ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



vNiniej szy produkt leczniczy bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie
zidentyfikowanie nowych informacji o bezpieczenstwie. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglasza¢ wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane. Aby dowiedzie¢ sig, jak
zglasza¢ dziatania niepozadane — patrz punkt 4.8.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Xevudy 500 mg, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda fiolka zawiera 500 mg sotrowimabu w 8 ml (62,5 mg/ml).

Sotrowimab to przeciwciato monoklonalne (IgG1, kappa) wytwarzane w komorkach jajnika chomika
chinskiego (CHO) w technologii rekombinacji DNA.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji (jalowy koncentrat)

Przejrzysty, bezbarwny lub z6tty do bragzowego roztwor bez widocznych czastek, o pH okoto 6

i osmolalnosci okoto 290 mOsm/kg.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt Xevudy jest wskazany do stosowania w leczeniu 0sob dorostych i mlodziezy (w wieku 12 lat i
starszych i o masie ciata co najmniej 40 kg) z choroba wywotana przez koronawirusa 2019 (COVID-
19), ktorzy nie wymagaja tlenoterapii i u ktorych wystepuje zwigkszone ryzyko progres;ji do cigzkiej
postaci COVID-19 (patrz punkt 5.1).

Podczas stosowania produktu Xevudy nalezy wzia¢ pod uwagg informacje dotyczace aktywnosci
sotrowimabu w stosunku do poszczegdlnych wariantow wirusa (patrz punkty 4.4 1 5.1).

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Produkt Xevudy nalezy podawa¢ w warunkach umozliwiajacych leczenie w przypadku wystapienia
cigzkich reakcji nadwrazliwosci, takich jak reakcje anafilaktyczne oraz pozwalajacych na
monitorowanie pacjentéw w trakcie infuzji i przez co najmniej godzing po jej zakonczeniu (patrz
punkt 4.4).

Zaleca si¢ podanie produktu Xevudy w ciggu 5 dni od wystapienia objawow COVID-19 (patrz punkt
5.1).

Dawkowanie
Dorosli i mlodziez (w wieku od 12 lat i o masie ciata co najmniej 40 kg)

Zalecana dawka wynosi 500 mg podane w pojedynczej infuzji dozylnej po rozcienczeniu (patrz
punkty 4.4 1 6.6).



Szczegblne grupy pacjentow

Osoby w podesziym wieku
Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentow w podesztym wieku (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek
Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wgtroby
Nie jest konieczne dostosowanie dawki u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby (patrz punkt
5.2).

Dzieci i mlodziez

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Xevudy
u dzieci w wieku ponizej 12 lat lub o masie ciata mniejszej niz 40 kg. Aktualne dane przedstawiono w
punktach 4.8 1 5.2, ale brak zalecen dotyczacych dawkowania.

Sposéb podawania

Do podawania dozylnego.

Ten produkt leczniczy musi zosta¢ rozcienczony przed podaniem.

Po rozcienczeniu, zaleca si¢ podawanie roztworu przez 15 minut (w przypadku stosowania worka do
infuzji 50 ml) lub przez 30 minut (w przypadku stosowania worka do infuzji 100 ml) przez filtr
przeptywowy 0,2 pm.

Produktu Xevudy nie wolno podawac w postaci wstrzyknigcia ani bolusa dozylnego.

Instrukcja dotyczaca rozcienczenia produktu leczniczego, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje¢ czynng lub na ktéragkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Identyfikowalno$¢

W celu poprawienia identyfikowalno$ci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe¢ i numer serii podawanego produktu.

Reakcje nadwrazliwos$ci w tym anafilaksja

Po podaniu sotrowimabu obserwowano reakcje nadwrazliwosci, w tym anafilaksje (patrz punkt 4.8).
W razie wystapienia przedmiotowych i podmiotowych objawdw klinicznie istotnej reakcji
nadwrazliwosci lub anafilaksji, nalezy natychmiast przerwa¢ podawanie i zastosowa¢ odpowiednie
produkty lecznicze i (Iub) leczenie wspomagajace.

Reakcje zwiazane z infuzja

Po podaniu dozylnym przeciwcial monoklonalnych obserwowano reakcje zwigzane z infuzjg (ang.
infusion-related reactions, IRR) (patrz punkt 4.8). Te reakcje moga by¢ ciezkie lub zagraza¢ zyciu.
Jesli u pacjenta wystapi reakcja zwigzana z infuzjg, mozna zmniejszy¢ szybkos¢ podawania infuzji lub
ja przerwac.



Opornos$¢ na dziatanie przeciwwirusowe

Decyzje dotyczace zastosowania produktu Xevudy powinny by¢ podejmowane z uwzglednieniem
stanu wiedzy na temat charakterystyki kragzacych wirusow SARS-CoV-2, w tym zr6znicowania
geograficznego oraz dostepnych informacji dotyczgcych wzorcow wrazliwo$ci na sotrowimab (patrz
punkt 5.1).

W przypadku gdy dostepne sg wyniki badan molekularnych lub sekwencjonowania, nalezy
uwzgledniac je przy wykluczaniu wariantéow wirusa SARS-CoV-2 o zmniejszonej wrazliwosci na
sotrowimab.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcje farmakokinetyczne

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji. Sotrowimab nie jest wydalany przez nerki ani
metabolizowany przez enzymy cytochromu P450 (CYP), dlatego wystapienie interakcji z lekami,
ktore sg wydalane przez nerki lub sg substratami, induktorami lub inhibitorami enzymow CYP, jest
mato prawdopodobne.

Interakcije farmakodynamiczne

Przeprowadzone badania farmakodynamiczne in vitro nie wykazaly antagonizmu pomigdzy
sotrowimabem, remdesiwirem lub bamlaniwimabem.

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza

Nie ma danych dotyczacych stosowania sotrowimabu u kobiet w okresie cigzy. W badaniach na
zwierzetach nie przeprowadzono oceny pod katem szkodliwego wptywu na reprodukcje (patrz punkt
5.3). W tescie wigzania krzyzowego z uzyciem matrycy biatkowej wzbogaconej w ludzkie biatka
zarodkowo-ptodowe nie wykryto wigzania poza celem (off-target). Poniewaz sotrowimab jest ludzka
immunoglobuling G (IgG), mozliwe jest jego przeniknigcie przez tozysko z organizmu matki do
rozwijajacego si¢ plodu. Potencjalne korzysci z leczenia lub zagrozenia zwigzane z przeniknigciem
sotrowimabu przez tozysko do rozwijajacego si¢ ptodu sa nieznane.

