PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRiIPRAVKU

OZURDEX 700 mikrogramt intravitrealni implantat v aplikatoru.

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden implantét obsahuje dexamethasonum 700 mikrogramd.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Intravitredlni implantat v aplikéatoru.

vvvvv

0,46 mm v priméru a 6 mm na délku.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek OZURDEX je indikovan k 1é¢be dospélych pacientt s:

e poskozenim zraku zptisobenym diabetickym makuldrnim edémem (DME), ktefi jsou
pseudofakicti nebo je jejich odpoveéd’ na jinou nez kortikoidovou 1é€bu nedostate¢na nebo pro
né neni vhodna

e makularnim edémem po uzavéru vétve sitnicové Zily nebo uzavéru centralni sitnicové zily (viz
bod 5.1)
e zanétem zadniho segmentu oka, ktery se projevuje jako neinfekéni uveitida

4.2 Davkovani a zpisob podani

Piipravek OZURDEX musi podavat kvalifikovany oftalmolog s praxi v aplikaci intravitrealnich
injekei.

Déavkovani
Doporucena davka je jeden implantat OZURDEX podany intravitrealné do postizené¢ho oka. Soucasné
podani do obou oc¢i se nedoporucuje (viz bod 4.4).

DME

Opakovana 1écba by méla byt zvazovana u pacientt, ktefi byli 1é¢eni ptipravkem OZURDEX, pficemz
u nich doslo k pocatecni odpovédi a podle nazoru lékatfe mohou mit prospéch z opakované 1écby, aniz

by byli vystaveni vyznamnému riziku.

Lécbu lze zopakovat po piiblizné 6 mésicich, pokud u pacienta dojde ke zhorSeni zraku a/nebo zvyseni
tloust’ky sitnice jako sekundarniho projevu rekurence nebo zhorseni diabetického makuldrniho edému.

V soucasné dobé¢ nejsou k dispozici zddné zkuSenosti s uc¢innosti ani bezpecnosti opakovaného podani
vice nez 7 implantatd pii DME.

RVO a uveitida

Pokud pacient reaguje na 1écbu, ale nasledné se jeho zrakova ostrost zhorsi a dle nazoru 1ékare by dalsi
1écba byla pfinosem bez toho, Ze by byl pacient vystaven vyznamnému riziku, je tfeba zvazit
opakovani davky (viz bod 5.1).



Lécba nema byt opakovéna u pacienti, jejichz zrak se zlepsi a zistane zachovan. Lécba nema byt
opakovana u pacientil, u nichz dochazi ke zhorSovani zraku, které se nedaii zpomalit ptipravkem
OZURDEX.

Existuji pouze velmi omezené informace o opakovaném podani v intervalu krat$im nez 6 mésict (viz
bod 5.1).

Informace tykajici se aktualni bezpecnosti pii opakované aplikaci vice nez 2 implantath pfi neinfekéni
uveitidé zadniho segmentu a okluzi sitnicové zily viz bod 4.8.

Po aplikaci injekce je tfeba pacienta sledovat, aby bylo mozné zahajit v€asnou 1é¢bu infekce nebo
zvysen¢ho nitroocniho tlaku (viz bod 4.4).

Zvlastni skupiny pacientu

Starsi pacienti (= 65 let)
U starSich pacient neni tfeba upravovat davku.

Porucha funkce ledvin
Podavéni ptipravu OZURDEX pacientiim s poruchou funkce ledvin nebylo studovano, u této populace
vSak neni zapotiebi Zadnych zvlastnich opatieni.

Porucha funkce jater
Podavéni ptipravu OZURDEX pacientiim s poruchou funkce jater nebylo studovano, u této populace
vSak neni zapotiebi Zadnych zvlastnich opatieni.

Pediatricka populace

Neexistuje zadné relevantni pouziti ptfipravku OZURDEX v pediatrické populaci s

e diabetickym makularnim edémem

e makuldrnim edémem po uzévéru centralni sitnicové Zily nebo uzavéru vétve sitnicové Zzily.

Bezpecnost a ucinnost pripravku OZURDEX v 1é¢bé uveitidy u pediatrické populace nebyla zatim
stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpusob podani
OZURDEX je intravitredlni implantat na jedno pouziti v aplikatoru ureny vyhradné pro intravitrealni

pouziti.
Kazdy aplikator 1ze pouzit pouze k 1é€bé jednoho oka.

Aplikace intravitrealni injekce mé byt provedena za fizenych sterilnich podminek, tedy véetné pouziti
sterilnich rukavic, sterilniho kryti a sterilniho drzaku na o¢ni vicko (nebo jiného odpovidajiciho
vybaveni).

Pacient ma byt poucen o nutnosti aplikovat si denné 3 dny pred kazdou injekci a 3 dny poté
Sirokospektré antibiotické kapky. Pied aplikaci injekce je tfeba dezinfikovat pokozku okolo o¢i, o¢ni
vicko a povrch oka (na spojivku pouZzijte naptiklad kapky roztoku 5% jodovaného povidonu, které
byly pouzity i v klinické studii na schvaleni OZURDEX) a ma byt podana odpovidajici lokalni
anestezie. Vyjméte ochrannou folii z krabicky a ujistéte se, ze neni poskozena (viz bod 6.6). Poté
ochrannou folii ve sterilnim poli otevtete a aplikator zlehka polozte na sterilni tac. Opatrné sejméte
kryt aplikatoru. Po otevieni ochranné fdlie je tfeba aplikator okamzité pouzit.

Drzte aplikator v jedné ruce a pfimym tahem z né&j vyjméte bezpecnostni pojistku. Pojistku neotacejte
ani neohybejte. Pti zahajeni aplikace ma zkosena hrana hrotu jehly sméfovat nahoru mimo bélimu.
Jehlu vpichnéte asi 1 mm do bélimy a poté vpich presmérujte ke stftedu oka do sklivcové dutiny tak,
aby silikonovy obal sméfoval proti spojivce. Pomalu stlacujte aplikacni tlacitko, dokud neuslysite



klapnuti. Pfed vytazenim aplikatoru z oka se ujistéte, Ze je aktivacni tlacitko Gplné stisknuté a v roviné
s povrchem aplikatoru. Jehlu vytahnéte stejnym smérem, jakym byla vpichnuta do sklivcové dutiny.

Pokyny k podani intravitredlniho implantatu viz bod 6.6

Okamzité po injek¢ni aplikaci ptipravku OZURDEX se pomoci nepiimé oftalmoskopie kvadrantu
aplikace injekce ujistéte, Ze doslo k uspéSnému zavedeni implantatu. Vizualizaci je mozno provést ve
velké vétsing pripadt. Ve vyjimeénych pfipadech kdy implantat neni mozné zobrazit, stisknéte jemné
misto aplikace injekce pomoci sterilni vatové tyCinky, aby byl implantat vidét.

Po aplikaci intravitrealni injekce ma byt pacientovi nadéle aplikovéano Sirokospektré antibiotikum.

4.3 Kontraindikace

e Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

e Probihajici infekce oka nebo periokularni krajiny ¢i podezfeni na ni, véetné vétsiny virovych
onemocnéni rohovky a spojivky, v€etné€ aktivni epitelialni keratitidy zpisobené virem herpes
simplex (keratitis dendritica), infekci zptisobenych vakcinii, varicellou, mykobakteriemi
a plisnovymi onemocnénimi.

e Pokrocily glaukom, ktery neni mozné odpovidajicim zptisobem kontrolovat pouze pomoci
1é¢ivych ptipravkda.

e Afakické o€i s rupturou zadniho pouzdra ¢ocky.

e Oci s nitroocni cockou v ptedni komote (ACIOL), duhovkova nebo transskleralni fixovana
nitroo¢ni ¢ocka a ruptura zadniho pouzdra Cocky.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Aplikace intravitrealnich injekci, injekce s ptipravkem OZURDEX nevyjimaje, mlize byt spojena

s endoftalmitidou, nitroo¢nim zanétem, zvySenym nitroocnim tlakem a odchlipenim sitnice. Vzdy je
tteba pouzivat spravnych aseptickych injek¢nich technik. Zaroven je tfeba pacienty po aplikaci injekce
sledovat, aby bylo mozné zahajit v€asnou 1écbu ptipadnych infekci nebo zvySeného nitroo¢niho tlaku.
Sledovani muze spocivat v kontrole perfuze papily optického nervu okamzité po aplikaci injekce,
tonometrii provedené do 30 minut po aplikaci injekce a biomikroskopii provedené dva az sedm dnti po
aplikaci injekce.

Pacienta je tfeba poucit o nutnosti neprodlen¢ oznamit jakékoli pfiznaky naznacujici endoftalmitidu
nebo jiné vyse uvedené ptihody, napf. bolest o¢i, rozmazané vidéni atd (viz bod 4.8).

Vsem pacientiim s poskozenym zadnim pouzdrem ¢ocky, jako jsou pacienti se zadni ¢oc¢kou (napf-.
zplisobenou operaci Sedého zékalu) a/nebo s otvorem duhovky do sklivcové dutiny (napft. kvali
iridektomii), at’ uz maji v anamnéze vitrektomii ¢i ne, hrozi riziko migrace implantatu do ptedni
komory. Migrace implantatu do pfedni komory mtize zptsobit edém rohovky. Pietrvavajici zavazny
edém rohovky mize vést k nutnosti transplantaci rohovky. s vyjimkou kontraindikovanych ptipadt
(viz bod 4.3), kterym ptipravek OZURDEX nesmi byt podavan, je zapotiebi pripravek OZURDEX
pouzivat opatrn¢ a pouze po peclivém zvézeni rizik a piinost. Tyto pacienty je zapotiebi peclive
sledovat, aby byla mozn4 v€asna diagnoza a 1é€ba migrace implantatu.

Pouzivani kortikosteroidii, véetné€ ptipravku OZURDEX, muze vést ke vzniku katarakty (véetné
katarakty zadniho pouzdra), zvySeni NOT, steroidy zpisobenému glaukomu a mtize mit za nasledek
sekundarni infekce oka.

V tiletych klinickych studii DME prodélalo 59 % pacientii s fakickym sledovanym okem lécenych
ptipravkem OZURDEX operaci katarakty ve sledovaném oku (viz bod 4.8).

Dostupné udaje naznacuji vyssi incidenci katarakty po prvni injekci u pacientt s neinfekéni uveitidou
zadniho segmentu nez u pacientl s uzdvérem vétve sitnicové zily/uzdvérem centralni sitnicové Zzily.
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V klinickych studiich zamétenych na pacienty s uzavérem vétve sitnicové zily/ uzavérem centralni
sitnicové zily byla katarakta Cast&ji hldSena u pacientli s fakickymi cockami, kterym byla aplikovéana
druha injekce (viz bod 4.8). Pouze u 1 pacienta z 368 bylo zapotiebi chirurgické 1écby katarakty
béhem prvni 1é€by a u 3 pacientli z 302 ji bylo tieba béhem druhé 1écby. Ve studii neinfekéni uveitidy
podstoupil 1 z 62 fakickych pacientli po aplikaci jedné injekce chirurgickou lécbu katarakty.

Dostupné udaje naznacuji vyssi prevalenci krvaceni do spojivky u pacientl s neinfekeni uveitidou
zadniho segmentu nez u pacientl s uzdvérem vétve sitnicové zily/uzavérem centralni sitnicové zily

a DME. To mtze byt zpiisobeno aplikaci intravitredlni injekce nebo soubéznym pouzivanim topickych
a/nebo systémovych kortikoidl nebo nesteroidnich protizanétlivych lécivych ptipravka. Vzhledem

k tomu, Ze dochdzi ke spontannimu odeznéni potizi, neni nutné toto krvaceni 1é€it.

Jak Ize u steroidni 1écby oka a intravitrealnich injekci ocekavat, mize dochazet ke zvyseni nitroo¢niho
tlaku (NOT). ZvySeni nitroo¢niho tlaku je obvykle zvladnutelné pomoci 1€kti na sniZeni nitroo¢niho
tlaku (viz bod 4.8). u vétSiny pacientd se zvySenim NOT o >10 mmHg oproti vychozimu stavu
dochdazelo k tomuto nartstu po 45 az 60 dnech od aplikace injekce. Proto je tfeba nezavisle na vychozi
hodnoté NOT pravidelné sledovat a odpovidajicim zptisobem dle potieby fesit jakékoli jeho zvyseni
nasledujici po aplikaci injekce. Ke zvySeni NOT dochazi Castéji u pacientti mladsich 45 let

s makularnim edémem v diisledku uzavéru sitnicové zily nebo se zanétem zadniho segmentu oka
projevujicim se jako neinfekcni uveitida.

