in utero

e}

Text opisujuci, Ze nie su k dispozicii ziadne alebo su k dispozicii obmedzené tdaje

o pouzivani Cibinqga u gravidnych Zien.

Podrobnosti o tom ako redukovat’ riziko expozicie pocas gravidity u zien v reprodukénom
veku na zaklade nasledujuceho: Cibinqo je kontraindikovany pocas gravidity, Zenam

v reprodukénom veku sa musi odporucit’, aby pouzivali u¢inni antikoncepciu pocas lieCby
a 1 mesiac po ukonceni peroralneho podéavania Cibinga a aby ihned’ informovali svojho
zdravotnickeho pracovnika, ak si myslia, ze by mohli byt gravidné, alebo ak sa u nich
gravidita potvrdi.
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Informacny balik pre pacienta ma obsahovat’:
Pisomna informacia pre pouzivatel'a
Karta pre pacienta

Karta pre pacienta ma obsahovat’ nasledujuce kI'icové prvky:

O
O

Kontaktné idaje osoby, ktora predpisala Cibingo.
Text, ze pacient ma KP nosit’ stale so sebou a ukazat’ ju zdravotnickym pracovnikom,
ktori sa podiel’aju na starostlivosti o neho (tzn. lekdrom, ktori Cibinqo nepredpisali,
zdravotnickym pracovnikom na pohotovosti atd’.).
Text opisujuci Cibingo (tzn. ¢o je a na ¢o sa pouziva).
Riziko infekcii:
= Opis prejavov/priznakov infekcii, o ktorych musi pacient vediet’, aby mohol
vyhladat’ lekarsku pomoc:
= Text informujuci pacientov a ich zdravotnickych pracovnikov o riziku ockovania
zivymi oCkovacimi latkami, ked’ sa im podaju tesne pred liecbou a pocas lieCby
Cibingom, s prikladmi zivych ockovacich latok.
Riziko krvnych zrazenin v Zilach alebo plucach:
= Opis prejavov/priznakov krvnych zrazenin v Zilach (hlboka zilova trombdza) alebo
plucach (pl'icna embolia), o ktorych musi pacient vediet’, aby mohol vyhl'adat
okamzita lekarsku pomoc.
Riziko ochorenia srdca:
= Opis prejavov/priznakov ochorenia srdca, o ktorych musi pacient vediet’, aby
mohol vyhladat’ lekarsku pomoc.
Pripomenutie rizika nadorového ochorenia. Pokial’ ide o nadorové ochorenie koze,
pripomenutie, aby informovali svojho lekara, ak si v§imnu akykol'vek novy vyrastok
na kozi.
Opis urcenych rizik, ktorych si maju byt vedomi pacient a zdravotnicki pracovnici
podiel’ajuci sa na starostlivosti o pacienta:
= Potreba laboratérneho monitorovania vratane sledovania vysokého cholesterolu.
= Pripomenutie pouzivania antikoncepcie, ked’ze Cibinqo je kontraindikovany pocas
tehotenstva a pripomenutie, Ze maji oznamit’ ich osetrujucemu lekarovi, ak
otehotneju pocas uzivania Cibinga.
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PRILOHA 111

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

SKATULKA NA BLISTRE A OZNACENIE FCASE PRE 50 MG

1. NAZOV LIEKU

Cibingo 50 mg filmom obalené tablety
abrocitinib

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tableta obsahuje 50 mg abrocitinibu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktdzy (d’alSie informacie si pozrite v pisomnej informacii).

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Skatul’ka na blistre

14 filmom obalenych tabliet
28 filmom obalenych tabliet
91 filmom obalenych tabliet

Flasa
14 filmom obalenych tabliet
30 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Peroralne pouZzitie.
Nedel'te, nedrvte ani nerozhryzajte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouZzivatela.

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

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLA

Skatul’ka na blistre

EU/1/21/1593/003 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/004 28 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/005 91 filmom obalenych tabliet

Flasa
EU/1/21/1593/001 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/002 30 filmom obalenych tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Cibingo 50 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEECNE LUDSKYM OKOM

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

BLISTRE PRE 50 MG TABLETY

1. NAZOV LIEKU

Cibingo 50 mg filmom obalené tablety
abrocitinib

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG (ako logo drzitel'a rozhodnutia o registracii)

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Pon., Uto., Str., Stv., Pia., Sob., Ned.
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA NA BLISTRE A OZNACENIE FCASE PRE 100 MG

1. NAZOV LIEKU

Cibingo 100 mg filmom obalené tablety
abrocitinib

2.  LIECIVO (LIECIVA)

KaZzda tableta obsahuje 100 mg abrocitinibu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktdzy (d’alSie informacie si pozrite v pisomnej informacii).