Sotrowimab powinien by¢ stosowany w okresie cigzy tylko wowczas, jezeli spodziewane korzysci dla
matki uzasadniajg mozliwe zagrozenia dla ptodu.

Karmienie piersia

Nie wiadomo czy sotrowimab przenika do mleka ludzkiego lub jest wchtaniany ogoélnoustrojowo po
spozyciu. Podawanie sotrowimabu podczas karmienia piersig mozna rozwazy¢, gdy jest to wskazane
klinicznie.

Plodnosé

Nie ma danych na temat wptywu sotrowimabu na ptodno$¢ u me¢zczyzn ani kobiet. W badaniach
prowadzonych na zwierzetach nie oceniano wptywu na ptodnos¢ samcow i samic.

4.7 Wplyw na zdolnos$é¢ prowadzenia pojazdow i obsltugiwania maszyn

Produkt leczniczy Xevudy nie wplywa lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane



Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Bezpieczenstwo dawki 500 mg sotrowimabu podawanego dozylnie oceniano u niehospitalizowanych
pacjentow z COVID-19 w randomizowanym badaniu kontrolowanym placebo (COMET-ICE, z
udziatem 1049 pacjentow otrzymujacych sotrowimab lub placebo w stosunku 1:1) oraz w dwdch
randomizowanych niekontrolowanych placebo badaniach (COMET-PEAK, 193 pacjentéw i COMET-
TAIL, 393 pacjentéw) (patrz punkt 5.1). NajczeSciej zglaszanymi dziataniami niepozgdanymi byly
reakcje nadwrazliwosci (2%) 1 reakcje zwigzane z infuzja (1%). Najciezszym dziataniem
niepozadanym byta anafilaksja (0,05%).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

W tabeli 1 wymieniono dziatania niepozadane wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow oraz czestosci
wystepowania. Czestosci wystepowania sg zdefiniowane nastepujgco: bardzo czesto (>1/10); czesto
(>1/100 do <1/10); niezbyt czgsto (=>1/1000 do <1/100); rzadko (>1/10 000 do <1/1000); bardzo
rzadko (<1/10 000).

Tabela 1: Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Klasyfikacja ukladow i Dzialanie niepozadane Czestos¢ wystepowania
narzadow

Zaburzenia uktadu Reakcje nadwrazliwo$ci? Czesto
immunologicznego Anafilaksja Rzadko

Zaburzenia uktadu Dusznos¢ Niezbyt czgsto
oddechowego, klatki

piersiowej i Srodpiersia

Urazy, zatrucia i powiklania Reakcje zwigzane z infuzja Czesto

po zabiegach

2 Obejmuje wysypke i skurcz oskrzeli. Objawem reakcji nadwrazliwosci moze by¢ takze Swiad.

Opis wybranych dziatan nieporzadanych

Reakcje zwigzane z infuzjg

Reakcje zwigzane z infuzja (IRR) mogg by¢ cigzkie lub zagraza¢ zyciu (patrz punkt 4.4). Objawami
przedmiotowymi i podmiotowymi IRR mogg by¢: goraczka, trudnosci w oddychaniu, zmniejszone
nasycenie tlenem, dreszcze, nudnosci, arytmia (np. migotanie przedsionkow), tachykardia,
bradykardia, bol lub dyskomfort w klatce piersiowej, ostabienie, zmiany stanu psychicznego, bol
glowy, skurcz oskrzeli, niedocisnienie, nadcis$nienie, obrzgk naczynioruchowy, podraznienie gardta,
wysypka, w tym pokrzywka, §wiad, bol migséni, zawroty glowy, zmeczenie 1 pocenie si¢.

Dzieci i mlodziez

Na podstawie ograniczonych danych (n=7) dotyczacych stosowania u mtodziezy (w wieku od 12 do
mniej niz 18 lat i o masie ciata co najmniej 40 kg), nie zidentyfikowano nowych dziatan
niepozgdanych w stosunku do obserwowanych w populacji dorostych.

Dane (n=3) dotyczace stosowania u dzieci (w wieku od 6 lat do mniej niz 12 lat i o masie ciata co
najmniej 15 kg) nie sg wystarczajace, aby okresli¢ bezpieczenstwo stosowania w tej grupie wiekowej.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za poSrednictwem krajowego systemu zglaszania
wymienionego w zalaczniku V.

4.9 Przedawkowanie


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

Nie ma swoistego leczenia w razie przedawkowania sotrowimabu. W razie przedawkowania
u pacjenta nalezy zastosowac leczenie objawowe oraz odpowiednie monitorowanie, jesli to konieczne.

W badaniu klinicznym oceniano podanie jednej dawki 2000 mg sotrowimabu (4 razy wigkszej od
dawki zalecanej) w postaci infuzji dozylnej podawanej przez 60 minut (N-81) i nie wykazano
toksycznosci ograniczajacej wielkos¢ dawki.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Przeciwwirusowe przeciwciala monoklonalne, Kod ATC: JO6BD05

Mechanizm dzialania

Sotrowimab jest ludzkim przeciwciatem monoklonalnym IgG1, ktore wigze si¢ z konserwatywnym
epitopem domeny wigzacej receptor biatka kolca wirusa SARS-CoV-2.

Dzialanie przeciwwirusowe

Sotrowimab neutralizowat wirusa SARS-CoV-2 typu dzikiego w warunkach in vitro przy wartosci
polowy maksymalnego st¢zenia efektywnego (ECso) wynoszacej 100,1 ng/ml.

