Prizpusobené podavani spliujici

potfeby pacient(*'25

Individualizace lécby s pripravkem CUVITRU
bez ohrozeni snasenlivosti*':25

Dobre snaseny, i kdyz je davkovan pfi vyssich
objemech/rychlostech infuze na misto*'?

Pripravek CUVITRU je indikovan pro dospélé a také pro déti
a dospivajici (0—18 let).®

Pripravek CUVITRU nabizi radu moznosti
davkovani i podani'?®

* Infuzi se mUZe podat az 60 ml na 1 misto aplikace rychlostf
az 60 ml/h podle snasenlivosti'5

* Doba trvani tydennich infuzi kratsi nez 1 hodina s vyuzitim
1 nebo 2 mist aplikace'?

+ Podani infuzni pumpou (obr. A), nebo ruénim podanim
pomoci injekéni stiikacky (obr. B), v ordinaci nebo
pacientem v domacim prostredi.®

*Uprava rychlosti a objemu infuze na misto zavisi na snasenlivosti pacienta. Doporucuje se pouzit podate¢ni podanf rychlosti
10 ml/h/infuzni misto. V pfipadé snasenlivosti mUze byt podavani zvy$eno pfi intervalech minimélné 10 minut a maximalné

20 mi/h/infuzni misto pro po¢atecnf dvé infuze. U kojencli a déti mize byt misto infuze zménéno kazdych 5-15 ml. U dospélych
mohou byt davky pres 30 ml rozdéleny podle priorit pacienta. Pacienti by méli byt peclivé sledovani ohledné jakychkoli priznakt
béhem doby infuze. Viz sekce 4.4 souhrnu Udaju o lé¢ivém pripravku ohledné kompletnich pokynu.®
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Normélni idsky imunoglobulin (SClg), 20%

|{l

Pacientska zkusSenost: Pacienti si podavaji
CUVITRU v pohodli domova jiz od roku 2018.5

Terapeutické indikace®

Indikace pro subkutanni podani (SClg)
Substitucni terapie u dospélych a déti a dospivajicich (0—18 let) u:?
« syndrom( primarni imunodeficience (PID) s narusenou tvorbou protilatek (viz bod 4.4),
. sekundarni imunodeficience (SID) u pacient(, ktefi trpi zavaznymi nebo rekurentnimi
infekcemi, neni u nich U¢inna antimikrobidlni 1écba a bud je u nich prokazané selhani
specifickych protilatek (PSAF)*, nebo maji sérovou hladinu IgG < 4 g/I.

LD

Prostudujte si, prosim, Zkracené informace o lééivém pfipravku CUVITRU na posledni strané tohoto materialu.
“PID = primarni imunodeficience; *SID = sekundarni imunodeficience

* PSAF = neschopnost dosahnout alespon dvojnasobného zvyseni titru IgG protilatek po podani
pneumokokovych polysacharidovych a polypeptidovych antigennich vakcin.



Dvé pilotni klinické studie'?

Jak pripravek CUVITRU pomaha snizovat dopad PID
na kazdodenni zivot pacientti?

Evropska studie (EU)’

Prospektivni, oteviend, nekontrolovana, multicentricka studie faze 2/3 provadéna v Evropé

k hodnoceni Gcinnosti, bezpecnosti, snasenlivosti a farmakokinetickych (PK) parametrt

|éCby s piipravkem CUVITRU (SCIG 20 %) u pacient( s primarni imunodeficienci ve véku

> 2 let. Primarnim ukazatelem ucinnosti byla VASBI (pocet potvrzenych akutnich zavaznych
bakterialnich infekci), ktera byla hodnocena u 48 pacientl s medidanem doby trvani |é¢by 358 dni
(rozmezi=127-399 dni).

