PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



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

1. NAZOV LIEKU

Idefirix 11 mg présok na infuzny koncentrat

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda liekovka obsahuje 11 mg imlifidazy produkovanej v bunkach baktérie Escherichia coli
technologiou rekombinantnej DNA.

Po rekonstitucii a riedeni obsahuje jeden ml koncentratu 10 mg imlifidazy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Prasok na infizny koncentrat (prasok na koncentrat).

Prasok je biela hmota.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Liek Idefirix je indikovany na desenzibilizaciu vysoko imunizovanych dospelych pacientov
podstupujtcich transplantaciu obli¢ky s pozitivnou krizovou skuskou voci danému mitvemu darcovi.
Pouzivanie lieku Idefirix je vyhradené pre pacientov, u ktorych nie je pravdepodobna transplantacia
v ramci dostupného systému pridel'ovania obli¢iek vratane programov prioritizacie pre vysoko
imunizovanych pacientov.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Liec¢bu mé predpisovat’ a vykonavat’ dohl'ad odborny lekar so skiisenost’ami pri riadeni
imunosupresivnej lieCby a starostlivosti o imunizovanych pacientov podstupujicich transplantaciu
oblicky.

Imlifidaza je ur€end len na pouZitie v nemocnici.

Davkovanie

Davka zavisi od telesnej hmotnosti pacienta (kg). Odporacana davka je 0,25 mg/kg podavana ako
jedna davka najlepsie do 24 hodin pred transplantaciou. Jedna davka je u vacsiny pacientov primerana
na zmenu kriZzovej skusky, ale v pripade potreby sa moéze podat’ druha davka do 24 hodin po prvej

davke.

Po liecbe imlifidazou treba pred transplantaciou potvrdit’ zmenu krizovej skusky z pozitivnej na
negativnu (pozri Cast’ 4.4).

Na zniZenie rizika reakcie na infuziu treba podat’ premedikaciu s kortikosteroidmi a antihistaminmi
v stilade s postupmi transplanta¢ného centra.



Kedze infekcie dychacich ciest st najéastejsie infekcie u pacientov s hypogamaglobulinémiou, treba
popri Standardnej lie¢be podavat’ po dobu 4 tyzdiov profylaktické peroralne antibiotika na patogény
dychacich ciest (pozri Cast’ 4.4).

Pacienti lie¢eni imlifidazou maju navyse dostavat’ Standardnti lie€bu s indukénymi ¢inidlami
oslabujucimi T -lymfocyty s ¢inidlami oslabujiicimi B-lymfocyty alebo bez nich (pozri ¢ast’ 5.1), t. j.

uzivanie imlifidazy nevylucuje potrebu Standardnej imunosupresivnej lieCby.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
Udaje o pouzivani u pacientov starSich ako 65 rokov su obmedzené, ale neexistuje dokaz o tom, Ze je
u tychto pacientov nutné upravit’ davku.

Porucha funkcie pecene
Bezpecnost’ a t¢innost’ imlifidazy u pacientov s miernou alebo zavaznou poruchou funkcie pecene
neboli stanovené. K dispozicii nie st ziadne udaje.

Pediatricka populacia
Bezpecnost a i€¢innost’ imlifidazy u deti a dospievajicich mladsich ako 18 rokov neboli stanovené.

K dispozicii nie su ziadne udaje.

Spbsob podavania

Liek Idefirix je ureny na intravendzne pouzitie az po rekonstitucii a riedeni.

Cela tplne rozriedena infuzia sa podava po dobu 15 minat pomocou infiznej sipravy cez sterilny,

nepyrogénny in-line filter s nizkou afinitou k bielkovinam (velkost’ pérov 0,2 um). Po podani sa

odporuca preplachnutie intravendznej hadicky infuznou kvapalinou, aby sa zarucilo podanie

kompletnej davky. Neuchovavajte ziadnu nepouzitu Cast’ infuzneho roztoku na d’alSie pouzitie.

Pokyny na rekonstituciu a riedenie liecku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

4.3 Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

- Pretrvavajica zévazna infekcia.

- Tromboticka trombocytopenicka purpura (TTP). Pacienti s tymto ochorenim krvi mozu byt’
vystaveni riziku sérovej choroby.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Reakcie suvisiace s infuziou

Reakcie stvisiace s infaziou pri podavani imlifidazy boli hlasené v klinickych $tadiach (pozri ¢ast’
4.8). Ak nastane vazna alergicka alebo anafylakticka reakcia, je nutné liecbu imlifidazou ihned’
prerusit’ a zacat’ s primeranou liecbou. Mierne alebo stredne zavazné reakcie suvisiace s infuziou,
ktoré nastant pocas liecby imlifidazou, sa daji kontrolovat’ do¢asnym preruSenim podavania infizie
a/alebo podavanim liekov, ako su antihistaminikd, antipyretika a kortikosteroidy. Preru$ené podavanie
infuzie sa po ustupeni priznakov moze obnovit’.



Infekcia a profylaxia infekcie

V pripade transplantacie oblicky sa pretrvavajlice zavazné infekcie akéhokol'vek povodu (bakteridlne,
virusové alebo plesiiové infekcie) povazuju za kontraindikaciu a chronické infekcie, ako je HBV alebo
HIV, sa musia dokladne kontrolovat’. Je nutné vziat’ do tivahy, ze imlifidaza do¢asne znizuje protilatky
IgG. Najcastejsie infekcie u pacientov s hypogamaglobulinémiou st infekcie dychacich ciest. Z tohto
dovodu treba okrem Standardnej liecby a profylaxie infekcie pri transplantacii oblicky (proti infekcii
spdsobenej Pneumocystis carinii, cytomegalovirusom a peroralnej infekcii spdsobenej kvasinkou
candida) pocas obdobia 4 tyZzdnov podavat’ vSetkym pacientom profylakticky peroralne antibiotika na
patogény dychacich ciest. Aj ak pacient z akéhokolI'vek dovodu nepodstipi transplantaciu po liecbe
imlifidazou, je nutné pocas obdobia 4 tyzdiov podavat’ profylakticky peroralne antibiotika na
patogény dychacich ciest.