Tabela 2: Dane dotyczace neutralizacji poszczegdélnych wariantéw wirusa SARS-CoV-2 przez
sotrowimab

Wariant SARS-CoV-2 Krotno$¢ zmniejszenia wrazliwosci *
Nomenklatura Pseudotypowany
Wariant WHO wirus Rzeczywisty wirus
B.1.1.7 Alpha Brak zmiany Brak zmiany
B.1.351 Beta Brak zmiany Brak zmiany
P.1 Gamma Brak zmiany Brak zmiany
B.1.617.2 Delta Brak zmiany Brak zmiany
AY.1iAY.2 Delta [+K417N] Brak zmiany Nie badano
AY.A4.2 Delta [+] Brak zmiany Nie badano
B.1.427/B.1.429 Epsilon Brak zmiany Nie badano
B.1.526 Iota Brak zmiany Nie badano
B.1.617.1 Kappa Brak zmiany Brak zmiany
C.37 Lambda Brak zmiany Nie badano
B.1.621 Mu Brak zmiany Nie badano
B.1.1.529/BA.1 Omicron Brak zmiany Brak zmiany
BA.l1.1 Omicron Brak zmiany Brak zmiany
BA.2 Omicron 16 15,7
BA.2.12.1 Omicron 16,6 25,1
BA.2.75 Omicron 8,3 15,6
BA.2.75.2 Omicron 10 Nie badano
BA.3 Omicron 7.3 Nie badano
BA.4 Omicron 21,3 48,4
BA.4.6 Omicron 57,9 115




BA.5 Omicron 22,6 21,6
BF.7 Omicron 74,2 Nie badano
BN.1¢ Omicron 778 Nie badano
BQ.1 Omicron 28,5 Nie badano
BQ.1.1 Omicron 94 31,2
BR.2 Omicron 10,2 Nie badano
CH.1.1 Omicron 12,4 57,3
XBB.1 Omicron 6,5 Nie badano
XBB.1.5 Omicron 11,3 333
XBB.1.5.10 Omicron 7,6 Nie badano
XBB.1.16 Omicron 6,9 10,6
XBB.1.16.1 Omicron 7.3 Nie badano
XBB.2.3 Omicron 5,7 Nie badano
XBF Omicron 9,4 Nie badano
XD Brak® Nie badano Brak zmiany

*Na podstawie krotnosci zmiany ECso w poroéwnaniu do typu dzikiego. Brak zmiany: <5-krotna
zmiana ECso w poréwnaniu do typu dzikiego.

P Wariant nie zostat nazwany przez WHO.
¢ Wariant BN.1 zawiera substytucje K356T.

Opornos¢ na dzialanie przeciwwirusowe

Badania w hodowlach komoérkowych: Nie zaobserwowano wzrostu wiremii podczas 10-krotnego
pasazowania wirusa (34 dni) w obecnosci stalego miana przeciwcial przy najmniejszym badanym
stezeniu (~10x ECsp). Wymuszanie rozwoju wariantow opornych poprzez zastosowanie metody
selekcji szczepdw opornych polegajacej na zwigkszaniu stezenia przeciwciat pozwolito
zidentyfikowa¢ mutacj¢ E340A warunkujaca opornos¢ na dzialanie przeciwciata monoklonalnego —
sotrowimabu (ang. monoclonal antibody-resistant mutant, MARM). W hodowli komorkowej
opornego wirusa wykryto substytucje E340A, ktora wigzata si¢ z ponad 100-krotnym zmniejszeniem
aktywnosci w tescie z uzyciem pseudotypowanych czasteczek podobnych do wirusa (ang. virus-like
particle, VLP).

Tabela 3 przedstawia dane dotyczace aktywnosci sotrowimabu wobec polimorfizmoéw sekwencji
epitopu ocenianych w testach z uzyciem pseudotypowanych VLP z bialkami kolca wariantoéw wirusa
Wuhan-Hu-1 1 Omicron BA.1, BA.2 1 BA.S.

Tabela 3. Dane dotyczace oceny pseudotypowanych VLP sotrowimabu w hodowli komoérkowe;j
w kontekscie substytucji epitopu

Krotno$¢ zmniejszenia wrazliwosci®
Pozycja Substytucja | Wuhan-Hu-1 Omicron Omicron Omicron
referencyjna BA.1 BA.2 BA.S
337 P337H 5,13 >631 >117 >120
P337K >304 - - -
P337L >192 - - -
P337N 5,57 - >143 >135
P337R >192 - - -
P337S Brak zmiany >609 >117 >152
P337T 10,62 - >117 >120
340 E340A >100 - - -
E340D Brak zmiany >609 >117 >91,4
E340G 18,21 - >117 >91,4




E3401 >190 - - -
E340K >297 - - -
E340Q >50 - - -
E340S 68 - - -
E340V >200 - - -
341 V341F Brak zmiany 5,89 - 5,83
345 T345P 225 - - -
356 K356A Brak zmiany - >129 >60,3
K356E Brak zmiany - - >51,8
K356M Brak zmiany - >132 >86,1
K356N Brak zmiany - >101 >86,1
K356Q Brak zmiany - 70,2 >86,1
K356R Brak zmiany - 22 >69
K356 Brak zmiany - >143 >86,1
K356T 5,90 >631 >117 >91,4
440 Nb/K440D Brak zmiany - 5,13 Brak zmiany
441 L441N 72 - - -
L441R Brak zmiany - Brak zmiany 5,88

2 Na podstawie krotnosci zmiany ECso w stosunku do kazdego wariantu biatka kolca wirusa. Brak zmiany: <5-
krotna zmiana; —: nie badano.

b szczep Wuhan-Hu-1

¢ wariant Omicron

Badania kliniczne: W badaniach klinicznych u pacjentow, ktorzy otrzymali 500 mg sotrowimabu w
postaci infuzji dozylnej (Tabela 4) zaobserwowano wirusy SARS-CoV-2 z substytucjami na
pozycjach aminokwasow, ktore sg zwigzane ze zmniejszong wrazliwoscig in vitro na sotrowimab, na
etapie oceny poczatkowej oraz obserwowanymi w trakcie leczenia. W badaniach COMET-ICE i
COMET-TAIL u pacjentow, ktorzy otrzymali 500 mg sotrowimabu w postaci infuzji dozylne;j i

u ktorych wykryto substytucje na pozycjach aminokwasow 337 i (lub) 340 podczas jakiejkolwiek
wizyty na etapie oceny poczatkowej i po ocenie poczatkowej, odpowiednio 1 z 32 osiagnat i zaden
z 33 nie osiagnat pierwszorzgdowego punktu koncowego dotyczacego progresji do hospitalizacji,
trwajgcej >24 godziny w celu intensywnego leczenia jakiejkolwiek choroby, lub zgonu z
jakiegokolwiek powodu do dnia 29. U tego jednego pacjenta wykryto po ocenie poczatkowej
substytucje w pozycji E340K i pacjent ten byt zakazony wariantem Epsilon wirusa SARS-CoV-2.

Tabela 4. Substytucje na etapie oceny poczatkowej i obserwowane w trakcie leczenia, wykryte u
pacjentéw leczonych sotrowimabem, na pozycjach aminokwasdéw, ktére sq zwigzane ze
zmniejszona wrazliwos$cia na sotrowimab.

