ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1.  DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta

O unitate (seringa preumpluta) contine lanadelumab* 150 mg, in 1 ml solutie.

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabild (seringd preumplutd sau flacon)

O unitate (seringa preumpluta sau flacon) contine lanadelumab* 300 mg, n 2 ml solutie.

*Lanadelumab este produs n celule ovariene de hamster chinezesc (CHO), prin tehnologia de
recombinare a ADN-ului.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Solutie injectabila.
Solutia este incolora pana la slab galbuie, cu aspect limpede sau usor opalescent.

Solutia are un pH de aproximativ 6,0 si o osmolalitate de aproximativ 300 mOsm/kg.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

TAKHZYRO este indicat pentru prevenirea de rutina a episoadelor recurente de angioedem ereditar
(AEE) la pacientii cu varsta de 2 ani si peste.

4.2 Doze si mod de administrare

Tratamentul cu acest medicament trebuie Tnceput sub supravegherea unui medic cu experienta in
abordarea terapeutica a pacientilor cu angioedem ereditar (AEE).

Doze

Adulti si adolescenti cu vdrsta cuprinsd intre 12 si Sub 18 ani

Doza initiala recomandata este de 300 mg lanadelumab, o data la 2 saptamani. La pacientii care sunt in
stare stabild si nu mai prezinta episoade in timpul tratamentului poate fi luaté in considerare o reducere

a dozei la 300 mg lanadelumab o data la 4 saptamani, in special la pacientii cu o greutate redusa.

La pacientii cu greutate corporald mai mica de 40 kg, poate fi luaté in considerare si o doza initiald de
150 mg lanadelumab, o data la 2 saptamani. La pacientii care sunt in stare stabila si nu mai prezinta
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episoade in timpul tratamentului poate fi luata in considerare o reducere a dozei la 150 mg
lanadelumab o data la 4 saptimani.

Copii cu vdrsta cuprinsd intre 2 si Sub 12 ani

Doza recomandata de lanadelumab pentru copii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani depinde de
greutatea corporala (vezi tabelul de mai jos).

Pacientii cu greutate corporald cuprinsa intre 20 si mai putin de 40 kg, care sunt in stare stabila si nu
mai prezintd episoade pot continua cu aceeasi doza atunci cand implinesc vérsta de 12 ani.

Tabelul 1. Doza recomandata la copii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani

Greutatea corporala Doza initiald recomandata Ajustarea dozei

(kg)

La pacientii care nu au control
suficient asupra episoadelor
Tntre 10 si mai putin de 150 mg lanadelumab o data la poate fi luata in considerare o
20 kg 4 saptamani crestere a dozei la 150 mg
lanadelumab o data la

3 saptamani

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade Tn timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 150 mg lanadelumab o data
la 4 saptamani

Tntre 20 si mai putinde | 150 mg lanadelumab o dati la
40 kg 2 saptamani

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade Tn timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 300 mg lanadelumab o data
la 4 saptamani

300 mg lanadelumab o dati la

40 kg sau peste 2 saptamani

TAKHZYRO nu este destinat pentru tratamentul episoadelor acute de AEE (vezi pct. 4.4)
Doze omise

In cazul in care a fost omisd o doza de TAKHZYRO, pacientul sau persoana care are grija de pacient

trebuie instruiti sa administreze doza cat mai repede posibil. Este posibil ca schema terapeutica

ulterioara sa necesite o ajustare in functie de frecventa de administrare a dozelor prevazuta, pentru a

asigura:

e cel putin 10 zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeuticd cu administrare o
datd la 2 saptamani,

e cel putin 17 zile Intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare 0
daté la 3 saptamani,

e cel putin 24 de zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare
o data la 4 saptamani.



Grupe speciale de pacienti

Varstnici

Nu este de asteptat ca varsta sa influenteze expunerea la lanadelumab. Nu este necesara nicio
modificare a dozei pentru pacientii cu varsta de peste 65 de ani (vezi pct. 5.2).

Insuficienta hepatica

Nu au fost desfasurate studii la pacienti cu insuficientd hepatica. Nu este de asteptat ca insuficienta
hepatica sa influenteze expunerea la lanadelumab. Nu este necesara nicio modificare a dozei pentru
pacientii cu insuficientd hepatica (vezi pct. 5.2).

Insuficientad renala

Nu au fost desfasurate studii la pacienti cu insuficientd renald grava. Nu este de asteptat ca insuficienta
renald sd influenteze expunerea la lanadelumab sau profilul de sigurantd. Nu este necesara nicio
modificare a dozei pentru pacientii cu insuficienta renald (vezi pct. 5.2).

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea medicamentului TAKHZYRO la copii cu varsta sub 2 ani nu au fost stabilite.
Nu sunt disponibile date.

Mod de administrare

TAKHZYRO este destinat doar pentru administrare subcutanata (S.c.).

Fiecare unitate (seringa preumpluta sau flacon) de TAKHZYRO este destinata pentru o singura
utilizare (vezi pct. 6.6).

Administrarea injectiei trebuie restrictionatd doar pentru locurile de injectare recomandate: abdomen,
coapse §i partea supero-externd a bratelor (vezi pct. 5.2). Se recomanda alternarea locului de injectare.

Pentru adulti si adolescenti (cu varsta cuprinsa intre 12 si sub 18 ani): TAKHZYRO poate fi auto-
administrat sau administrat de citre persoana care are grija de pacient, doar dupa instruirea in tehnica
de injectare subcutanata din partea unui profesionist din domeniul sanatatii.

Pentru copii (cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani): TAKHZYRO trebuie administrat doar de catre
persoana care are grija de pacient, dupa instruirea 1n tehnica de injectare subcutanata de catre un
profesionist din domeniul sanatatii.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Trasabilitate

Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul lotului
medicamentului administrat trebuie Tnregistrate cu atentie.

Reactii de hipersensibilitate




Reactii de hipersensibilitate au fost observate. In cazul unei reactii de hipersensibilitate severa,
administrarea de TAKHZYRO trebuie oprita imediat si trebuie Inceput un tratament corespunzator.

General

TAKHZYRO nu este destinat pentru tratamentul episoadelor acute de AEE. Tn cazul unui episod acut
de AEE, trebuie inceput un tratament individualizat, cu medicamente de urgenta autorizate.

Nu exista date clinice disponibile privind utilizarea lanadelumab la pacientii cu AEE cu activitate C1-
INH normala.

Interferente cu testul de coagulare

Lanadelumab poate mari timpul de tromboplastina partial activat (aPTT), din cauza unei interactiuni a
lanadelumab cu testul aPTT. Reactivii utilizati in testul de laborator aPTT initiaza coagularea
intrinseca prin activarea kalikreinei plasmatice din sistemul de contact. Inhibarea kalikreinei
plasmatice de catre lanadelumab poate mari timpul aPTT in cazul utilizarii acestui test. Nicio crestere
a aPTT la pacientii cu TAKHZYRO nu a fost asociata cu evenimente adverse de sangerare anormala.
Nu au fost diferente ale valorilor raportului international normalizat (INR) intre grupurile de tratament.

Continut de sodiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per seringa preumpluta sau flacon,
adica practic ,,nu contine sodiu”.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu au fost desfasurate studii de interactiune medicament-medicament. Conform caracteristicilor
substantei lanadelumab, nu sunt de asteptat interactiuni farmacocinetice cu medicamentele
administrate concomitent.

Dupa cum este de asteptat, utilizarea concomitentd a unui tratament de urgenta cu C1 inhibitor
esteraza cauzeaza un efect suplimentar asupra raspunsului lanadelumab-cHMWAK, bazat pe
mecanismul de actiune (MOA) al lanadelumab si al C1 inhibitor esterazei (vezi pet. 5.1).

4.6 Fertilitatea, sarcina si aldptarea
Sarcina

Datele provenite din utilizarea lanadelumab la femeile gravide sunt inexistente sau limitate. Studiile la
animale nu au evidentiat efecte toxice daunatoare directe sau indirecte asupra functiei de reproducere
(vezi pct. 5.3). Ca masura de precautie, este de preferat sa se evite utilizarea lanadelumab in timpul
sarcinii.

Alaptarea

Nu se cunoaste daca lanadelumab se excreta in laptele uman. Se cunoaste faptul ca anticorpii IgG
umani sunt excretati in laptele matern in primele cateva zile dupa nastere, dar titrele scad repede la
concentratii reduse. Prin urmare, un risc pentru copilul aldptat nu poate fi exclus in aceastd perioada
scurtd. Dupa aceea, lanadelumab poate fi utilizat in timpul aldptarii, daca este necesar din punct de
vedere clinic.

Fertilitatea
Efectul lanadelumab asupra fertilitatii nu a fost evaluat la om. Lanadelumab nu a avut niciun efect

asupra fertilitatii masculilor si femelelor de maimute cynomolgus (vezi pct. 5.3).
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4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

TAKHZYRO nu are nicio influentd sau are influenta neglijabild asupra capacititii de a conduce

vehicule sau de a folosi utilaje.
4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Cel mai des observate (52,4%) reactii adverse asociate cu TAKHZYRO au fost reactiile la locul
injectarii (RLI), care includ dureri la locul injectarii, eritem la locul injectarii si echimoze la locul
injectarii. Dintre aceste RLI, 97% au fost de intensitate usoara, iar 90% s-au remis in decurs de 1 zi de

la aparitie, avand o duratd mediana de 6 minute.

Au fost observate reactii de hipersensibilitate (prurit usor si moderat, disconfort si furnicaturi la

nivelul limbii) (1,2%), vezi pct. 4.4.

Lista tabelara a reactiilor adverse

Tabelul 2 prezinta rezumatul reactiilor adverse observate in studiul HELP, care a inclus 84 de pacienti
cu AEE, acestia utilizand cel putin o dozd de TAKHZYRO.

Frecventa reactiilor adverse prezentate in Tabelul 2 este definita prin urmétoarea conventie:
Foarte frecvente (>1/10); frecvente (>1/100 si <1/10); mai putin frecvente (=1/1 000 si <1/100); rare
(>1/10 000 si <1/1 000); foarte rare (<1/10 000).

Tabelul 2: Reactii adverse raportate cu lanadelumab

Clasificare in functie de aparate, sisteme si | Reactie adversa la medicament Frecventa

organe

Tulburiari ale sistemului imunitar Hipersensibilitate* Frecvente

Tulburari ale sistemului nervos Ameteala Frecvente

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat | Eruptii cutanate tranzitorii Frecvente
maculopapulare

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului | Mialgie Frecvente

conjunctiv

Tulburdri generale si la nivelul locului de
administrare

Reactii la locul injectarii**

Foarte frecvente

Investigatii diagnostice

Valori serice crescute ale alanin Frecvente
aminotrasferazei
Valori serice crescute ale aspartat Frecvente

aminotransferazei

*Hipersensibilitatea include: prurit, disconfort si furnicaturi la nivelul limbii.
**Reactiile la locul injectarii includ: durere, eritem, echimoze, disconfort, hematom, hemoragie,
prurit, tumefiere, induratie, parestezie, reactii, caldura locald, edem si eruptii cutanate tranzitorii.