U pacientll s anamnézou ocni virové infekce (napr. infekce virem herpes simplex) je tieba podavat
kortikosteroidy opatrné, a nepodavat je vliibec u pacientti s aktivni o¢ni infekci virem herpes simplex.

Bezpecnost a ucinnost podani piipravku OZURDEX do obou o¢i zarovei nebyla studovana. Soucasné
podani do obou o¢i se proto nedoporucuje.

Pouziti ptipravku OZURDEX u pacientil se sekundarnim makuldrnim edémem po uzéavéru sitnicové
zily se signifikantni retinalni ischemii nebylo studovéano. Proto se pouziti ptipravku OZURDEX
u téchto pacientl nedoporucuje.

Ve studiich faze 3 byl sledovan omezeny pocet pacientil s diabetem mellitem 1. typu a odpovéd na
ptipravek OZURDEX u té€chto pacientil se zasadné nelisila od odpovéedi pacientd s diabetem mellitem
2. typu.

Pii uzavéru sitnicové Zily byla antikoagulacni terapie pouzita u 2 % pacientd, kterym byl aplikovan
ptipravek OZURDEX, u téchto pacientl nebyly hldSeny nezadouci hemoragické ptihody. Pii DME
byla antikoagulacni terapie pouZzita u 8 % pacientli. u pacientd, kteti uzivali antikoagulacni terapii,
byla ¢etnost nezadoucich hemoragickych pfihod podobna u pfipravku OZURDEX jako ve skupiné
s placebem (29 % vs. 32 %). z pacientq, kteti neuzivali antikoagulacni terapii, udavalo nezadouci
hemoragickou ptihodu 27 % pacientli pouzivajicich ptipravek OZURDEX oproti 20 % ve skupiné
s placebem. Krvaceni do sklivce bylo hlaSeno u vyS$siho poctu pacientti [éCenych ptipravkem
OZURDEX, ktefi uzivali antikoagulacni terapii (11 %) ve srovnani s pacienty, ktefi antikoagulacni
terapii neuzivali (6 %).

Antitrombocytarni 1é¢ivé piipravky, jako napft. klopidogrel, byly v riiznych stadiich klinickych studii
podavany az 56 % pacientil. u pacientl uzivajicich soucasné a antitrombocytarni 1é¢ivé ptipravky byly
nezadouci hemoragické piihody hlaSeny u mirné vyssiho poctu pacientd, kterym byl injekéné podan
ptipravek OZURDEX (az 29 %) ve srovnani s placebo skupinou (az 23 %), bez ohledu na indikaci
nebo pocet cykll 1éCby. Nejbeznéjsi hlaSenou nezadouci hemoragickou piihodou bylo konjunktivalni
krvaceni (az 24 %).

K podani ptipravku OZURDEX pacientim uzivajicim antikoagulac¢ni nebo antitrombocytarni 1é¢ivé
pripravky je tfeba pfistupovat s opatrnosti.



Porucha zraku

U systémoveého i lokélniho pouziti kortikosteroidit mize byt hlaSena porucha zraku. Pokud se

u pacienta objevi symptomy, jako je rozmazané vidéni nebo jiné poruchy zraku, ma byt zvazeno
odeslani pacienta k ocnimu Iékati za G¢elem vySetfeni moznych pficin poruchy zraku, mezi které patii
katarakta, glaukom nebo vzacna onemocnéni, napt. centralni serdzni chorioretinopatie (CSCR), ktera
byla hlaSena po systémovém i lokdlnim pouziti kortikosteroida.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Zadné studie interakci nebyly provedeny.
Systémové vstiebavani je minimalni a zadné interakce nejsou oCekéavany.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Studie na zvifatech ukazaly teratogenni u¢inky po podani mistn& do oka (viz bod 5.3). Udaje

o intravitrealnim podavani dexamethasonu t¢hotnym Zenam nejsou k dispozici. Dlouhodoba
systémova lécba glukokortikoidy béhem tEhotenstvi zvySuje riziko zpomaleni nitrod€lozniho ristu

a adrenalni nedostatecnosti novorozencu. Proto, pfestoze se u ¢lovéka po lokalni intraokularni 1écbé
oc¢ekavaji jen velmi nizké systémové hladiny dexamethasonu, podavani ptipravku OZURDEX béhem
téhotenstvi se nedoporucuje, pokud mozny piinos 1é€by nepfevazi mozna rizika pro plod.

Kojeni

Dexamethason se vyluc¢uje do matetského mléka. s ohledem na zplsob podani a vysledné systémové
hladiny se neocekava zadny vliv na dité. Pfesto se podavani piipravku OZURDEX béhem kojeni
nedoporucuje, pokud neni nezbytné nutné.

Fertilita
Udaje o vlivu na fertilitu nejsou k dispozici.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

OZURDEX ma mirny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Po aplikaci intravitrealni injekce
ptipravku OZURDEX miiZe u pacientii dochéazet k doCasnému zhorSeni zraku (viz bod 4.8). Dokud
nedojde ke zlepSeni zraku, nemaji pacienti fidit ani obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecnostnich rizik

Nejcastéji hlasené nezddouci ucinky po lécbé piipravkem OZURDEX jsou shodné s nezadoucimi
ucinky, které jsou ¢asto pozorovany u steroidni 1écby o¢nich onemocnéni nebo po aplikaci
intravitrealnich injekci (zvySeni NOT, vznik katarakty, krvaceni do spojivek nebo sklivce).

Mezi méné¢ Casto hlasené, avSak vaznéjsi nezadouci ucinky patii endoftalmitida, nekrotizujici
retinitida, odchlipeni sitnice a poranéni sitnice.

Kromeé bolesti hlavy a migrény nejsou pii pouzivani ptipravku OZURDEX popisovany zadné
systémové nezadouci ucinky.

Tabulka se seznamem nezadoucich ucinku

Nezadouci Gcinky, u kterych se predpoklada souvislost s 1é¢bou ptipravkem OZURDEX, zjisténé

v klinickych studiich faze III (DME, uzavér vétve sitnicové Zily/ uzaver centralni sitnicové zily

a uveitida) a hlaSené spontanné jsou uvedeny podle tiid orgdnovych systémi MedRA v tabulce nize
podle nasledujicich konvenci:



Velmi ¢asté (> 1/10); casté (> 1/100 az < 1/10); méné Casté (= 1/1 000 az < 1/100); vzacné (> 1/10 000
az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000). u kazdé skupiny Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny

podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 1 Nezadouci piihody

Trida_organovych
systémi

Frekvence

Nezadouci uéinek

Poruchy nervového
systému

Casté

Bolest hlavy

Mén¢ Casté

Migréna

Poruchy oka

Velmi Casté

Zvyseny nitroocni tlak** katarakta™*, konjunktivalni
krvaceni*

Casté

Oc¢ni hypertenze, subkapsularni katarakta, krvaceni do
sklivce**, snizeni zrakové ostrosti*,
poskozeni/porucha zraku, odchlipeni sklivce*,
skliveové vlocky*, zakal sklivce*, blefaritida, bolest
oka*, fotopsie*, edém spojivky* hyperemie spojivky*

Mén¢ Casté

Nekrotizujici zanét sitnice, endoftalmitida*, glaukom,
odchlipeni sitnice®, poranéni sitnice*, hypotonie oka*,
zanét pfedni komory o¢ni*, zakalené zanétlivé buiiky
v predni komote o¢ni*, neobvyklé pocity v oku*,
pruritus ocniho vicka, hyperemie ocniho bélma*

Celkové poruchy
a reakce v misté aplikace

Mén¢ Casté

Dislokace implantatu® (migrace implantatu) s edémem
rohovky ¢i bez edému rohovky (viz také bod 4.4),
komplikace pfi zavedeni implantatu vedouci

k poskozeni oéni tkdn¢* (Spatné umisténi implantatu)

* Indikuje, Ze u nezddoucich u¢inkt se predpoklada souvislost s aplikaci intravitrealni injekce (frekvence téchto

nezadoucich ptihod odpovida poctu podani 1écby).

** Ve 24mésicni observacni studii z redlné praxe v 1é¢bé makularniho edému po RVO a neinfekeni uveitidy
postihujici zadni o¢ni segment byly tyto nezadouci piihody hlaSeny castéji u pacientt, ktefi obdrzeli > 2 injekce,
oproti pacientlim, ktefi obdrzeli < 2 injekce; vznik katarakty (24,7 % vs. 17,7 %), progrese katarakty (32,0 % vs.
13,1%), krvaceni do sklivce (6,0 % vs. 2,0 %), a zvySeny nitroo¢ni tlak (24,0 % vs. 16,6 %).

Popis vybranych nezadoucich u¢inku

Diabeticky makuldrni edéem

Klinické bezpecnost ptipravku OZURDEX u pacientil s diabetickym makularnim edémem byla
hodnocena ve dvou randomizovanych, dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych studiich faze
III. V obou studiich bylo celkem 347 pacientil 1é€eno ptipravkem OZURDEX a 350 pacienti

podstoupilo 1écbu placebem.

Nejcastéji hlasené nezaddouci ucinky napti¢ celym obdobim studie sledovaného oka pacientd 1écenych
ptipravkem OZURDEX byly katarakta a zvySeny nitrooc¢ni tlak (viz nize).

V ramci triletych klinickych studii DME bylo ve vychozim stavu 87 % pacientt s fakickym
sledovanym okem lécenych ptipravkem OZURDEX postiZzeno urcitym stupném zékalu ¢ocky/ ¢asné
katarakty. Vyskyt vSech pozorovanych typt katarakty (tj. katarakty kortikalni, katarakty diabeticke,
katarakty nukleadrni, katarakty subkapsuldrni, katarakty lentikularni) byl pozorovan u 68 % pacientti
lécenych pripravkem OZURDEX s fakickym sledovanym okem po dobu tfileté studie. 59 % pacientti
s fakickym sledovanym okem vyzadovalo operaci katarakty do zavérecné navstévy ve 3. roce, pficemz

vétsina operaci byla provedena ve 2. a 3. roce.

Primérné hodnota nitroo¢niho tlaku sledovaného oka ve vychozim stavu byla u obou lécenych skupin
stejna (15,3 mm Hg). Primérny néridst nitroocniho tlaku oproti vychozimu stavu neptekrocil u skupiny
lécené piipravkem OZURDEX béhem vsech navstév 3,2 mm Hg, pfiCemz primérna hodnota
nitroo¢niho tlaku dosahla vrcholu po aplikaci injekce pfi navstéve po uplynuti 1,5 mésice a na hodnotu
vychoziho stavu se pfiblizné vratila do 6. mésice nasledujiciho po kazdé injekcei. Rychlost a rozsah
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zvyseni nitroo¢niho tlaku po 1écbé ptipravkem OZURDEX se po opakované injekci ptipravku
OZURDEX nezvysily.

U 28 % pacienti lécenych piipravkem OZURDEX doslo pfi jedné nebo vice navstévach v pribéhu
studie k nartistu nitroo¢niho tlaku oproti vychozimu stavu 0 > 10 mm Hg. Ve vychozim stavu
vyzadovala 3 % pacienti medikaci na sniZeni nitrooc¢niho tlaku. Celkové potiebovalo medikaci na
sniZeni nitroo¢niho tlaku ve sledovaném oku v nékteré fazi beéhem tii let studie 42 % pacientti. Vrchol
vyuziti medikace (33 %) nastal v pribehu prvnich 12 mésicti a ztstal v jednotlivych letech na
podobnych hodnotach.