Badanie Ocena poczatkowa® Obserwowane w trakcie leczenia®
kliniczne
Substytucje Czestos¢é, Substytucje Czestos¢,
% (n/N) % (n/N)




COMET-ICE P337H, E340A | 1,3 (4/307) P337L/R, 14,1 (24/170)
E340A/K/V
COMET-TAIL | P337S, 0,6 (2/310) P337L, E340A/K/V | 19,5 (31/159)
E340STOP
COMET- P337H 0,8 (1/130) P337L, E340A/K/V | 13,5 (15/111)
PEAK

2n = liczba pacjentow leczonych sotrowimabem, u ktorych wystgpowata substytucja na etapie oceny
poczatkowej na pozycjach aminokwasow kolca 337 lub 340; N = catkowita liczba pacjentow
leczonych sotrowimabem, u ktorych przeprowadzono sekwencjonowanie na etapie oceny
poczatkowe;j.

® n = liczba pacjentéw leczonych sotrowimabem, u ktorych wystepowala substytucja obserwowana w
trakcie leczenia na pozycjach aminokwasow kolca 337 lub 340; N = catkowita liczba pacjentow
leczonych sotrowimabem, u ktorych poréwnywano wyniki sekwencjonowania na etapie oceny
poczatkowej i po ocenie poczatkowe;.

Immunogenno$¢

Wystepowanie zwigzanych z leczeniem przeciwciat przeciw lekowi (ang. anti-drug antibodies; ADAs)
w odpowiedzi na jedng infuzj¢ dozylng 500 mg sotrowimabu wykryto u 9% (101/1101) biorgcych
udziat w kontrolowanym badaniu klinicznym z okresem obserwacji wynoszacym 18-36 tygodni.

U zadnego z pacjentow, u ktorych potwierdzono ADAs zwigzane z leczeniem, nie wystgpowaly
przeciwciata neutralizujgce sotrowimab i nie ma dowodoéw na powigzanie ADA z wptywem na
bezpieczenstwo, skuteczno$¢ lub farmakokinetyke po jednej infuzji dozylne;j.

Skutecznos¢ kliniczna

Badanie 214367 (COMET-ICE) byto badaniem fazy II/IIl prowadzonym metoda podwdjnie slepej
proby z randomizacjg i kontrolg placebo, w ktérym oceniano sotrowimab jako metode leczenia
COVID-19 u niehospitalizowanych, niezaszczepionych pacjentéw dorostych, ktérzy nie wymagali
zadnej formy tlenoterapii w momencie wigczenia do badania. W badaniu wzi¢li udzial pacjenci

z objawami wystepujacymi od <5 dni i z laboratoryjnie potwierdzonym zakazeniem SARS-CoV-2

i bylo ono przeprowadzone w czasie, gdy dominowat wirus Wuhan-Hu-1 typu dzikiego, z najwigksza
czestoscig wariantow Alpha i Epsilon. Do badania wigczono pacjentow spelniajgcych co najmniej
jedno z nastgpujacych kryteridw: cukrzyca, otytos¢ (BMI >30), przewlekla choroba nerek, zastoinowa
niewydolno$¢ serca, przewlekta obturacyjna choroba ptuc lub astma o nasileniu umiarkowanym do
ciezkiego, lub w wieku 55 lat i starszych.

Pacjentow losowo przydzielano do jednej z grup, w ktorej otrzymywali jednorazowa infuzje 500 mg
sotrowimabu (N = 528) lub placebo (N = 529) w ciagu godziny. W populacji z zamiarem leczenia
(ang. Intend to Treat, ITT) w dniu 29., 46% stanowili mezczyzni, mediana wieku wynosita 53 lata
(zakres 17-96 lat), przy czym 20% bylo w wieku co najmniej 65 lat, a 11% w wieku powyzej 70 lat.
Leczenie podano w ciagu 3 dni od wystapienia objawow COVID-19 u 59% uczestnikow, a 41%
pacjentow otrzymato lek w ciggu 4-5 dni. Cztery najczestsze, z gory okreslone czynniki ryzyka lub
choroby wspotistnigjace to: otytos¢ (63%), wiek 55 lat lub wiecej (47%), cukrzyca wymagajaca
stosowania lekow (22%) i astma o nasileniu umiarkowanym do cigzkiego (17%).

Skorygowane zmniejszenie ryzyka wzglednego hospitalizacji lub zgonu do 29. dnia w populacji ITT
wyniosto 79% (95% CI: 50%, 91%). Rozniceg przypisuje si¢ wskaznikom hospitalizacji z uwagi

na fakt, ze do 29. dnia w grupie sotrowimabu nie odnotowano zadnego zgonu, a w grupie placebo
zgtoszono dwa zgony. Do 29. dnia zaden pacjent z grupy sotrowimabu nie wymagat tlenoterapii
wysokoprzeptywowej ani wentylacji mechanicznej w poréwnaniu z 14 uczestnikami z grupy placebo.



Tabela 5: Wyniki analizy pierwszorzedowych i drugorzedowych punktéw koncowych
w populacji ITT (badanie COMET-ICE)

Sotrowimab Placebo
(500 mg w infuz;ji
dozylnej) =
N =528 N7

Pierwszorzedowy punkt koncowy

Progresja COVID-19 zdefiniowana jako hospitalizacja dluzsza niz 24 godziny w celu
intensywnego leczenia jakiejkolwiek choroby lub zgon z dowolnej przyczyny

(dzien 29.)

Odsetek (n, %)* 6 (1%) | 30 (6%)
Skorygowane zmniejszenie

ryzyka wzglednego 79%

(95% CI) (50%; 91%)

Warto$¢ p <0,001

Drugorzedowy punkt koncowy
Progresja do ciezkiej i (lub) krytycznej oddechowej postaci COVID-19 (dzien 29.)"

Odsetek (n, %) 7 (1%) | 28 (5%)
Skorygowane zmniegjszenie 74%

ryzyka wzglednego (95% CI) (41%; 88%)

Warto$¢ p 0,002

@ Zaden uczestnik z grupy sotrowimabu nie wymagat przyjecia na oddziat intensywnej
terapii (OIT) w poréwnaniu z 9 uczestnikami z grupy placebo.

b Progresja do ciezkiej i (lub) krytycznej oddechowej postaci COVID-19 byta
zdefiniowana jako koniecznos$¢ stosowania tlenoterapii (niskoprzepltywowa tlenoterapia
przez kaniule nosowe/maske twarzowa, wysokoprzeplywowa tlenoterapia, wentylacja
nieinwazyjna, wentylacja mechaniczna lub pozaustrojowe utlenowanie krwi [ang.
extracorporeal membrane oxygenation, ECMO)).