Datele de siguranta disponibile din extensia studiului HELP sunt in concordanta cu datele de siguranta

din studiul HELP (descrise Tn Tabelul 2).




Conpii si adolescenti

Siguranta TAKHZYRO 300 mg/2 ml a fost evaluata intr-un subgrup de 23 de pacienti cu varsta
cuprinsi intre 12 si sub 18 ani in studiul HELP si in extensia studiului HELP. Tn studiul SPRING,
siguranta TAKHZYRO a fost evaluata si pentru doza de 150 mg/1 ml administrata la 21 de pacienti cu
varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani (vezi pct. 5.1). Niciunui pacient cu varsta sub 3,5 ani nu i s-a
administrat lanadelumab in cadrul studiului. Nu au fost identificate reactii adverse noi. Rezultatele
privind siguranta si tolerabilitatea pentru pacientii copii si adolescenti au fost in concordanta cu
rezultatele generale ale studiului pentru toti pacientii.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Nu a fost raportat niciun caz de supradozaj. Nu existd informatii disponibile pentru identificarea
semnelor si simptomelor potentiale de supradozaj. In cazul in care apar simptome, se recomanda
tratamentul simptomatic. Nu este disponibil niciun antidot.

5. PROPRIETAII FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeuticd: Alti agenti hematologici, medicamente folosite in angioedemul ereditar,
codul ATC: BO6ACO5

Mecanism de actiune

Lanadelumab este un anticorp monoclonal integral uman (IgG1/lant usor - x). Lanadelumab inhiba
activitatea proteolitica a kalikreinei plasmatice active. Activitatea crescutd a kalikreinei plasmatice
cauzeaza episoade de angioedem la pacientii cu AEE prin proteoliza kininogenului cu masa
moleculard mare (HMWK - high molecular weight kininogen) cu generarea de HMWK clivat
(cHMWHK) si bradikinina. Lanadelumab ofera un control sustinut al activitatii kalikreinei plasmatice
si, prin urmare, limiteaza generarea de bradikinina la pacientii cu AEE.

Efecte farmacodinamice

La pacientii adulti si adolescenti (cu varsta cuprinsa intre 12 si sub 18 ani), inhibarea dependenta de

concentratie a kalikreinei plasmatice, masurata ca reducere a valorilor cHMWK, a fost demonstrata

dupa administrarea subcutanata de TAKHZYRO in doze de 150 mg o data la 4 saptamani, 300 mg o
data la 4 sdptamani sau 300 mg o datd la 2 saptamani la pacientii cu AEE.

Relatia FC-FD dintre TAKHZYRO si cHMWK este descrisa printr-un model farmacologic indirect de
raspuns la expunerea indirectd. Rata de formare a cHMWK a fost redusa la maximum cu 53,74%, cu
un Clso de 5705 ng/ml.

Pentru copiii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 6 ani (150 mg o data la 4 saptamani) si intre 6 si sub
12 ani (150 mg o data la 2 saptamani), modificarea procentuald medie observata fata de nivelurile
initiale de cHMWK a fost similara cu cea observata la pacientii adulti si adolescenti (cu varsta
cuprinsa intre 12 si sub 18 ani).


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

Eficacitate si sigurantd clinica

Studiul HELP

Studiul HELP a fost un studiu cu grupuri paralele, multicentric, randomizat, dublu orb, placebo
controlat, efectuat la 125 de pacienti (115 adulti si 10 adolescenti) cu AEE simptomatic de tip I sau II.
Pacientii au fost randomizati in 1 dintre cele 4 brate de tratament paralele, stratificate in functie de rata
initiala de episoade, intr-un raport de 3:2:2:2 [placebo, lanadelumab 150 mg o data la 4 saptamani,
lanadelumab 300 mg o data la 4 saptamani sau lanadelumab 300 mg o data la 2 saptamani,
administrate prin injectie subcutanata] pentru o perioada de tratament de 26 de saptamani.

Varsta mediana (intervalul) a populatiei de studiu a fost de 42 (de la 12 la 73) de ani, cu 88 de pacienti
de sex feminin (70%). La 65% (81/125) dintre subiecti au fost raportate antecedente de episoade de
angioedem la nivel laringian, iar 56% (70/125) au fost supusi anterior profilaxiei pe termen lung
(PTL). Tn timpul perioadei de introducere n studiu, rata medie a episoadelor a fost de 3,7
episoade/luna, iar 52% (65/125) dintre subiecti au avut > 3 episoade/luna.

La populatia cu intentie de tratament (ITT), in toate bratele de tratament cu TAKHZYRO s-au
inregistrat reduceri statistic semnificative ale ratei medii de episoade de AEE, comparativ cu bratul la

care s-a administrat placebo, pentru toate criteriile de evaluare principale si secundare (Tabelul 3).

Tabelul 3. Rezultatele mésuritorilor principale si secundare de eficacitate - populatia ITT

Lanadelumab

150 mg o 300 mg o 300 mg o

Statistici ale criteriilor de evaluare? PIaEebo datii la datii la datii la
(N =41) 4 sapta- 4 sapta- 2 sapta-
mani mani mani

(N = 28) (N = 29) (N = 27)

Criteriul principal — Numarul episoadelor de AEE din ziua 0 pani in ziua 182

Rata lunard de episoade media LS 1,97 (1,64, | 0,48(0,31, 0,53 (0,36, 0,26 (0,14,
(11 95%)P 2,36) 0,73) 0,77) 0,46)

% reducerii relative fatd de placebo 76 (61,85) | 73(59,82) | 87(76,93)
(11 95%)°

Valori-p ajustated < 0,001 < 0,001 < 0,001

Criteriul secundar — Numairul episoadelor de AEE care au necesitat tratament de urgenta din
ziua 0 panai in ziua 182

Rilta lunara de episoade media LS 1,64 (1,34, 0,31 (0,18, 0,42 (0,28, 0,21 (0,11,
(1T 95%) ® 2,00) 0,53) 0,65) 0,40)

% reducerii relative fatd de placebo 81(66,89) | 74(59,84) | 87(75,93)
(11 95%)°

Valori-p ajustated < 0,001 < 0,001 < 0,001

Criteriul secundar — Numarul episoadelor de AEE moderate sau severe din ziua 0 pana in
ziua 182

Rilta lunara de episoade media LS 1,22 (0,97, 0,36 (0,22, 0,32 (0,20, 0.20 (0,11,
(IT 95%)° 1,52) 0,58) 0,53) 0,39)

% reducerii relative fatd de placebo 70 (50,83) | 73(54,84) | 83(67,92)
(11 95%)°¢

Valori-p ajustated < 0,001 < 0,001 < 0,001




Nota: lT=interval de Incredere; LS = cele mai mici patrate.

2 Rezultatele provin dintr-un model de regresie Poisson, care calculeaza supradispersia cu efecte fixe
pentru grupul de tratament (categoric) si rata de episod initial normalizata (continud), precum si
logaritmul de timp pe zile Tn care fiecare subiect a fost observat in timpul perioadei de tratament, ca o
variabila compensata in model.

b Rata de episoade de AEE in perioada de tratament, pe baza modelului (episoade/4 saptimani).

¢ % reducerii relative fatd de placebo corespunde cu 100% * (1 minus raportul ratei). Raportul ratei
este raportul ratelor de episoade de AEE din perioada de tratament pe baza modelului.

d Valorile-p ajustate pentru testarea multipla.

Reducerea medie a ratei de episoade de AEE a fost uniform mai mare in bratele de tratament cu
TAKHZYRO, comparativ cu placebo, indiferent de antecedentele legate de PTL, de episoadele cu
implicare laringiana sau de rata episoadelor in timpul perioadei de introducere. Procentul pacientilor
care nu au prezentat episoade este furnizat in Tabelul 4.

Tabelul 4. Procentul de subiecti care nu au prezentat episoade in perioada de tratament

Lanadelumab
Criteriu Placebo 150 mg o 300mgo 300 mgo
datila4 datila4 data la 2
saptamani saptamani saptamani
Perioada de tratament (intre ziua O si ziua 182, 26 de sdptimani)
n 41 28 29 27
Fara episoade 2% 39% 31% 44%

Procentul pacientilor care nu au avut episoade de AEE in ultimele 16 saptimani ale studiului (ziua 70
pana in ziua 182) a fost de 77% in grupul la care s-a administrat doza de 300 mg o data la 2 saptamani,
comparativ cu 3% dintre pacientii din grupul la care s-a administrat placebo.

100% dintre subiectii carora li s-a administrat doza de 300 mg o data la 2 saptamani sau o data la 4
saptamani si 89% dintre subiectii carora li s-a administrat doza de 150 mg o data la 4 saptamani au
obtinut o reducere de cel putin 50% a ratei de episoade de AEE, comparativ cu perioada de
introducere.

Calitatea vietii din punct de vedere al sanatatii

Toate grupurile de tratament cu TAKHZYRO au prezentat o imbunatitire in ceea ce priveste scorul
total al Chestionarului privind calitatea vietii cu angioedem (AE-QoL) si scorurile pe domenii
(activitate, oboseala/dispozitie, fricd/rusine si nutritie), comparativ cu grupul la care s-a administrat
placebo. Cea mai buna imbunatatire a fost observata pentru scorul de functionare, prezentat in

Tabelul 5. O reducere de 6 puncte este considerata o imbunatatire semnificativa din punct de vedere
clinic. Procentul de pacienti care au obtinut o imbunétatire semnificativa din punct de vedere clinic in
scorul total AE-QoL a fost de 65% (raportul sanselor versus placebo, [IT 95%] =32 [1,1, 9,2]), 63%
(29 [1,1, 8,1]) 51 81% (7,2 [2,2, 23.4]), pentru grupurile de tratament cu TAKHZYRO 150 mg o dati la
4 saptamani, 300 mg o data la 4 saptamani si respectiv 300 mg o data la 2 saptamani, comparativ cu
37% dintre pacientii din grupul cu administrare de placebo.




Tabelul 5. Modificarea scorului? AE-QoL - Placebo vs TAKHZYRO in saptamina 26 din studiul
HELP.

Mogiﬁsarf media LS (DS) de la valoarea initiala Placebo Total TAKHZYRO
in siptaméana 26

Scor total AE-QoL -4,7 (18,8) -19,5 (18,6)
Scor functionare -5,4 (22,7) -29,3 (22,9)
Scor oboseala/dispozitie -1,8 (23,3) -13,0 (23,1)
Scor fricd/rusine -9,0 (24,0) -18,8 (23,7)
Scor nutritie 0,5(22,5) -17,0 (22,3)

Nota: AE-QoL = Calitatea vietii cu angioedem; LS = cele mai mici patrate; DS = deviere standard.
2 Scorurile mai mici indica o afectare mai mica (sau o calitate a vietii mai buna din punct de vedere al
sdnatatii).

Extensia studiului HELP

Siguranta si eficacitatea pe termen lung, farmacocinetica (PK) si impactul asupra calitatii vietii in ceea
ce priveste starea de sandtate (HRQoL) ale TAKHZYRO pentru profilaxia in vederea prevenirii
episoadelor de AEE au fost evaluate intr-o extensie deschisa, necontrolata, a studiului HELP.