Pouzivanie imlifidazy a induk¢nd liecba oslabujuca T-lymfocyty s liecbou oslabujiicou paméitové
B-lymfocyty alebo bez nej moze zvysit riziko reaktivacie Zivych oslabenych vakcin a /alebo latentnej
tuberkulozy.

Vakcinécie

V dosledku znizenych hladin protilatok IgG po lie¢be imlifidazou pocas obdobia 4 tyZzdnov existuje
riziko docCasného znizenia vakcinacnej ochrany.

Protilatkami sprostredkovana rejekcia (Antibody-mediated rejection, AMR)

AMR méze nastat’ ako dosledok reakcie na Specifické protilatky darcu (donor-specific antibodies
DSA). U pacientov s vel'mi vysokymi hladinami DSA pred transplantaciou sa pravdepodobne prejavi
AMR, ktora si vyzaduje zakrok. Vécsina pacientov v klinickych Stiidiach mala reakciu na DSA, ktora
dosiahla vrchol medzi 7 a 21 ditami po liecbe imlifidazou, a AMR sa prejavila priblizne u 30 %
pacientov. Starostlivost’ o vsetkych pacientov s AMR v klinickych $tadiach bola uspe$na pomocou
Standardnej liecby. Opédtovny vyskyt DSA a zvySené riziko AMR u vysoko imunizovanychpacientov
si vyzaduje predchadzajuce skusenosti lekara so starostlivostou o senzibilizovanych pacientov,
prostriedkami a pripravenost’ou na diagnostiku a lie¢bu akitnej AMR v sulade so $tandardnymi
klinickymi postupmi. Starostlivost’ o pacientov ma zahfnat’ dokladné monitorovanie protilatok proti
HLA (T'udsky leukocytarny antigén) a kreatininu v sére alebo plazme, ako aj pripravenost’ na
vykonanie biopsie, ak existuje podozrenie na AMR.

Pacienti s pozitivnym vysledkom cytotoxickej krizovej skasky na T-lymfocyty, zavislou od
komplementu (CDC)

K dispozicii je velmi malo skusenosti, pokial’ ide o pacientov s potvrdenou pozitivnou krizovou
skaskou na CDC T-myfocyty pred liecbou imlifidazou (pozri ¢ast’ 5.1).

Imunogenicita
Potencialny vplyv protilatok proti imlifidaze (protilatky proti lickom, ADA) na u¢innost’ a bezpe¢nost’

druhej davky imlifidazy podanej do 24 hodin po prvej davke sa povazuje za zanedbatelny, ked’ze
tvorba ADA ako reakcia na prvi davku sa este nezacala.

Potvrdenie zmeny krizovej skusky

Kazda klinika musi dodrziavat’ §tandardny protokol na potvrdenie zmeny krizovej skusky z pozitivnej
na negativnu. Ak sa pouZzije krizova skuska cytotoxicity zévislej od komplementu (CDCXM), je nutné
vziat’ do ivahy nasledujuce skuto¢nosti s cielom zabranit’ nespravnym kladnym vysledkom: Protilatka
IgM nesmie byt’ aktivovana, aby bolo mozné konkrétne posudit’ cytotoxicki kapacitu protilatky IgG.
Je nutné zabranit’ pouZitiu stupiia antihumanizovaného globulinu (AHG). Ak sa pouZije, treba
potvrdit’, Ze AHG je zamerany proti fragmentu Fc, a nie proti fragmentu Fab protilatky IgG. Pouzitie
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AHG zameraného proti fragmentu Fab neumozni uvedenie spravnych udajov CDCXM u pacienta
lieceného imlifidazou.

Lieky na baze protilatok

Imlifidaza je cysteinova proteaza, ktora konkrétne Stiepi protilatku IgG. V dosledku toho sa mézu
lieky na baze protilatky IgG inaktivovat, ak su podavané spolu s imlifidazou. Lieky na baze protilatok
Stiepené imlifidazou zahimaju aj baziliximab, rituximab, alemtuzumab, adalimumab, denosumab,
belatacept, etanercept, krali¢i anti-tymocytovy globulin (rATG) a intraven6zny imunoglobulin (IVIg)
(v Casti 4.5 pozri odporucané Casové intervaly medzi podanim imlifidazy a liekmi na baze protilatok).

IVIg mo6ze obsahovat’ neutralizujuce protilatky proti imlifidaze, ktoré mozu inaktivovat’ imlifidazu, ak
sa [VIg poda pred imlifidazou (pozri Cast’ 4.5).

Obsah sodika

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

4.5 Liekové a iné interakcie

Imlifidaza Stiepi protilatku IgG; druhova Specifita ma za nasledok degradaciu vSetkych podtried
Iudskej a kralicej protilatky IgG. V dosledku toho sa mozu lieky na baze I'udskej alebo kralicej
protilatky IgG inaktivovat, ak st podavané spolu s imlifidazou. Lieky na baze protilatok Stiepené
imlifiddzou zahfajh aj baziliximab, rituximab, alemtuzumab, adalimumab, denosumab, belatacept,
etanercept, rATG a [VIg.

Imlifidaza nedegraduje konsky antitymocytovy globulin a medzi podavanim nie je nutné zohl'adnit’
ziadny Casovy interval. Ekulizumab nie je pri odportacanej davke Stiepeny imlifidazou.

Tabulka 1 Odporicané ¢asové intervaly na podanie liekov na baze protilatok po podani

imlifidazy
Liek: Odporuicany ¢asovy interval po podani 0,25 mg/kg
imlifidazy
konsky antitymocytovy globulin, nie je potrebny Ziadny ¢asovy interval (mdze sa podat’
ekulizumab subezne s imlifidazou)
intravendzny imunoglobulin (IVIg) 12 hodin
alemtuzumab, adalimumab, 4 dni
baziliximab, denosumab, etanercept,
rituximab
krali¢i anti-humanizovany tymocytovy | 1 tyzden
globulin (rATG), belatacept

IVIg mo6Zze obsahovat’ neutralizujuce protilatky proti imlifidaze, ktoré mézu inaktivovat’ imlifidazu, ak
sa [VIg poda pred imlifidazou. Pred podanim imlifidazy pacientom liecenym s [VIg treba zohl'adnit’
polcas rozpadu IVIg (3 — 4 tyzdne). V klinickych stadiach nebol IVIg podany 4 tyzdne pred podanim
infuzie s imlifidazou.