Sekundarni ukazatele Géinnosti zahrnovaly mimo jiné miru vSech infekci, dny mimo praci ¢i
Skolu nebo bez dennich aktivit, miru hospitalizaci a pocet dni hospitalizace. V 1. [é¢ebném
obdobi dostavali pacienti IVIG 10 % kazdé 3 nebo 4 tydny po dobu 13 tydnd nebo SCIG 16 %
kazdé 1-2 tydny po dobu 12 tydn(, aby byla zajiSténa stabilni vychozi hodnota IgG v séru pred
lé¢bou s pripravkem CUVITRU SCIG 20 %. V 2. obdobi byli pacienti Iéceni s pripravkem CUVITRU
SCIG 20 % jednou tydné po dobu 52 tydn(. Nebyla provedena zadna tGprava davky. Zkusenosti
pacientl byly méreny pomoci dotazniku indexu kvality Zivota (LQI), dotazniku zdravi (EQ-5D)

a pomoci dotaznikového prizkumu kvality Zivota détskych pacientd (PEDS-QL, nebo SF-36).

Severoamericka studie (SA)?

Prospektivni, oteviena, nekontrolovand, multicentricka klinicka studie provadéna k uréeni
ucinnosti, bezpecnosti, snasenlivosti a farmakokinetickych parametrd [écby s pfipravkem
CUVITRU (SCIG 20 %) u 77 dospélych a détskych pacientl ve véku 2 let s primarni
imunodeficienci. Primarnim ukazatelem tGéinnosti byla VASBI (pocet potvrzenych akutnich
zavaznych bakterialnich infekci), které byly hodnoceny u 74 pacientt s medianem doby trvani
lécby 380,5 dne (rozmezi=30-629).

Sekundarni ukazatele tcinnosti zahrnovaly mimo jiné miru vSech infekci, dny mimo praci ¢i
Skolu nebo bez dennich aktivit, miru hospitalizaci a pocet dni hospitalizace. V 1. Iécebném
obdobi dostavali pacienti IVIG 10 % kazdé 3 nebo 4 tydny po dobu 13 tydnt k uréeni oblasti pod
kfivkou koncentrace 1gG po intravendznim podani. V 2. obdobi byli pacienti Ié¢eni s pfipravkem
CUVITRU SCIG 20 % pfi 145 % intravendzni davky po dobu az 12-16 tydn( a davkou pFipravku
CUVITRU SCIG 20 %, ktera by v priméru poskytovala ekvivalentni expozici IgG tak, jak bylo
uréeno u IVIG 10 % (,upravena davka“). Ve 3. obdobi dostévali pacienti pfipravek CUVITRU SCIG
20 % tydné pri své ,upravené davce” po dobu 12 tydn( a jejich ,individualizovana davka" byla
stanovena pro 4. obdobi. Ve 4. obdobi dostavali pacienti pfipravek CUVITRU SCIG 20 % pfi své
LJindividualizované davce” po dobu 40 tydnu. Zkusenosti pacientt byly méfeny pomoci dotazniku
indexu kvality Zivota (LQl) a dotazniku spokojenosti s Iécbou pro dany Iék (TSQM-9).

Spolehliva ochrana pred infekci*257

Nizka rocni mira potvrzenych akutnich zavaznych bakterialnich
infekei s pripravkem CUVITRU'

V obou studiich byla mira potvrzenych akutnich zavaznych bakterialnich infekci vyrazné nizsi
nez preddefinovany prah ucinnosti 1,0 potvrzené akutni zavazné bakterialni infekce/rok podle
pokynii FDA a EMA'283
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Nizka roc¢ni mira jakékoli infekce s pripravkem CUVITRU
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(95 % CI: 3,38-5,56)" (95 % CI: 1,89-3,03)?

*Minimalni hladiny by mély byt méreny a posuzovany ve spojeni s vyskytem infekce. Pokud chcete snizit miru infekce, mozna
bude nezbytné zvysit davku a cilit na vy$si minimalni hladiny.®

1Ve studii pro EU se vyskytly dvé potvrzené akutni zavazné bakterialni infekce ve formé bakterialni pneumonie u 11letého
pacienta, ktery mél X-vazanou agamaglobulinémii; jedna béhem |écby se SCIG 16 % a druha béhem lécby se SCIG 20 %. Ve

studii pro SA se jedna potvrzena akutni zavazna bakterialni infekce ve formé pneumonie, Iécena pomoci systémovych antibiotik,
rozvinula béhem |écby s IVIG u 78letého pacienta, ktery mél specificky deficit protilatek a alergickou bronchopulmonalni
aspergilézu v anamnéze.'?