Unui total de 212 pacienti adulti si adolescenti (> 12 ani) cu AEE simptomatic de tip I sau Il li s-a
administrat cel putin o doza de lanadelumab 300 mg o data la 2 saptamani in cadrul acestui studiu,
incluzand 109 subiecti care au fost inclusi ca pacienti transferati din studiul HELP. Pacientilor
transferati, indiferent de grupul randomizat in studiul HELP, li s-a administrat o doza unica de
lanadelumab 300 mg la intrarea in studiu si nu au primit tratament suplimentar pana la aparitia unui
episod AEE. Dupa primul episod AEE, toti pacientii au primit tratament deschis cu lanadelumab

300 mg o data la 2 saptamani. Studiul a inclus si 103 pacienti noi sau care nu au mai fost inrolati
(inclusiv 19 subiecti din studiul de faza 1b), care au avut in antecedente o rata de episoade de AEE > 1
n decurs de 12 saptamani. Pacientii care nu au mai fost inrolati au fost tratati cu lanadelumab 300 mg
o data la 2 saptamani la intrarea in studiu. Pacientii au avut permisiunea sa inceapa auto-administrarea,
dupa ce li s-au administrat in spital primele 2 doze de catre un profesionist din domeniul sanatatii si
dupa finalizarea instruirii corespunzatoare.

Majoritatea pacientilor (173/212; 81,6%) care au fost tratati in acest studiu au finalizat cel putin 30 de
luni de tratament (fie ca subiecti transferati, fie ca pacienti care nu au mai fost inrolati). Durata medie
(DS) n extensia studiului HELP a fost de 29,6 (8,20) luni. Majoritatea pacientilor si-au
auto-administrat lanadelumab (60,6% din 8 018 injectii).

S-a inregistrat o reducere sustinuta a ratelor episoadelor de AEE comparativ cu valoarea de referinta in
timpul extensiei studiului HELP, cu un raspuns similar la TAKHZYRO observat atat in grupurile de
subiecti transferati (92,4%), cat si in cele de subiecti care nu au mai fost inrolati (82,0%) si o rata
globala a reducerii de 87,4%. Desi magnitudinea reducerii ratelor episoadelor de AEE in studiul HELP
a limitat potentialul de reduceri ulterioare in studiul de extensie HELP, ratele medii ale episoadelor
pentru subiectii transferati au scazut in continuare la momentul analizei finale si au variat de la 0,08 la
0,26 episoade de AEE pe luni. In plus, procentul mediu (DS) al zilelor fara episoade de AEE a fost de
97,7 (6,0)%, iar durata medie (DS) a perioadei fara episoade de AEE a fost de 415,0 (346,1) zile.
Proportia pacientilor cu o perioada maxima fara episoade de AEE de 6 luni sau mai mult sau 12 luni
sau mai mult a fost de 81,8% si, respectiv, de 68,9%.

Copii si adolescenti

Studiul SPRING
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Siguranta si eficacitatea TAKHZYRO pentru profilaxia prevenirii episoadelor de AEE la copii au fost
evaluate Tn studiul SPRING deschis, multicentric, de faza 3. Schemele terapeutice au avut la baza
urmatoarele grupe de varsta predefinite: la copii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 6 ani s-a administrat
lanadelumab 150 mg o data la 4 saptamani iar la copii cu varsta cuprinsa intre 6 si Sub 12 ani s-a
administrat lanadelumab 150 mg o data la 2 saptimani. Perioada totald de tratament a fost de 52 de
siptaimani, impartita in mod egal in perioadele de tratament A si B. In cadrul studiului au fost inscrisi
21 de pacienti copii care au avut o ratd initiald a episoadelor de > 1 episod la 3 luni (12 saptamani) si
un diagnostic confirmat de AEE de tip I sau Il.

Tn perioada de tratament A, la pacientii cu varsta cuprinsa intre 2 si < 6 ani (n = 4) si intre 6 si < 12 ani
(n =17) s-a administrat lanadelumab 150 mg o data la 4 saptamani si, respectiv, 150 mg o data la
2 saptamani. Cel mai tanar pacient inclus in studiu a avut varsta de 3,5 ani.

Tn perioada de tratament B, la subiectii la care s-a administrat lanadelumab 150 mg o dati la

2 saptamani (adica pacientii cu varsta cuprinsa intre 6 si Sub 12 ani) s-a permis reducerea dozei la
150 mg o data la 4 saptamani daca au fost bine controlati (de exemplu, fara episoade) timp de 26 de
saptamani prin tratamentul cu lanadelumab. Sapte pacienti din grupa de varsta cuprinsa intre 6 si sub
12 ani au trecut la administrarea dozei de 150 mg o data la 4 saptamani in timpul perioadei de
tratament B, iar un pacient (inrolat in grupa de varsta cuprinsa intre 2 si Sub 6 ani) a implinit varsta de
6 ani in timpul perioadei de tratament A si a trecut la administrarea dozei 150 mg o data la

2 saptamani in timpul perioadei de tratament B dupa ce a prezentat episoade recurente.

Expunerea totala a fost de 5,5 ani-pacient Tn grupul cu schema de admnistrare a dozei ,,0 data la 4
saptamani” (interval de varsta 3,5-10,4 ani) si de 14,47 ani-pacient in grupul cu schema de
administrare a dozei ,,0 data la 2 saptamani” (interval de varsta 6-10,9 ani).

Schema terapeutica TAKHZYRO la ambele grupe de varsta a produs o reducere a ratei medii a
episoadelor de AEE comparativ cu valoarea initiala si un procent crescut de pacienti fara episoade Tn
perioada de tratament A (Tabelul 6). Rezultate similare au fost observate pentru intreaga perioada de
tratament de 52 de saptdmani.

Tabelul 6. Rezultatele parametrilor de eficacitate

TAKHZYRO
Criterii 150 mg 150 mg
o dati la o dati la Total
4 saptamani ® 2 saptamani

Perioada de tratament A (26 de saptimani)

N 4 17 21
?S; de episoade initiala, medie 1,9 (1,0 18 (1,6) 18 (1,5)
Rata de episoade

(episoade/luna®), medie (DS) 0.2(0,3) 0.1(0.2) 0.1(0.2)
Pacienti care nu au prezentat 3 (75.0) 14 (82,4) 17 (81,0)

niciun episod N (%)

aTratamentul efectiv administrat in timpul perioadei de studiu date.
bLuna este definiti ca fiind de 28 de zile. Calculat pe 0 perioadi de tratament de 26 de siptimani.

Imunogenitate

Au fost detectati foarte frecvent anticorpi anti-medicament (AAM). Nu s-au observat dovezi de impact
al AAM asupra farmacineticii, eficacitatii sau sigurantei.
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5.2  Proprietiti farmacocinetice

Farmacocinetica lanadelumab a fost studiata la pacientii cu AEE dupa administrarea unei doze unice si
unor doze multiple. Farmacocinetica lanadelumab prezinta un raspuns doza-expunere de tip liniar,
pentru doze de pana la 400 mg si o expunere reproductibild de pana la 12 luni dupd administrarea
subcutanata. Biodisponibilitatea absolutd a lanadelumab dupa administrarea subcutanata nu a fost
determinata. In studiul HELP, pacientii tratati cu doza de 300 mg o dati la 2 siptamani au prezentat o
valoare medie (DS) a ariei de sub curba concentratiei plasmatice in functie de timp in intervalul de
doze la starea de echilibru (ASCiause) de 408 pg*zi/ml (138), o concentratie plasmatica maxima la
starea de echilibru (Cmaxse) de 34,4 pg/ml (11,2) si o concentratie plasmatica minima la starea de
echilibru (Cminseyde 25,4 pg/ml (9,18). Perioada anticipata pentru atingerea concentratiei plasmatice la
starea de echilibru a fost de aproximativ 70 de zile.

Absorbtie

Dupa administrarea subcutanatd, perioada pana la atingerea concentratiei plasmatice maxime este de
aproximativ 5 zile. Locul injectiei subcutanate (coapsa, brat sau abdomen) si auto-administrarea nu au
influentat absorbtia de lanadelumab.

Distributie

Volumul mediu (DS) de distributie pentru lanadelumab la pacientii cu AEE este de 14,5 litri (4,53).
Lanadelumab este un anticorp monoclonal terapeutic si se presupune ca nu se leaga de proteinele
plasmatice.

Eliminare

Lanadelumab are un clearance corporal total mediu (DS) de 0,0297 l/ora (0,0124) si un timp de
injumatatire plasmatica prin eliminare terminal de aproximativ 14 zile.

Grupe speciale de pacienti

Nu au fost desfasurate studii speciale pentru evaluarea parametrilor farmacocineticii lanadelumab la
grupe speciale de pacienti in functie de sex sau gravide.

Analiza farmacocineticd a populatiei a ardtat ca varsta, sexul si rasa nu au influentat in mod

semnificativ farmacocinetica lanadelumab. Greutatea corporala a fost identificata ca fiind o

covariabild importantad care descrie variabilitatea clearance-ului si volumului de distributie a
lanadelumab.

Copii si adolescenti

In urma administrarii subcutanate a dozei de 150 mg o dati la 4 siptamani (la varste cuprinse intre 2 si
sub 6 ani) si 150 mg o data la 2 saptamani (la varste cuprinse intre 6 si Sub 12 ani), expunerea globala
(adica Cimed, se) la lanadelumab a fost similara cu cea observata la pacientii adulti si adolescenti (cu
varsta cuprinsa intre 12 si sub 18 ani) tratati cu TAKHZYRO 300 mg o data la 2 saptdmani (raportul
fata de adulti a variat intre 0,8 si 1,11).

Insuficientd renala si hepatica

Deoarece anticorpii monoclonali 1gG sunt eliminati in principal prin catabolism intracelular, nu este de
asteptat ca insuficienta renald sau hepatica sa influenteze clearance-ul lanadelumab.

Prin urmare, intr-o analiza farmacocinetica efectuata la pacienti, insuficienta renald (RFG estimata:
intre 60 si 89 ml/minut/1,73 m? [insuficientd renald usoard, N = 98] si intre 30 si 59 ml/minut/1,73 m?
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[insuficienta renald moderata, N = 9]) nu a avut niciun efect asupra clearance-ului sau volumului de
distributie ale lanadelumab.

5.3 Date preclinice de siguranta

In evaluarea studiilor cu doze repetate, adica injectie subcutanati o dati pe saptimana, efectuate la
sobolani (maximum 28 de zile) si maimute cynomolgus (maximum 6 luni), lanadelumab a fost foarte
bine tolerat la doze de maximum 50 mg/kg (cea mai mare doza testata), fara toxicitati de organ
identificate. Expunerile la maimutele cynomolgus dupa 6 luni de administrare au fost de aproximativ
23 de ori mai mari decét cele observate la om pentru doza de 300 mg o data la 2 saptamani, pe baza
ASC.