4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

U tehotnych zien nie st k dispozicii Ziadne udaje z pouzivania imlifidazy, ked’Ze tehotenstvo
predstavuje kontraindikaciu pre transplantaciu oblicky.

Stadie na kralikoch nepreukazuji priame alebo nepriame $kodlivé G€inky imlifidazy, pokial ide o

vyvoj embrya/plodu (pozri Cast’ 5.3).
Z preventivnych dévodov sa neodportacéa pouzivat’ Idefirix pocas tehotenstva.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa imlifidaza vylucuje do I'udského materského mlieka. Riziko u
novorodencov/doj¢iat nemdze byt vylucené.

Pred vystavenim Idefirix sa doj¢enie ma prerusit’.

Fertilita

Neboli vykonané Ziadne konkrétne Stadie o fertilite a postnatalnom vyvoji (pozri ¢ast’ 5.3).
4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Netyka sa.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSie zavazné neziaduce reakcie v klinickych stiidiach boli pneumonia (5,6 %) a sepsa (3,7 %).
Najcastejsie neziaduce reakcie boli infekcie (16,7 %) (vratane pneumonie (5,6 %), infekcie mocovych
ciest (5,6 %) a sepsy (3,7 %)), bolest’ v mieste podania infazie (3,7 %), reakcie suvisiace s infuziou
(3,7 %), zvysena hladina alaninaminotransferazy (3,7 %), zvySena hladiny aspartataminotransferazy
(3,7 %), myalgia (3,7 %), bolest’ hlavy (3,7 %) a navaly tepla (3,7 %).

Zoznam neziaducich reakcii v tabul’ke

Neziaduce reakcie opisané v tejto Casti boli identifikované v klinickych stadiach (N = 54).
Neziaduce reakcie su uvedené podla triedy organovych systémov a kategorie frekvencie MedDRA.
Kategorie frekvencie vyskytu st vymedzené takto: vel'mi ¢asté (>1/10), Casté (>1/100 az <1/10),
menej Casté (=1/1 000 az <1/100), zriedkavé (=1/10 000 az <1/1 000), vel'mi zriedkavé (<1/10 000),
nezname (z dostupnych udajov).



Tabul’ka 2 NezZiaduce reakcie

Trieda organovych systémov
podl’a databazy MedDRA

Neziaduca reakcia
Frekvencia

Velmi Casté

Casté

Infekcie a nakazy

bakterialna a virusova
infekcia

abdominalna infekcia
adenovirusova infekcia

infekcia v mieste zavedenia
katétra

infekcia

chripka

parvovirusova infekcia
pneumonia

pooperac¢na infekcia rany

sepsa

infekcia hornych dychacich ciest
infekcia moc¢ovych ciest
infekcia rany

Poruchy krvi a lymfatického
systému

anémia

Poruchy imunitného systému

rejekcia transplantatu

Poruchy nervového systému

posturalne zavraty
bolest” hlavy

Poruchy oka

krvacanie z o¢nych bielkov
porucha videnia

Poruchy srdca a srdcovej
¢innosti

sinusova tachykardia

Poruchy ciev

navaly horucavy

sustavy a spojivového tkaniva

hypertenzia
hypotenzia
Poruchy dychacej sistavy, dyspnoe
hrudnika a mediastina
Poruchy kozZe a podkoZného vyrazka
tkaniva
Poruchy kostrovej a svalovej myalgia

Celkové poruchy a reakcie
v mieste podania

pocit horti¢avy
bolest’ v mieste podania inflzie

Laboratorne a funkéné
vySetrenia

zvysena hladina
alaninaminotransferazy (ALT)
zvysena hladina
aspartataminotransferazy (AST)

Urazy, otravy a komplikacie
liecebného postupu

reakcie suvisiace s podanim
infuzie

Opis vybranych neziaducich reakcii

Infekcie

V klinickych studiach malo 16,7 % pacientov infekciu. V klinickych §tadiach bolo devét infekeii
posudenych za zavazné a stivisiace s imlifidazou, pricom 5 z tychto infekcii vypuklo do 30 dni po
lie¢be imlifiddzou. Osem z 9 stvisiacich zdvaznych infekcii trvalo kratSie nez 30 dni. Vyskyt




a charakteristika (vratane povodcu infekcie) zavaznych alebo tazkych infekcii sa nelisili od tych, ktoré
boli vo vSeobecnosti zistené u pacientov s transplantovanou obli¢kou (pozri Cast’ 4.4).

Reakcie suvisiace s infuziou

Reakcie stvisiace s infiziou, vratane dychavi¢nosti a navalov tepla, boli hlasené u 5,6 % pacientov,
pri¢om jedna viedla k preruSeniu podavania infuzie s imlifidazou a nebola vykonana transplantacia. S
vynimkou jedného pripadu miernej vyrazky vypukli vsetky reakcie stivisiace s infuziou v deft podania
infuzie imlifidazy a ustipili do 90 minat (pozri Cast’ 4.4).

Myalgia
Myalgia bola v klinickych stadiach hlasena u 2 pacientov (3,7 %). Jeden z pacientov mal zdvaznu

myalgiu bez zistenia poskodenia svalu.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

K dispozicii nie st ziadne skusenosti s davkami vy$§imi, ako st odporacané davky. V pripade
predavkovania treba pacienta pozorne sledovat’ a poskytniit’ symptomaticku liecbu.

Neexistuje ziadny Specificky antidotum, ale oslabenie protilatky IgG mozno riesit podanim protilatky
IVIg.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Imunosupresiva, selektivne imunosupresiva, kod ATC:
LO4AA41.