VASBI=potvrzené akutni zavazné bakterialni infekce; EU=Evropa; SA=Severni Amerika; FDA= Americky urad pro kontrolu potravin
a léciv; EMA=European Medicines Agency.



Dodani ochranné minimalni hladiny IgG v séru**?

Pripravek CUVITRU:

lokalné tolerovana subkutanni IG terapie

Hladiny IgG v séru > 5 g/l jsou vS§eobecné akceptovany jako minimalni
ochranna prahova hodnota, ackoli u nékterych pacientti mdzou byt

sadova inimaini hladi 7q/l2 Pripravek Cuvitru neobsahuje zadné pomocné latky spojené s nezadoucimi Gcinky
vyzadovany minimalni hladiny > 7 g/I"

a ma osmolalitu podobnou lidské plazmé. To mdze prispét k jeho dobré snasenlivosti
a zvy$enému komfortu podani.’ 23913

8 26 15.23 P —
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Lidska plazma Cuvitru

Ve studii pro EU zGstal median Ve studii pro SA byl median ~300 mOsmol/kg? ~280-292 mOsmol/kg?
minimalnich hladin IgG nad 8 g/I minimalnich hladin 1gG 15,23 g/I :
(95 % CI: 7,30-8,96)"" (95 % CI: 13,59-15,70)182
\]r Pripravek Cuvitru je normalni lidsky Seznam pomocnych latek®
imunoglobulin (SCIG), 20%'* :

* Glycin (stabilizator)

82,07% * Voda pro injekci
b i Od ostu pnost je vy$8i nez u ostatnich :

konvenénich SCIG!#1112 * Bez sodiku

(vs. 10 % IVIG)
(90 % Cl: 77-88 %)"

* Bez cukrt

pro spolehlivou ochranu pred infekci'

* Neuchovavejte pri teploté nad 25 °C.°

*Minimalni hodnoty by mély byt méreny a posuzovany ve spojeni s vyskytem infekce. Pokud chcete snizit miru infekce, mozna
bude nezbytné zvysit davku a cilit na vyssi minimalni hodnoty.®

tPokud chcete dosahnout minimalni hladiny 1gG alespon 5 az 6 g/I, bude mozna zapotrebi zavadéci davky pripravku CUVITRU
minimalné 0,2 az 0,5 g/kg (1 az 2,5 ml/kg) télesné hmotnosti.

Median tydenni davky 0,125 g/kg v pribéhu 52 tydni. : . T A52 . 77 ASEeen 53 52

§Po 17 po sobé jdoucich tydnech Iécby s SCIG 20 %; individualizovana davka jednou tydné. Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.®
4Biodostupnost SCIG 20 % relativné k SCIG 10 % tak, jak je stanoveno pomérem geometrickych primeérd pro pfislusnou oblast

pod kfivkou.!

* Chrante pred mrazem.®



SniZzeny dopad PID na kazdodenni Zivot pacient®

[+ ] Nizka mira hospitalizaci kviili infekcim
s pripravkem CUVITRU

@ Nizky pocet dni v nemocnici
s pripravkem CUVITRU

Bezpeénostnl’ informace

Pred predepsanim si prosim prectéte souhrn tdaju o lécivém pfipravku CUVITRU. Terapie

s pfipravkem CUVITRU by méla byt zahajena a sledovana pod dohledem Iékare se zkuSenostmi
v [écbé imunodeficience. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli
pomocnou latku. Zavazny deficit IgA a hypersenzitivita na Iécbu lidskymi imunoglobuliny

v anamnéze. Pripravek Cuvitru se nesmi podavat intravaskularné nebo intramuskularné. Velmi
casté nezadouci reakce (frekvence = 1/10): bolest hlavy, prijem, nevolnost, mistni reakce, erytém
v misté infuze, bolest v misté injekce, Unava.®

PID = primarni imunodeficience

“

Zkracené informace o lécivém pripravku Cuvitru 200 mg/ml injekéni roztok

Drive nez za¢nete pripravek predepisovat, seznamte se, prosim, s Uplnym Souhrnem Udaju o pripravku.