Celkem 4 pacienti pfedstavujici 1 % pacienti 1é€enych pfipravkem OZURDEX podstoupili zakroky
sledovaného oka zamétené na oSetfeni zvySeného nitroo¢niho tlaku. Jeden pacient 1é¢eny piipravkem
OZURDEX vyzadoval chirurgicky zékrok (trabekulektomii) za ti€elem oSetieni zvySeni nitroocniho
tlaku vyvolaného steroidy, 1 pacient prodélal trabekulektomii z divodu zablokovani vytoku tekutiny
fibrinem v pfedni komote, coz vedlo ke zvySeni nitroo¢niho tlaku, 1 pacient prod¢lal iridotomii

u galukomu s uzkym uhlem a 1 pacient podstoupil iridektomii z divodu operace katarakty. u Zadného
pacienta nebylo zapotiebi vyjmuti implantatu vitrektomii za ucelem oSetfeni zvySeného nitroo¢niho
tlaku.

Pacienti s uzavérem vétve sitnicové Zily/ uzavérem centralni sitnicové Zily

Klinické bezpecnost ptipravku OZURDEX u pacientii s makuldrnim edémem v dusledku uzévéru
centralni sitnicové Zily nebo vétve sitnicové Zily byla hodnocena ve dvou randomizovanych, dvojité
zaslepenych studiich faze 11, které byly kontrolovany ptredstiranou lécbou (,,sham®). v téchto dvou
studiich faze III bylo celkem 427 pacientii randomizovéano do ramene, ve kterém byl aplikovan
ptipravek OZURDEX a 426 do ramene s predstiranou 1é¢bou. Celkem 401 pacientt (94 %)
randomizovanych k 1é€bé pripravkem OZURDEX dokonc¢ilo obdobi pocatecni 1écby (do 180. dne).

U celkem 47,3 % pacientl se objevil alespon jeden nezaddouci ucinek. Nejcastéji hlaSenymi
nezadoucimi u€inky u pacientil, kterym byl podavan ptipravek OZURDEX, byly zvySeny nitroo¢ni
tlak (24,0 %) a krvaceni do spojivky (14,7 %).

Profil nezddoucich ucinkl u pacientll s uzavérem vétve sitnicové zily byl podobny jako u pacientti
s uzaveérem centralni sitnicové Zily, ackoli celkova incidence nezadoucich ucinki byla u skupiny
pacientil s uzaveérem centralni sitnicové zily vyssi.

Zvyseni nitroo¢niho tlaku (NOT) pfi podévani ptipravku OZURDEX vrcholilo 60. den a tlak se vratil
na vychozi hodnotu do 180. dne. Zvyseni NOT bud’ nevyZzadovalo 1é€bu, nebo bylo zvladnuto docasné
podavanymi mistnimi 1éivymi pfipravky snizujicimi NOT. v obdobi pocatecni 1écby vyzadovalo

0,7 % (3/421) pacientd, kterym byl aplikovan ptipravek OZURDEX, laserovy nebo chirurgicky
zakrok kvuli zvysenému NOT ve studovaném oku, v porovnani s 0,2 % (1/423) pacientli

s predstiranou 1écbou.

Profil nezddoucich G¢inkl u 341 pacientli analyzovanych po aplikaci druh¢ injekce ptipravku
OZURDEX byl podobny profilu zjisténému po prvni aplikaci injekce. u celkem 54 % pacientt se
objevil alespon jeden nezddouci Gcinek. Incidence zvysen¢ho NOT (24,9 %) byla podobna jako
incidence zjisténa po prvni aplikaci injekce a tlak se také vratil na vychozi hodnotu do 180. dne
otevien¢ faze studie. Celkova incidence katarakty byla po prvnim roce vyssi nez po prvnich Sesti
mésicich.

Uveitida

Klinické bezpecnost piipravku OZURDEX u pacientt se zdnétem zadniho segmentu oka projevujicim
se jako neinfek¢ni uveitida byla hodnocena v jednoduché multicentrické zaslepené randomizované
studii.

Celkem 77 pacientl bylo randomizovéno do skupiny, které byl podavan ptipravek OZURDEX, a 76
pacientd do kontrolni skupiny s pfedstiranou lécbou.



Studii trvajici 26 tydnti dokoncilo celkem 73 pacientt (95 %) randomizovanych do skupiny lécené
ptipravkem OZURDEX.

Nejcastéji hlaSenymi nezddoucimi u€inky v hodnoceném oku pacienttl, kterym byl podavan ptipravek
OZURDEX, bylo krvaceni do spojivky (30,3 %), zvySeny nitroocni tlak (25,0 %) a katarakta (11,8 %).

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é&ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezddouci ucinky prostiednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Pokud dojde k ptedadvkovani ptipravkem OZURDEX a pokud to oSetfujici lékaf uzna za vhodné, je
tteba sledovat a 1€€it nitroocni tlak.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: oftalmologika, protizanétliva 1é¢iva. ATC kod: SO1BAOL.

Dexamethason je uc¢inny kortikosteroid, u n¢hoz bylo prokazéano, ze potlacuje zanét inhibici edému,
ukladani fibrinu, kapilarniho prosakovéani a migrace fagocyti zanétlivé odpovedi. Vaskularni
endotelialni rastovy faktor (VEGF) je cytokin, ktery se v prostfedi makularniho edému vylucuje ve
zvySenych koncentracich. Siln¢ podporuje vaskularni permeabilitu. Je prokézano, Ze kortikosteroidy
inhibuji expresi VEGF. Kromé¢ toho kortikosteroidy zabranuji uvoliiovani prostaglandinti, z nichz
nékteré jsou prokdzanymi mediatory cystoidniho makularniho edému.

Klinicka u¢innost a bezpeénost
Diabeticky makularni edém

Utinnost piipravku OZURDEX byla hodnocena ve dvou tiiletych, multicentrickych, dvojité
zaslepenych, randomizovanych, placebem kontrolovanych paralelnich studiich identického designu,
které celkoveé zahrnovaly 1 048 pacientt (studie 206207-010 a 206207-011). Do ramene s ptipravkem
OZURDEX bylo randomizovano celkem 351 pacientdl, do ramene s dexamethasonem 350 pg 347
pacientil a 350 pacientii bylo randomizovano do ramene s lécbou placebem.

Pacienti byli pro opakovanou 1é¢bu zptsobili na zaklad¢ tloustky sitnice ve sttednim poli > 175
mikronti podle optické koherentni tomografie (OCT) nebo na zéklad¢ interpretace OCT ze strany
zkousejiciho ve smyslu jakéhokoli dokladu o rezidualnim retinalnim edému sestavajicim

z intraretindlnich cyst nebo jakychkoli oblasti nadmérného ztlusténi retiny v ramei stiedniho pole nebo
mimo né. Pacienti podstoupili az 7 kol 1écby v intervalech nanejvys ptiblizn€ 6 mésict.

Zachranna 1écba byla povolena podle uvazeni zkousejiciho v kterékoli fazi, ale nasledné vedla
k vylouceni ze studii.

Celkem 36 % pacientil 1éCenych ptipravkem OZURDEX ukoncilo z jakéhokoli ditvodu v prubchu
studie svou ucast oproti 57 % pacientd podstupujicich 1é¢bu placebem. Pocet ukonceni ucasti kvuli
nezadoucim ucinkiim byl podobny v 1écené skuping i skupiné s placebem (13 % oproti 11 %). Pocet
ptipadt ukonceni studie z diivodu nedostatecné ucinnosti byl nizsi ve skupiné oSetfované ptipravkem
OZURDEX nez ve skupiné s placebem (7 % oproti 24 %).


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

Primarni a klicové sekundarni cilové parametry pro studie 206207-010 a 011 jsou uvedeny v tabulce 2.
Zlepseni zraku ve skupiné s ptipravkem DEX700 bylo zastinéno vznikem katarakty. Po odstranéni
katarakty op¢t doslo ke zlepSeni zraku.

Tabulka 2. U¢innost ve studii 206207-010 a 206207-011 (populace ITT)

Studie Studie Sdruzené studie

Cilovy parametr 206207-010 206207-011 206207-010
a 206207-011
DEX ,»Sham” DEX ,»Sham” DEX ,»Sham”
700 700 700
N=163 | N=165 | N=188 | N=185 | N=351 | N=350

Primérna zména NKZO za 3
roky, pfistup AUC (pismena) 4.1 1.9 2.9 2,0 3.5 2,0
Hodnota P

0,016 0,366 0,023
ZlepSeni NKZO o > 15- pismen
oproti vstupnimu stavu ve 3. 22,1 13,3 223 10,8 22,2 12,0
roce/vystupni ndvstéva (%)
Hodnota P 0,038 0,003 <0,001
Primérna zména NKZO od
vstupniho stavu ve 3. roce / 4,1 0,8 1,3 -0.0 2,6 0,4
vystupni navstéva (pismena)
Hodnota P

0,020 0,505 0,054
Primérnéd zmeéna tloustky sitnice
ve stfednim poli podle OCT za 3 -101,1 -37,8 -120,7 -45,8 -111,6 -41,9
roky, pfistup AUC (um)
Hodnota P <0,001 <0,001 <0,001

Primarni a klicové sekundarni cilové parametry pro sdruzenou analyzu pseudofakickych pacientti
jsou uvedeny v tabulce 3.

Tabulka 3. U¢innost u pseudofakickych pacienti (sdruZené studie 206207-010 a 206207-011)

DEX 700 ,»,Sham” P-value
Cilovy parametr N =286 N =101
Primérnd zména NKZO za 3 roky, ptistup AUC 6,5 1,7 < 0,001
(pismena)
ZlepSeni NKZO o > 15 pismen oproti vstupnimu stavu 23,3 10,9 0,024
ve 3. roce/vystupni navstéva (%)
Primérnd zména NKZO od vstupniho stavu ve 3. roce / 6,1 1,1 0,004
vystupni navstéva
Primérnéd zmeéna tloustky sitnice ve sttednim poli podle -131,8 -50,8 < 0,001
OCT za 3 roky, ptistup AUC (um)

Primarni a klicové sekundarni cilové parametry pro sdruzenou analyzu pacientii s jakoukoli
predchozi 1é€bou jsou uvedeny v tabulce 4.



Tabulka 4. U¢innost u pacienti s jakoukoli pFedchozi 1é¢bou (sdruzené studie 206207-010

2206207-011)

DEX 700 ,»Sham” P-value
Cilovy parametr N =247 N =261
Pr}lmema zména NKZO za 3 roky, ptistup AUC 30 1.5 0,024
(pismena)
Zlepseni NK’ZO 0 2 1’5 Ppismen oproti vstupnimu stavu 21,5 11,1 0,002
ve 3. roce/vystupni navstéva (%)
Pr’umen}a zména NKZO od vstupniho stavu ve 3. roce / 27 0.1 0.055
vystupni navstéva
Primérna zména tloustky sitnice ve stfednim poli podle
OCT za 3 roky, ptistup AUC (um) 1261 -390 < 0,001

Pacienti s uzavérem vétve sitnicové Zily/ uzavérem centralni sitnicové zily

Utinnost piipravku OZURDEX byla hodnocena ve dvou multicentrickych, dvojité zaslepenych,
randomizovanych studiich, kontrolovanych pfedstiranou lécbou se stejnym designem a probihajicich
paralelné, do kterych bylo zatfazeno celkem 1 267 pacienti randomizovanych bud’ k aplikaci
implantatu s 350pg nebo 700 pg dexamethasonu nebo k provedeni predstirané 1écby (studie
206207-008 a 206207-009). Do ramene s piipravkem OZURDEX bylo randomizovano celkem 427
pacientil, do ramene s dexamethasonem 350 pg 414 pacientd, a 426 pacientti bylo randomizovéano do
ramene s pfedstiranou lécbou.

Podle vysledkli souhrnné analyzy prokézala lécba implantaty OZURDEX v porovnani s pfedstiranou
1écbou statisticky signifikantné vyssi podil pacientl reagujicich na 1é€bu, definovanych jako pacienti,
kteti po 90 dnech od injekéni aplikace jednoho implantatu dosahli oproti vychozimu stavu zlepSeni
nejlépe korigované zrakové ostrosti (NKZO) o >15 pismen (p <0,001).