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Skatul’ka na blistre

14 filmom obalenych tabliet
28 filmom obalenych tabliet
91 filmom obalenych tabliet

Flasa
14 filmom obalenych tabliet
30 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Peroralne pouZzitie.
Nedel'te, nedrvte ani nerozhryzajte.
Pred pouzZitim si precitajte pisomntl informéciu pre pouZzivatela.

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
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLA

Skatul’ka na blistre

EU/1/21/1593/008 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/009 28 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/010 91 filmom obalenych tabliet

Frasa
EU/1/21/1593/006 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/007 30 filmom obalenych tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Cibingo 100 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE ELUDSKYM OKOM

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

BLISTRE PRE 100 MG TABLETY

1. NAZOV LIEKU

Cibingo 100 mg filmom obalené tablety
abrocitinib

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG (ako logo drzitel'a rozhodnutia o registracii)

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Pon., Uto., Str., Stv., Pia., Sob., Ned.
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA NA BLISTRE A OZNACENIE FCASE PRE 200 MG

1. NAZOV LIEKU

Cibingo 200 mg filmom obalené tablety
abrocitinib

2.  LIECIVO (LIECIVA)

KaZzda tableta obsahuje 200 mg abrocitinibu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje monohydrat laktdzy (d’alSie informacie si pozrite v pisomnej informacii).

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Skatul’ka na blistre

14 filmom obalenych tabliet
28 filmom obalenych tabliet
91 filmom obalenych tabliet

Flasa
14 filmom obalenych tabliet
30 filmom obalenych tabliet

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Peroralne pouZzitie.
Nedel'te, nedrvte ani nerozhryzajte.
Pred pouzZitim si precitajte pisomntl informéciu pre pouZzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

12. REGISTRACNE CiSLA

Skatul’ka na blistre

EU/1/21/1593/013 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/014 28 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/015 91 filmom obalenych tabliet

Frasa
EU/1/21/1593/011 14 filmom obalenych tabliet
EU/1/21/1593/012 30 filmom obalenych tabliet

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Cibingo 200 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

BLISTRE PRE 200 MG TABLETY

1. NAZOV LIEKU

Cibingo 200 mg filmom obalené tablety
abrocitinib

2.  NAZOV DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Europe MA EEIG (ako logo drZitel'a rozhodnutia o registracii)

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Pon., Uto., Str., Stv., Pia., Sob., Ned.
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouzivatel’a
prep

Cibingqo 50 mg filmom obalené tablety
Cibinqo 100 mg filmom obalené tablety
Cibinqo 200 mg filmom obalené tablety

abrocitinib

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpec€nosti. MoZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informécie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie G€inky, ndjdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celd pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

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

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

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

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi i¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii.
Pozri Cast’ 4.

Okrem tejto pisomnej informacie od svojho lekara dostanete kartu pre pacienta, ktora obsahuje
dolezité bezpecnostné informécie, o ktorych musite vediet’. Tuto kartu pre pacienta noste pri sebe.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Cibinqo a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako uZijete Cibingo
Ako uzivat’ Cibinqo

Mozné vedlajsie G¢inky

Ako uchovavat’ Cibinqo

Obsah balenia a d’alSie informacie

A S e

[
.

Co je Cibinqo a na ¢o sa pouZiva

Cibingo obsahuje lieCivo abrocitinib. Patri do skupiny liekov nazyvanych inhibitory Janusovych kinaz,
ktoré pomahaju znizovat’ zépal. Funguje tak, ze znizuje v tele aktivitu enzymu, nazyvané¢ho ,,Janusova
kindza“, ktory sa podiel’a na zapale.