Dzieci 1 mlodziez

Europejska Agencja Lekow wstrzymata obowigzek dotgczania wynikow badan produktu leczniczego
Xevudy w jednej lub kilku podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu COVID-19
(stosowanie u dzieci i mtodziezy, patrz punkt 4.2).

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Na podstawie populacyjnych analiz farmakokinetyki, przeprowadzonych po 15-minutowej do 1-
godzinnej infuzji dozylnej dawki 500 mg, srednia geometryczna Cmax wynosita 170 pg/ml (N = 1188,
CVb% 53,4), a érednia geometryczna stezenia w dniu 28. wynosita 39,7 ng/ml (N = 1188, CVb%
37,6).

Dystrybucja

Obliczona podczas populacyjnej analizy farmakokinetyki srednia geometryczna objeto$¢ dystrybucji
w stanie stacjonarnym wyniosta 7,9 1.

Metabolizm

Sotrowimab jest rozktadany przez enzymy proteolityczne, ktore wystepuja powszechnie w catym
organizmie.

Eliminacja
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Obliczony podczas populacyjnej analizy farmakokinetyki $redni klirens ogoélnoustrojowy (CL)
wynosit 95 ml/dobg¢ przy medianie okresu pottrwania w fazie eliminacji wynoszacej w przyblizeniu
61 dni.

Szczegblne grupy pacjentow

Pacjenci w podesztym wieku
Na podstawie populacyjnych analiz farmakokinetycznych nie stwierdzono réznic w farmakokinetyce
sotrowimabu u pacjentow w podesztym wieku.

Zaburzenia czynnosci nerek

Czasteczka sotrowimabu jest zbyt duza, aby mogta by¢ wydalona przez nerki, w zwigzku z tym

nie oczekuje si¢ wptywu zaburzen czynnosci nerek na eliminacje¢ tego produktu leczniczego. Ponadto
na podstawie populacyjnych analiz farmakokinetycznych nie stwierdzono réznic w farmakokinetyce
sotrowimabu u pacjentow z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnos$ci nerek.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Sotrowimab jest rozktadany przez szeroko rozpowszechnione enzymy proteolityczne, ktdre wystepuja
nie tylko w watrobie, w zwigzku z tym jest mato prawdopodobne, aby zmiany czynno$ci watroby
mialy wptyw na jego eliminacj¢. Ponadto na podstawie populacyjnych analiz farmakokinetycznych
nie stwierdzono roznic w farmakokinetyce sotrowimabu u pacjentéw z fagodnym do umiarkowanego
zwigkszeniem aktywno$ci aminotransferazy alaninowej (1,25 do <5 x GGN).

Dzieci i mlodziez

Ograniczone dane dotyczace farmakokinetyki sotrowimabu u pacjentoéw w wieku ponizej 18 lat
uzyskano w badaniu COMET-TAIL (patrz punkt 4.8) i COMET-PACE. Badanie COMET-PACE jest
nieza$lepionym badaniem bez komparatora, przeprowadzonym u dzieci i mlodziezy, ktére zostato
zakonczone przed zamknigciem rekrutacji.

Zalecang dawke u mtodziezy w wieku od 12 lat i o masie ciata co najmniej 40 kg ustalono na
podstawie metody skalowania allometrycznego, ktora uwzglednia wptyw zwigzanych z wiekiem
zmian masy ciata na klirens i objeto$¢ dystrybucji. Takie podejscie potwierdza populacyjna analiza
farmakokinetyki wskazujaca poréwnywalng ekspozycje na sotrowimab w surowicy u mtodziezy

i 0s6b dorostych. Po dozylnej infuzji dawki 500 mg sotrowimabu 7 osobom z grupy mtodziezy,
srednia geometryczna Cmax wynosita 180 pg/ml (geometryczny CV% 25,6) 1 $rednia geometryczna
stezenia w dniu 29. wynosita 47,4 pg/ml (geometryczny CV% 17).

Dane (n=3) dotyczace stosowania u dzieci (w wieku od 6 lat do mniej niz 12 lat i o masie ciata co
najmniej 15 kg) nie sg wystarczajace, aby okresli¢ farmakokinetyke sotrowimabu w tej grupie
wiekowej.

Inne szczegdlne grupy pacjentow

Na podstawie populacyjnych analiz farmakokinetyki, na farmakokinetyke sotrowimabu po infuz;ji
dozylnej nie miaty wplywu wiek, pte¢ i BMI pacjenta. Na podstawie tych danych nie jest zalecane
dostosowanie dawki. Masa ciata byta istotng wspotzmienng, ale wielko§¢ wptywu nie uzasadnia
dostosowania dawki.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Rakotworczosé/mutageneza

Nie prowadzono badan dotyczacych genotoksycznos$ci i rakotworczosci sotrowimabu.

Toksycznos¢ reprodukcyjna

Nie prowadzono nieklinicznych badan dotyczacych toksycznego wptywu sotrowimabu na reprodukcje
1 rozwdj potomstwa.
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Toksykologia i farmakologia zwierzat

Nie stwierdzono toksyczno$ci sotrowimabu w 2-tygodniowym badaniu toksykologicznym, po podaniu
dawek wielokrotnych w postaci infuzji dozylnej u matp cynomolgus, ze 105-dniowym okresem
rekonwalescencji przy dawkach do 500 mg/kg, tj. najwickszej badanej dawki nie wywotujace;j
dajacych si¢ zaobserwowac dziatan niepozadanych (ang. no observed adverse effect level, NOAEL).
Wartosci Cmax 1 catkowita ekspozycja AUC [suma AUC.i6sn po 1. dawce 1 AUC.ostatnia dawka PO 2.
dawce (dzien 8)] przy NOAEL 500 mg/kg wyniosty odpowiednio 13500 ug/ml i 216000 dni*pg/ml.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Histydyna

Histydyny chlorowodorek jednowodny
Sacharoza

Polisorbat 80 (E 433)

Metionina

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie mieszac¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprocz wymienionych w
punkcie 6.6.