Podil pacientt, kteti po injekeni aplikaci jednoho implantatu dosahli primarniho ukazatele ucinnosti,
tedy zlep$eni NKZO o0 >15 pismen ukazuje tabulka 5. U¢inek 16¢by byl patrny v prvnim ¢asovém
bod¢ pozorovani 30. den. Maximalni ucinek 1é¢by byl pozorovan 60. den a rozdil v podilu pacientt
reagujicich na lécbu byl statisticky signifikantni ve prospéch ptipravku OZURDEX v porovnani se
skupinou s predstiranou 1é€bou ve vSech ¢asovych bodech az do 90. dne po aplikaci injekce. Ve
skupiné lécené pripravkem OZURDEX byl pocetné vyssi podil pacientil reagujicich na 1écbu se
zlepSenim NKZO o >15 pismen oproti vychozimu stavu nez ve skupiné s pfedstiranou lécbou i ve 180.
den.

Tabulka 5. Podil pacientii se zlepSenim nejlépe korigované zrakové ostrosti ve studovaném oku
0 > 15 pismen (souhrnna ITT populace)

OZURDEX »Sham”
Kontrola N =427 N =426

30. den 21,3 %* 7,5 %
60. den 29,3 %* 11,3 %
90. den 21,8 %* 13,1 %
180. den 21,5% 17,6 %

* Podil je signifikantné vyssi u ptipravku OZURDEX nez u skupiny s ptedstiranou 1é¢bou (p < 0,001).

Primérnd zména NKZO od vychoziho stavu byla signifikantné vyssi u ptipravku OZURDEX nez

u predstirané 1écby ve vSech Casovych bodech.

V obou studiich faze III a v souhrnné analyze se kumulativni kiivky ¢asu potfebného k dosazeni
odpovédi na 1é€bu, tedy zlepSeni NKZO o > 15 pismen (3 fadky), signifikantné liSily u ptipravku
OZURDEX v porovnani s piedstiranou lécbou (p < 0,001). Pacienti, kterym byl aplikovan ptipravek

predstiranou lécbu.

vvvvvv



Piipravek OZURDEX byl po celych 6 mésicti hodnoceni pocetné G€innéjsi nez predstirand 1écba pii
prevenci ztraty zraku, coZ je doloZeno niz§im podilem pacientl se zhorSenim zraku o >15 pismen ve
skupiné s ptipravkem OZURDEX.

V obou studiich faze Il a v souhrnné analyze byla primérna tloustka sitnice 90. den po aplikaci
vyrazné€ niz$i a praimérné snizeni v porovnani s vychozim stavem vyrazné vyssi ve skupiné

s ptipravkem OZURDEX (-207,9 mikronll) nez ve skupiné s pfedstiranou lé¢bou (-95,0 mikront1)
(p < 0,001, souhrnné data). Uginek 1é¢by hodnoceny 90. den pomoci NKZO byl tedy potvrzen timto
anatomickym nalezem. Pfi dosazeni 180. dne uz snizeni tloustky sitnice (-119,3 mikronil) nebylo

v porovnani s predstiranou lécbou signifikantni.

Pacienti s NKZO skore < 84 nebo tloustkou sitnice > 250 mikronti podle optické koherentni
tomografie, pro které¢ 1é¢ba dle nazoru zkousejiciho nepfedstavovala riziko, se kvalifikovali k 1é¢bé
ptipravkem OZURDEX v oteviené pokracovaci studii. Injekce ptipravku OZURDEX byla 98 %
pacienti 1é¢enych v oteviené fazi studie aplikovana 5 az 7 mésicli po pocatecni 1€€be.

Nejvyssi odpoveéd’ byla, stejné jako u pocatecni 1é¢by, zaznamenana 60. den oteviené faze studie.
Kumulativni podily reagujicich pacientii byly béhem celé oteviené faze studie vyssi u pacientt,
kterym byly aplikovany dvé injekce ptipravku OZURDEX po sobé&, nez u pacienti, kterym ve fazi
pocatecni 1écby injekce ptipravku OZURDEX nebyla aplikovana.

Podil pacientt reagujicich na l1écbu byl po druhé 1écbé ve vSech ¢asovych bodech vyssi v porovnani

s prvni 1ébou. OdloZeni 1é€by o 6 mésict vSak vede k niz§imu podilu pacienti reagujicich na 1écbu ve
vsech ¢asovych bodech oteviené faze studie v porovnani s pacienty, kterym byla aplikovana druha
injekce piipravku OZURDEX.

Uveitida

Klinické tc¢innost ptipravku OZURDEX byla hodnocena v jednoduché, multicentrické, zaslepené
randomizované studii zaméfené na 1écbu neinfekéniho o¢niho zdnétu zadniho segmentu u pacientti

s uveitidou.

Celkem 229 pacientti bylo randomizovano do skupiny, které byl aplikovan implantat dexamethasonu
350 pg nebo 700 pg, nebo do kontrolni skupiny s piedstiranou lécbou. z téchto pacientt bylo celkem
77 randomizovano do skupiny s pfipravkem OZURDEX, 76 do skupiny s dexamethasonem 350 pg
a 76 do skupiny s ptedstiranou lécbou. Studii trvajici 26 tydnti dokoncilo celkem 95 % pacientt.

Podil pacientti se skore zakalu sklivee 0 v hodnoceném oku v 8. tydnu (primarni ukazatel i¢innosti)
byl ctytikrat vyssi u skupiny s ptipravkem OZURDEX (46,8 %) nez u skupiny s pfedstiranou lécbou
(11,8 %), p < 0,001. Statisticky vyssi G€innost pretrvavala az do 26. tydne vcetné (p < 0,014), jak
ukazuje tabulka 6.

Kumulativni kiivky odpovédi (Cas do dosazeni skore zakalu 0) ve skupiné s ptipravkem OZURDEX
se v porovndni se skupinou s pfedstiranou 1é¢bou vyznamné lisily (p < 0,001), pficemz pacienti,
kterym byl podavan dexamethason, vykazovali ¢asnéj$i nastup a vyssi odpoveéd na lécbu.

Redukce zékalu sklivee byla doprovazena zlepSenim zrakové ostrosti. Podil pacientl, u nichz se
NKZO v hodnoceném oku zlepsila v 8. tydnu alesponi o 15 pismen oproti vychozimu stavu, byl 6krat
vy$$§i ve skupiné s pfipravkem OZURDEX (42,9 %) nez ve skupiné s ptedstiranou lécbou (6,6 %), p
<0,001. Statisticky vyS$si i€innosti bylo dosazeno ve 3. tydnu, pficemz tato Gi€innost pretrvavala az do
26. tydne vcetné (p <0,001), jak ukazuje tabulka 6.

Podil pacientt, kterym bylo nutné podat v dob¢ mezi vstupni navstévou a 8. tydnem 1écby zachrannou
medikaci, byl témét trikrat nizsi ve skupin€ s ptipravkem OZURDEX (7,8 %) nez ve skupiné
s predstiranou lécbou (22,4 %), p = 0,012.



Tabulka 6. Podil pacientii s nulovym skére zdkalu sklivce a zlepSenim nejlepsi korigované
zrakové ostrosti v hodnoceném oku o > 15 pismen oproti vychozimu stavu (ITT

populace)
Navstéva Nulové skore zakalu sklivce ZlepSeni NKZO o >15 pismen oproti
vychozimu stavu
DEX 700 »Sham” DEX 700 »Sham”
N=77 N=176 N=77 N=176
Tyden 3 23,4 % 11,8 % 32,5 %" 3.9%
Tyden 6 42,9 %* 9.2 % 41,6 %" 7,9 %
Tyden 8 46,8 %" 11,8 % 42,9 %* 6,6 %
Tyden 12 45,5 %" 13,2 % 41,6 %" 13,2 %
Tyden 16 40,3 %" 21,1 % 39,0 %* 13,2 %
Tyden 20 39,0 %° 19,7 % 40,3 %" 13,2 %
Tyden 26 31,2 % 14,5 % 37,7 %" 13,2 %

“p <0,001;°p=0,010; °p=0,009; ‘p=0,014

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii
s ptipravkem OZURDEX u vSech podskupin pediatrické populace u sitnicového cévniho uzavéru
a také u diabetického makularniho edému (informace o pouziti u déti viz bod 4.2.).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Plazmatické koncentrace byly zjiStovany u podskupiny 21 pacientil ucastnicich se dvou uvedenych
Sestimésicnich studii t€innosti pfed podanim a dale 7., 30., 60. a 90. den po aplikaci intravitrealni
injekce s jednim intravitrealnim implantdtem obsahujicim 350 pg nebo 700 pg dexamethasonu.
Devadesat pét procent hodnot plazmatickych koncentraci dexamethasonu ve skupiné€ s davkou 350 pg
a 86 % ve skupiné s davkou 700 pg nedosahovalo limitu pro kvantifikaci (0,05 ng/ml). Nejvyssi
hodnota plazmatické koncentrace ¢inila 0,094 ng/ml a byla pozorovéana u jednoho pacienta ze skupiny
s davkou 700 pg. Vysledky nenaznacuji, ze by plazmaticka koncentrace dexamethasonu souvisela

s v€kem, télesnou hmotnosti nebo pohlavim pacienta.

Plazmatické koncentrace byly ziskany pfed davkovanim od podskupiny pacientli ve dvou pivotnich
studiich DME 1., 7. a 21. den a 1,5 a 3 mésice po aplikaci intravitrealni injekce s jednim
intravitrealnim implantatem o obsahu 350 ug nebo 700 pg dexamethasonu. Sto procent hodnot
plazmatickych koncentraci dexamethasonu ve skupiné€ s davkou 350 pg a 90 % ve skupiné s davkou
700 pg bylo pod spodnim limitem pro kvantifikaci (0,05 ng/ml). Nejvyssi hodnota plazmatické
koncentrace ¢inila 0,102 ng/ml a byla pozorovana u jednoho subjektu ze skupiny s davkou 700 pg.
Vysledky nenaznacuji, ze by plazmaticka koncentrace dexamethasonu souvisela s vékem, té€lesnou
hmotnosti nebo pohlavim pacientt.

V Sest mésici trvajici studii na opicich byla po jednorazové aplikaci intravitrealni injekce pfipravku
OZURDEX maximalni koncentrace dexamethasonu ve sklivei Cmax 100 ng/ml 42. den po aplikaci
injekce a 5,57 ng/ml 91. den po aplikaci injekce. Dexamethason bylo mozné ve sklivci detekovat jeste
6 mésict po aplikaci injekce. Koncentrace dexamethasonu byla v sestupné fad¢ nasledujici: sitnice >
duhovka > fasnaté télisko > sklivec > komorova voda > plazma.

Pii metabolické studii in vitro nebyly po 18hodinové inkubaci [14C]-dexamethasonu s lidskou
rohovkou, duhovkou/fasnatym téliskem, cévnatkou, sitnici, sklivcem a tkani skléry zjistény zadné
metabolity. To souhlasi s vysledky studii oéniho metabolismu u kralikti a opic.

Dexamethason je metabolizovan na lipidové a ve vodé rozpustné metabolity, které mohou byt
vylouceny ve Zluci a v moci.



Matrix ptipravku OZURDEX se jednoduchou hydrolyzou pomalu rozklada na kyselinu mlécnou
a kyselinu glykolovou a poté¢ dale degraduje na oxid uhlic¢ity a vodu.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

’

U¢inky v neklinickych studiich byly pozorovany pouze po expozicich povazovanych za vyznamné
prevysSujici maximalni expozici u ¢lovéka, coz sveédei o malém vyznamu pro klinické pouZziti.

Nejsou k dispozici zddné udaje o mutagenité, karcinogenité ani reprodukéni ¢i vyvojové toxicité
ptipravku OZURDEX. Byl prokazan teratogenni u¢inek dexamethasonu po aplikaci mistné do oka

u mys$i a kralika.

U kralikt byla v dtsledku kontralateralni difuze pozorovéana po aplikaci implantatu do o¢niho pozadi
expozice dexamethasonu ve zdravém/neléeném oku.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Polyglaktin (1:1) zakonCeny esterem.
Polyglaktin (1:1) zakonceny kyselinou.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5 Druh obalu a velikost baleni

Jedno baleni obsahuje:

Jeden sterilni ty¢inkovy implantat s postupnym uvolfiovanim obsahujici 700 mikrogramu
dexamethasonu umistény v jehle (nerezova ocel) aplikatoru na jedno pouziti.

Aplikator se sklada z pistu (nerezova ocel) v jehle, kde je implantat udrzovan na misté¢ pomoci pouzdra
(silikon). Pist se ovlada packou na strané aplikatoru. Jehla je chranéna krytem a packa bezpecnostni
pojistkou.