Mechanizmus u¢inku

Imlifidaza je cysteinova proteaza ziskana z enzymu baktérie Streptococcus pyogenes degradajiceho
imunoglobulin G (IgQG), ktora Stiepi tazké retazce vSetkych podtried I'udského IgG, ale Ziadne iné
imunoglobuliny. Stiepenie IgG vedie k eliminacii funkcii efektora zavislého od Fc vratane CDC

a bunkovej cytotoxicity zavislej od protilatky (ADCC). Stiepenim vietkych IgG imlifidaza zniZuje
hladinu DSA, ¢im umoziuje transplantaciu.

Farmakodynamické uéinky

Klinicke stadie preukézali, Ze IgG sa zacal Stiepit’ do niekol’kych hodin po podani 0,25 mg/kg
imlifidazy. Nebolo zistené predcasné zvysenie IgG plazmy v dosledku refluxu nestiepeného IgG

z extravaskularneho priestoru, ¢o naznacuje, Ze imlifidaza nestiepi len IgG plazmy, ale cely zdroj IgG
vratane extravaskularneho IgG. Navrat endogénneho IgG zaéne 1 — 2 tyZdne po podani imlifidazy

a pokracuje pocas niekol’kych tyzdiov.

Treba poznamenat’, ze metddy turbidimetrie/nefelometrie, ktoré sa bezne pouzivaji v nemocniciach na
meranie celkového IgG, nerozliSuju medzi r6znymi fragmentmi IgG po liecbe imlifiddzou, a nemdzu

sa preto pouzit’ na zhodnotenie u€inku liecby.

Klinicka G¢innost’ a bezpeénost’



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

Tri otvorené Sestmesacné klinické $tadie s jednym ramenom hodnotili davkovaci rezim, Géinnost’

a bezpecnost’ imlifiddzy na liecbu pred transplantaciou s cielom znizit' Specificky IgG darcu

a umoznit’ vysoko imunizovanym ¢akatel'om na transplantat, aby boli spdsobili na transplantaciu
oblicky. Transplantaciu podstipilo 46 pacientov, 21 (46 %) zien a 25 (54 %) muzov, vo veku od 20 do
73 rokov, u vSetkych bolo diagnostikované ochorenie obli¢iek v poslednom $tadiu (ESRD) a boli na
dialyze. VSetci pacienti boli imunizovani, 41 (89 %) bolo vysoko imunizovanych (cPRA >80 %),

33 (72 %) z nich malo cPRA >95 %. Pre vSetkych pacientov, ktori mali pozitivnu krizova skusku pred
liecbou imlifidazy, sa tato skusSka zmenila na negativnu do 24 hodin. Model PKPD
(farmakokineticky/farmakodynamicky) preukazal, ze 2 hodiny po podani 0,25 mg/kg imlifidazy sa
krizova sktska pravdepodobne zmeni na negativnu u 96 % pacientov a po 6 hodinach to bude
pravdepodobne najmenej u 99,5 % pacientov. Vsetkych 46 pacientov bolo po 6 mesiacoch nazive,
pricom podiel prezitia obli¢kového §tepu bol 93 %. Funkcia oblicky bola u pacientov

s transplantovanou obli¢kou obnovena v ocakévanom rozsahu, pricom 90 % pacientov malo pocas 6
mesiacov odhadovani glomerularnu filtraciu (eGFR) >30 ml/min/1,73 m?,

Stadia 03 hodnotila bezpe&nost a u¢innost imlifidazy pri réznych davkovacich rezimoch u pacientov

s ESRD podstupujtcich transplantaciu obli¢ky. Desiati pacienti boli pred transplantaciu lieCeni jednou
davkou 0,25 (n = 5) alebo 0,5 (n = 5) mg/kg imlifidazy. Sedem pacientov bolo pozitivnych na DSA a 6
pacientov malo pozitivnu krizovu skusku pred liecbou imlifidazou. Hladina DSA sa znizila u vSetkych
7 pacientov a po lieCbe sa vSetky pozitivne krizové skiisky zmenili na negativne. Vsetkych 10
pacientov uspesne podstupilo transplantaciu a malo funkénil oblicku pocas 6 mesiacov. Osem z 10
pacientov malo eGFR >30 ml/min/1,73 m?. Pacienti dostavali imunosupresivnu liecbu vratane
kortikosteroidov, inhibitora kalcineurinu, mykofenoladtu mofetilu a IVIg. U troch pacientov sa pocas
Stadie prejavila AMR, u nikoho nenastalo odmietnutie transplantatu.

Stadia 04 hodnotila Gi¢innost’ a bezpecnost imlifidazy u pacientov vysoko imunizovanych na HLA.
Z\castnilo sa na nej 17 pacientov, ktori boli lieCeni jednou davkou 0,24 mg/kg. Pred liecbou
imlifidazou bolo 15 (88 %) pacientov pozitivnych na DSA a 14 (82 %) pacientov malo pozitivau
krizovu skusku. Hladina DSA sa u vSetkych pacientov znizila na Groven prijatelnt1 na transplantaciu
a vSetci pacienti podstupili transplantaciu pocas niekol’kych hodin po liecbe imlifiddzou. Pocas 6
mesiacov malo 16 zo 17 pacientov funként obli¢ku, pricom 15 (94 %) pacientov malo

eGFR >30 ml/min/1,73 m?. U dvoch pacientov sa pocas $tidie prejavila AMR, u nikoho nenastalo
odmietnutie transplantatu. Pacienti dostavali imunosupresivnu lieCbu vratane kortikosteroidov,
inhibitora kalcineurinu, mykofenolatu mofetilu, alemtuzumabu a [VIg.