Cibingo sa pouziva na liecbu dospelych a dospievajucich vo veku 12 rokov a starSich so stredne
tazkou az tazkou atopickou dermatitidou, nazyvanou aj atopicky ekzém. Prostrednictvom znizovania
aktivity enzymov Janusovej kinazy Cibinqo zmieriiuje svrbenie a zapal koze. Tym sa mézu redukovat’
spankové poruchy a iné nasledky atopického ekzému, ako su tizkost” alebo depresia, a zlepsi sa tak
celkova kvalita Zivota.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Cibinqo

Neuzivajte Cibinqo

- ak ste alergicky na abrocitinib alebo na ktortkol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6),

- ak mate zavaznu prebichajicu infekciu vratane tuberkulozy,

- ak mate zavazné problémy s pecenou,

- ak ste tehotna alebo dojcite (pozri Cast’ ,,Tehotenstvo, antikoncepcia, doj¢enie a plodnost™).

42



Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako za¢nete uzivat’ Cibinqo a pocas lieCby sa obrat'te na svojho lekara alebo lekarnika, ak:

~

mate infekciu alebo ak Casto mavate infekcie. Povedzte svojmu lekarovi, ak sa u vas objavia
priznaky, ako horac¢ka, poranenia, pocit vac¢Sej inavy ako zvycajne alebo problémy zo zubami,
pretoze moze ist’ o prejavy infekcie. Cibinqo mdze zniZovat’ schopnost’ vasho tela bojovat’

s infekciami a mo6ze zhorsit infekciu, ktora uz mate alebo spdsobit’, Ze s vysSou
pravdepodobnost’'ou dostanete novu infekciu. Ak mate cukrovku alebo ste vo veku 65 rokov
alebo starsi, moézete mat’ vyssiu pravdepodobnost’ infekcii.

mate alebo ste mali tuberkul6zu, alebo ste boli v izkom kontakte s niekym s tuberkulézou. Vas
lekar vam pred zaciatkom liecby Cibinqom urobi test na tuberkulézu a pocas liecby ho moze
zopakovat’.

ste niekedy mali herpesovu infekciu (pasovy opar), pretoze Cibinqo mdze umoznit’ jej navrat.
Ak dostanete bolestivi koznll vyrazku s pluzgiermi, povedzte to svojmu lekarovi, pretoze to
moze byt’ prejav pasového oparu.

ste niekedy mali hepatitidu B alebo hepatitidu C.

ste boli nedavno o¢kovany alebo sa planujete dat’ zaockovat’. Je to preto, lebo urcité ockovacie
latky (zivé oCkovacie latky) sa neodporica podavat’ poc¢as uzivania Cibinga.

ste v minulosti mali krvné zrazeniny v Zilach néh (hlboka Zilové trombdza) alebo pl'icach
(pl'icna embolia), alebo ak mate zvysené riziko vytvorenia krvnych zrazenin (napriklad: ak ste
nedavno podstupili vel’ky chirurgicky zakrok, ak pouzivate hormonalnu
antikoncepciu/hormonalnu substitu¢nu terapiu, ak vam alebo vasmu blizkemu pribuznému
zistili poruchu zrazania krvi). Vas lekar sa s vami porozprava o tom, ¢i je pre vas Cibinqo
vhodnym lieckom. Povedzte svojmu lekarovi, ak u vas nahle dojde k dychavicnosti alebo
problémom s dychanim, bolesti na hrudi alebo bolesti hornej ¢asti chrbta, opuchu dolnej alebo
hornej koncatiny, bolesti alebo citlivosti dolnej koncatiny, alebo zacervenaniu alebo zmene
farby dolnej alebo hornej koncatiny, ked’Ze to mozu byt prejavy krvnych zrazenin v Zilach.
mate alebo ste mali problémy so srdcom, pretoze vas lekar sa s vami porozprava o tom, ¢i je
pre vas Cibinqo vhodnym liekom.

mate alebo ste mali nadorové ochorenie, fajcite alebo ste fajcili v minulosti, pretoze vas lekar
sa s vami porozprava o tom, ¢i je pre vas Cibinqo vhodnym liekom.

u pacientov uzivajucich Cibinqo sa pozorovalo nemelanomové nadorové ochorenie koze. Vas
lekar vam moze odporucat’ pravidelné kozné vysetrenia pocas uzivania Cibinqa. Ak sa vam
pocas liecby alebo po liecbe objavia nové kozné 1ézie alebo ak existujiice 1ézie zmenia farbu,
povedzte to svojmu lekarovi.