Nu se preconizeaza ca lanadelumab si interactioneze direct cu ADN-ul sau cu alt material
cromozomial, deoarece acesta este compus Tn intregime din aminoacizi proveniti pe cale naturala si nu
contine legaturi anorganice sau sintetice sau alte portiuni non-proteice. Prin urmare, nu a fost
desfasurata nicio evaluare a genotoxicitatii. Carcinogenitatea nu a fost evaluata la animale deoarece,
pe baza evidentei probelor, se considera ca lanadelumab prezinta un risc redus de carcinogenitate.

Efectele lanadelumab asupra fertilitatii au fost evaluate la maimute cynomolgus mature din punct de
vedere sexual. Tntr-un studiu cu durata de 13 saptimani, administrarea subcutanata de lanadelumab o
data pe saptaméana nu a avut niciun efect asupra fertilitatii masculilor sau femelelor, la doze de 10 sau
50 mg/kg (cea mai mare doza testatd). Expunerile la maimutele cynomolgus mature din punct de
vedere sexual din studiul de fertilitate au fost de aproximativ 20 si 22 de ori mai mari decat cele
observate la om pentru doza de 300 mg o data la 2 saptamani, pe baza Cmax si, respectiv, ASC.

In studiul ePPND efectuat la maimute cynomolgus gestante s-au administrat o data pe saptimana doze
de 10 sau 50 mg/kg (cea mai mare doza testata) si nu au existat efecte legate de lanadelumab asupra
sarcinii si parturitiei, asupra dezvoltarii embriofetale, supravietuirii, cresterii si/sau asupra dezvoltarii
postnatale a puiului. Expunerile din studiul ePPND au fost de aproximativ 32 de ori mai mari decét
cele observate la om pentru doza de 300 mg o data la 2 saptamani, pe baza ASC.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Fosfat disodic dihidrat

Acid citric monohidrat

Histidina

Clorura de sodiu

Polisorbat 80

Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

TAKHZYRO 150 mg si 300 mg solutie injectabila in seringd preumpluta

2 ani

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in flacon

2 ani
13



Injectia trebuie administrata Tn decurs de 2 ore de la prepararea seringii de dozare. Tn cazul in care nu
este administrat imediat dupa preparare, seringa poate fi pastrata in frigider (2°C — 8°C), protejata de
lumina si medicamentul trebuie administrat in decurs de 8 ore.

Stabilitatea chimica si fizica in timpul utilizarii a fost demonstrata timp de 2 ore la 25°C si timp de

8 ore intre 2°C si 8°C. Din punct de vedere microbiologic, cu exceptia cazului in care metoda de
preparare elimina riscul de contaminare microbiana, medicamentul trebuie utilizat imediat. In cazul in
care nu este utilizat imediat, durata si conditiile de pastrare in cursul utilizarii sunt responsabilitatea
utilizatorului.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la frigider (2°C — 8°C).

A nu se congela.

A se pastra solutia (seringa preumpluta sau flaconul) Th ambalajul original, pentru a fi protejata de
lumina.

Solutia (seringa preumpluta sau flaconul) poate fi pastrata la temperaturi sub 25 °C pentru o perioada
unica de 14 zile, insa fara a se depasi data expirarii. A nu se reintroduce TAKHZYRO 1n frigider, dupa

ce a fost pastrat o perioada la temperatura camerei.

Cand o seringd preumpluta dintr-un ambalaj multiplu este scoasa de la frigider, puneti seringile
preumplute ramase inapoi in frigider, pana la urmatoarea utilizare, cand va fi nevoie de ele.

Pentru conditiile de pastrare a medicamentului dupa prima deschidere a medicamentului in flacon,
vezi pct. 6.3.

6.5 Natura si continutul ambalajului

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta

1 ml solutie 1n seringad preumplutd cu un dop din bromobutil, un ac atasat 27G x 13 mm si un capac
rigid, fara filet, al acului. TAKHZYRO este disponibil sub forma de ambalaje unitare ce contin 1 sau 2
seringi preumplute si sub forma de ambalaje multiple ce contin 6 seringi preumplute (3 ambalaje de
cate doua).

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabild in seringd preumpluta

2 ml solutie 1n seringd preumpluta cu un dop din bromobutil, un ac atasat 27G x 13 mm si un capac
rigid, fara filet, al acului. TAKHZYRO este disponibil sub forma de ambalaje unitare ce contin 1 sau 2
seringi preumplute si sub forma de ambalaje multiple ce contin 6 seringi preumplute (3 ambalaje de
cate doua).

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabild in flacon

2 ml solutie intr-un flacon (sticla de tipul I) cu un dop din cauciuc butilic tamponat si un sigiliu din
aluminiu, cu un capac fara filet, violet, detasabil. TAKHZYRO este disponibil sub forma de ambalaj
unic ce contine un flacon de 2 ml si sub forma de ambalaje multiple ce contin 2 sau 6 cutii, fiecare
cutie continand un flacon.

Fiecare ambalaj contine urmétoarele componente:
e Seringa goala de 3 ml
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e Ac de acces pentru flacon 18 G
e Ac pentru injectare 27 G x 13 mm

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Lanadelumab este furnizat in seringi preumplute si flacoane pentru o singura utilizare.

Tnainte de utilizare, solutia TAKHZYRO trebuie verificata vizual. Solutia trebuie sa fie limpede sau
usor galbuie. Solutiile care prezintd modificari de culoare sau care contin particule nu trebuie utilizate.

A se evita agitarea puternica.

Etape de administrare

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta

Dupa indepartarea seringii preumplute pentru o singura utilizare din frigider, asteptati 15 minute
Tnainte de injectare, astfel incat solutia sa ajunga la temperatura camerei. Persoana care are grija de
pacient trebuie sa injecteze TAKHZYRO subcutanat la nivelul abdomenului, coapsei sau partii
superioare a bratului (vezi pct. 4.2).

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in seringa preumpluta

Dupa indepartarea seringii preumplute pentru o singura utilizare din frigider, asteptati 15 de minute
inainte de injectare, astfel Incat solutia sa ajungd la temperatura camerei. Se injecteazd TAKHZYRO
subcutanat la nivelul abdomenului, coapsei sau partii superioare a bratului (vezi pct. 4.2).

Fiecare seringd preumpluta este pentru o singura utilizare. Aruncati seringa preumpluta dupa injectare.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

Toate acele si seringile trebuie eliminate intr-un recipient pentru obiecte ascutite.
TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in flacon

Folosind tehnica aseptica, se extrage doza prescrisa de TAKHZYRO din flacon in seringa, cu un ac de
marimea 18 G.

Se schimba acul seringii cu un ac de marimea 27 G sau cu alt ac potrivit pentru injectia subcutanata.
Se injecteazd TAKHZYRO subcutanat la nivelul abdomenului, coapsei sau partii superioare a bratului
(vezi pct. 4.2).

Se elimina flaconul cu continutul neutilizat.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68
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Irlanda
medinfoEMEA@takeda.com

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/001
EU/1/18/1340/002
EU/1/18/1340/003
EU/1/18/1340/004
EU/1/18/1340/005
EU/1/18/1340/006
EU/1/18/1340/007
EU/1/18/1340/008
EU/1/18/1340/009

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
Data primei autorizari: 22 noiembrie 2018
Data ultimei reinnoiri: 11 august 2023

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu/.
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ANEXA 11
FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR)
BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL (FABRICANTII)
RESPONSABIL(l) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL(FABRICANTII) SUBSTANTEI(LOR) BIOLOGIC ACTIVE §I
FABRICANTUL (FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) substantei(lor) biologic active

Rentschler Biopharma SE
Erwin-Rentschler-Strasse 21
D-88471 Laupheim
Germania

Shire Human Genetic Therapies Inc.
400 Shire Way

Lexington, MA 02421

S.UA.

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Blocks 2 and 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

Irlanda

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sd mentioneze numele si adresa fabricantului responsabil
pentru eliberarea seriei respective.

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi anexa I: Rezumatul
caracteristicilor produsului, pct. 4.2).

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

o Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS pentru acest medicament sunt prezentate in lista de date de
referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata la articolul

107c alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata
pe portalul web european privind medicamentele.
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D. CONDITI SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si
interventiile de farmacovigilenta necesare detaliate in PMR aprobat si prezentat in modulul
1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:
o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
¢ la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

SERINGA PREUMPLUTA - CUTIA AMBALAJULUI UNITAR

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine lanadelumab 150 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histiding, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

1 seringa preumpluta de 1 ml
2 seringi preumplute de 1 ml

‘ 5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata

A se citi prospectul Thainte de utilizare

Pentru o singura utilizare

Pentru pacientii cu greutatea corporala intre 10 si sub 40 kg

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE ]

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

A se elimina medicamentele neutilizate in conformitate cu reglementarile locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/007
EU/1/18/1340/008

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 150 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.
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18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIA INTERIOARA A AMBALAJULUI MULTIPLU AL SERINGII PREUMPLUTE
(FARA CHENAR ALBASTRU)

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine lanadelumab 150 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidind, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Un ambalaj unitar cu 2 seringi preumplute (1 ml fiecare), care nu pot fi vandute separat.

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata

A se citi prospectul Thainte de utilizare

Pentru o singura utilizare

Pentru pacientii cu greutatea corporala intre 10 si sub 40 kg

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE ]

EXP

25



9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

A se elimina medicamentele neutilizate in conformitate cu reglementarile locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/009

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 150 mg

‘ 17.  IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

Nu este cazul.
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIA AMBALAJULUI MULTIPLU AL SERINGII PREUMPLUTE (INCLUZAND
CHENAR ALBASTRU)

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine lanadelumab 150 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidind, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Ambalaj multiplu: 6 seringi preumplute (3 ambalaje a cate 2) (fiecare de cate 1 ml).

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata

A se citi prospectul Thainte de utilizare

Pentru o singura utilizare

Pentru pacientii cu greutatea corporala intre 10 si sub 40 kg

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE ]

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

A se elimina medicamentele neutilizate in conformitate cu reglementarile locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/009

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 150 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.
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18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA SERINGII PREUMPLUTE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

TAKHZYRO 150 mg injectabil
lanadelumab
S.C.

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Thainte de utilizare
Pentru pacientii cu greutatea intre 10 si sub 40 kg

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

1mi

6. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

SERINGA PREUMPLUTA - CUTIA AMBALAJULUI UNITAR

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringad preumpluta contine lanadelumab 300 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidina, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

1 seringa preumpluta de 2 ml
2 seringi preumplute de 2 ml

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata
A se citi prospectul Thainte de utilizare
Pentru o singura utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE ]

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
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A nu se congela.
A se pastra medicamentul in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE
MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/004 1 seringa preumpluta de 2 ml
EU/1/18/1340/005 2 seringi preumplute de 2 ml

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 300 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.
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18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIA INTERIOARA A AMBALAJULUI MULTIPLU AL SERINGII PREUMPLUTE
(FARA CHENAR ALBASTRU)

‘ 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine lanadelumab 300 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidind, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Un ambalaj unitar cu 2 seringi preumplute (2 ml fiecare), care nu pot fi vandute separat.