Aplikator obsahujici implantat je zataven v ochranné folii obsahujici vysousedlo.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Piipravek OZURDEX je urcen k jednorazovému pouziti.
Jeden aplikator 1ze pouzit pouze k 1é¢bé jednoho oka.

Aplikator nesmi byt pouzit, je-li uzaveér ochranné folie poskozen. Po otevieni ochranné folie je tieba
aplikator okamzité pouzit.



Podani OZURDEXU

1) Dlouhou osu aplikatoru ptidrzte rovnobézn€ s limbusem.

2)

3)

4)

5)

6)

Aplikator zaved'te ke skléte v Sikmém thlu tak, aby zkosena
hrana hrotu jehly sméfovala nahoru smérem od skléry.

Jehlu vpichnéte asi 1 mm do skléry, rovnobézné s limbusem.

Vpich presmérujte ke stfedu oka do sklivcové dutiny.

Ve skléte vznikne klenuty kandlek.

Jehlu posouvejte, dokud se nedostanete do sklivcové dutiny.
Neposouvejte ji za bod, ve kterém se obal aplikatoru dotyka

spojivky.

Pomalu stlacujte aplikacni tlacitko, dokud neuslysite
klapnuti.

Pfed vytazenim aplikatoru z oka se ujistéte, Ze je tlacitko
ovladace tipIn€ stisknuté a v tirovni povrchu aplikatoru.

Aplikator vytdhnéte stejnym smérem, jakym byla jehla
zavedena do sklivcové dutiny.

Po osetfeni aplikator ihned bezpecné zlikvidujte.
Aplikator OZURDEXU je urcen pouze k jednordzovému
pouziti.
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Vsechen nepouzity 1éCivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG

Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Némecko

8. REGISTRACNI CiSLO

EU/1/10/638/001

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 27. Cervence 2010
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 23. bfezna 2015

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto pfipravku jsou uvetejnény na webovych strankach Evropské agentury pro
1é¢ivé ptipravky http://www.ema.europa.eu/.




PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI
SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRiIPRAVKU



A. VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi
Allergan Pharmaceuticals Ireland

Castlebar Road

Westport, Co Mayo

Irsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI

Vydej lécivého pripravku je vazan na lékatsky pfedpis s omezenim (viz Ptiloha I: Souhrn udajt
o ptipravku, bod 4.2).

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
e Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti

Drzitel rozhodnuti o registraci predklada pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti pro tento
lécivy pripravek v souladu s pozadavky uvedenymi v seznamu referencnich dat Unie (seznam EURD)
stanoveném v Cl. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a zvefejnéném na evropském webovém portalu
pro 1écivé pripravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni poZzadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve veskerych
schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e Na zadost Evropské agentury pro 1écivé piipravky
e Pfi kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinost a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).

Pokud se shoduji data ptedlozeni aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR) a aktualizovaného
RMP, je mozné je predlozit soucasné.

. DalSi opatieni k minimalizaci rizik

Pfed uvedenim na trh dohodne drzitel rozhodnuti o registraci v kazdém ¢lenském staté ptislusSnym
narodnim ufadem kone¢nou podobu vzdélavaciho materidlu.

Drzitel rozhodnuti o registraci po dohod¢ a souhlasu piislusnych narodnich Gfadt zajisti, aby byl
v kazdém clenském staté, kde se OZURDEX prodava, pii uvedeni na trh a po ném vSem o¢nim
klinikdm, u nichz se predpoklada pouziti ptipravku OZURDEX, poskytnut aktualizovany balicek
informaci pro pacienta.



Informacni balicek pro pacienty, poskytovany jak ve form¢ informacni brozurky pro pacienty, tak ve
form¢ zvukového CD, mé obsahovat tyto soucasti:

e Pfibalova informace

e Jak se pfipravit na lécbu ptipravkem OZURDEX

e Jaké kroky nasleduji po 1é€bé ptipravkem OZURDEX

e Kli¢ové znamky a ptiznaky zadvaznych nezadoucich ptihod veetné: zhorSeni vidéni po aplikaci
injekce, bolest nebo diskomfort oka nebo jeho okoli, zCervenani oka, které se zhorSuje, narast
vlocek nebo skvrn v zorném poli, vytok z oka.

e Kdy vyhledat neodkladnou pomoc lékate



PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A VNITRNIM OBALU

KRABICKA A ROZSIRENY STIiTEK NA OCHRANNE FOLII

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

OZURDEX 700 mikrogramt, intravitredlni implantat v aplikétoru.
dexamethasonum

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden implantat obsahuje dexamethasonum 700 mikrograma.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje
Polyglaktin (1:1) zakonCeny esterem.
Polyglaktin (1:1) zakonceny kyselinou.

4. LEKOVA FORMA A VELIKOST BALENI

Jeden intravitrealni implantat v aplikatoru.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

K jednorédzovému pouZiti.
Ptfed pouZitim si prectcte piibalovou informaci.
Intravitredlni podani.

6. ZVLASTNIi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Nepouzivejte, je-1i uzaveér ochranné folie poskozen.

8. POUZITELNOST

Pouzitelné do:
Po otevieni ochranné folie je tfeba aplikator okamzité pouzit.

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z TAKOVYCH LECIVYCH PRIPRAVKU, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Némecko

12. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/10/638/001

13. CiISLO SARZE

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

Vydej lécivého pripravku vazan na lékarsky predpis.

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

Nevyzaduje se - odiivodnéni pfijato

17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedinecnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK APLIKATORU

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

OZURDEX 700 mikrogramt, intravitredlni implantat v aplikétoru.
dexamethasonum.
Intravitredlni podéani

2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 implantat

6. JINE
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B.PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro pacienta

OZURDEX 700 mikrogrami, intravitrealni implantat v aplikatoru.
dexamethasonum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci dfive, neZ zacnete tento pripravek pouZivat,
protoZe obsahuje pro Vis dilezité udaje.

Ponechte si ptibalovou informaci. MoZna si ji budete potfebovat precist znovu.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare.

Pokud se kterykoli z nezddoucich G¢inkl vyskytne v zdvazné mife, nebo pokud si vSimnete
jakychkoli nezadoucich ucinkt, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci, prosim, sdélte
to svému Iékati. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

ANl S e

1.

Co je ptipravek OZURDEX a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete ptipravek OZURDEX pouzivat
Jak se ptipravek OZURDEX pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pripravek OZURDEX uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

CO JE PRIPRAVEK OZURDEX A K CEMU SE POUZiVA

Lécivou latkou piipravku OZURDEX je dexamethason. Dexamethason nalezi do skupiny lé¢ivych
ptipravkl nazyvanych kortikosteroidy.

Piipravek OZURDEX se pouziva k 1é€bé dospélych pacientil s témito onemocnénimi:

2.

e Poskozeni zraku zsobené diabetickym makularnim edémem (DME), pokud jste jiz
podstoupil(a) operaci katarakty nebo pokud jste diive nereagoval(a) na jiné typy lécby nebo
pokud pro vas jiné typy lécby nejsou vhodné. Diabeticky makularni edém je otok vrstvy
citlivé na svétlo v zadni ¢asti oka, kterd se nazyva zluta skvrna (makula). DME je stav, ktery
postihuje nekteré osoby trpici cukrovkou.

e Poskozeni zraku u dospélych zplisobené ucpanim zil v oku. Toto ucpéani
zpusobuje hromadéni tekutiny, které vede k otoku Casti sitnice (urcita oblast v zadni ¢asti
oka citliva na svétlo) zvané makula.

Otok makuly (skvrny) mlze vést k posSkozeni makuly a ovlivnit tak centralni vidéni
pouzivané pro ¢innosti, jako je napiiklad Cteni. Pfipravek OZURDEX ucinkuje tak, ze
zmensuje otok makuly, ¢imz pomaha snizit poskozeni makuly nebo mu zabranit.

e Zanét zadniho segmentu oka. Tento zanét vede ke zhorSeni zraku a/nebo k pritomnosti
vlo¢ek v oku (Cerné teCky nebo nezietelné Cary, které se pohybuji pies zorné pole).
Piipravek OZURDEX tento zanét potlacuje.

(‘:EMq MUSITE VENOVAT POZORNOST, NEZ ZACNETE PRIPRAVEK OZURDEX
POUZIVAT

Nepouzivejte pripravek OZURDEX

jestlize jste alergicky(4) na dexamethason nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bode¢ 6).
jestlize mate v oku nebo jeho okoli jakoukoli infekci (bakterialni, virovou nebo plisiovou)
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- jestlize mate glaukom nebo zvysSeny tlak v oku, ktery neni dostate¢né kontrolovan 1é€ivymi
pripravky, které pfipadné uzivate

- jestlize nemate v oku, které ma byt 1é€eno, cocku a zadni Cast pouzdra Cocky byla natrzena

- jestlize mate v oku, které ma byt 1é€eno, po operaci Sedého zakalu uméle vyrobenou cocku,
ktera byla implantovana do ptedni ¢asti oka (nitroo¢ni cocka v pfedni komoie), nebo byla
pripevnéna k bilé ¢asti oka (bélmu) ¢i barevné Casti oka (duhovce) a zadni cast pouzdra Cocky
byla natrzena

Upozornéni a opatieni

Dftive nez Vam bude aplikovana injekce ptipravku OZURDEX informujte svého lékate, pokud:

- jste mél(a) operaci Sed¢ho zakalu, operaci duhovky (barevné ¢asti oka, ktera tidi mnozstvi
svétla dopadajici do oka) nebo operaci odstranujici z oka rosolovitou hmotu zvanou sklivec

- uzivate jakékoli 1éky na fedéni krve

- uzivate jakékoli steroidni nebo nesteroidni protizanétlivé 1é¢ivé piipravky podavané usty nebo
aplikované do oka

- jste v minulosti m¢l(a) ocni infekci virem herpes simplex (viidek v oku, ktery byl pfitomny
delsi dobu nebo bolest v oku.)

V nékterych pripadech mohou injekce pripravku OZURDEX zpiisobit infekci uvniti oka, bolest nebo

zarudnuti oka nebo odchlipeni ¢i poranéni sitnice. Je dilezité tyto pifihody zjistit a 1€¢it co nejdiive.

Okamzit¢ informujte svého 1¢kare, pokud se u vas objevi

- zvySena bolest v oku nebo vyrazn€ nepiijemné pocity v oku

- zhorsujici se zarudnuti oka, zablesky svétla a nahly narist vliocek, castecné blokované vidéni,
zhorSeni zraku nebo

- zvySena citlivost na svétlo po injekci.

U né&kterych pacientlh mize bezprostfedné po aplikaci injekce dojit ke zvySeni tlaku v oku s moznym
rozvojem zelen¢ho zakalu. Toho si nemusite v§Simnout, proto vas bude l¢kat pravidelné sledovat
a v piipadé nutnosti vam poskytne 1écbu snizujici o¢ni tlak.

U vétsiny pacientt, kteti dosud nepodstoupili operaci Sedého zakalu, mtize po opakované 1€cbé
ptipravkem OZURDEX dojit k zakaleni pfirozené o¢ni Cocky (Sedému zékalu). Pokud se tak stane,
zhorsi se vam zrak a pravdépodobné budete muset podstoupit operaci odstraiujici Sedy zakal. Lékar
dokud operaci nepodstoupite, vas zrak mize byt stejné Spatny nebo horsi, nez pred zah4jenim
podavani injekci ptipravku OZURDEX.

U pacientt s trhlinou v zadni ¢asti pouzdra ocky a/nebo pacientl s otvorem v duhovce mtize dojit
k posunuti implantatu ze zadni ¢asti oka do ¢asti predni. To mlze vést k otoku €iré vrstvy v predni
casti oka a rozmazanému vidéni. Pokud tento stav trva del$i dobu a neni lé¢en, mtze byt zapotiebi
transplantace tkang.

Soucasné injekcni podani piipravku OZURDEX do obou o¢i nebylo studovano, a proto se
nedoporucuje. Lékat by vam nemél piipravek OZURDEX injekéné aplikovat soucasné do obou oci.