DalSie testy
Vas lekar vam pred liecbou a pocas lie¢by Cibinqom bude robit’ krvné testy a ak je to nutné, moze

vasu liecbu upravit’.

Deti

Tento liek nie je schvaleny na pouzivanie u deti mladsich ako 12 rokov, pretoze bezpe¢nost’ a prinosy
Cibinga v tejto skupine eSte nie st stanovené.

Iné lieky a Cibinqo
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Predovsetkym svojmu lekarovi alebo lekarnikovi pred za¢iatkom uzivania Cibinga povedzte, ak
uzivate niektoré z liekov na liecbu:

hubovych infekcii (ako flukonazol), depresie (ako fluoxetin alebo fluvoxamin), cievnej
mozgovej prihody (ako tiklopidin), ked’Zze m6zu zhorSovat’ vedlajsie ucinky Cibinga,

refluxu zalidoc¢nej kyseliny (ako st antacida, famotidin alebo omeprazol), pretoze mézu znizit
mnozstvo Cibinga v krvi,

depresie (ako citalopram, klobazam alebo escitalopram), pretoze Cibinqo mdze zosiliiovat’ ich
ucinky,

neurofibromatoézy I. typu (ako selumetinib), pretoze Cibinqo moze zosilnovat’ jeho ucinky,
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- zlyhavania srdca (ako digoxin) alebo cievnej mozgovej prihody (ako dabigatran), pretoze
Cibinqo mdze zosilovat’ ich t€inky,

- zachvatov (ako S-mefenytoin), pretoze Cibinqo mdze zosiliovat’ jeho u¢inky,

- mozgovej prihody (ako klopidogrel), pretoze Cibingo mdze oslabovat’ jeho Gc¢inky,

- astmy, reumatoidnej artritidy alebo atopickej dermatitidy (ako biologické protilatkové terapie,
lieky, ktoré riadia imunitnu reakciu tela, ako cyklosporin, iné inhibitory Janusovych kinéaz, ako
baricitinib, upadacitinib), pretoze mozu zvySovat’ riziko vedlajsich ac¢inkov.

Vas lekar vam moze povedat’, aby ste nepouzivali alebo prestali uzivat’ Cibinqo, ak uzivate niektoré

z lickov na lie¢bu:

- tuberkulézy (ako rifampicin), zachvatov alebo kicov (ako fenytoin), nadorového ochorenia
prostaty (ako apalutamid, enzalutamid) alebo infekcie HIV (ako efavirenz), pretoze mdzu zniZzovat
pdsobenie Cibinga.

Ak sa vas tyka ¢okol'vek z vyssie uvedeného alebo ak si nie ste nie¢im isty, pred uzivanim Cibinqga sa
obrat'te na svojho lekara alebo lekarnika.

Tehotenstvo, antikoncepcia, doj¢enie 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 za¢nete uzivat’ tento liek.

Antikoncepcia u Zien

Ak ste zena, ktora méze otehotniet’, musite pouzivat’ u¢innti formu antikoncepcie pocas lie¢by
Cibingom a najmenej jeden mesiac po vasej poslednej lie¢ebnej davke. Vas lekar vam moze poradit’
vhodné formy antikoncepcie.

Tehotenstvo

Neuzivajte Cibinqo, ak ste tehotna, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, pretoze
to moze poskodit’ vyvijajuce sa dieta. Ak pocas liecby otehotniete alebo si myslite, Ze ste otehotneli,
okamzite to povedzte svojmu lekarovi.

Dojcenie
Neuzivajte Cibinqo poc¢as dojéenia, pretoZe nie je zname, ¢i tento liek prechadza do materského
mlieka a ovplyvni dieta. Vy a vas lekar sa musite rozhodntit, ¢i budete doj¢it’ alebo uzivat’ tento liek.

Plodnost’
Cibinqo méze docCasne znizovat’ plodnost’ u zien, ktoré mézu otehotniet’. Po ukonceni lie¢by tento
ucinok vymizne.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Cibinqo nema ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Cibinqo obsahuje monohydrat laktézy a sodik
Ak vam vas lekar povedal, Ze neznasate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto
lieku.