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata
A se citi prospectul Thainte de utilizare
Pentru o singura utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATADE EXPIRARE |

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra medicamentul Th ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/006

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 300 mg

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

Nu este cazul.
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIA AMBALAJULUI MULTIPLU AL SERINGII PREUMPLUTE (INCLUZAND
CHENAR ALBASTRU)

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in seringa preumpluta
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare seringa preumpluta contine lanadelumab 300 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidina, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Ambalaj multiplu: 6 seringi preumplute de 2 ml (3 ambalaje a céte 2)

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata
A se citi prospectul Thainte de utilizare
Pentru o singura utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE |

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra medicamentul Th ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/006

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 300 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.
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18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA SERINGII PREUMPLUTE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila
lanadelumab
s.C.

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Thainte de utilizare

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

2 ml

6. ALTE INFORMATII
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

FLACON - CUTIA AMBALAJULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare flacon contine lanadelumab 300 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidind, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila
Un flacon de 2 ml

Acest ambalaj contine si:

O seringa de 3 ml

Un ac de acces de marimea 18
Un ac pentru injectare

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata
A se citi prospectul Tnainte de utilizare
Pentru o singura utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indeméana copiilor.

7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/001

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 300 mg
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17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

FLACON - CUTIA INTERIOARA A AMBALAJULUI MULTIPLU (FARA CHENAR
ALBASTRU)

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare flacon contine lanadelumab 300 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histiding, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila
Un flacon de 2 ml, parte a unui ambalaj multiplu, nu poate fi vandut separat.

Acest ambalaj contine si:

O seringa de 3 ml

Un ac de acces de marimea 18
Un ac pentru injectare

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata
A se citi prospectul Tnainte de utilizare
Pentru o singura utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/002 Ambalaj multiplu: 2 flacoane de 2 ml (2 ambalaje a céate 1 flacon)
EU/1/18/1340/003 Ambalaj multiplu: 6 flacoane de 2 ml (6 ambalaje a céte 1 flacon)

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 300 mg
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17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

Nu este cazul.
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIA AMBALAJULUI MULTIPLU AL FLACONULUI (INCLUZAND CHENARUL
ALBASTRU)

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila
lanadelumab

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare flacon contine lanadelumab 300 mg.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidina, clorura de sodiu, polisorbat 80, apa pentru
preparate injectabile.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Ambalaj multiplu: 2 flacoane de 2 ml (2 ambalaje a cate 1 flacon).
Ambalaj multiplu: 6 flacoane de 2 ml (6 ambalaje a cate 1 flacon).

Fiecare ambalaj contine si:

O seringa de 3 ml

Un ac de acces de marimea 18
Un ac pentru injectare

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata
A se citi prospectul Thainte de utilizare
Pentru o singurd utilizare

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |
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8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A nu se congela.
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/18/1340/002 Ambalaj multiplu: 2 flacoane de 2 ml (2 ambalaje a céate 1 flacon)
EU/1/18/1340/003 Ambalaj multiplu: 6 flacoane de 2 ml (6 ambalaje a céte 1 flacon)

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

TAKHZYRO 300 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL
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Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA FLACONULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila
lanadelumab
Administrare subcutanata

2. MODUL DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Thainte de utilizare

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

2mi

6. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabila in seringa preumplutai
lanadelumab

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a administra acest medicament unui
copil, deoarece contine informatii importante.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului copilului dumneavoastra,
farmacistului sau asistentei medicale.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru copilul dumneavoastra sau pentru un copil aflat in
grija dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi
semne de boala ca si copilul dumneavoastra sau ca si copilul aflat in grija dumneavoastra.

- Daca copilul manifesta orice reactii adverse, adresati-va medicului acestuia, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este TAKHZYRO si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti inainte sa administrati TAKHZYRO
Cum sa utilizati TAKHZYRO

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza TAKHZYRO

Continutul ambalajului si alte informatii

Instructiuni de utilizare

NooakowhE

1. Ce este TAKHZYRO si pentru ce se utilizeaza
TAKHZYRO contine substanta activd numita lanadelumab.
Pentru ce se utilizeaza TAKHZYRO

TAKHZYRO 150 mg este un medicament utilizat la pacienti cu varsta de 2 ani si peste, care au

greutatea corporala sub 40 kg, pentru prevenirea episoadelor de angioedem la pacientii cu angioedem
ereditar (AEE).

Ce este angioedemul ereditar (AEE)

AEE este o afectiune care se transmite n familie. Avand aceastd afectiune, sdngele pacientilor nu
contine suficientd proteind numita ,,inhibitor C1” sau inhibitorul C1 nu functioneaza in mod corect.
Acest lucru creeaza prea multa ,,kalikreina plasmatica”, iar aceasta, la randul ei, produce concentratii
mari de ,,bradikinind” in sdnge. O concentratie prea mare de bradikinind provoaca simptomele de
AEE, precum umflare si dureri la nivelul:

e mainilor si picioarelor

e fetei, pleoapelor, buzelor sau limbii

e cavitdtii vocale (laringe), ceea ce poate impiedica respiratia

e organelor genitale
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Cum functioneaza TAKHZYRO

TAKHZYRO este un tip de proteind care blocheaza activitatea kalikreinei plasmatice. Acest lucru
ajuta la reducerea cantitatii de bradikinina din sange si previne simptomele de AEE.

2. Ce trebuie si stiti inainte sa administrati TAKHZYRO

Nu utilizati TAKHZYRO

In cazul in care copilul dumneavoastra sau copilul aflat in grija dumneavoastra este alergic la
lanadelumab sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui medicament (enumerate la pct. 6).

Atentionari si precautii

e Inainte s3 administrati TAKHZYRO, adresati-va medicului copilului, farmacistului sau asistentei
medicale.

e ncazul in care copilul are o reactie alergici severd la TAKHZYRO, cu manifestari cum sunt
eruptie pe piele, apdsare in piept, respiratie suieratoare sau batdi rapide ale inimii, adresati-va
imediat medicului copilului, farmacistului sau asistentei medicale.

Pastrarea unei evidente

Se recomanda cu fermitate ca de fiecare data cand copilul dumneavoastra sau copilul aflat in grija
dumneavoastra utilizeazd o doza de TAKHZYRO sa scrieti numele si numarul lotului medicamentului.
Astfel puteti tine evidenta loturilor utilizate.

Teste de laborator

Tnainte de efectuarea unor teste de laborator pentru misurarea coagulrii sangelui acestuia Spuneti
medicului copilului ca acesta utilizeaza TAKHZYRO. Trebuie sa faceti acest lucru deoarece
medicamentul TAKHZYRO prezent in sdnge poate interfera cu unele teste de laborator, cauzand
rezultate incorecte.

Copii

Nu se recomanda utilizarea de TAKHZYRO pentru copii cu varsta sub 2 ani deoarece medicamentul
nu a fost studiat la aceasta grupa de varsta.

TAKHZYRO impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului copilului sau farmacistului daca copilul ia, a luat recent sau s-ar putea sa ia orice
alte medicamente.

Nu se cunoaste ca TAKHZYRO sa afecteze alte medicamente sau sa fie afectat de alte medicamente.
Sarcina si aldptarea

Daca fetita este gravida sau aldpteaza, credeti ca ar putea fi gravida sau intentioneaza sa ramana
gravida, adresati-va medicului sau sau farmacistului pentru recomandari inainte de a incepe utilizarea
de TAKHZYRO. Exista informatii limitate cu privire la siguranta utilizarii de TAKHZYRO 1in timpul
sarcinii i in timpul alaptarii. Ca masura de precautie, se recomanda sa evitati utilizarea de
lanadelumab 1n timpul sarcinii si alaptarii. Medicul va discuta cu dumneavoastra despre riscurile si
beneficiile administrarii acestui medicament.
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Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Acest medicament nu are nicio influenta sau are influenta neglijabild asupra capacitatii de a conduce
vehicule si de a folosi utilaje.

TAKHZYRO contine sodiu

Acest medicament contine sodiu sub 1 mmol (23 mg) per seringa preumpluta, adica practic ,,nu
contine sodiu”.

3. Cum sa utilizati TAKHZYRO

TAKHZYRO este furnizat in seringi preumplute pentru o singura utilizare, sub forma de solutie gata
de administrare. Tratamentul copilului dumneavoastra sau al copilului aflat in grija dumneavoastra va
fi Inceput si gestionat sub supravegherea unui medic cu experienta in Ingrijirea pacientilor cu AEE.
Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum este descris in acest prospect sau asa cum V-a
spus medicul copilului, farmacistul sau asistenta medicala. Discutati cu medicul sau, farmacistul sau
asistenta medicala daca nu sunteti sigur sau daca aveti alte intrebari privind utilizarea acestui
medicament.

Cantitatea de TAKHZYRO care trebuie utilizata

Pentru copii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani, doza recomandata depinde de greutatea corporala:

Greutatea corporala Doza initiald recomandata Ajustarea dozei

(kg)

La pacientii care nu au control
suficient asupra episoadelor
150 mg lanadelumab o data la poate fi luata in considerare o
4 saptamani crestere a dozei la 150 mg
lanadelumab o data la

3 saptamani

Intre 10 si sub 20 kg

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade Tn timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 150 mg lanadelumab o data
la 4 sdaptamani

150 mg lanadelumab o data la

Intre 20 si sub 40 kg 2 saptimani

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade Tn timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 300 mg lanadelumab o data
la 4 saptamani

300 mg lanadelumab o dati la

40 kg sau peste 2 saptamani

- Pentru pacientii cu greutatea corporald cuprinsa intre 20 si sub 40 kg care nu au prezentat
niciun episod pentru o perioada lunga de timp, medicul poate permite copilului dumneavoastra
sau copilului aflat in grija dumneavoastra sa continue cu aceeasi doza dupa ce implineste
12 ani.
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Pentru adultii si adolescentii cu varsta cuprinsa intre 12 si sub 18 ani si greutate corporala sub 40 kg:

- Doza initiala recomandata este de 300 mg lanadelumab o data la 2 saptdmani. Daca nu ati
prezentat niciun episod pentru o perioada lunga de timp, medicul va poate modifica doza la
300 mg lanadelumab o data la 4 saptamani, mai ales daca aveti o greutate corporala redusa.

- La pacientii cu greutatea corporala sub 40 kg, poate fi luata in considerare si o doza initiala de
150 mg lanadelumab o data la 2 sd@ptdmani. Daca nu ati prezentat niciun episod pentru o
perioada lunga de timp, medicul va poate modifica doza la 150 mg lanadelumab o data la
4 saptamani,

Modul de injectare a medicamentului TAKHZYRO

TAKHZYRO trebuie injectat de un profesionist in domeniul sénétaitii sau de persoana care are
grija de pacient. Persoana care are grija de pacient trebuie sa citeasca cu atentie si sa urmeze
instructiunile de la pct. 7, ,,Instructiuni de utilizare”.

e TAKHZYRO este destinat injectarii sub piele (,,injectie subcutanata™).

e Injectia poate fi administrata fie de un profesionist in domeniul sanatatii, fie de persoana care are
grija de pacient.

e Un medic, un farmacist sau o asistentd medicala trebuie sa va arate modul de preparare si injectare
corectd a medicamentului TAKHZYRO 1nainte sa-1 administrati pentru prima data. Nu injectati
inainte de a fi instruiti cum sa injectati medicamentul.

e Introduceti acul in tesutul gras de la nivelul burtii (abdomen), coapsei sau partii superioare a
bratului.

e Injectati medicamentul in alt loc de fiecare data.

e Folositi fiecare seringd preumplutd de TAKHZYRO o singura data.