Déti a dospivajici (do 18 let)
Podavéni ptipravku OZURDEX détem a dospivajicim nebylo studovéano, a proto se nedoporucuje.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek OZURDEX
Informujte svého 1ékate o vSech lécich, které uzivate nebo jste uzival(a) v nedavné dobé, a to
10 lécich, které jsou dostupné bez l€kai'ského predpisu.

Téhotenstvi a kojeni
O pouzivani piipravu OZURDEX u téhotnych a kojicich Zzen nejsou k dispozici zadné udaje. Podavani
ptipravku OZURDEX béhem t¢hotenstvi nebo kojeni se nedoporucuje, pokud je vas 1ékar nepovazuje
za nezbytn¢ nutné. Pokud jste t€hotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t€hotna, nebo
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planujete otc¢hotnét, porad'te se se svym lékafem diive, nez zah4jite 1écbu piipravkem OZURDEX.
Porad’te se se svym lékafem diive, nez zacnete uZzivat jakykoliv lék.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojii
Po 1é¢bé pripravkem OZURDEX u vas mize dojit ke kratkodobému zhorseni zraku. Pokud k nému
dojde, nefid’te, nepouZzivejte nastroje ani neobsluhujte stroje, dokud se vas zrak nezlepsi.

3. Jak se pripravek OZURDEX pouziva
Vsechny injekce ptipravku OZURDEX aplikuje dostatecné kvalifikovany o¢ni 1ékar.

Doporucena davka je jeden implantat aplikovany injekéné do oka. Pokud ucinek této injekce pomine
a vas lékar to uzna za vhodné, miize vam byt do oka injek¢éné aplikovan dalsi implantat.

Aby nedoslo k o¢ni infekei, doporuci vam lékat 3 dny pfed a po aplikaci kazdé injekce kazdy den
pouzivat antibiotické o¢ni kapky. Peclivé, prosim, dbejte téchto pokynt.

V den aplikace injekce mize vas Iékat pouZit antibiotické o¢ni kapky, aby nedoslo k infekci. Pred
aplikaci injekce vam lékar oc€isti oko a o¢ni vicko. Vas 1ékat vam také poda mistni anestetikum

k potlaceni nebo sniZeni bolesti, kterou mtizete pii aplikaci injekce pocitovat. Béhem aplikace injekce
ptipravku OZURDEX muzete slySet klapnuti, to je naprosto v pofadku.

V krabicce s 1ékem jsou priloZeny podrobné pokyny pro vaseho lékai‘'e ohledné injekéni aplikace
pripravku OZURDEX.

Pokud mate dalsi otazky tykajici se pouziti tohoto 1é€ivého ptipravku, obrat’te se na svého lékare.

4.  Mozné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky, miize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pii oSetfeni ptipravkem OZURDEX mohou byt pozorovany nasledujici nezadouci u€inky:

Velmi Casté (mlze postihnout vice nez 1 z 10 osob)
Zvyseny tlak v oku, zakaleni ¢ocky (Sedy zékal), krvaceni na povrchu oka*

Casté: (mfize postihnout maximalné 1 osoby z 10):

Vysoky tlak v oku, zakaleni zadni ¢asti ¢ocky, krvaceni do vnittku oka*, zhorSeni zraku*, potize

s jasnym vidénim, odchlipeni rosolovité hmoty uvniti oka od svétlo¢ivné vrstvy v zadni ¢asti oka
(odchlipeni sklivee)*, pocit drobnych bodil pfed o¢ima (vEetné sklivcovych vlocek)*, pocit
zamlzeného vidéni*, zanét oniho vicka, bolest oka*, vidéni zableskl svétla*, otok vrstvy nad bilou
casti oka*, zCervenani oka*, bolest hlavy

Mén¢ Casté: (mize postihnout vice nez 1 z 10 osob):

Zavazny zanét v zadni ¢ésti oka (obvykle z diivodu virové infekce), zadvazna infekce nebo zanét uvnitt
oka*, glaukom (onemocnéni oka, kdy zvySeny tlak v oku, pokud se neléci, vede k poskozeni o¢niho
nervu), odchlipeni svétlo¢ivné vrstvy od zadni ¢asti oka* (odchlipeni sitnice), poranéni svétlocivné
vrstvy v zadni ¢asti oka (poranéni sitnice)*, pokles ocniho tlaku spojeny s prosakovanim rosolovité
hmoty (sklivce) z vnitini ¢asti oka*, zdnét v predni Casti oka*, zvySena koncentrace bilkovin a bunc¢k
v pfedni ¢asti oka zpisobend zanétem*, neobvyklé pocity v oku*, svédéni o¢niho vicka; zarudnuti bilé
¢asti oka*, posunuti implantatu OZURDEX ze zadni ¢ésti oka doptedu, které zptsobuje rozmazané
nebo zhorSené vidéni a miiZe, ale nemusi zptisobovat otok prihledné ¢asti oka (rohovky)*, ndhodné
Spatné umisténi implantatu OZURDEX*, migréna
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*Tyto nezadouci ucinky mohou byt zpuisobeny injekcni aplikaci a nikoli samotnym implantatem
OZURDEX. Cim vice injekci vam bude podano, tim vice téchto ucinkii se miiZe projevit.

Hl4Seni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému lékati. Stejné postupujte

v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich uc€inkt, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci. Nezadouci
ucinky muzete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho systému hléseni nezadoucich ucinki
uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinki muzete ptispét k ziskani vice informaci

o0 bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek OZURDEX uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Piipravek OZURDEX nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti, uvedené na krabicce a na ochranné
folii za Pouzitelné do:/EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedené¢ho mésice.

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zZadné zvlastni podminky uchovavani.

Lécivé ptipravky se nesmi vyhazovat do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
l1¢karnika, jak mate likvidovat ptipravky, které jiz nepotiebujete. Tato opatfeni pomahaji chranit
zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co pripravek OZURDEX obsahuje

- Lécivou latkou je dexamethasonum.

- Jeden implantat obsahuje dexamethasonum 700 mikrogramt.

- Pomocnymi latkami jsou: polyglaktin (1:1) zakonceny esterem a polyglaktin (1:1) zakonceny
kyselinou.

Jak OZURDEX vypada a co obsahuje toto baleni

Piipravek OZURDEX je ty¢inkovy implantat ptechovavany uvnitt jehly v aplikatoru. Aplikator
a balicek vysousSeci latky jsou zapecetény v ochranné folii uvnitt krabicky. Jedna krabicka obsahuje
jeden aplikator s jednim implantatem. Aplikator bude po jednorazovém pouziti zlikvidovan.

Drzitel rozhodnuti o registraci
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen

Némecko

Vyrobce

Allergan Pharmaceuticals Ireland
Castlebar Road,

Westport

Co. Mayo

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

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Tél/Tel: +32 10 477811

Bbarapus
A6Bu EOO/]
Tem:+359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.r.0.
Tel.: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf: +45 72 30 20 28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel.: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei)
Tel.: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel. +372 6231011

E)\rGda
AbbVie DPAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espaiia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 913840910

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 1 45 60 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: + 385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: + 370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10 477811

Magyarorszag
AbbVie Kift.
Tel:+36 1 455 8600

Malta
Vivian Corporation Ltd.
Tel: +356 27780331

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o0.0.
Tel.: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel.: +351 (0)21 1908400

Romania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.r.0.
Tel: +421 2 5050 0777



Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40

Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600

United Kingdom (Northern Ireland)
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: +44 (0)1628 561090

Tato pribalova informace byla naposledy revidovina v

Podrobné informace o tomto pfipravku jsou uvetejnény na webovych strankach Evropské agentury pro

1é¢ivé pripravky: http://www.ema.europa.eu/.
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[Bude ptiloZzeno v krabicce]

Naésledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky a obsahuji o¢islované body ze
souhrnu udajt o ptipravku, které poskytuji praktické informace o pouZiti tohoto lé¢ivého pfipravku,
Kompletni informace naleznete v souhrnu idajt o pfipravku.

INFORMACE PRO ZDRAVOTNICKE PRACOVNIKY

1. NAZEV PRiIPRAVKU

OZURDEX 700 mikrogramt intravitrealni implantat v aplikatoru.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek OZURDEX je indikovan k 1é¢be dospélych pacientt s:

e poskozenim zraku zpisobenym diabetickym makuldrnim edémem (DME), ktefi jsou
pseudofakicti nebo je jejich odpoveéd’ na jinou nez kortikoidovou 1é¢bu nedostate¢na nebo pro
né neni vhodna

e makularnim edémem po uzavéru vétve sitnicové zily nebo uzavéru centralni sitnicové zily

e zanétem zadniho segmentu oka, ktery se projevuje jako neinfekéni uveitida (viz bod 5.1)

4.2 Davkovani a zpisob podani
Piipravek OZURDEX musi podavat kvalifikovany oftalmolog s praxi v aplikaci intravitrealnich
injekei.

Déavkovani
Doporucena davka je jeden implantat OZURDEX podany intravitrealné do postizené¢ho oka. Soucasné
podani do obou o¢i se nedoporucuje (viz bod 4.4).

Po aplikaci injekce je tfeba pacienta sledovat, aby bylo mozné zahajit v€asnou 1écbu infekce nebo
zvySeného nitroo¢niho tlaku (viz bod 4.4).

Zvilastni skupiny pacientu
Starsi pacienti (=65 let)
U starSich pacientt neni tfeba upravovat davku.

Zpusob podani
OZURDEX je intravitredlni implantat na jedno pouziti v aplikatoru ureny vyhradné pro intravitrealni

pouziti.
Kazdy aplikator 1ze pouzit pouze k 1é€b¢ jednoho oka.

Aplikace intravitrealni injekce mé byt provedena za fizenych sterilnich podminek, tedy véetné pouZziti
sterilnich rukavic, sterilniho kryti a sterilniho drzaku na o¢ni vicko (nebo jiného odpovidajiciho
vybaveni).

Pacient ma byt poucen o nutnosti aplikovat si denné 3 dny ptred kazdou injekci a 3 dny poté
Sirokospektré antibiotické kapky. Pfed aplikaci injekce je tfeba dezinfikovat pokozku okolo oc¢i, o¢ni
vicko a povrch oka (na spojivku pouZzijte naptiklad kapky roztoku 5% jodovaného povidonu , které
byly pouzity i v klinické studii na schvaleni OZURDEX) a ma byt podana odpovidajici lokalni
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anestezie. Vyjméte ochrannou f6lii z krabicky a ujistéte se, Ze neni poskozena (viz bod 6.6). Poté
ochrannou folii ve sterilnim poli otevtete a aplikator zlehka polozte na sterilni tac. Opatrné sejméte
kryt aplikatoru. Po otevieni ochranné folie je tfeba aplikator okamzité pouzit.

Drzte aplikator v jedné ruce a pfimym tahem z né&j vyjméte bezpecnostni pojistku. Pojistku neotacejte
ani neohybejte. Pti zahajeni aplikace ma zkosena hrana hrotu jehly sméfovat nahoru mimo bélimu.
Jehlu vpichnéte asi 1 mm do bélimy a poté vpich presmérujte ke stfedu oka do sklivcové dutiny tak,
aby silikonovy obal sméfoval proti spojivce. Pomalu stlacujte aplikacni tlacitko, dokud neuslysite
klapnuti. Pfed vytazenim aplikatoru z oka se ujistéte, Ze je aktivacni tlacitko Gplné stisknuté a v roviné
s povrchem aplikatoru. Jehlu vytahnéte stejnym smérem, jakym byla vpichnuta do sklivcové dutiny.

Pokyny k podani intravitredlniho implantatu viz bod 6.6

Okamzité po injek¢ni aplikaci ptipravku OZURDEX se pomoci nepiimé oftalmoskopie kvadrantu
aplikace injekce ujistéte, Ze doslo k uspéSnému zavedeni implantatu. Vizualizaci je mozno provést ve
velké vétsing pripadi. Ve vyjimecnych piipadech, kdy implantat neni mozné zobrazit, stisknéte jemné
misto aplikace injekce pomoci sterilni vatové tyCinky, aby byl implantat vidét.