6.3 OKkres waznosci

Nieotwarta fiolka

30 miesiecy.

Rozcienczony roztwér do infuzji

Rozcienczony roztwor jest przeznaczony do natychmiastowego uzycia. Jesli natychmiastowe podanie
po rozcienczeniu nie jest mozliwe, rozcienczony roztwor mozna przechowywaé w temperaturze
pokojowej (do 25°C) przez maksymalnie 6 godzin lub w lodéwce (2°C — 8°C) przez maksymalnie

24 godziny od czasu rozcienczenia do zakonczenia podawania.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w lodowce (2°C - 8°C).

Nie zamrazac.

Przechowywac¢ w oryginalnym pudetku tekturowym w celu ochrony przed $wiatlem.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Fiolka do jednorazowego uzycia, o pojemnosci 10 ml, z przezroczystego szkla borokrzemowego
typu I, z szarym korkiem z elastomeru chlorobutylowego laminowanym fluoropolimerem,
zabezpieczonym aluminiowym kapslem.

Wielkos¢ opakowania: 1 fiolka.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania
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Ten produkt leczniczy powinien by¢ przygotowany przez fachowy personel medyczny z zachowaniem
zasad aseptyki.

Przygotowanie do rozciehczenia

1. Wyjac¢ jedna fiolkg sotrowimabu z lodowki (2°C — 8°C). Odczekac okoto 15 minut na
wyréownanie temperatury fiolki do temperatury pokojowej, chronigc ja przed dostepem
Swiatla.

2. Obejrze¢ fiolke pod katem obecnosci czastek statych i widocznych uszkodzen fiolki. Jesli
okaze sig, ze fiolka nie nadaje si¢ do uzycia, nalezy usungc ja i rozpocza¢ przygotowywanie z
uzyciem nowej fiolki.

3. Przed uzyciem delikatnie zakotysac¢ fiolkg kilka razy, unikajgc tworzenia pecherzykow
powietrza. Nie wstrzgsa¢ ani nie mieszac energicznie zawartosci fiolki.

Instrukcija rozcienczenia

1. Pobrac¢ i wyrzuci¢ 8 ml ptynu z worka infuzyjnego zawierajacego 50 ml lub 100 ml roztworu
chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu 9 mg/ml (0,9%) lub roztworu glukozy do
wstrzykiwan o stezeniu 5%.

2. Pobrac z fiolki 8 ml roztworu sotrowimabu.

Wstrzykng¢ 8 ml roztworu sotrowimabu do worka infuzyjnego przez port.

4. Wszelkie niewykorzystane pozostatosci produktu w fiolce nalezy wyrzuci¢. Fiolka jest
przeznaczona do jednorazowego uzycia i powinna by¢ uzyta tylko dla jednego pacjenta.

5. Przed infuzjg delikatnie zakotysa¢ workiem infuzyjnym 3 do 5 razy. Nie odwraca¢ worka
infuzyjnego. Unika¢ tworzenia pgecherzykow powietrza.

98]

Usuwanie

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego Iub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE
NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1562/001

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 17 grudnia 2021

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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Szczegoétowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow http:// www.ema.europa.eu.
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ANEKS IT

WYTWORCY BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCY BIOLOGICZNEJ SUBSTANCJI CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcy biologicznej substanciji czynnej

WuXi Biologics Co., Ltd.,
108 Meiliang Road,
Mashan, Binhu District,
WuXi, Jiangsu, 214092,
Chiny

lub
Samsung Biologics Co., Ltd.,
300 Songdo bio-daero, Yeonsu-gu

Incheon 21987,
Republika Korei

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A.
Strada Provinciale Asolana, 90,

43056 San Polo di Torrile, Parma,
Wiochy

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg.

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURSs)

Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym
mowa w art. 107¢ ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE i jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych
na europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedlozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania tego produktu w ciggu 6 miesigcy po dopuszczeniu do obrotu.
D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO

I SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
o Plan zarzgdzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)
Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych
aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:
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¢ na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

e w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktore mogg istotnie wplyna¢ na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.

17



ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

TEKTUROWE PUDELKO Z FIOLKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Xevudy 500 mg, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
sotrowimab

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ

Kazda fiolka zawiera 500 mg sotrowimabu w 8 ml (62,5 mg/ml).

‘ 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Produkt zawiera tez: histydyne, histydyny chlorowodorek jednowodny, sacharoze, polisorbat 80

(E 433), metioning i wode¢ do wstrzykiwan.

\ 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

1 fiolka.

5.  SPOSOB I DROGA PODANIA

Podanie dozylne po rozcienczeniu.
Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

Nacisng¢ tutaj, aby otworzy¢

W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w lodéwce.
Nie zamrazac.
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Przechowywac w oryginalnym pudetku tekturowym w celu ochrony przed $wiatlem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU,ZYTE(;O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irlandia

12. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/21/1562/001

13. NUMER SERII

Numer serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA FIOLKI

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Xevudy 500 mg, jatowy koncentrat
sotrowimab
iv.

2. SPOSOB PODAWANIA

Podanie 1v.

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolgczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Xevudy 500 mg, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
sotrowimab

vNiniej szy lek bedzie dodatkowo monitorowany. Umozliwi to szybkie zidentyfikowanie nowych
informacji o bezpieczenstwie. Uzytkownik leku tez moze w tym pomoc, zglaszajac wszelkie dziatania
niepozadane, ktore wystapity po zastosowaniu leku. Aby dowiedzie¢ si¢, jak zglasza¢ dziatania
niepozadane — patrz punkt 4.

Nalezy uwaznie zapoznac si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrdcic si¢ do lekarza lub farmaceuty.

- Jesli u pacjenta wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy
niepozadane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Xevudy i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku Xevudy
Jak jest podawany lek Xevudy

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac¢ lek Xevudy

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

AN S

1. Co to jest lek Xevudy i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Xevudy zawiera substancje czynng sotrowimab. Sotrowimab jest przeciwciatem monoklonalnym,
czyli rodzajem bialka, ktére ma rozpoznawac okreslong czgs¢ wirusa SARS-CoV-2, ktory wywoluje
chorob¢ COVID-19.

