W Tento liek je predmetom dalSieho monitorovania. To umozZni rychle ziskanie novych informécii o bezpe¢nosti. Od

zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na neZiaduce Gcinky.

HLASENIE PODOZRENI NA NEZIADUCE UCINKY LIEKOV

Hlasenie podozreni na neZiaduce Ucinky lieku po registréacii je dolezité. UmoZiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby

hlasili akékolvek podozrenia na:

Stétny Ustav pre kontrolu lie¢iv
Sekcia klinického skusania liekov
a farmakovigilancie

Kvetna ul. 11

SK-825 08 Bratislava 26

Tel: + 421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk.

Tlacivo na hldsenie podozrenia na neZiaduci
ucinok lieku je na webovej stranke
www.sukl.sk v ¢asti Bezpecénost liekov/
Hlasenie o neziaducich ucinkoch.

Formular na elektronické podavanie hlaseni:
https://portal.sukl.sk/eskadra/.

DALSIE INFORMACIE

NeZiaduce ucinky mézete tiez hlasit do
spolo¢nosti Swixx Biopharmas. . o.,
Bratislava, Slovensko, lokdlnemu partnerovi
Alexionu, e-mail:
medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com.

NeZiaduce ucinky mozZete tiez hlasit do spolo¢nosti Swixx Biopharma s. r. 0., Bratislava,
Slovensko, lokalnemu partnerovi Alexionu, e-mail: medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com.
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ULTOMIRIS® (ravulizumab)

PRIRUCKA PRE LEKARA
PREDPISUJUCEHO LIEK
pre pacientovs PNH

ALEXION



Coje
ULTOMIRIS®?

ULTOMIRIS® je rekombinantna humanizovana monoklondlna protilatka, ktora sa Specificky viaze na
komplement C5. Pri PNH (paroxyzmalnej no¢nej hemoglobinurii) chrani ¢ervené krvinky pred
chronickou intravaskularnou hemolyzou tak, Ze sa s vysokou afinitou viaze Specificky na protein
komplementu C5, &im inhibuje jeho Stiepenie na C5a a zabrariuje tvorbe terminalneho
komplementového komplexu C5b-9. U pacientov s PNH, preto ULTOMIRIS® inhibuje termindlnym
komplementom sprostredkovanu intravaskularnu hemolyzu!

ZDRAVE CERVENE KRVINKY

HEMOLYZA CERVENYCH KRVINIEK

Indikacie ULTOMIRISU®!

ULTOMIRIS® je indikovany dospelym pacientom na lie€bu paroxyzmalnej no¢nej hemoglobinurie (PNH,
paroxysmal nocturnal haemoglobinuria):
- pacientom s hemolyzou, s klinickym priznakom (klinickymi priznakmi) poukazujicim
(poukazujucimi) na vysoku aktivitu ochorenia,
- pacientom, ktori su klinicky stabilni po lie¢be ekulizumabom po¢as minimalne uplynulych
6 mesiacov.

Bezpecnostny profil ULTOMIRISU®!

DOLEZITE INFORMACIE O BEZPECNOSTI*

V dosledku mechanizmu ucinku ULTOMIRISU®, jeho pouZitie zvySuje u pacienta riziko
meningokokovej infekcie (Neisseria meningitidis).

Na minimalizéciu rizika meningokokovej infekcie a rizika nepriaznivych désledkov po infekcii sa
musia vykonat nasledovné kroky:

¢ Poskytnut pacientom ockovania proti meningokokom a/alebo profylaktické antibiotika, ako
je uvedené nizsie:

e Zaockujte pacientov vakcinou proti meningokokom minimalne 2 tyZzdne pred zacatim lieCby
ULTOMIRISOM®, ak riziko oneskorenia lie€by ULTOMIRISOM® neprevaZuje nad rizikom
rozvoja meningokokovej infekcie.

e Odporucaju sa vakciny proti séroskupinam A, C, Y, W135 a B (ak su dostupné).

* Ockovanie alebo preo¢kovanie moze dalej aktivovat komplement a v dosledku toho sa
u pacientov s ochoreniami sprostredkovanymi komplementom vratane PNH, m6zu vo
zvySenej miere objavit prejavy a priznaky ich zakladného ochorenia, ako je hemolyza (PNH).

* Preockovanie sa ma vykonat podla sti¢asne platného ockovacieho kalendéra.

* U pacientov, u ktorych je vakcina kontraindikovana a u pacientov liecenych ULTOMIRISOM®
kratSie ako 2 tyZdne po zaockovani vakcinou proti meningokokom, podavajte profylakticky
antibiotikum pocas celého obdobia lie€by alebo do uplynutia 2 tyZdfiov odo diia, ked uz bolo
mozné vakcinu podat.