Po aplikaci intravitrealni injekce ma byt pacientovi nadale aplikovano Sirokospektré antibiotikum.
4.3 Kontraindikace

e Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo kteroukoli pomocnou latku tohoto ptipravku uvedenou
v bod¢ 6.1.

e Probihajici infekce oka nebo periokularni krajiny ¢i podezfeni na ni, véetné vétsiny virovych
onemocnéni rohovky a spojivky, vEetn€ aktivni epitelilni keratitis zpisobené virem herpes
simplex (keratitis dendritica), infekci zptisobenych vakcinii, varicellou, mykobakteriemi
a plisnovymi onemocnénimi.

e Pokrocily glaukom, ktery neni mozné odpovidajicim zptisobem kontrolovat pouze pomoci
1é¢ivych ptipravka.

e Afakické oc€i s prasklym zadnim pouzdrem cocky.

e Oci s nitroocni cockou v piedni komote (ACIOL), duhovkova nebo transskleralni fixovana
nitroo¢ni ¢ocka a prasklé zadni pouzdro cocky.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Aplikace intravitrealnich injekci, injekce s ptipravkem OZURDEX nevyjimaje, mlize byt spojena

s endoftalmitis, nitrooénim zanétem, zvySenym nitroo¢nim tlakem a odchlipenim sitnice. Vzdy je
tteba pouzivat spravnych aseptickych injek¢nich technik. Zaroven je tfeba pacienty po aplikaci injekce
sledovat, aby bylo mozné zahajit v€asnou 1écbu ptipadnych infekci nebo zvySeného nitroo¢niho tlaku.
Sledovani muze spocivat v kontrole perfuze papily optického nervu okamzité po aplikaci injekce,
tonometrii provedené do 30 minut po aplikaci injekce a biomikroskopii provedené dva az sedm dnti po
aplikaci injekce.

Pacienta je tfeba poucit o nutnosti neprodlen¢ oznamit jakékoli ptiznaky naznacujici endoftalmitis
nebo jiné vyse uvedené ptihody, napft. bolest o¢i, rozmazané vidéni atd (viz bod 4.8).

Vsem pacientiim s poskozenym zadnim pouzdrem ¢ocky, jako jsou pacienti se zadni ¢oc¢kou (napf-.
zplisobenou operaci Sedého zékalu) a/nebo s otvorem duhovky do sklivcové dutiny (napt. kvali
iridektomii), at’ uz maji v anamnéze vitrektomii ¢i ne, hrozi riziko migrace implantatu do ptedni
komory. Migrace implantatu do pfedni komory mtize zptsobit edém rohovky. Pietrvavajici zavazny
edém rohovky mize vést k nutnosti transplantaci rohovky. s vyjimkou kontraindikovanych ptipadt
(viz bod 4.3), kterym piipravek OZURDEX nesmi byt poddvan, je zapotfebi ptipravek Ozurdex
pouzivat opatrn¢ a pouze po peclivém zvézeni rizik a piinosi. Tyto pacienty je zapotiebi peclive
sledovat, aby byla mozn4 v€asné diagnoza a 1é€ba migrace implantatu.
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Pouzivani kortikosteroidii, véetné€ ptipravku OZURDEX, mutze vést ke vzniku katarakty (véetné
katarakty zadniho pouzdra), zvySeni NOT, steroidy zpisobenému glaukomu a mtize mit za nasledek
sekundarni infekce oka.

V ttiletych klinickych studiich DME prodélalo 59 % pacienti s fakickym sledovanym okem lécenych
ptipravkem OZURDEX operaci katarakty ve sledovaném oku (viz bod 4.8).

Dostupné udaje naznacuji vyssi incidenci katarakty po prvni injekci u pacientti s neinfekéni uveitidou
zadniho segmentu nez u pacientl s uzadvérem vétve sitnicové zily/uzavérem centralni sitnicové Zzily.

V klinickych studiich zamétenych na pacienty s uzavérem vétve sitnicové zily/ uzavérem centralni
sitnicové Zily byla katarakta cast&ji hldSena u pacientli s fakickymi cockami, kterym byla aplikovéana
druha injekce (viz bod 4.8). Pouze u 1 pacienta z 368 bylo zapotiebi chirurgické 1écby katarakty
béhem prvni 1é€by a u 3 pacientli z 302 ji bylo tieba béhem druhé 1é¢by. Ve studii neinfekéni uveitidy
podstoupil 1 z 62 fakickych pacientti po aplikaci jedné injekce chirurgickou lécbu katarakty.

Dostupné udaje naznacuji vyssi prevalenci krvaceni do spojivky u pacientl s neinfekeni uveitidou
zadniho segmentu nez u pacientl s uzdvérem vétve sitnicové zily/uzavérem centralni sitnicové zily

a DME. To mtze byt zpiisobeno aplikaci intravitredlni injekce nebo soubéznym pouzivanim topickych
a/nebo systémovych kortikoidl nebo nesteroidnich protizanétlivych léc¢ivych ptipravka. Vzhledem

k tomu, Ze dochdzi ke spontannimu odeznéni potizi, neni nutné toto krvaceni 1é€it.

Jak Ize u steroidni 1écby oka a intravitrealnich injekci ocekavat, mize dochazet ke zvyseni nitroo¢niho
tlaku (NOT). ZvySeni nitroo¢niho tlaku je obvykle zvladnutelné pomoci 1¢kti na sniZeni nitroo¢niho
tlaku (viz bod 4.8). u vétSiny pacientt se zvySenim NOT o >10 mmHg oproti vychozimu stavu
dochdazelo k tomuto nartstu po 45 az 60 dnech od aplikace injekce. Proto je tfeba nezavisle na vychozi
hodnoté NOT pravidelné sledovat a odpovidajicim zptisobem dle potieby fesit jakékoli jeho zvyseni
nasledujici po aplikaci injekce. Ke zvySeni NOT dochazi astéji u pacientti mladsich 45 let

s makularnim edémem v diisledku uzavéru sitnicové Zily nebo se zanétem zadniho segmentu oka
projevujicim se jako neinfekcni uveitida.

U pacientl s anamnézou o¢ni virové infekce (napf, infekce virem herpes simplex) je tfeba podavat
kortikosteroidy opatrné, a nepodavat je viibec u pacientti s aktivni o¢ni infekci virem herpes simplex.

Bezpecnost a u€innost podani ptipravku OZURDEX do obou o¢i zaroven nebyla studovana. Soucasné
podani do obou o¢i se proto nedoporucuje.

Pouziti ptipravku OZURDEX u pacientil se sekundarnim makuldrnim edémem po uzévéru sitnicové
zily se signifikantni retinalni ischemii nebylo studovéano. Proto se pouziti ptipravku OZURDEX
u téchto pacientl nedoporucuje.

Ve studiich faze 3 byl sledovan omezeny pocet pacientil s diabetem mellitem 1. typu a odpovéd na
pripravek OZURDEX u téchto pacientii se zasadné nelisila od odpovédi pacientl s diabetem mellitem
2. typu.

Pii uzavéru sitnicové Zily byla antikoagula¢ni terapie pouzita u 2 % pacientd, kterym byl aplikovan
ptipravek OZURDEX, u téchto pacientl nebyly hldSeny nezadouci hemoragické ptihody. Pii DME
byla antikoagulacni terapie pouZzita u 8 % pacientli. u pacientd, kteti uzivali antikoagulacni terapii,
byla ¢etnost nezadoucich hemoragickych pfihod podobna u pfipravku OZURDEX jako ve skupiné
s placebem (29 % vs. 32 %). z pacientt, ktefi neuzivali antikoagulacni terapii, udavalo nezadouci
hemoragickou ptihodu 27 % pacientli pouzivajicich ptipravek OZURDEX oproti 20 % ve skupiné
s placebem. Krvaceni do sklivce bylo hlaSeno u vyS$siho poctu pacientti [éCenych ptipravkem
OZURDEX, ktefi uzivali antikoagula¢ni terapii (11 %) ve srovnani s pacienty, ktefi antikoagulacni
terapii neuzivali (6 %).

Antitrombocytarni 1é¢ivé piipravky, jako napft. klopidogrel, byly v riiznych stadiich klinickych studii
podavany az 56 % pacientil. u pacientl uzivajicich soucasné a antitrombocytarni 1é¢ivé ptipravky byly
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nezédouci hemoragické piihody hlaSeny u mirné vyssiho poctu pacientd, kterym byl injekéné podan
ptipravek OZURDEX (az 29 %) ve srovnani se skupinou s placebem (az 23 %), bez ohledu na
indikaci nebo pocet cykll 1écby. Nejbéznéjsi hlaSenou nezddouci hemoragickou ptihodou bylo
krvaceni do spojivky (az 24 %).

K podani ptipravku OZURDEX pacientim uzivajicim antikoagulacni nebo antitrombocytarni 1é¢ivé
ptipravky je tfeba pfistupovat s opatrnosti.

Porucha zraku

U systémového i lokéalniho pouziti kortikosteroidti mize byt hlaSena porucha zraku. Pokud se

u pacienta objevi symptomy, jako je rozmazané vidéni nebo jiné poruchy zraku, ma byt zvazeno
odeslani pacienta k ocnimu Iékati za G¢elem vySetfeni moznych pfi¢in poruchy zraku, mezi které patii
katarakta, glaukom nebo vzdcna onemocnéni, napf. centralni ser6zni chorioretinopatie (CSCR), ktera
byla hlaSena po systémovém i lokalnim pouZiti kortikosteroidu.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Zadné studie interakci nebyly provedeny.
Systémové vstiebavani je minimalni a zadné interakce nejsou ocekavany.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Studie na zvifatech ukazaly teratogenni t¢inky po podani mistné do oka (viz bod 5.3). Udaje

o intravitredlnim podavani dexamethasonu t¢hotnym zenam nejsou k dispozici. Dlouhodoba
systémova lécba glukokortikoidy béhem tehotenstvi zvySuje riziko zpomaleni nitrod€lozniho ristu

a adrenalni nedostatecnosti novorozencu. Proto, pfestoze se u ¢lovéka po lokalni intraokularni 1écbé
oc¢ekavaji jen velmi nizké systémové hladiny dexamethasonu, podavani ptipravku OZURDEX béhem
téhotenstvi se nedoporucuje, pokud mozny piinos 1é€by nepfevazi mozna rizika pro plod.

Kojeni

Dexamethason se vylucuje do matetského mléka. s ohledem na zplisob podani a vysledné systémové
hladiny se neocekava zadny vliv na dité. Pfesto se podavani piipravku OZURDEX béhem kojeni
nedoporucuje, pokud neni nezbytné nutné.

Fertilita
Udaje o vlivu na fertilitu nejsou k dispozici.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

OZURDEX méa mirny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Po aplikaci intravitrealni injekce
ptipravku OZURDEX mtze u pacienti dochazet k docasnému zhorSeni zraku (viz bod 4.8). Dokud
nedojde ke zlepSeni zraku, neméli by pacienti fidit ani obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci Gcinky

Souhrn bezpecnostnich rizik

Nejcastéji hlasené nezddouci ucinky po lécbé piipravkem OZURDEX jsou shodné s nezadoucimi
ucinky, které jsou ¢asto pozorovany u steroidni 1écby o¢nich onemocnéni nebo po aplikaci
intravitrealnich injekei (zvySeni NOT, vznik katarakty, krvaceni do spojivek nebo vitrealni krvaceni).

Mezi méné¢ Casto hlasené, avSak vaznéjsi nezadouci ucinky patii endoftalmitida, nekrotizujici zanét
sitnice, odchlipeni sitnice a poranéni sitnice.

Kromeé bolesti hlavy a migrény nejsou pii pouzivani ptipravku OZURDEX popisovany zadné
systémové nezadouci ucinky.
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Tabulka se seznamem nezadoucich ucinku

Nezadouci tc€inky, u kterych se predpoklada souvislost s 1é¢bou ptipravkem OZURDEX, zjisténé
v klinickych studiich faze Il (DME, uzavér vétve sitnicové Zily/ uzaver centralni sitnicové zily
a uveitida) a hlaSené spontanné jsou uvedeny podle tiid orgdnovych systémi MedRA v tabulce nize

podle nasledujicich konvenci:

Velmi ¢asté (> 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10); méng casté (= 1/1 000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000
az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000). u kazdé skupiny Cetnosti jsou nezadouci ucinky sefazeny

podle klesajici zavaznosti.