Daca utilizati mai mult TAKHZYRO decit trebuie

Informati medicul in cazul in care copilului i s-a administrat mai mult TAKHZYRO decét trebuie sau
daca doza i-a fost administratd mai devreme decat a mentionat medicul pe reteta.

Daca uitati sa utilizati TAKHZYRO

Daca se omite o dozd de TAKHZYRO, injectati doza cat mai curand posibil. Este posibil sa fie nevoie
ca urmatoarea doza programata sa fie ajustata pe baza frecventei de administrare a dozelor prevazute
pentru a asigura

o cel putin 10 zile Tntre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare o
daté la 2 saptamani,

o cel putin 17 zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeuticd cu administrare
o data la 3 séptamani,

o cel putin 24 de zile Intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu

administrare o data la 4 saptdmani.

Daca nu sunteti sigur cand trebuie sa injectati TAKHZYRO dupéa o doza omisa, adresati-va medicului
copilului, farmacistului sau asistentei medicale.

Daca incetati sa utilizati TAKHZYRO

Decizia de a intrerupe utilizarea TAKHZYRO trebuie discutatda cu medicul copilului. Simptomele pot
reveni la intreruperea tratamentului.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la utilizarea acestui medicament, adresati-va
medicului copilului, farmacistului sau asistentei medicale.
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4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Tn cazul in care copilul are o reactie alergica severa la TAKHZYRO cu manifestari cum sunt eruptie pe
piele, apasare in piept, respiratie suierdtoare sau batai rapide ale inimii, adresati-va imediat medicului
sdu, farmacistului sau asistentei medicale.

Spuneti medicului sdu, farmacistului sau asistentei medicale in cazul Tn care dumneavoastra sau copilul
observati oricare dintre urmatoarele reactii adverse.

Foarte frecvente (pot afecta peste 1 din 10 persoane):

e Reactii la locul administrarii injectiei - Simptomele includ dureri, inrosire a pielii, aparitia unei
vanatai, disconfort, umflare, sangerare, mancarime, intarire a pielii, furnicaturi, incalzire si eruptii
trecatoare pe piele.

Frecvente (pot afecta maximum 1 din 10 persoane):

Reactii alergice, inclusiv mancarimi, disconfort si furnicaturi la nivelul limbii
Ameteala, senzatie de lesin

Eruptii in relief pe piele

Dureri musculare

Analize de sange care aratd modificari la nivelul ficatului

Raportarea reactiilor adverse

In cazul in care copilul dumneavoastri sau copilul de care aveti grija manifesta orice reactii adverse,
adresati-va medicului lor, farmacistului sau asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii
adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin
intermediul sistemului national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V. Raportand reactiile
adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.
5. Cum se pastreaza TAKHZYRO

Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data expirarii inscrisa pe etichetd dupd EXP. Data expirarii se
referd la ultima zi a lunii respective.

TAKHZYRO 150 mg solutie injectabild in seringd preumplutd

A se pastra la frigider (2°C — 8°C). A nu se congela. Pastrati seringa preumpluta in ambalajul original
pentru a fi protejata de lumina.

Seringile preumplute pot fi pastrate la temperaturi sub 25°C pentru o perioada unica de 14 zile, insa
fara a se depasi data expirarii.

Nu introduceti din nou TAKHZYRO in frigider, dupa ce a fost pastrat o perioada la temperatura
camerei.

56


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

Céand o seringd preumpluta dintr-un ambalaj multiplu este scoasa de la frigider, puneti seringile
preumplute ramase inapoi in frigider pana la urmatoarea administrare, cand va fi nevoie de ele.

Nu utilizati acest medicament daca observati semne de deteriorare, precum particule in seringa
preumpluta sau modificarea culorii solutiei injectabile.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii
Ce contine TAKHZYRO

e Substanta activa este lanadelumab. Fiecare seringa preumpluta contine lanadelumab 150 mg in
1 ml solutie.

e C(Celelalte componente sunt fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidina, clorura de
sodiu, polisorbat 80 si apa pentru preparate injectabile - vezi pct. 2 ,,TAKHZYRO contine sodiu”.

Cum arata TAKHZYRO si continutul ambalajului

TAKHZYRO este furnizat ca o solutie injectabild limpede, incolora pana la slab gilbuie, intr-o seringa
preumpluta.

TAKHZYRO este disponibil sub forma de:
e un ambalaj ce contine o cutie cu o seringa preumpluta de 1 ml
e un ambalaj ce contine o cutie cu doua seringi preumplute de 1 ml
e ambalaje multiple ce contin 3 cutii, fiecare cutie continand doua seringi preumplute de 1 ml.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Fabricantul

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Blocks 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

Irlanda
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Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugdm sa contactati reprezentanta locala a
detindtorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Teél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Bbbarapus

Takena bearapus EOOJ]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel.: + 420 234 722 722
medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel.: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel.: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

EALGdo

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espafia

Takeda Farmacéutica Espafia, S.A.
Tel.: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel.: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland
Takeda Products Ireland Ltd
Tel.: 1800 937 970
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Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Drugsales Ltd

Tel.: +356 21419070
safety@drugsalesltd.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel.: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel.: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z 0.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel.: + 351 21 120 1457

medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel.: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel.: + 386 (0) 59 082 480



medinfoEMEA@takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel.: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvzpog

Proton Medical (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22866000
admin@protoncy.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel.: +421 (2) 20 602 600

medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel.: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA@takeda.com

Acest prospect a fost revizuitin .
Alte surse de informatii
Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente: http://www.ema.europa.eu/. Exista, de asemenea, linkuri cétre alte site-uri despre boli
rare si tratamente.

Acest prospect este disponibil Tn toate limbile UE/SEE pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente.

7. Instructiuni de utilizare

Asigurati-va ca cititi, intelegeti si urmati instructiunile de utilizare Tnainte de injectarea TAKHZYRO.
Contactati profesionistul dumneavoastrd din domeniul sanatatii in cazul in care aveti intrebari.

Scopul utilizarii

Seringa preumpluta TAKHZYRO este un dispozitiv de injectare cu ac cu doza fixa (150 mg/1 ml),
gata de administrare si pentru o singura utilizare, pentru administrarea subcutanata a medicamentului
de catre profesionistii din domeniul sanatatii sau de catre ingrijitori. Auto-administrarea nu este
recomandati pentru pacientii copii (cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani).

Pastrarea TAKHZYRO

e Pastrati TAKHZYRO in frigider la temperaturi intre 2°C si 8°C. Nu congelati.

e Seringa preumplutd indepartata din frigider trebuie pastrata la temperaturi sub 25°C si utilizata in
decurs de 14 zile. A nu se reintroduce TAKHZYRO in frigider, dupa ce a fost pastrat o perioada la
temperatura camerei.

e Cand o seringd preumplutd dintr-un ambalaj multiplu este scoasa de la frigider, puneti seringile
preumplute ramase Tnapoi in frigider pana la urmatoarea utilizare, cand va fi nevoie de ele.
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e Pastrati TAKHZYRO in cutia originala pentru a proteja seringa preumpluta de lumina.

e Aruncati (eliminati) seringa preumplutd TAKHZYRO daca nu a fost tinuta in frigider, daca a fost
congelatd sau daca nu a fost pastrata in ambalajul original, protejata de lumina.

e Nu agitati TAKHZYRO.

Nu péastrati TAKHZYRO si niciun alt medicament la indeména copiilor.

Partile seringii dumneavoastra preumplute TAKHZYRO Tinainte de utilizare (Figura A).

Cilindrul seringii )
Tija pistonului Dop cu medicament Capac fara filet al acului

Wb )

|

Prindere pentru degete =
Ac (in interiorul
capacului fara filet)

Tineti prinderea pentru degete in
permanenta

Figura A: Seringa preumpluta TAKHZYRO

Pasul 1: Pregitirea pentru injectare

a. Pregatiti un tampon cu alcool, un tampon de vata sau tifon, un plasture si un recipient pentru
eliminarea obiectelor ascutite (Figura B) si asezati-le pe o suprafata curata si plana dintr-0
zona bine iluminata. Aceste elemente nu sunt incluse in ambalajul TAKHZYRO.

Tampon cu alcool Tampon de vati sau tifon Plasture Recipient pentru

obiecte ascutite

Figura B: Consumabile
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b. Scoateti din frigider cutia cu seringa preumpluta
TAKHZYRO, cu 15 minute Tnainte de injectare.

e Nu utilizati in cazul in care sigiliul de pe cutie ASteptatl
este deschis sau rupt. > 1 5 >

e Medicamentul dumneavoastra este sensibil la .
temperaturi ridicate. Nu utilizati surse de min Ute
incalzire, cum ar fi un cuptor cu microunde sau
apa calda, pentru a incalzi seringa preumpluta
TAKHZYRO.

c. Deschideti cutia. Tineti cilindrul
seringii si scoateti seringa preumpluta
TAKHZYRO din tava (Figura C).
¢ Nu scoateti capacul fara filet al
acului pana cand nu sunteti gata de
injectare.

o Nu atingeti tija pistonului si nu o
impingeti pand cand nu sunteti gata
de injectare.

Figura C: Scoateti seringa preumpluta

d. Spalati-va pe maini cu apa si sapun
(Figura D). Uscati complet mainile.
e Nu atingeti nicio suprafata sau parte
a corpului dupa ce v-ati spélat pe
maini inainte de injectie.

Figura D: Spalati mainile

e. Verificati data expirarii (EXP) de

pe cilindrul seringii (Figura E).

e Nu utilizati seringa preumpluta
TAKHZYRO daca data expirarii S AR
a fost depasita. Daca seringa
preumpluta TAKHZYRO este
expiratd, aruncati-o (eliminati-0)
ntr-un recipient pentru obiecte
ascutite si contactati
profesionistul dumneavoastra din e j) =
domeniul sanatatii.

Figura E: Localizarea datei expirarii
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f. Inspectati seringa preumpluta
TAKHZYRO pentru orice defectiune.
Medicamentul din interiorul
cilindrului seringii trebuie sa fie
incolor pana la slab galbui (Figura
F).
e Nu utilizati seringa preumpluta
TAKHZYRO daci seringa este
deteriorata sau fisurata.
e Nu utilizati seringa preumpluta
TAKHZYRO daca medicamentul ‘@
si-a schimbat culoarea, este
tulbure sau prezinta fragmente
sau particule.
e Este posibil sd observati bule de
aer in seringa preumpluta A
TAKHZYRO. Acest lucru este L .
normal si nu va va afecta doza.
Daca nu puteti utiliza seringa
preumplutd, contactati profesionistul  Figura F: Inspectati seringa preumpluti
dumneavoastra din domeniul
sanatatii.