« Sledujte, ¢i sa u pacientov neobjavia v€asné prejavy meningokokovych infekcii, pri podozreni
na infekciu okamzite zhodnotte stav a v pripade potreby lie¢te antibiotikami.

¢ Poskytnite Priru€ku s informaciami pre pacientov (pacientom). Obsah priru¢ky vysvetlite
pacientom, ktori sa lieCia ULTOMIRISOM®, aby ste zvysili ich povedomie o moznych
meningokokovych infekciach a o délezitych prejavoch a priznakoch, ktoré zahfiaju.

— Bolest hlavy s nauzeou alebo vracanim — Horucka a vyrazka

— Bolest hlavy a horticka — Zmatenost
— Bolest hlavy so stuhnutostou Sije alebo chrbta — Bolest svalov s priznakmi podobnymi chripke
— Horucka — Oci citlivé na svetlo

¢ Poskytnite pacientom, ktori sa lie¢ia ULTOMIRISOM® Bezpecnostnu kartu pacienta
a vysvetlite im, Ze ju musia nosit stale pri sebe pocas liecby ULTOMIRISOM® a 8 mesiacov
po poslednej davke a ukazat ju kazdému lekarovi a zdravotnickemu pracovnikovi, ktorého
navstivia.

¢ Informujte pacientov, Ze ak maju podozrenie, Ze maju infekciu, maju urychlene vyhladat
pomoc lekara.

Iné systémové infekcie: liecba ULTOMIRISOM® sa ma podavat s opatrnostou pacientom s aktivnymi
systémovymi infekciami.



DOLEZITE INFORMACIE O BEZPECNOSTI® (pokracovanie)

Kontraindikacie:
e Precitlivenost na lie€ivo alebo na ktorukolvek z pomocnych latok v ULTOMIRISE®

e Pacienti s nevylie¢enou infekciou spdsobenou baktériou Neisseria meningitidis v ¢ase zaCatia
lieCby

e Pacienti, ktori momentalne nie st o¢kovani proti infekcii spdsobenej baktériou Neisseria
meningitidis, pokial po€as 2 tyzdiiov po o¢kovani neuzivaju profylakticku lie¢bu vhodnymi
antibiotikami.

Pediatricka populacia: Bezpec¢ny profil u pediatrickych pacientov s PNH lie¢enych
ULTOMIRISOM® nie je stanoveny. ULTOMIRIS® sa nema pouzivat u deti a dospievajtcich.

Starsi pacienti: ULTOMIRIS® sa m6ze podavat pacientom s PNH vo veku 65 rokov a star$im.
Neexistuje Ziaden dokaz, ktory poukazuje na potrebu akychkolvek osobitnych opatrenf pri
lieCbe geriatrickej populacie.

Porucha funkcie obliciek: Bezpe¢nost a ti¢innost ULTOMIRISU® neboli sledované u pacientov
s poruchou funkcie obliCiek.

Porucha funkcie pecene: Bezpec¢nost a G¢innost ULTOMIRISU® neboli sledované u pacientov
s poruchou funkcie pec¢ene.

Fertilita, gravidita a laktacia: Pre ULTOMIRIS® nie su k dispozicii ziadne klinické udaje o

expozicii poc¢as gravidity. ULTOMIRIS® sa méa podavat tehotnym Zenam, len ak je to nevyhnutné.

Zeny vo fertiinom veku musia po¢as lie¢by a az do 8 mesiacov po ukonéeni liedby pouzivat
ucinnu antikoncepciu.

Dojc¢enie sa ma pocas lieCby a az do 8 mesiacov po ukonéeni lieCby prerusit.
MuZsky pacienti lieCeni ULTOMIRISOM®, nesmu splodit dieta alebo darovat spermu az do
8 mesiacov po ukonéeni liecby.

Reakcie na infuziu: Ako vSetky terapeutické proteiny, aj podanie ULTOMIRISU® méze vyvolat
reakcie na infliziu alebo imunogenitu, ktord méze sposobit alergické reakcie alebo reakcie
z precitlivenosti (vratane anafylaxie).

V klinickych skusaniach sa u zZiadneho pacienta s PNH nevyskytla reakcia na inflziu vyZzadujica
si prerusenie liecby ULTOMIRISOM®,

Imunogenita: Lie€ba akymkolvek terapeutickym proteinom méze vyvolat imunitnd odpoved.