Stadia 06 hodnotila a&innost’ a bezpeénost’ imlifidazy pri odstraneni DSA a zmene pozitivnej krizovej
sktisky na negativnu u vysoko imunizovanych pacientov, ¢im bola umoznena transplantdcia. VSetci
zucastneni pacienti boli pred zaclenenim do $tudie na zozname Cakatel'ov na transplantaciu oblicky

a mali pozitivnu krizova skasku voci dostupnému darcovi (vratane 2 pacientov s potvrdenou
pozitivnou krizovou skuskou na CDC T-lymfocytov). 18 pacientov dostalo tplna davku 0,25 mg/kg
imlifiddzy, 3 z nich dostali 2 davky v rozmedzi 12 az 13 hodin, ¢o viedlo u vSetkych pacientov k
Stiepeniu IgG a zmene pozitivnej krizovej skusky na negativnu. U 57 % analyzovanych pacientov
nastala zmena krizovej skusky do 2 hodin a u 82 % do 6 hodin. V3etci pacienti tspeSne podstupili
transplantaciu a 16 (89 %) malo funkénu oblicku pocas 6 mesiacov (vratane 2 pacientov s potvrdenou
pozitivnou krizovou skuskou na CDC T-lymfocytov). 15 (94 %) pacientov malo eGFR

>30 ml/min/1,73 m?. Pacienti dostavali imunosupresivnu lie¢bu vratane kortikosteroidov, inhibitora
kalcineurinu, mykofenolatu mofetilu, rituximabu, IVIg a alemtuzumabu alebo konského anti-
tymocytového globulinu. U siedmich pacientov sa prejavila aktivna AMR a u d’alSieho pacienta
subklinickda AMR, u nikoho nenastalo odmietnutie transplantatu.

Dlhodobé sledovanie 46 pacientov s transplantatom zo skasani feeder (02, 03, 04 a 06) ukazalo, Ze po
5 rokoch od transplantacie bolo celkové prezivanie Stepu (smrt’ vylucena) 85 % (95 % IS [70—93]) a
prezivanie pacientov 92 % (95 % IS [77 — 97)).

Po 5 rokoch po transplantacii malo 25 (83,3 %) z 30 pacientov s hodnotenim eGFR

> 30 ml/min/1,73 m?.



StarSie osoby

V klinickych studiach dostavali imlifidazu traja pacienti vo veku 65 rokov a starsi pred transplantaciou
obli¢ky. Vysledky bezpecénosti a ti¢innosti u tychto pacientov boli konzistentné s celkovou skupinou
pacientov $tudie na zaklade postudenia preZitia pacienta a Stepu, funkcie obli¢ky a aktitneho
odmietnutia.

Pediatrickd populacia

Eurépska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky stadii s imlifidazou
v jednej alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populacie pre transplantaciu oblicky
(informacie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

Tento liek bol registrovany s tzv. podmienkou. To znamena, ze sa oakavaji d’al$ie udaje o tomto
lieku.

Eurdpska agenttira pre lieky najmenej raz ro¢ne posudi nové informécie o tomto lieku a tento suhrn
charakteristickych vlastnosti liecku bude podl'a potreby aktualizovat’.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika imlifidazy bola porovnateI'na u zdravych subjektov a pacientov s ESRD. Vystavenie
imlifidaze sa imerne zvysilo po jednej intravenoznej 15-minatovej inflzii 0,12 az 0,50 mg/kg telesnej
hmotnosti.

Maximalna koncentracia (Cnax) imlifidazy bola zistend na konci alebo tesne pred koncom infuzie

s priemernou hodnotou 5,8 (4,2 — 8,9) pg/ml po davke 0,25 mg/kg. Eliminacia imlifidazy bola
charakterizovana pociato¢nou distribu¢nou fazou s priemernym pol¢asom rozpadu 1,8 (0,6 — 3,6)
hodin a pomalSou eliminacnou fazou s priemernym pol¢asom rozpadu 89 (60 — 238) hodin. Pocas
eliminacnej fazy bol priemerny klirens (CL) 1,8 (0,6 — 7,9) ml/h/kg a distribu¢ny objem (V)

0,20 (0,06 —0,55) I/kg.

5.3 Predklinické uidaje o bezpec¢nosti

Neklinické udaje neukazujt ziadne osobitné riziko pre 'udi na zaklade §tadii toxicity po opakovanych
davkach u kralikov a psov a na zaklade §tadie vyvoja embrya/plodu u kralikov. Z dévodu rychleho

a rozsiahleho vyvoja protilatok proti imlifidaze a stivisiacej toxicity po opakovanych podéavaniach,
zatial’ nie je mozné uskutocnit’ $tiidiu o fertilite a embryonalnom vyvoji v ranom §tadiu. V stadiach
toxicity po opakovanych davkach nebola zistena toxicita pre reprodukéné organy, ale potencialny
ucinok imlifidazy na muzské a zenské reprodukéné organy este nebol dokladne skiimany. Nevykonali
sa ziadne $tadie o prenatalnej a postnatalnej toxicite. Nevykonali sa ziadne Studie o genotoxite, ked’ze
lie¢ivom je protein a nepredpoklada sa priama interakcia s DNA alebo inym chromozémovym
materialom.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych litok

manitol

polysorbat 80

trometanol

dihydrat edetatu disodného

kyselina chlorovodikova (na tpravu pH)

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré st uvedené v Casti 6.6.
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6.3 Cas pouzitelnosti

Neotvorena injek¢na liekovka

18 mesiacov

Po rekonstiticii

Rekonstituovany roztok treba ihned’ pridat’ z liekovky do infuzneho vaku.
Po zriedeni

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani po rekonstiticii a zriedeni sa preukazala pocas 24 hodin
pri 2 — 8 °C a pocas 4 hodin pri 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite, ak sa metédou rekonstiticie a riedenia
nevyluéi riziko mikrobidlnej kontaminacie.

Ak sa nepouzije okamzite, za podmienky uchovévania lieku pri pouzivani zodpoveda pouZzivatel’.
Roztok sa ma uchovavat’ chraneny pred svetlom.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v chladnicke (2 — 8 °C).

Neuchovavajte v mraznicke.

Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie po rekonstitucii a riedeni lieku, pozri Cast’ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Idefirix sa dodava v injekcnej liekovke (sklo typu I) so zatkou (bromobutylova guma) a vyklapacim
hlinikovym uzaverom.

Velkosti balenia st 1 liekovka alebo 2 x 1 liekovka.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Rekonstitacia prasku

Pridajte 1,2 ml sterilnej vody na injekcie do liekovky lieku Idefirix, priCom davajte pozor, aby voda
tiekla po stene skla a nie do prasku.

Liekovku jemne pretrepavajte aspon 30 sekind, aby sa prasok tplne rozpustil. Netraste, aby ste
minimalizovali pravdepodobnost’ vzniku peny. Liekovka teraz obsahuje 10 mg/ml imlifidazy a je
mozné odobrat’ max. 1,1 ml roztoku.

Rekonstituovany roztok ma byt ¢iry a bezfarebny. Nepouzivajte, ak sa v roztoku nachédzaju Castice
alebo ak ma roztok zmenenu farbu. Odportca sa pridat’ rekonstituovany roztok ihned’ z liekovky do

infuzneho vaku.

Priprava roztoku na infuziu
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Pomaly pridavajte spravne mnozstvo rekonstituovaného roztoku imlifidazy do infizneho vaku, ktory
obsahuje 50 ml infazneho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %). Infazny vak niekol'kokrat
prevratte, aby sa roztok dokladne premiesal. Infuzny vak treba chranit’ pred svetlom. Musi sa pouzit’
sterilny nepyrogénny in-line filter s nizkou afinitou k bielkovinam (velkost porov 0,2 um). Dalsie
informacie o podavani su uvedené v Casti 4.2.

Pred pouzitim infzneho roztoku treba vizualne skontrolovat’ pritomnost’ ¢astic alebo zmenu
zafarbenia. Ak roztok tymto poziadavkam nevyhovuje, zlikvidujte ho.

Likvidacia

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

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Svédsko

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

EU/1/20/1471/001

EU/1/20/1471/002

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 25. august 2020

Déatum posledného predlzenia registracie: 17. jul 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA
(BIOLOGICKYCH LIECIV) A VYROBCA (VYROBCOVIA)
ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA
A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

OSOBITNE POZIADAVKY,NA SPLNENIE POSTREGISTRACNYCH
OPATRENI PRI REGISTRACII S PODMIENKOU
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A. VYROBCA (VYROBCOVIA) BIOLOGICKEHO LIECIVA (BIOLOGICKYCH LIECIV)
A VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE
SARZE

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

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Litva

Néazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvolnenie Sarze

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Litva

Propharma Group The Netherlands B.V.

Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Holandsko

Tlacena pisomna informécia pre pouzivatel’a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu

zodpovedného za uvolnenie prislusnej Sarze.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

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

charakteristickych vlastnosti lieku, Cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

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

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v ¢lanku 9 nariadenia (ES) €.

507/2006 a v sulade s tymito poziadavkami ma drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozit’ PSUR

kazdych 6 mesiacov.

PoZziadavky na predloZenie PSUR tohto licku su stanovene v zozname referenénych datumov

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

naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zadsahy v rdmci dohl’'adu nad

liekmi, ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registraénej dokumentacie a vo vSetkych d’al§ich odsuhlasenych aktualizdciach RMP.
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Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost’ Eurdpskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informadcii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezit¢ho medznika (v ramci dohladu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

. Povinnost’ vykonat’ postregistracné opatrenia

Drzitel’ rozhodnutia o registracii do uréeného terminu vykona tieto opatrenia:

Popis Termin
vykonania
Stadia uéinnosti lieku po registracii (PAES): na d’alsie preskiimanie dlhodobého | December
prezitia Stepu u pacientov, ktori podstipili transplantaciu oblicky po podani lieku | 2030
Idefirix. Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona vyhl'adovi, pozorovaciu
nadvizujicu §tidiu v trvani 5 rokov a predlozi vysledky.

E. OSOBITNF:J POZIADAVKY NA SPLNENIE POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI
REGISTRACII S PODMIENKOU

Tato registracia bola schvalena s podmienkou, a preto ma podl'a ¢lanku 14-a nariadenia (ES) 726/2004
drzitel’ rozhodnutia o registracii do uréeného terminu vykonat’ nasledujlice opatrenia:

Popis Termin
vykonania

Na potvrdenie dlhodobej u€innosti a bezpecnosti licku Idefirix u vysoko December

imunizovanych dospelych pacientov podstupujticich transplantaciu oblicky 2025

s pozitivnou krizovou skuskou voc¢i danému mitvemu darcovi vykona drzitel
rozhodnutia o registracii kontrolovanu a otvorenu §tadiu po schvaleni, ktora
skiima 1-ro¢nu mieru prezitia Stepu u pacientov podstupujtcich transplantaciu
obli¢ky s pozitivnou kriZovou skuskou vo¢i mitvemu darcovi desenzibilizacii
prostrednictvom imlifidazy, a predlozi jej vysledky.
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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

1. NAZOV LIEKU

Idefirix 11 mg prasok na infizny koncentrat
imlifidaza

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda liekovka obsahuje 11 mg lie¢iva imlifidaza.
Po rekonstitucii obsahuje jeden ml roztoku 10 mg lieCiva imlifidaza.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Manitol, polysorbat 80, trometamol, dihydrat edetatu disodného a kyselina chlorovodikova.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Prasok na pripravu infuzneho koncentratu
1 injek¢na liekovka
2 injekéné liekovky

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Intravendzne pouzitie po rekonstiticii a riedeni.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke.
Neuchovavajte v mraznicke.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Hansa Biopharma AB
220 07 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/20/1471/001
EU/1/20/1471/002

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

STITOK NA INJEKCNEJ LIEKOVKE

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Idefirix 11 mg prasok na infizny koncentrat
imlifidaza
intravenozne pouzitie

2. SPOSOB PODAVANIA

Intraven6zne pouzitie po rekonstiticii a riedeni.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

11 mg

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela
Idefirix 11 mg prasok na infiizny koncentrat
imlifidaza

vTento liek je predmetom d’al§ieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o0 bezpecnosti. MoZete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlésit’ vedl'ajsie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

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

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

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekéra. To sa tyka aj
akychkol'vek vedl'ajsich i€inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Idefirix a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany liek Idefirix
Ako pouzivat’ Idefirix

Mozné vedrlajsie ucinky

Ako uchovavat’ liek Idefirix

Obsah balenia a d’alSie informacie

A

1. Co je Idefirix a na ¢o sa pouZiva

Liek Idefirix obsahuje lie¢ivo imlifidaza, ktoré patri do skupiny liekov nazyvanych imunosupresiva.
Podava sa pred transplantaciou obli¢ky, aby sa zabranilo imunitnému systému (vasej obranyschopnosti
tela) odmietnut’ darovanu obli¢ku.