Tento lick obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t. j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

Starsi 'udia

Pacienti vo veku 65 rokov a star$i mézu mat’ zvysené riziko infekcii, infarktu a niektorych typov
nadorovych ochoreni. Vas lekar moze rozhodnut’, Ze Cibinqo pre vas nie je vhodnym liekom.
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3. Ako uzivat’ Cibinqo

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika.

Cibinqo je tableta na uzivanie ustami (peroralne pouzitie). MdZe sa pouzivat’ spolu s inymi liekmi
na ekzém, ktoré sa nanasaji na kozu alebo sa moze pouzivat’ samostatne.

Odporucana zaciatocna davka pre dospelych a dospievajucich (vo veku 12 rokov az 17 rokov)

s telesnou hmotnost'ou najmenej 59 kg je 100 mg alebo 200 mg jedenkrat denne podl'a toho, ¢o vam
predpise lekar. Vas lekar moze zvysit’ alebo znizit’ vasu davku v zavislosti od toho, do akej miery liek
zabera.

Niektori pacienti potrebujui nizsiu zaciato¢nu davku a vas lekar vam moéze dat’ 100 mg jedenkrat
denne, ak:

- ste vo veku 65 rokov alebo starsi,

- ste prekonali ur¢ité ochorenia, alebo mate urcity zdravotny stav,

- ste dospievajuci (vo veku 12 rokov az 17 rokov) s telesnou hmotnost'ou 25 kg az 58 kg.

Ak mate stredne t'azké az tazké problémy s oblickami alebo ak méate predpisané niektoré iné lieky,
zaCiatocna davka moze byt bud’ 50 mg alebo 100 mg jedenkrat denne. Zaciato¢nu davku dostanete
na zaklade toho, Co potrebujete a na zaklade vasej lekarskej anamnézy alebo zdravotného stavu, preto
musite vzdy uzivat’ tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar.

Po zaciatku liecby moze vas lekar upravit’ davku na zaklade toho, ako dobre liek funguje a na zaklade
akéhokol'vek vedl'ajsieho ucinku, ktory sa u vas prejavi. Ak liek dobre funguje, davka sa moze znizit'.
Liecba sa moze tiez doCasne pozastavit’ alebo ukoncit’ uplne, ak krvné testy preukazu nizky pocet
bielych krviniek alebo krvnych dosticiek.

Ak ste uzivali Cibinqo 24 tyzdiiov a stale sa neprejavuje Ziadne zlepSenie, vas lekar moze rozhodnit
o trvalom ukonceni lieCby.

Tabletu prehltnite vcelku s vodou. Pred prehltnutim tabletu nedel'te, nedrvte ani nerozhryzajte, pretoze
to moze zmenit’ mnozstvo lieku, ktoré sa dostane do tela.

Tabletu mozete uzivat bud’ s jedlom, alebo bez jedla. Ak sa necitite dobre (pocitujete nevolnost)
po tom, ako uZzijete tento liek, mohlo by vam pomoct’ uzivanie s jedlom. Aby ste nezabudli, Ze mate
liek uzit', odporuca sa uzivat’ ho kazdy den v rovnakom case.

Ak uZijete viac Cibinqa, ako mate
Ak uzijete viac Cibinga, ako mate, obrat’te sa na svojho lekara. M6zu sa u vas prejavit’ niektoré
z vedl'ajsich ucinkov opisanych v Casti 4.

Ak zabudnete uzit’ Cibinqo

- Ak vynechate davku, uzite ju hned’ ako si na to spomeniete, pokial’ do nasledujucej davky
nezostava menej ako 12 hodin.

- Ak do nasledujucej davky zostava menej ako 12 hodin, jednoducho vynechanu davku neuzite
a uzite svoju nasledujicu zvycajnii davku vo zvy€ajnom Case.

- Neuzivajte dvojnasobnt davku, aby ste nahradili vynechan tabletu.