V §tudiach pacientov s PNH (n = 261) sa pri lie€be ULTOMIRISOM® hlasil iba 1 (0,38 %) pripad
rozvoja protildtok proti lieku vyvolany lieCbou. Nepozorovala sa koreldcia medzi vyskytom
protilatok a klinickou odpovedou ani neziaducimi udalostami.

PRIPRAVA PACIENTA NA LIECBU
ULTOMIRISOM®!

Aby ste pacienta uspesne pripravili na lieCbu ULTOMIRISOM®, pred jej zacatim
musite vykonat ur¢ité kroky:

e Zaockujte pacienta proti infekcii spésobenej baktériou Neisseria meningitidis (pozri ¢ast
dolezité informacie o bezpeénosti)

¢ Informujte a poucte pacienta, ktory sa bude lie¢it ULTOMIRISOM® o riziku meningokokovej
infekcie (pozri Cast dolezité informécie o bezpecnosti)

— Vysvetlite pacientovi preco pacienti musia byt zaoCkovani pred zac¢atim lie¢by a budu
potrebovat preockovanie.

— Vysvetlite prec¢o maju pacienti uzivat antibiotika profylakticky, ak sa zacina lie¢ba
ULTOMIRISOM® skor ako 2 tyZdne pred ockovanim alebo ak nemézu byt o¢kovani.

— Dajte pacientom Bezpecnostnu kartu pacienta a vysvetlite im, Ze ju musia nosit pocas lie¢by
ULTOMIRISOM® stéle so sebou a aj pocas 8 mesiacov po poslednej davke a musia ju ukazat
zdravotnickym pracovnikom, ktorych navstivia.

— Poucte ich, aby vedeli rozpoznat prejavy a priznaky meningokokovej infekcie a vyhladali
lekarsku pomoc.

e Uistite sa, Ze pacient lieCeny ULTOMIRISOM® porozumel poskytnutym informaciam.
e Upozornite ich na riziko preruSenia lie¢by (pozri ¢ast preruSenie liecby).

e Naplanujte a dohodnite s pacientom lie€enym ULTOMIRISOM® harmonogram navstev na
podavanie lieku.

Na pomoc ako pripravit pacienta na liecbu ULTOMIRISOM®, dostanete ,Startovaci balicek”,
ktory odovzdajte kazdému pacientovi lie€enému ULTOMIRISOM®, aby dostal dblezité
informacie o tejto liecbe.

¢ Prirucka s informaciami pre pacienta s PNH: poskytne pacientovi informacie tykajtice
sa ochorenia PNH, ULTOMIRISU®, moznych vedlajsich ti¢inkov lie€by a bezpecnostnych
upozorneni.

¢ Bezpecnostna karta pacienta: informuje, Ze osoba, ktora ju nosi pri sebe, sa lieci
ULTOMIRISOME®; obsahuje aj meno a telefénne Cislo lekara. Tuto kartu musi pacient nosit
vzdy so sebou pocas liecby ULTOMIRISOM® a pocas 8 mesiacov po podani poslednej davky.




DAVKOVANIE A PODAVANIE!

Rezim podavania ULTOMIRISU® u dospelych pacientov

Odporucany davkovaci rezim pre dospelych pacientov (vo veku = 18 rokov) s PNH pozostava

z nasycovacej davky, po ktorej nasleduje udrziavacie davkovanie, poddvané vo forme
intravendznej infuzie. Davky sa maju podavat v zavislosti od telesnej hmotnosti pacienta, ako je
uvedené v Tabulke 1.

Udrziavacie davky sa podavaju jedenkrat kazdych 8 tyZdriov, zac¢ina sa 2 tyZzdne po podani
nasycovacej davky.

Tabulka 1: Davkovanie v zavislosti od telesnej hmotnosti

Rozmedzie te(llt:;n ej hmotnosti Nasycovacia davka (mg) Udrziavacia davka (mg)
>40az<60 2400 3000
=60 az< 100 2700 3300
=100 3000 3600

TENTO LIEK SA MUSI PODAVAT CEZ 0,2 um FILTER A NEMA SA PODAVAT
VO FORME RYCHLEJ INTRAVENOZNEJ INFUZIE (PUSH) ALEBO BOLUSOVEJ
INJEKCIE.

¢ Aksaroztok uchovavavchladnicke, zohrejte ho naizbovu teplotu (18°C-25°C) iba ponechanim

roztoku pri izbovej teplote. Nezohrievajte ho v mikrovinnej rure.

e Poddavajte ho vo forme i.v. inflizie pomocou kalibrovanej infiznej pumpy a 0,2 um filtra. Pozrite
si, prosim, Tabulku 2 s idajmi o minimalnych ¢asoch podavania infuzie.

e Pocas podavania nie je potrebné chranit nariedeny roztok pred svetlom.