Liek Idefirix funguje tak, ze narusi typ protilatky v tele, ktora sa nazyva imunoglobulin G (IgG), ktory
sa zucastiiuje na niceni ,,cudzich* alebo skodlivych latok.

Imlifidaza je protein baktérie Streptococcus pyogenes.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako vam bude podany liek Idefirix

Liek Idefirix vim nesmie byt podany

- Ak ste alergicky na imlifidazu alebo na ktortkol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

- Ak méte zavaznu infekciu.

- Ak mate ochorenie krvi nazyvané tromboticka trombocytopenicka purpura (TTP), ktoré vedie k
tvorbe krvnych zrazenin v malych krvnych cievach v tele.

Upozornenia a opatrenia

Reakcie suvisiace s infiiziou

Liek Idefirix obsahuje protein a u niektorych l'udi méze vyvolat’ alergické reakcie. Dostanete lieky na
znizenie rizika alergickej reakcie. Ak mate pocas infuzie (kvapkania) niektoré z priznakov alergickej
reakcie, ako je zavazna vyrazka, dychaviénost’, pocit horicavy, navaly tepla, infizia sa mdze spomalit’
alebo zastavit. Ked’ tieto priznaky vymiznu alebo sa zlepsia, inflizia sa méze d’alej podavat’.
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Infekcie
IgG je dolezity na ochranu proti infekciam, a ked’ze liek Idefirix nartisa IgG, dostanete antibiotika na
znizenie rizika infekcii.

Protilatkami sprostredkované odmietnutie (AMR)
Vase telo bude produkovat’ nové protilatky IgG, ktoré mozu napadnat’ transplantovanu oblicku. Vas
lekér vas bude dokladne sledovat’ a dostanete lieky na zniZenie rizika odmietnutia oblicky.

Deti a dospievajuci
Nedavajte liek detom a dospievajiicim mladSim ako 18 rokov, pretoZe sa lick neskimal v tejto
vekovej skupine.

Iné lieky a Idefirix

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi. Liek Idefirix mdze mat’ vplyv na spdsob, akym niektoré lieky uc¢inkuju, a je preto
mozné, ze davka sa bude musiet’ upravit’.

Kedze liek Idefirix nartsa IgG, lieky na baze IgG nemd6zu ucinkovat, ak sa podavaja siucasne s lickom

Idefirix. Tyka sa to tychto liekov:

- baziliximab (pouZiva sa na prevenciu odmietnutia transplantovanej oblicky),

- rituximab (pouZiva sa na liecbu rakoviny, ako je non-Hodgkinov lymfém a chronicka
lymfocytova leukémia a zapalové ochorenia, ako je reumatoidna artritida),

- alemtuzumab (pouziva sa na liecbu urcitej formy skler6zy multiplex),

- adalimumab (pouziva sa na liec¢bu zapalovych ochoreni, ako je reumatoidna artritida, ankyl6zna
spondylitida, psoriaza, Chrohnova choroba a ulcerardézna kolitida),

- denosumab (pouziva sa na liecbu osteoporozy),

- belatacept (pouziva sa na prevenciu odmietnutia transplantovanej oblicky),

- etanercept (pouziva sa na lieCbu zapalovych ochoreni, ako je reumatoidna artritida, psoriaticka
artritida, ankyl6zna spondylitida a psoridza),

- krali¢i anti-tymocytovy globulin (rATG) (pouziva sa na prevenciu odmietnutia transplantovane;j
oblicky),

- intravendzny imunoglobulin (IVIg) (pouziva sa na zvySenie abnormalne nizkych hladin
imunoglobulinu v krvi alebo na liecbu zapalovych ochoreni, ako je Guillainov-Barrého
syndrom, Kawasakiho choroba a chronické zapalova demyelinizacna polyneuropatia).

Tehotenstvo a dojcenie
Liek Idefirix sa neodportica uzivat’ poc€as tehotenstva.

Ak si myslite, Ze ste tehotnd, obrat'te sa okamzite na svojho lekara.

Nie je zname, ¢i liek Idefirix prechddza do materského mlieka. Nedojcite, ak ste lieCend liekom
Idefirix.

Idefirix obsahuje sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej davke, t. j. v podstate zanedbatelné
mnozstvo sodika.

3. Ako pouzivat’ liek Idefirix

Liek Idefirix predpisuje lekar so skiisenostami s transplantaciami obli¢iek a je urceny na pouZitie
v nemocnici. Liek sa podava formou infuzie do zily po dobu 15 mintt.

Zdravotnicky pracovnik vypocita spravnu davku na zaklade vasej hmotnosti. Liek Idefirix sa obvykle
podava ako jedna davka, ale lekar sa moZze rozhodnut’ podat’ pred transplantaciou aj druhti davku.

Na konci tohto stthrnu sa nachadzaju informacie pre zdravotnickych pracovnikov o vypocte davky,
priprave a podavani infuzie lieku Idefirix.
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Ak pouZijete viac lieku Idefirix, ako mate
Pocas infuzie a po nej budete dokladne sledovani. Zdravotnicki pracovnici budi kontrolovat’ vsetky
vedlajsie ucinky.