Pasul 2: Alegeti si pregititi locul injectiei

a. TAKHZYRO trebuie injectat de un
profesionist in domeniul sanatatii sau de o 4 Injectie administrati de ingrijitor N\

persoana care are grija de pacient numai in
urmatoarele locuri (Figura G):
o partile superioare ale bratelor Partile
o  zona stomacului (abdomen) superioare
o  Coapse ale bratelor
e Nu injectati intr-o zona a corpului
copilului dumneavoastra in care pielea Zona
este iritatd, inrosita, cu vanatai sau stomacului ——1*
infectata. (abdomen)
e Zona pe care o alegeti pentru injectie
trebuie sé fie la o distanta de cel putin
5 cm de orice cicatrice sau de buric Coapse —
(ombilic).
Important:
Schimbati locul injectiei pentru a \_ )

mentine pielea sdnatoasa. Fiecare injectie
noua trebuie administrata la o distanta de
minimum 3 cm de ultimul loc utilizat.

Figura G: Locuri pentru injectie

b. Curatati locul injectiei cu un tampon cu
alcool si lasati-1 sd se usuce complet
(Figura H).

e Nu ventilati si nu suflati pe locul curat.
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e Nu atingeti din nou aceasta zona curata
inainte de administrarea injectiei.

Figura H: Curatati locul injectiei

c. Tineti bine de partea din mijloc a seringii

preumplute TAKHZYRO cu 0 méana, iar

cu cealalta mana, trageti usor capacul fara

filet al acului, fara a-l Tndoi (Figura I).

¢ Nu atingeti tija pistonului si nu o
impingeti pana cand nu sunteti gata de
injectare.

e Nu utilizati seringa preumpluta
TAKHZYRO daca aceasta a cazut pe
jos fara capacul fara filet al acului. \

e Nu utilizati seringa preumpluta '
TAKHZYRO daca acul pare ]
deteriorat sau indoit. ™

e Nu atingeti acul si nu lasati acul sa
atinga alte obiecte.

Este posibil sa vedeti bule de aer, acest Figura I: Scoateti capacul fara filet al acului

lucru este normal. Nu incercati sa
indepartati bulele de aer.

d.  Aruncati capacul fara filet al acului la gunoi sau in recipientul pentru obiecte ascutite.

e Nu puneti la loc capacul fara filet al acului, pentru a evita ranirea prin intepare cu acul.

Pasul 3: Injectati TAKHZYRO
a. Luati seringa preumplutda TAKHZYRO
in ména, ca pe un stilou (Figura J). é
Evitati sa atingeti acul sau sa apasati tija
pistonului.

Figura J: Apucati seringa preumpluta

b. Cu cealaltd mana, prindeti cu grija
aproximativ 3 cm de piele din locul
injectiei curatat.

Continuati sa tineti pielea prinsa pana
cand injectia este finalizata si acul este
indepartat (Figura K).
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Figura K: Prindeti aproximativ 3 cm de piele

Printr-o miscare rapida si scurta,
asemdndtoare aruncdrii cu sageti,
introduceti acul la un unghi de 45-
90 de grade. Asigurati-va ca 45°
mentineti acul pe pozitie (Figura N
L). N

90° h
Important: Injectati direct in & N
stratul de grasime de sub piele
(injectie subcutanatd).

Figura L: Introduceti acul

Apasati usor si pana la capat tija pistonului, pana
cand aceasta se opreste (Figura M).

Important: Nu retrageti acul pana cand nu este
injectat tot medicamentul si pana cand cilindrul
seringii nu este gol.

Cand injectia este completa, veti vedea dopul Tn
partea inferioara a cilindrului seringii. (Figura N).

Figura M: Tmpingeti tija pistonului panii la
capat

Partea
inferioara a Dop
cilindrului "

seringii
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Figura N: Dop la partea inferioara a cilindrului
seringii

e. Retrageti usor acul in timp ce mentineti seringa la acelasi unghi. Eliberati usor portiunea de

piele.

f.  Presati tamponul de vata sau tifon pe locul injectiei, daca este cazul, si tineti timp de

10 secunde.

injectat. Acest lucru este normal.

Nu frecati locul injectiei. Este posibil sa existe 0 cantitate mica de sange acolo unde ati

e Acoperiti locul injectiei cu un plasture, daca este nevoie.

Pasul 4: Aruncati (eliminati) seringa preumpluta
TAKHZYRO
a. Puneti seringa preumpluta TAKHZYRO utilizata Intr-un
recipient pentru obiecte ascutite imediat dupa utilizare
(Figura O)
e Pentru a evita sd va intepati cu acul, nu puneti la loc
capacul fara filet pe ac.
o Nu reutilizati seringa preumplutda TAKHZYRO si
niciunul dintre articolele pentru injectie.
o Nu aruncati (eliminati) seringa preumpluta
TAKHZYRO in pubela de gunoi menajer.
¢ Nu atingeti acul.
Important: nu lasati niciodata recipientul pentru eliminarea
obiectelor ascutite la indemana copiilor.
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Prospect: Informatii pentru utilizator

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabili in seringa preumplutai
lanadelumab

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament,
deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane.
Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boala ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate n acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect

1. Ceeste TAKHZYRO si pentru ce se utilizeaza

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati TAKHZYRO
Cum sa utilizati TAKHZYRO
Reactii adverse posibile
Cum se pastreaza TAKHZYRO
Continutul ambalajului si alte informatii
Instructiuni de utilizare

Noogkw

1. Ceeste TAKHZYRO si pentru ce se utilizeaza
TAKHZYRO contine substanta activa numita lanadelumab.
Pentru ce se utilizeaza TAKHZYRO

TAKHZYRO este un medicament utilizat la pacienti cu varsta de 2 ani si peste, pentru prevenirea
episoadelor de angioedem la pacientii cu angioedem ereditar (AEE).

Ce este angioedemul ereditar (AEE)

AEE este o afectiune care se transmite 1n familie. Avand aceasta afectiune, sdngele pacientilor nu
contine suficientd proteind numita ,,inhibitor C1” sau inhibitorul C1 nu functioneaza in mod corect.
Acest lucru creeaza prea multa , kalikreina plasmatica”, iar aceasta, la randul ei, produce concentratii
mari de ,,bradikinind” in sdnge. O concentratie prea mare de bradikinind provoaca simptomele de
AEE, precum umflare si dureri la nivelul:

e mainilor si picioarelor

e fetei, pleoapelor, buzelor sau limbii

e cavitatii vocale (laringe), lucru ce poate impiedica respiratia

e organelor genitale

Cum functioneaza TAKHZYRO

TAKHZYRO este un tip de proteind care blocheaza activitatea kalikreinei plasmatice. Acest lucru
ajutd la reducerea cantitatii de bradikinina din sange si previne simptomele de AEE.
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2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati TAKHZYRO
Nu utilizati TAKHZYRO

In cazul in care sunteti alergic la lanadelumab sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6).

Atentionari si precautii

e Inainte si utilizati TAKHZYRO, adresati-va medicului dumneavoastrd, farmacistului sau
asistentei medicale.

e In cazul in care aveti o reactie alergica severa la TAKHZYRO, cu manifestiri cum sunt eruptie pe
piele, apasare in piept, respiratie suieratoare sau batai rapide ale inimii, adresati-va imediat
medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

Pastrarea unei evidente

Se recomanda cu fermitate ca de fiecare data cand aveti o doza de TAKHZYRO sa scrieti numele si
numarul lotului medicamentului. Astfel puteti tine evidenta loturilor utilizate.

Teste de laborator

Tnainte de efectuarea unor teste de laborator pentru masurarea coagularii singelui dumneavoastra
spuneti medicului dumneavoastra daca utilizati TAKHZYRO. Trebuie sa faceti acest lucru deoarece
medicamentul TAKHZYRO prezent in sdnge poate interfera cu unele teste de laborator, cauzand
rezultate incorecte.

Copii si adolescenti

Nu se recomanda utilizarea de TAKHZYRO pentru copii cu varsta sub 2 ani deoarece medicamentul
nu a fost studiat la aceastd grupa de varsta.

TAKHZYRO impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente.

Nu se cunoaste ca TAKHZYRO sa afecteze alte medicamente sau sa fie afectat de alte medicamente.
Sarcina si alaptarea

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa raimaneti gravida,
adresati-va medicului dumneavoastrd sau sau farmacistului pentru recomandari inainte de a Incepe
utilizarea de TAKHZYRO. Exista informatii limitate cu privire la siguranta utilizarii de TAKHZYRO
in timpul sarcinii si in timpul alaptarii. Ca masura de precautie, se recomanda sa evitati utilizarea de
lanadelumab 1n timpul sarcinii si alaptarii. Medicul dumneavoastra va discuta cu dumneavoastra
despre riscurile si beneficiile administrarii acestui medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Acest medicament nu are nicio influenta sau are influenta neglijabild asupra capacitatii de a conduce
sau de a folosi utilaje.
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TAKHZYRO contine sodiu

Acest medicament contine sodiu sub 1 mmol (23 mg) per seringa preumplutd, adica practic ,,nu
contine sodiu”.

3. Cum sa utilizati TAKHZYRO

TAKHZYRO este furnizat in seringi preumplute pentru o singura utilizare, sub forma de solutie gata
de administrare. Tratamentul dumneavoastra va fi inceput si gestionat sub supravegherea unui medic
cu experienta 1n Ingrijirea pacientilor cu AEE.

Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum este descris n acest prospect sau asa cum v-a
spus medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala. Discutati cu medicul dumneavoastra,
farmacistul sau asistenta medicald daca nu sunteti sigur sau daca aveti alte intrebari privind utilizarea
acestui medicament.

Cantitatea de TAKHZYRO care trebuie utilizata
Pentru adulti si adolescenti cu varsta cuprinsa intre 12 si sub 18 ani:

- Doza initiala recomandata este de 300 mg lanadelumab la fiecare 2 saptamani. Daca nu ati avut
niciun episod pentru o perioadad lungé de timp, medicul dumneavoastra poate modifica doza la
300 mg lanadelumab la fiecare 4 saptamani, mai ales daca aveti o greutate corporald mica.

- La pacientii cu greutate corporala sub 40 kg, poate fi luata in considerare si 0 doza initiala de
150 mg lanadelumab o data la 2 sdptdmani. Daca nu ati avut niciun episod pentru o perioada
lunga de timp, medicul dumneavoastra poate modifica doza la 150 mg lanadelumab o data la
4 saptamani.

Pentru copii cu varsta cuprinsa intre 2 si mai putin de 12 ani, doza recomandata depinde de greutatea
corporala:

Greutatea corporala (kg) | Doza initiala recomandata Ajustarea dozei

La pacientii care nu au control
suficient asupra episoadelor
150 mg lanadelumab o data la poate fi luata in considerare o
4 saptamani crestere a dozei la 150 mg
lanadelumab o data la

3 saptamani

Intre 10 si sub 20 kg

La pacientii care sunt in stare
stabild gi nu mai prezinta
episoade n timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 150 mg lanadelumab o data
la 4 sdptamani

150 mg lanadelumab o data la

Intre 20 si sub 40 kg 2 saptamani

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade Tn timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 300 mg lanadelumab o data
la 4 saptimani

300 mg lanadelumab o data la

40 kg sau peste 2 saptimani
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- Pentru pacientii cu greutatea corporald cuprinsa intre 20 si sub 40 kg care nu au prezentat
niciun episod pentru o perioada lunga de timp, medicul poate permite copilului dumneavoastra
sau copilului de care aveti grija sa continue cu aceeasi doza dupa ce implineste 12 ani.