Tabulka 2 : Tabulka s referenénymi davkami na podavanie

U pacientov, ktori prechadzaju z ekulizumabu na ravulizumab sa ma nasycovacia davka
ravulizumabu podat 2 tyZdne po poslednej infuzii ekulizumabu, ako je uvedené v Tabulke 1.

Podavajte ULTOMIRIS® v odporticanom intervale podavania alebo v priebehu
7 dni pred alebo po uréenom termine na podanie davky.

¢ Na kontrolu chronickej hemolyzy sprostredkovanej komplementom je velmi délezita stabilna
davka podana nacas.

¢ Neodporucaju sa Upravy davkovania na zaklade veku, pohlavia, rasy alebo insuficiencie
obliciek

* Premedikacie sa rutinne nevyzZaduju.

Podavanie ULTOMIRISU® pacientom

ULTOMIRIS® sa dodéva v injekénej liekovke na
jednorazové pouZitie v davke 300 mg.

ULTOMIRIS® sa ma podéavat iba vo forme i.v. infuzie ¢
a musi sa pred podanim nariedit na vyslednu

koncentraciu 5 mg/ml.
Nariedeny roztok je ¢iry az priehladny jemne belavej ‘

farby a ma byt takmer bez obsahu ¢astic.

Rozmedz_ie Davka Celkovy objem Minima’!ny lc':a_s trvania

telesn_ej ULTOMIRISU (ml) ] ’|nfu2|e )
hmotnosti (kg) (mg) (mindty (hodiny))

>40az<60 2400 480 114 (1,9)
Nasycovacta | - 60 az < 100 2700 540 102(1,7)
=100 3000 600 108 (1,8)
>40az<60 3000 600 140 (2,4)
vdrlavacia | 260az<100 3300 660 120 (2,0)
=100 3600 720 132(2,2)

Vsetok nepouZity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat v sulade s narodnymi poZiadavkami.

ULTOMIRIS® musi podéavat zdravotnicky pracovnik a musi sa podavat pod dohladom lekara,
ktory ma skusenosti s lie€bou pacientov s hematologickymi ochoreniami.

Bolest hlavy

Pocas klinickych skisani sa u niektorych pacientov vyskytla bolest hlavy po podani inftizie
ULTOMIRISU®. Bolesti hlavy mali tendenciu sa vyskytnut po prvom alebo druhom podani
infuzie, po ktorych odzneli. Bolesti hlavy vo vSeobecnosti reagovali na jednoduchu analgéziu
a nebola potrebna profylakticka lie¢ba.




PRERUSENIE LIECBY*

KedZe PNH je chronické ochorenie, ULTOMIRIS® je uré¢eny na dlhodobdi lieCbu.

Pacienti, ktori za¢nu liecbu ULTOMIRISOM®, majti v liecbe ULTOMIRISOM® pokracovat, aj ked’
sa citia lepSie.

Ak vSak u pacientov déjde k preruseniu lie€by ULTOMIRISOM®, maiju byt sledovani z dévodu
mozného vyskytu prejavov a priznakov zavaznej intravaskularnej hemolyzy a inych reakcii
minimalne 16 tyzdiov.

ZAVAZNA HEMOLYZA je, ak!:

LDH v sére > LDH pred liecbou

_|_

Ktorékolvek z nasledovnych kritérii:

e ZniZenie velkosti klonu PNH o > 25 % za 1 tyzden alebo kratSie
e Hb<5g/dl

e Znizenie Hb o > 4 g/dl za 1 tyzden alebo kratSie

e Angina pectoris

e Zmena psychického stavu

e ZvySenie kreatininu v sére 0 50 %

e Trombdza

AK SA VYSKYTNE ZAVAZNA HEMOLYZA, zvazte nasledovné postupy/lie¢bu:

Transfuzia krvi
(balené RBCs)
ALEBO

vymenna transfuzia + Antikoagulancia

ALEBO Obnovenie liecby

Sl Kortikosteroidy ULTOMIRISOM®

Ak PNH RBCs >
50 % celkovych
RBCs podla
prietokovej
cytometrie

SPECIALNE ZAOBCHADZANIE
A UCHOVAVANIE!

e Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C), v pévodnom obale na ochranu pred svetlom.
Neuchovavajte v mraznicke.

* Rekonstitucia a nariedenie sa maju vykonat v stlade so spravnou laboratérnou praxou, najma
za aseptickych podmienok.

¢ Nepouzivajte tento liek po datume exspirécie, ktory je uvedeny na Skatulke po ,,EXP* Datum
exspiracie sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.



POZNAMKY