Tabulka 1 Nezadouci piihody

Trida organovych
systémi

Frekvence

Nezadouci uéinek

Poruchy nervového
systému

Casté

Bolest hlavy

Mén¢ Casté

Migréna

Poruchy oka

Velmi Casté

Zvyseny nitroocni tlak** katarakta®™*, konjunktivalni
krvaceni*

Casté

Oc¢ni hypertenze, subkapsularni katarakta, krvaceni do
sklivee®*, snizeni zrakové ostrosti*, poskozeni/porucha
zraku, odchlipeni sklivce*, sklivcové vliocky*, zakal
sklivce®, blefaritida, bolest oka*, photopsie®, edém
spojivky* hyperémie spojivky*

Mén¢ Casté

Nekrotizujici zanét sitnice, endoftalmitida*, glaukom,
odchlipeni sitnice®, poranéni sitnice*, hypotonie oka*,
zanét pfedni komory o¢ni*, zakalené zanétlivé buiky
v pfedni komote o¢ni*, neobvyklé pocity v oku*,
pruritus ocniho vicka, hyperémie ocniho bélma*

Celkové poruchy
a reakce v misté aplikace

Mén¢ Casté

Posunuti implantatu* (migrace implantatu) s edémem
rohovky ¢i bez edému rohovky (viz také bod 4.4),
komplikace pfi zavedeni implantatu vedouci

k poskozeni o¢ni tkdné* (Spatné umisténi implantatu)

* Indikuje, Ze u nezddoucich u€inkt se predpoklada souvislost s aplikaci intravitrealni injekce (frekvence téchto

nezadoucich ptihod odpovida poctu podani 1écby).

** Ve 24mésicni observacni studii z redlné praxe v 1é¢bé makularniho edému po RVO a neinfekéni uveitidy
postihujici zadni o¢ni segment byly tyto nezadouci piihody hlaSeny ¢astéji u pacientt, ktefi obdrzeli > 2 injekce,
oproti pacientlim, ktefi obdrzeli < 2 injekce; vznik katarakty (24,7 % vs. 17,7 %), progrese katarakty (32,0 % vs.
13,1%), krvaceni do sklivce (6,0 % vs. 2,0 %), a zvySeny nitroo¢ni tlak (24,0 % vs. 16,6 %).

Popis vybranych neZzadoucich uéinku

Diabeticky makularni edém

Klinické bezpecnost piipravku OZURDEX u pacientil s diabetickym makularnim edémem byla
hodnocena ve dvou randomizovanych, dvojité zaslepenych, placebem kontrolovanych studiich faze 3.
v obou studiich bylo celkem 347 pacientti [éCeno ptipravkem OZURDEX a 350 pacientti podstoupilo

1écbu placebem.

Nejcastéji hlaSené nezaddouci ucinky naptic celym obdobim studie sledovaného oka pacienti 1é¢enych
ptipravkem OZURDEX byly katarakta a zvySeny nitrooc¢ni tlak (viz nize).

V ramci triletych klinickych studii DME bylo ve vychozim stavu 87 % pacientt s fakickym

sledovanym okem lécenych ptipravkem OZURDEX postiZzeno ur¢itym stupném zakalu cocky/ rané
katarakty. Vyskyt vSech pozorovanych typi katarakty (tj. katarakty kortikalni, katarakty diabeticke,
katarakty nukledrni, katarakty subkapsuldrni, katarakty lentikularni) byl pozorovan u 68 % pacientti
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lécenych pripravkem OZURDEX s fakickym sledovanym okem po dobu tfileté studie. 59 % pacientti
s fakickym sledovanym okem vyzadovalo operaci katarakty do zavérecné navstévy ve 3. roce, pficemz
vétsina operaci byla provedena ve 2. a 3. roce.

Primérné hodnota nitroo¢niho tlaku sledovaného oka ve vychozim stavu byla u obou lécenych skupin
stejna (15,3 mm Hg). Primérny néridst nitroocniho tlaku oproti vychozimu stavu neptekrocil u skupiny
lécené ptipravkem OZURDEX béhem vsech navstév 3,2 mm Hg, pfiCemz primérna hodnota
nitroo¢niho tlaku dosahla vrcholu po aplikaci injekce pfi navstéve po uplynuti 1,5 mésice a na hodnotu
vychoziho stavu se pfiblizn¢ vratila do 6. mesice nasledujiciho po kazdé injekei. Rychlost a rozsah
zvyseni nitroo¢niho tlaku po 1écbé ptipravkem OZURDEX se po opakované injekci ptipravku
OZURDEX nezvysily.

U 28 % pacienti lécenych pripravkem OZURDEX doslo pfi jedné nebo vice navstévach v pribéhu
studie k nartistu nitroo¢niho tlaku oproti vychozimu stavu o > 10 mm Hg.Ve vychozim stavu
vyzadovala 3 % pacienti medikaci na sniZeni nitrooc¢niho tlaku. Celkové potiebovalo medikaci na
sniZeni nitroo¢niho tlaku ve sledovaném oku v nékteré fazi béhem tii let studie 42 % pacientli. Vrchol
vyuziti medikace (33 %) nastal v pribéhu prvnich 12 mésicti a ztistal v jednotlivych letech na
podobnych hodnotach.

Celkem 4 pacienti ptredstavujici 1 % pacienti 1é€enych pfipravkem OZURDEX podstoupili zakroky
sledovaného oka zamétené na oSetfeni zvySeného nitroo¢niho tlaku. Jeden pacient 1é¢eny piipravkem
OZURDEX vyzadoval chirurgicky zékrok (trabekulektomii) za i€elem oSetieni zvySeni nitroocniho
tlaku vyvolaného steroidy, 1 pacient prodélal trabekulektomii z divodu zablokovani vytoku tekutiny
fibrinem v pfedni komote, coz vedlo ke zvySeni nitroo¢niho tlaku, 1 pacient prod¢lal iridotomii

u galukomu s uzkym uhlem a 1 pacient podstoupil iridektomii z divodu operace katarakty. u Zadného
pacienta nebylo zapotiebi vyjmuti implantatu vitrektomii za Gcelem oSetfeni zvySeného nitroo¢niho
tlaku.

Pacienti s uzavérem vétve sitnicové Zily/ uzavérem centralni sitnicové Zily

Klinické bezpecnost ptipravku OZURDEX u pacientii s makuldrnim edémem v dusledku uzévéru
centralni sitnicové Zily nebo vétve sitnicové zily byla hodnocena ve dvou randomizovanych, dvojité
zaslepenych studiich faze 11, které byly kontrolovany ptredstiranou lécbou (,,sham®). v téchto dvou
studiich faze III bylo celkem 427 pacientii randomizovano do ramene, ve kterém byl aplikovan
ptipravek OZURDEX a 426 do ramene, ve kterém byla provedena predstirana 1écba. Celkem

401 pacientti (94 %) randomizovanych k 1é¢b¢ ptipravkem OZURDEX dokoncilo obdobi pocatecni
lécby (do 180. dne).

U celkem 47,3 % pacientl se objevil alespon jeden nezadouci ucinek. Nejcastéji hlaSenymi
nezadoucimi u€inky u pacientil, kterym byl podavén ptipravek OZURDEX, byly zvySeny nitroo¢ni
tlak (24,0 %) a krvaceni do spojivky (14,7 %).

Profil nezaddoucich G¢inkl u pacientl s uzavérem vétve sitnicové Zily byl podobny jako u pacienti
s uzaveérem centralni sitnicové Zily, ackoli celkova incidence nezadoucich ucinki byla u skupiny
pacientil s uzaveérem centralni sitnicové zily vyssi.

Zvyseni nitroo¢niho tlaku (NOT) pfi podavani ptipravku OZURDEX vrcholilo 60. den a tlak se vratil
na vychozi hodnotu do 180. dne. Zvyseni NOT bud’ nevyZzadovalo 1é€bu, nebo bylo zvladnuto docasné
podavanymi mistnimi 1éivymi pfipravky snizujicimi NOT. v obdobi pocatecni 1écby vyzadovalo

0,7 % (3/421) pacienti, kterym byl aplikovén ptipravek OZURDEX, laserovy nebo chirurgicky
zakrok kvuli zvysenému NOT ve studovaném oku, v porovnani s 0,2 % (1/423) pacientli

s predstiranou 1écbou.

Profil nezddoucich G¢inkl u 341 pacientli analyzovanych po aplikaci druh¢ injekce ptipravku
OZURDEX byl podobny profilu zjisténému po prvni aplikaci injekce. u celkem 54 % pacientt se
objevil alespoii jeden nezadouci ucinek. Incidence zvySené¢ho NOT (24,9 %) byla podobna jako
incidence zjisténa po prvni aplikaci injekce a tlak se také vratil na vychozi hodnotu do 180. dne
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oteviené faze studie. Celkova incidence katarakty byla po prvnim roce vyssi nez po prvnich Sesti
mésicich.

Uveitida

Klinické bezpecnost ptipravku OZURDEX u pacientt se zdnétem zadniho segmentu oka projevujicim
se jako neinfek¢ni uveitida byla hodnocena v jednoduché multicentrické zaslepené randomizované
studii.

Celkem 77 pacientl bylo randomizovéno do skupiny, které byl podavan ptipravek OZURDEX, a 76
pacientd do kontrolni skupiny s pfedstiranou lécbou.

Studii trvajici 26 tydnti dokoncilo celkem 73 pacientl (95 %) randomizovanych do skupiny lécené
ptipravkem OZURDEX.

Nejcastéji hlaSenymi nezddoucimi u€inky v hodnoceném oku pacienttl, kterym byl podavan ptipravek
OZURDEX, bylo krvaceni do spojivky (30,3 %), zvySeny nitroocni tlak (25,0 %) a katarakta (11,8 %).

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1écivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci ucinky prostiednictvim ndrodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V*.

4.9 Predavkovani

Pokud dojde k ptedadvkovani ptipravkem OZURDEX a pokud to oSetfujici lékaf uzna za vhodné, je
tteba sledovat a 1€€it nitroocni tlak.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

U¢inky v neklinickych studiich byly pozorovany pouze po expozicich povaZzovanych za vyznamné
prevysujici maximalni expozici u ¢lovéka, coz svédci o malém vyznamu pro klinické pouZziti.

Nejsou k dispozici zddné udaje o mutagenité, karcinogenité ani reprodukéni ¢i vyvojove toxicité
ptipravku OZURDEX. Byl prokazan teratogenni uc¢inek dexamethasonu po aplikaci mistn¢ do oka

u mys$i a kralika.

U kralikt byla v dasledku kontralateralni difuze pozorovéana po aplikaci implantatu do o¢niho pozadi
expozice dexamethasonu ve zdravém/neléCeném oku.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Piipravek OZURDEX je urcen k jednorazovému pouziti.
Jeden aplikator 1ze pouzit pouze k 1é¢bé jednoho oka.

Aplikator nesmi byt pouzivan, je-1i uzavér ochranné folie poskozen. Po otevieni ochranné folie je
tteba aplikator okamzité pouZit.
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Podani OZURDEXU

1) Dlouhou osu aplikatoru pfidrzte rovnobézn€ s limbusem.

2) Aplikator zaved'te ke skléfe v Sikmém uhlu tak, aby zkosena
hrana hrotu jehly sméfovala nahoru smérem od skléry.
Jehlu vpichnéte asi 1 mm do skléry, rovnobézné s limbusem.

3) Vpich presmérujte ke stfedu oka do sklivcové dutiny.
Ve skléte vznikne klenuty kanalek.
Jehlu posouvejte, dokud se nedostanete do sklivcové dutiny.
Neposouvejte ji za bod, ve kterém se obal aplikatoru dotyka
spojivky.

y A

9}‘/1:’

4) Pomalu stlacujte aplikacni tlacitko, dokud neuslysite
klapnuti.
Pfed vytazenim aplikatoru z oka se ujistéte, Ze je tlacitko
ovladace tipIn€ stisknuté a v tirovni povrchu aplikatoru.

5) Aplikator vytahnéte stejnym smérem, jakym byla jehla
zavedena do sklivcové dutiny.

6) Po oSetfeni aplikator ihned bezpecné zlikvidujte.
Aplikator OZURDEXU je urcen pouze k jednordzovému
pouziti.
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Vsechen nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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