Lek Xevudy stosuje si¢ w leczeniu COVID-19 u 0s6b dorostych i mtodziezy (w wieku od 12 lat

1 0 masie ciala co najmniej 40 kg). Lek ten oddziatuje na biatko kolca, ktore wirus wykorzystuje, aby
przytacza¢ sie do komorek, i w ten sposdb uniemozliwia mu wnikanie do komorek oraz namnazanie
sie. Poniewaz Xevudy przeciwdziata namnazaniu si¢ wirusa w organizmie, moze pomdc organizmowi
zwalczy¢ zakazenie i zapobiec cigzkiemu przebiegowi choroby.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Xevudy

Nie wolno stosowa¢ leku Xevudy

o jesli pacjent ma uczulenie na sotrowimab lub ktorykolwiek z pozostatych sktadnikow tego leku
(wymienionych w punkcie 6).
=> Jesli pacjent uwaza, ze go to dotyczy, nalezy skonsultowac si¢ z lekarzem.

Ostrzezenia i SrodKi ostroznosci

Reakcje alergiczne
Xevudy moze powodowac reakcje alergiczne.
=> Patrz ,,Reakcje alergiczne” w punkcie 4.

Reakcje zwigzane z infuzja dozylng
Xevudy moze powodowac reakcje zwigzane z infuzja dozylna.
=>» Patrz ,,Reakcje zwigzane z infuzjg dozylng” w punkcie 4.

Dzieci i mlodziez
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Leku Xevudy nie nalezy podawac dzieciom i mtodziezy w wieku ponizej 12 lat lub o masie ciata
mniejszej niz 40 kg.

Lek Xevudy a inne leki
Nalezy powiedzieé¢ lekarzowi lub farmaceucie o wszystkich lekach przyjmowanych obecnie
lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Ciaza i karmienie piersia

Jesli pacjentka jest w cigzy, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy lub gdy planuje mie¢ dziecko,

powinna poradzi¢ sie lekarza przed zastosowaniem leku Xevudy. Lekarz doradzi, czy korzysci
wynikajace z leczenia lekiem Xevudy sg wigksze niz mozliwe ryzyka dla pacjentki i jej dziecka.

Nie wiadomo, czy sktadniki leku Xevudy przenikaja do mleka matki. Jesli pacjentka karmi piersia,
musi skonsultowa¢ sie z lekarzem przed zastosowaniem leku Xevudy.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Nie oczekuje sig, aby lek Xevudy wykazywatl jakikolwiek wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

3. Jak jest podawany lek Xevudy

Zalecana dawka u oséb dorostych i mtodziezy (w wieku 12 lat i starszych i o masie ciata co

najmniej 40 kg) wynosi:
o 500 mg (jedna fiolka)

Lek zostanie przygotowany w postaci roztworu i podany przez lekarza lub pielggniarke/pielegniarza
w postaci kroplowki (infuzji) do zyty. Podanie catej dawki leku trwa do 30 minut. Pacjent bedzie
monitorowany w trakcie infuzji dozylnej oraz przez co najmniej godzing po jej zakonczeniu.

Ponizej, w czesci ,,Instrukcje dla fachowego personelu medycznego”, podano szczegdtowe informacje
dla lekarzy, farmaceutow lub personelu pielegniarskiego na temat tego, jak przygotowac i poda¢
infuzje dozylng leku Xevudy.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowac¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystgpia.
Reakcje alergiczne

Reakcje alergiczne na lek Xevudy wystepuja czesto, u nie wigcej niz 1 na 10 osob.

Rzadko te reakcje alergiczne moga by¢ ci¢zkie (anafilaksja), 1 moga wystapi¢ u nie wigcej niz 1 na

1000 os6b (rzadko). Jesli po otrzymaniu leku Xevudy wystapi u pacjenta ktoérykolwiek z ponizszych
objawow, moze to oznaczac¢ reakcj¢ alergiczng i nalezy natychmiast szuka¢ pomocy medycznej:

o wysypka skorna, podobna do pokrzywki lub zaczerwienienie skory,

o swiad,

o obrzeki, czasami w obregbie twarzy lub jamy ustnej (obrzek naczynioruchowy),

o nasilone $wisty oddechowe, kaszel lub trudnosci w oddychaniu,

o nagle uczucie ostabienia lub zastabni¢cia (co moze spowodowac utrate przytomnosci

lub upadek).
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Reakcje zwigzane z infuzja dozylng

Reakcje podobne do alergicznych po podaniu infuzji dozylnej sa czeste i moga wystapi¢ u nie wiecej
niz 1 na 10 oso6b. Zwykle rozwijaja si¢ one w ciaggu kilku minut lub godzin, ale moga pojawi¢ si¢ do
24 godzin po leczeniu lub p6zniej. Mozliwe objawy przedstawiono ponizej. Jesli po otrzymaniu leku
Xevudy wystapi u pacjenta ktorykolwiek z ponizszych objawdéw, moze to oznaczaé reakcje zwigzana
z infuzjg dozylna i nalezy natychmiast szuka¢ pomocy medycznej:

o zaczerwienienie

dreszcze

goraczka

trudnosci w oddychaniu

szybkie bicie serca

spadek ci$nienia krwi

Inne dzialania niepozgdane

Niezbyt czesto (moga wystapi¢ u nie wigcej niz 1 na 100 osob)
. skrocenie oddechu (dusznosc).

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub pielegniarce. Dziatania niepozadane mozna zglaszaé
bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zalaczniku V. Dzicki zgtaszaniu
dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat bezpieczenstwa
stosowania leku.

5. Jak przechowywac lek Xevudy

Za przechowywanie tego leku i prawidlowe usuwanie jego wszelkich niewykorzystanych pozostatosci
odpowiada personel medyczny opiekujacy sie pacjentem.

Lek nalezy przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na etykiecie 1 pudetku
tekturowym po skrocie EXP. Termin waznosci oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Nie zamrazac.

Przed rozcienczeniem:
o przechowywaé w lodowce (2°C — 8°C)
o przechowywaé w oryginalnym pudetku tekturowym w celu ochrony przed swiattem.

Rozcienczony lek jest przeznaczony do natychmiastowego uzycia. Jesli natychmiastowe podanie
po rozcienczeniu nie jest mozliwe, rozcienczony roztwoér mozna przechowywac¢ w temperaturze
pokojowej (do 25°C) przez maksymalnie 6 godzin lub w lodowce (2°C — 8°C) przez maksymalnie
24 godziny od czasu rozcienczenia do zakonczenia podawania.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek Xevudy

- Substancja czynna jest sotrowimab. Kazda fiolka zawiera 500 mg sotrowimabu w 8 ml
stezonego roztworu (koncentratu).
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- Pozostate sktadniki to: histydyna, histydyny chlorowodorek jednowodny, sacharoza,
polisorbat 80 (E 433), metionina i woda do wstrzykiwan.