Slozeni: Léciva latka: Jeden ml obsahuje 200 mg normalniho lidského imunoglobulinu (o Cistoté alespon 98 % IgG). Maximalni
obsah IgA je 280 mikrogramd/ml. Pomocné latky: Glycin, voda pro injekci. Indikace: Indikace pro subkutanni podani (SClg).
Substitucni terapie u dospélych a déti a dospivajicich (0—18 let) u syndromu primarni imunodeficience s narusenou tvorbou
protilatek; sekundarni imunodeficience (SID) u pacientt, ktefi trpi zadvaznymi nebo rekurentnimi infekcemi, neni u nich Uc¢inna
antimikrobialni Iécba a bud je u nich prokazané selhani specifickych protilatek (PSAF: neschopnost doséhnout alespon
dvojnasobného zvyseni titru IgG protilatek po podani pneumokokovych polysacharidovych a polypeptidovych antigennich vakein.),
nebo maji sérovou hladinu IgG < 4 g/I. Davkovani a zpusob podani: Substitucni terapie méa byt zahajena a monitorovana lékarem
se zkusenosti s Iécbou imunodeficience. Davka a davkovaci rezim zavisi na indikaci. Pfipravek je uréen k subkutannimu podani.
Pri substituéni terapii je nutné davku u kazdého pacienta stanovit individualné v zavislosti na konkrétni farmakokinetice a klinické
odpovédi. Davkovani na zékladé télesné hmotnosti muze vyzadovat Upravu davky u pacientd s podvahou nebo nadvéhou.
Jsou doporuceny nasledujici davkovaci rezimy. Substitucni terapie u syndromd primarni imunodeficience: Davkovaci rezim ma
dosahnout minimalni hladiny IgG (méfené pred dalsi infuzi) alespori 5 aZz 6 g/l a cilova hladina se méa nachdzet v referenénim
intervalu sérové hladiny IgG pro dany vék. Muze byt nutné podani nasycovaci davky o velikosti alespon 0,2 az 0,5 g/kg
(1 az 2,5 ml/kg) télesné hmotnosti. Tuto davku muze byt treba rozdélit do nékolika dnti s maximalni denni davkou 0,1 az 0,15 g/kg. Po
dosazeni hladiny IgG ustéleného stavu se v opakovanych intervalech podavaji udrzovaci davky, aby se dosahlo kumulativni mésicni
déavky v fadu 0,3 az 1,0 g/kg (podrobnosti viz bod 5.2). Kazdou jednotlivou dévku je tfeba podat do riznych anatomickych mist.
Minimalni hladiny maji byt méreny a hodnoceny ve spojeni s incidenci infekce. Ke snizeni frekvence infekce mize byt nezbytné zvysit
davkovani a snazit se o vysSi minimalni hladiny. Substitucni terapie u sekundarnich imunodeficienci: Doporu¢end davka podavana
v opakovanych intervalech ma doséhnout kumulativni mési¢ni davky v fadu 0,2-0,4 g/kg. Kazdou jednotlivou davku je tfeba podat do
rlznych anatomickych mist. Minimalni hladiny IgG maji byt méfeny a hodnoceny ve spojeni's incidenci infekce. Davka ma byt upravena
podle potfeby, aby bylo dosazeno optimalni ochrany proti infekcim. ZvySeni davky muze byt nutné u pacientl s pretrvavajicimi
infekcemi. Snizenf davky Ize zvazit, pokud pacient zUstava bez infekci. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na
kteroukoli pomocnou latku. Zavazny deficit IgA a hypersenzitivita na lécbu lidskymi imunoglobuliny v anamnéze. Cuvitru se nesmi
podévat intravaskuldrné nebo intramuskularné. Upozornéni: Pacienti s protilatkami proti IgA, u nichz zustavéa lécba subkutanné
podavanymi pripravky IgG jedinou moznosti, maji byt léceni pripravkem Cuvitru pouze pod peclivym lékaiskym dohledem. Normalni
lidsky imunoglobulin muze vzacné vyvolat pokles krevniho tlaku s anafylaktickou reakei, a to dokonce i u pacient, ktefi predchozi
lé¢bu normalnim lidskym imunoglobulinem tolerovali. S pouzivanim imunoglobulinu byly spojeny arterialni a venézni tromboembolické