Ak prestanete uzivat’ Cibinqo
Nesmiete prestat’ uzivat’ Cibinqo bez toho, aby ste to prediskutovali so svojim lekarom.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto licku, opytajte sa svojho lekara
alebo lekarnika.
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4.  Mozné vedlajSie uc¢inky
Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck moze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Zavazné vedlajSie uc¢inky

Obrat’te sa na svojho lekara a okamzite vyhl'adajte lekarsku starostlivost’ pri nasledujucich prejavoch:

- pasovy opar (herpes zoster), bolestiva kozna vyrazka s pluzgiermi a hora¢kou

- krvné zrazeniny v pl'icach, nohach alebo panve s priznakmi, ako napriklad bolestivy opuch ndh,
bolest’ na hrudi alebo dychavicnost’

Iné vedlajsie ucinky

VePmi ¢asté (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 T'udi)
- nevolnost’ (nauzea)

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 udi)

- opary a iné typy infekcii herpes simplex

- vracanie

- bolest’ brucha

- bolest’ hlavy

- z4vraty

- akné

- zvySenie enzymu nazyvaného kreatinfosfokinaza, preukazané krvnym testom

Menej ¢asté (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 l'udi)

- pneumonia (pl'ucna infekcia)

- nizky pocet krvnych dosticiek preukdzany krvnym testom

- nizky pocet bielych krviniek preukazany krvnym testom

- vysoky obsah tuku (cholesterolu) v krvi, preukazany krvnym testom (pozri cast’ 2 Upozornenia
a opatrenia)

Hlasenie vedl’ajSich icinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajSie
ucinky moézete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedlajsich i¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti lieku.

5. Ako uchovavat’ Cibinqo

Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul'ke, fT'asi a blistrovej folii
po EXP. Datum exspirécie sa vztahuje na posledny deii v danom mesiaci.

Tento liek nevyZaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vratte do lekarne.
Tieto opatrenia pomozu chranit’ zivotné prostredie.
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6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Cibingo obsahuje
- Liecivo je abrocitinib.
Kazda 50 mg tableta obsahuje 50 mg abrocitinibu.
Kazda 100 mg tableta obsahuje 100 mg abrocitinibu.
Kazda 200 mg tableta obsahuje 200 mg abrocitinibu.

- Dalsie zlozky su:
Jadro tablety: mikrokrystalicka celuloza (E460i1), bezvody hydrogenfosfore¢nan vapenaty
(E341ii), sodna sol’ karboxymetylskrobu, stearat horecnaty (E470b).
Filmovy obal: hypromeloza (E464), oxid titanicity (E171), monohydrat lakt6zy, makrogol
(E1521), triacetin (E1518), cerveny oxid Zelezity (E172) (pozri ¢ast’ 2 Cibinqo obsahuje laktozu
a sodik).

Ako vyzera Cibinqo a obsah balenia
Cibingo 50 mg tablety st ruzové, priblizne 11 mm dlhé a 5 mm Siroké ovalne tablety, do ktorych je
na jednej strane vyryté ,,PFE® a na druhej strane ,,ABR 50%.

Cibingo 100 mg tablety su ruzové, okruhle tablety s priemerom priblizne 9 mm, do ktorych je
na jednej strane vyryté ,,PFE* a na druhej strane ,,ABR 100

Cibingo 200 mg tablety su ruzové, priblizne 18 mm dlhé a 8 mm Siroké ovalne tablety, do ktorych je
na jednej strane vyryté ,,PFE* a na druhej strane ,,ABR 200

50 mg, 100 mg a 200 mg tablety st dostupné v polyvinylidénchloridovych (PVDC) blistroch

s hlinikovym féliovym vieckovym filmom alebo fTasiach z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE)
s polypropylénovym vieckom. Kazd¢ blistrové balenie obsahuje 14, 28 alebo 91 tabliet. Kazda fl'asa
obsahuje 14 alebo 30 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgicko

Vyrobca

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

Nemecko

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel: +370 52 51 4000

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

47



Bbarapus
[aiizep JlrokcemOypr CAPJI, Kion bearapus
Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel.: +420 283 004 111

Danmark
Pfizer ApS
TIf: +4544 20 11 00

Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

EAlLada
Pfizer EAMGG ALE.
TnA: +30 210 6785 800

Espaiia
Pfizer S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland

Tel: +1800 633 363 (bezplatné)
+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21
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Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel.: +36-1-488-37-00

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: +356 21344610

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.:+48 22 335 61 00

Portugal
Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 43 00 40

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00



Kvnpog United Kingdom (Northern Ireland)

Pfizer EAAGG A.E. (Cyprus Branch) Pfizer Limited
TnA: +357 22 817690 Tel: +44 (0) 1304 616161
Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: +371 670 35 775

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetove;j stranke Eurdpskej agentury pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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