Jak wyglada lek Xevudy i co zawiera opakowanie

Lek Xevudy jest przejrzystym, bezbarwnym lub zo6ttym do bragzowego roztworem, dostarczanym
w fiolce do jednorazowego uzycia zamknigtej gumowym korkiem zabezpieczonym aluminiowym
kapslem. Kazde pudetko tekturowe zawiera jedna fiolke.

Podmiot odpowiedzialny
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

Irlandia

Wytwérca

GlaxoSmithKline Manufacturing S.p.A
Strada Provinciale Asolana, 90

43056 San Polo di Torrile, Parma
Wiochy

W celu uzyskania bardziej szczegdétowych informacji nalezy zwroci¢ si¢ do miejscowego
przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Lietuva
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 370 80000334

Belgié/Belgique/Belgien
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 52 00

Bbbarapus
GlaxoSmithKline Trading Services Limited

Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.

Ten.: + 359 80018205

Ceska republika
GlaxoSmithKline, s.r.o.
Tel: +420222 001 111
cz.info@gsk.com

Danmark

GlaxoSmithKline Pharma A/S
TIf: + 4536 3591 00
dk-info@gsk.com

Deutschland

GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG
Tel.: +49 (0)89 36044 8701
produkt.info@gsk.com

Eesti
GlaxoSmithKline Trading Services Limited.
Tel: + 372 8002640

E\rada

GlaxoSmithKline Movonpoécwnn A.E.B.E.
TnA: + 30210 68 82 100
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Belgique/Belgien
Tél/Tel: + 32 (0) 10 85 52 00

Magyarorszag
GlaxoSmithKline Trading Services Limited.
Tel: + 36 80088309

Malta
GlaxoSmithKline Trading Services Limited.
Tel: + 356 80065004

Nederland
GlaxoSmithKline BV
Tel: + 31 (0)33 2081100

Norge
GlaxoSmithKline AS
TIf: +47 22 70 20 00

Osterreich

GlaxoSmithKline Pharma GmbH
Tel: +43 (0)1 970750
at.info@gsk.com



Espaiia
GlaxoSmithKline, S.A.
Tel: + 34 900 202 700
es-ci@gsk.com

France

Laboratoire GlaxoSmithKline
Tél: + 33 (0)1 39 17 84 44
diam@gsk.com

Hrvatska
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +385 800787089

Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 353 (0)1 4955000

sland
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: +39 (0)45 7741111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TmA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 371 80205045

Polska
GSK Services Sp. z o.0.
Tel.: + 48 (0)22 576 9000

Portugal

GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 214129500

FL.PT@gsk.com

Romainia
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 40800672524

Slovenija
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: +421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: +46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 44 (0)800 221441
customercontactuk@gsk.com

Data ostatniej aktualizacji ulotki
Inne Zrédta informacji

Szczegoétowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
http://www.ema.europa.eu.

Informacje przeznaczone wylacznie dla fachowego personelu medycznego:
Szczegotowe informacje sg zamieszczone w Charakterystyce Produktu Leczniczego.

Ten produkt leczniczy powinien by¢ przygotowany przez fachowy personel medyczny z zachowaniem
zasad aseptyki.

Identyfikowalno$¢
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W celu poprawienia identyfikowalnosci biologicznych produktow leczniczych nalezy czytelnie
zapisa¢ nazwe 1 numer serii podawanego produktu.

Przygotowanie do rozcienczenia

1.

2.

Wyjacé jedng fiolke sotrowimabu z lodéwki (2°C — 8°C). Odczekaé okoto 15 minut na
wyrownanie temperatury fiolki do temperatury pokojowej, chroniac ja przed §wiattem.
Obejrzec fiolke pod katem obecnosci czgstek statych i widocznych uszkodzen fiolki. Jesli fiolka
zostanie uznana za nienadajacg si¢ do uzycia, nalezy usunac ja i rozpocza¢ przygotowywanie z
uzyciem nowej fiolki.

Przed uzyciem delikatnie zakotlysac fiolkg kilka razy, unikajac tworzenia pecherzykow
powietrza. Nie wstrzgsa¢ ani nie miesza¢ energicznie zawartosci fiolki.

Instrukcja rozcienczenia

1.

98]

5.

Pobrac i wyrzuci¢ 8 ml ptynu z worka infuzyjnego zawierajacego 50 ml lub 100 ml roztworu
chlorku sodu do wstrzykiwan o stezeniu 9 mg/ml (0,9%) lub roztworu glukozy do wstrzykiwan
o stezeniu 5%.

Pobrac¢ z fiolki 8 ml roztworu sotrowimabu.

Wstrzykng¢ 8 ml roztworu sotrowimabu do worka infuzyjnego przez port.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu w fiolce nalezy wyrzucié. Fiolka jest przeznaczona
do jednorazowego uzycia i powinna by¢ uzyta tylko dla jednego pacjenta.

Przed infuzja delikatnie zakotysa¢ workiem infuzyjnym 3 do 5 razy. Nie odwraca¢ worka
infuzyjnego. Unika¢ tworzenia pecherzykow powietrza.

Rozcienczony roztwor sotrowimabu jest przeznaczony do natychmiastowego uzycia. Jesli
natychmiastowe podanie po rozcienczeniu nie jest mozliwe, rozcienczony roztwor mozna
przechowywaé w temperaturze pokojowej (do 25°C) przez maksymalnie 6 godzin lub w lodowce
(2°C — 8°C) przez maksymalnie 24 godziny od czasu rozcienczenia do zakonczenia podawania.

Instrukcja podawania

1. Podtaczy¢ zestaw infuzyjny do worka infuzyjnego, uzywajac standardowego przewodu. Zaleca
si¢ dozylne podawanie roztworu przez filtr przeptywowy 0,2 um.

2. Zestaw infuzyjny nalezy odpowietrzy¢.

3. Podawa¢ w infuzji dozylnej w temperaturze pokojowej przez 15 minut (w przypadku
stosowania worka do infuzji 50 ml) lub przez 30 minut (w przypadku stosowania worka do
infuzji 100 ml).

Usuwanie

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usungé zgodnie
z lokalnymi przepisami.
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