prihody. U pacientt s preexistujicimi rizikovymi faktory vyskytu trombotické prihody je tfeba postupovat s opatrnosti. U pacientt
|écenych imunoglobuliny byly hlaseny zavazné rendlni nezadouci Ucinky, zejména v pripadé pfipravki obsahujicich sachardzu (Cuvitru
neobsahuje sachardzu). Ve spojeni s imunoglobulinovou Ié¢bou byl hlasen vyskyt AMS. Cuvitru obsahuje protilatky proti krevnim
skupinam, které mohou pUsobit jako hemolyziny a vyvolat in vivo obaleni erytrocyttl imunoglobulinem. To mutze vést k pozitivnimu
pfimému antiglobulinovému testu a vzacné k hemolyze. Po imunoglobulinové injekci mize mit pfechodny vzestup rtznych pasivné
prenasenych protilatek v krvi pacienta za nasledek zavadéjici pozitivni vysledky sérologickych testt. Pres vSechna standardni opatrent
zabranujici prenosu infekce v souvislosti s pouzivanim lécivych pfipravk vyrobenych z lidské krve nebo plazmy nelze pfi jejich
podavani riziko prenosu infekce zcela vyloucit. Toto se vztahuje také na nezndmé a noveé vznikajici viry a jiné typy patogend. Dirazné
se doporucuje zaznamenat nazev a ¢islo Sarze pripravku, aby bylo mozné zpétné prifadit k pacientovi ¢islo pouzité SarzZe. Interakce:
Aplikace imunoglobulinu mutze na dobu nejméné 6 tydnt a nejvyse 3 mésicu snizit Ucinnost zivych atenuovanych virovych vakein, jako
jsou spalnicky, rubeola, pfiusnice a varicella. Po podani pfipravku Cuvitru je tfeba vyckat 3 mésice pred vakcinaci Zivou atenuovanou
vakeinou. V pfipadé spalnicek muze toto naruseni Ucinnosti trvat az 1 rok. Proto je potfeba u pacientl ockovanych vakcinou proti
spalnickam zkontrolovat stav protilatek. Nezadouci uéinky: Prilezitostné se mohou objevit nezadouci Ucinky, jako je tfesavka, bolest
hlavy, zavrat, horecka, zvraceni, alergické reakce, nauzea, artralgie, nizky krevnf tlak a stfedné zavazna bolest dolnf ¢asti zad. Vzacné
muze normalni lidsky imunoglobulin zpisobit nahly pokles krevniho tlaku a v ojedinélych pfipadech anafylakticky Sok, a to i u pacientd,
ktefi pfi predchozi aplikaci pfipravku nejevili zadné znamky hypersenzitivity. Lokalni reakce v misté infuze: ¢asto se muze vyskytnout
zdufeni, bolestivost, erytém, indurace, lokalni zahrati, lokalni bolest, svédéni, podlitina a vyrazka. Velmi ¢asté neZadouci ucinky (¢etnost
> 1/10): Bolest hlavy, prijem, nauzea, lokalni reakce, erytém v misté infuze, bolest v misté injekce, tinava. Casté nezddouci Ucinky
(Cetnost = 1/100 az < 1/10): Zavrat, migréna, somnolence, hypotenze, bolest bficha, pruritus, kopfivka, myalgie, zdufeni v misté infuze,
pruritus v misté injekce, kopfivka v misté infuze, podlitina v misté infuze a bolest. Pfedavkovani: Nasledky predavkovani nejsou znamy.
Uchovavani: Neuchovavejte pfi teploté nad 25 °C. Chrante pfed mrazem. Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pripravek
chranén pred svétlem. Drzitel rozhodnuti o registraci: Baxalta Innovations GmbH, Industriestrasse 67, A-1221 Viden, Rakousko.
Registracni ¢isla: 59/646/15-C. Posledni revize SPC: 2. 1. 2024.

Vydej Iécivého pripravku je vazan na lékaFsky predpis. LéCivy pripravek je hrazen z prostiedki vefejného zdravotniho pojisténi.
Uplné znéni SPC naleznete na www.sukl.cz.

Z&dame zdravotnické pracovniky, aby hlasili podezieni na nezadouci Uginky na SUKL nebo spolegnosti Takeda emailem na
AE.CZE@takeda.com. Podezfeni na nezadouci Ucinky hlaste také podle narodnich legislativnich pozadavku.
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