4. MozZné vedPajSie u¢inky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajSie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Ak spozorujete niektory z nasledujticich vedlajSich u¢inkov, ihned’ to povedzte svojmu lekarovi:

- Priznaky infekcie, ako je horucka, zimnica, kasel’, pocit slabosti alebo celkovy pocit nepohody
(vel'mi Casté — mozu postihnit’ viac nez 1 osobu z 10).

- Priznaky reakcie na infiiziu, ako je zavazna vyrazka, dychavicnost’, pocit horucavy, navaly tepla
(Casté — mo6zu postihnat’ 1 osobu z 10).

- Bolest svalov alebo inava (priznaky myalgie) (¢asté — mézu postihntt’ 1 osobu z 10).

DalSie vedPajSie uc¢inky zahinaja:

Casté (mdzu postihnit’ 1 osobu z 10):

- infekcie: infekcia pluc (zépal pl'uc - pneumodnia), infekcie krvi (sepsa), abdominalna infekcia,
infekcia hornych dychacich ciest, adenovirusova infekcia, parvovirusova infekcia, infekcia
mocovych ciest, chripka, infekcia rany, pooperacnd infekcia rany, infekcia v mieste zavedenia
katétra

- odmietnutie transplantovaného organu (protilatky IgG sa budu usilovat’ o odmietnutie oblicky
darcu a mézete pocitovat’ celkovy diskomfort)

- vysoky alebo nizky tlak krvi (medzi priznaky nizkeho tlaku krvi moze patrit’ zavrat a priznaky
vysokého tlaku krvi mézu zahtiat’ bolest’ hlavy)

- nizsi pocet Cervenych krviniek (anémia)

- zé&vrat pri zmene polohy tela, napr. pri vstavani

- bolest’ hlavy

- prasknuta cievka v oku

- zhorsené videnie

- zvyseny srdcovy tep

- bolest’ v mieste podania infuzie

- zvysena hladina pecenovych enzymov (na zaklade krvnych testov)

Hlasenie vedl’ajsich ucinkov

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

5. Ako uchovavat’ liek Idefirix

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti. Liek Idefirix sa uchovava v nemocnicnej lekarni.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni injekcnej liekovky
a Skatul’ke po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

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

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani po rekonstiticii a zriedeni sa preukazala pocas 24 hodin
pri 2 — 8 °C a pocas 4 hodin pri 25 °C.
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Nepouzivajte tento liek, ak po rekonstitucii zistite ¢astice v roztoku alebo zmenu farby roztoku.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou. Nepouzity liek vrat'te do lekarne. Tieto opatrenia pomézu
chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co liek Idefirix obsahuje

- Liecivo je imlifidaza. Kazda liekovka obsahuje 11 mg imlifidazy. Po rekonstitticii obsahuje
jeden ml roztoku 10 mg imlifidazy.

- Dalsie zlozky st manitol, polysorbat 80, trometamol, dihydrat edetatu disodného a kyselina
chlorovodikova (na tipravu pH). Pozri Cast’ 2 ,,Liek Idefirix obsahuje sodik*

Ako vyzera liek Idefirix a obsah balenia

- Liek Idefirix sa dodava ako sklena lickovka obsahujica prasok na infizny koncentrat (prasok na
koncentrat). Prasok je biela lyofilizovana hmota.

- Balenie obsahuje 1 alebo 2 lickovky.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Hansa Biopharma AB

P.O. Box 785

220 07 Lund

Svédsko

Vyrobca

Biotechnologines farmacijos centras Biotechpharma UAB
Mokslininku street 4

LT-08412 Vilnius

Litva

Propharma Group The Netherlands B.V.
Schipholweg 59

2316 ZL, Leiden

Holandsko

Téato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Tento liek bol registrovany s podmienkou. To znamena, Ze sa o tomto lieku ocakavaju d’alsie
doplnujtace informacie.

Eurdpska agentiira pre lieky najmenej raz za rok posudi nové informéacie o tomto lieku a tito pisomnt
informéaciu bude podl'a potreby aktualizovat’.

DalSie zdroje informacii
Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.cu

Nasledujtca informacia je ur¢ena len pre zdravotnickych pracovnikov:
Rekonstitucia prasku

Pridajte 1,2 ml sterilnej vody na injekcie do liekovky lieku Idefirix, priCom davajte pozor, aby voda
tiekla po stene skla a nie do prasku.
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Liekovku jemne pretrepavajte aspon 30 sektind, aby sa prasok tplne rozpustil. Netraste, aby ste
minimalizovali pravdepodobnost’ vzniku peny. Liekovka teraz obsahuje 10 mg/ml imlifidazy a je
mozné odobrat’ max. 1,1 ml roztoku.

Rekonstituovany roztok ma byt’ Ciry a bezfarebny. Nepouzivajte, ak sa v roztoku nachadzaju Castice
alebo ak ma roztok zmenent farbu. Odporuca sa pridat’ rekonstituovany roztok ihned’ z liekovky do
infazneho vaku.

Priprava roztoku na infiziu

Pomaly pridavajte spravne mnozstvo rekonstituovaného roztoku imlifidazy do infizneho vaku, ktory
obsahuje 50 ml infizneho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %). Infizny vak niekol'’kokrat
prevrat'te, aby sa roztok dokladne premiesal. Infuzny vak treba chranit’ pred svetlom.

Pred pouzitim infuzneho roztoku treba vizualne skontrolovat’ pritomnost’ ¢astic alebo zmenu
zafarbenia. Ak roztok tymto poziadavkam nevyhovuje, zlikvidujte ho.

Podavanie

Cela, tplne rozriedena infuzia sa ma podavat’ po dobu 15 minut pomocou infiznej supravy a cez
sterilny, nepyrogénny in-line filter s nizkou afinitou k bielkovinam (velkost pérov 0,2 pm).
Preplachnutie intravendznej hadic¢ky infuznym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) po
ukonceni inflzie zaisti podanie uplnej davky pacientovi. Nepouzity infizny roztok neuchovavajte na
d’alsie pouzitie.
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