Modul de injectare a medicamentului TAKHZYRO

Daci va injectati TAKHZYRO singur sau daca vi-l injecteazi persoana care are grija de
dumneavoastria, dumneavoastra sau persoana care are grija de dumneavoastra trebuie sa
citeasca cu atentie si si urmeze instructiunile de la pct. 7, ,,Instructiuni de utilizare”.

e TAKHZYRO este destinat injectarii sub piele (,,injectie subcutanata™).

¢ Injectia poate fi administratd fie de dumneavoastra, fie de persoana care are grija de
dumneavoastra, pentru pacientii cu varsta de 12 ani si peste

e Injectia poate fi administrata fie de un profesionist n domeniul sanatatii, fie de persoana care are
grija de dumneavoastra, pentru pacientii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani.

e Un medic, un farmacist sau o asistentd medicala trebuie sa va arate modul de preparare si injectare
corecta a medicamentului TAKHZYRO inainte sa-l utilizati pentru prima data. Nu va injectati
singur si nu lasati altd persoana sa va injecteze inainte de a fi instruiti cum sa injectati
medicamentul.

e Introduceti acul in tesutul gras de la nivelul burtii (abdomen), coapsei sau partii superioare a
bratului.

e Injectati medicamentul in alt loc de fiecare data.

e Folositi fiecare seringd preumplutd de TAKHZYRO o singura data.

Daca utilizati mai mult TAKHZYRO decét trebuie

Informati medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala daca vi s-a administrat prea mult
TAKHZYRO.

Daca uitati sa utilizati TAKHZYRO
Daca omiteti o doza de TAKHZYRO, injectati doza cat mai curand posibil. Este posibil sa fie necesar

ca urmatoarea doza programata sa fie ajustata pe baza frecventei de administrare a dozelor prevazute
pentru a asigura

o cel putin 10 zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare o
data la 2 saptimani,

o cel putin 17 zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare
o datd la 3 saptamani,

o cel putin 24 de zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu

administrare o data la 4 saptdmani.

Daca nu sunteti sigur cand trebuie sa injectati TAKHZYRO dupéa o dozé omisa, adresati-va medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

Daca incetati sa utilizati TAKHZYRO
Este important sd continuati sa va injectati TAKHZYRO conform instructiunilor medicului
dumneavoastra, chiar daca va simtiti mai bine. Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la

utilizarea acestui medicament, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei
medicale.
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4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Tn cazul in care copilul are o reactie alergica severa la TAKHZYRO cu manifestiri cum sunt eruptie pe
piele, apasare in piept, respiratie suieratoare sau batai rapide ale inimii, adresati-va imediat medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

Spuneti medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale daca observati oricare dintre
urmatoarele reactii adverse.

Foarte frecvente (pot afecta peste 1 din 10 persoane):

e Reactii la locul administrarii injectiei - simptomele includ dureri, Inrosire a pielii, aparitia unei
vanatai, disconfort, umflare, singerare, mancarime, intarire a pielii, furnicaturi, incalzire si eruptie
trecatoare pe piele.

Frecvente (pot afecta maximum 1 din 10 persoane):

Reactii alergice, inclusiv mancarimi, disconfort gi furnicaturi la nivelul limbii
Ameteala, senzatie de lesin

Eruptie in relief pe piele

Dureri musculare

Analize de sange care aratd modificari la nivelul ficatului

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De
asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa
cum este mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de
informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreazd TAKHZYRO

Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data expirarii inscrisa pe eticheta dupa EXP. Data expirarii se
referd la ultima zi a lunii respective.

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabild in seringd preumpluta

A se pastra la frigider (2°C — 8°C). A nu se congela. Pastrati seringa preumpluta in ambalajul original
pentru a fi protejata de lumina.

Seringile preumplute pot fi pastrate la temperaturi sub 25°C pentru o perioada unica de 14 zile, insa
fard a se depasi data expirarii.

Nu introduceti din nou TAKHZYRO in frigider, dupa ce a fost pastrat o perioada la temperatura
camerei.

Céand o seringa preumpluta dintr-un ambalaj multiplu este scoasa de la frigider, puneti seringile
preumplute ramase inapoi in frigider pana la urmatoarea administrare, cand va fi nevoie de ele.
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Nu utilizati acest medicament dacad observati semne de deteriorare, precum particule in seringa
preumpluta sau modificarea culorii solutiei injectabile.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine TAKHZYRO

e Substanta activa este lanadelumab. Fiecare seringd preumplutd contine lanadelumab 300 mg in
2 ml solutie.

e Celelalte componente sunt fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidind, clorura de
sodiu, polisorbat 80 si apa pentru preparate injectabile - vezi pct. 2 ,,TAKHZYRO contine sodiu”.

Cum arata TAKHZYRO si continutul ambalajului

TAKHZYRO este furnizat ca o solutie injectabild limpede, incolora pana la slab gilbuie, intr-o seringa
preumpluta.

TAKHZYRO este disponibil sub forma de:
e un ambalaj ce contine o cutie cu o seringa preumpluta de 2 ml
e un ambalaj ce contine o cutie cu doua seringi preumplute de 2 ml
e ambalaje multiple ce contin 3 cutii, fiecare cutie continand doua seringi preumplute de 2 ml.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Fabricantul

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Blocks 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

Irlanda

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugdm sa contactati reprezentanta locala a
detindtorului autorizatiei de punere pe piata:
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Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Teél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Bbbarapus

Takena bearapus EOO/J]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel.: + 420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel.: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel.: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

E\LGdo

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espafia

Takeda Farmacéutica Espafia, S.A.
Tel.: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +3851 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel.: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

island
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Lietuva

Takeda, UAB

Tel.: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Drugsales Ltd

Tel.: +356 21419070
safety@drugsalesltd.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel.: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel.: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel.: + 351 21 120 1457

medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel.: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika



Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel.: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvzpog

Proton Medical (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22866000
admin@protoncy.com

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel.: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel.: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda Latvia SIA Takeda UK Ltd
Tel: +371 67840082 Tel: +44 (0) 2830 640 902

medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA @takeda.com

Acest prospect a fost revizuitin .
Alte surse de informatii
Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente: http://www.ema.europa.eu/. Exista, de asemenea, linkuri cétre alte site-uri despre boli
rare si tratamente.

Acest prospect este disponibil in toate limbile UE/SEE pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente.

7. Instructiuni de utilizare

Asigurati-va ca cititi, intelegeti si urmati instructiunile de utilizare inainte de injectarea TAKHZYRO.
Contactati profesionistul dumneavoastrd din domeniul sanatatii in cazul in care aveti intrebari.

Scopul utilizarii

Seringa preumpluta TAKHZYRO este un dispozitiv de injectare cu ac cu doza fixa (300 mg/2 ml),
gata de administrare si pentru o singura utilizare, pentru administrarea subcutanata a medicamentului
de catre profesionistii din domeniul sanatatii, persoane care au grija de pacienti sau prin auto-
administrare (pentru pacientii cu varsta de 12 ani si peste).

Pastrarea TAKHZYRO

e Pastrati seringa preumplutd TAKHZYRO in frigider la temperaturi intre 2°C si 8°C. Nu congelati.

e Seringa preumplutd indepartata din frigider trebuie pastrata la temperaturi sub 25°C si utilizata in
decurs de 14 zile. A nu se reintroduce TAKHZYRO fin frigider, dupa ce a fost pastrat o perioada la
temperatura camerei.

e Cand o seringd preumplutd dintr-un ambalaj multiplu este scoasa de la frigider, puneti seringile
preumplute ramase inapoi in frigider pana la urmatoarea utilizare, cand va fi nevoie de ele.

e Pastrati TAKHZYRO in cutia originala pentru a proteja seringa preumpluta de lumina.

e Aruncati (eliminati) seringa preumplutd TAKHZYRO daca nu a fost tinuta in frigider, daca a fost
congelatd sau daca nu a fost pastratd in ambalajul original, protejata de lumina.
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e Nu agitati TAKHZYRO.
e Nu pastrati TAKHZYRO si niciun alt medicament la indeména copiilor.

Partile seringii dumneavoastra preumplute TAKHZYRO inainte de utilizare (Figura A).

Cilindrul seringii .
Tija pistonulu Dop cu medicament Capac fard filet al acului

LS ) —

1

Prindere pentru degete

Ac (in interiorul
capaculu fard
filet)

permanenti -

Tineti prinderea pentu degete in

Figura A: Seringa preumpluti TAKHZYRO

PASUL 1: Pregatirea pentru injectare

a. Pregatiti un tampon cu alcool, un tampon de vata sau tifon, un plasture si un recipient pentru
eliminarea obiectelor ascutite (Figura B) si asezati-le pe o suprafata curata si plana dintr-o zona
bine iluminatd. Aceste elemente nu sunt incluse in ambalajul TAKHZYRO.

~<J

Tampon cu alcool Tampon de vata sau tifon Plasture Recipient pentru
obiecte ascutite

Figura B: Consumabile

b. Scoateti din frigider seringa preumplutda TAKHZYRO.

e Nu utilizati In cazul in care sigiliul de evidentiere a incercarilor de deschidere este
deschis sau rupt.

o (inainte de a vi pregiti injectia, lisati seringa preumpluti si ajungi la
temperatura camerei timp de cel putin 15 minute.

e Medicamentul dumneavoastra este sensibil la temperaturi ridicate. Nu utilizati surse
de Incalzire, cum ar fi un cuptor cu microunde sau apa calda, pentru a incalzi seringa
preumpluta TAKHZYRO.

e Nu indepartati capacul fara filet al acului Tnainte de a fi pregatit sa injectati.
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minute

C. Deschideti cutia. Tineti cilindrul seringii si scoateti seringa preumpluta TAKHZYRO din tava
(Figura C).

4.

N

Figura C: Scoateti seringa preumpluta

d. Spalati-vad pe maini cu apa si sapun (Figura D). Uscati-va complet pe maini.
e Nu atingeti nicio suprafata sau parte a corpului dupa ce v-ati spalat pe maini inainte de
injectie.

Figura D: Spalati mainile

e. Verificati data expirarii (EXP) de pe cilindrul seringii (Figura E).
Nu utilizati seringa preumplutd TAKHZYRO in cazul in care data expirarii a fost depasita.
Daca seringa preumplutd TAKHZYRO este expirata, aruncati-o (eliminati-0) Tntr-un recipient
pentru obiecte ascutite si contactati profesionistul din domeniul sanatatii.
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EXP: LL AAAA

* s () —

Figura E: Localizare dati expirare

Inspectati seringa preumplutd TAKHZYRO pentru orice defectiune si asigurati-va ca
medicamentul este incolor pana la slab galbui (Figura F).
e Nu utilizati seringa preumpluta TAKHZYRO daca seringa este deteriorata — de ex. seringa
crapata.
e Nu utilizati seringa preumpluta TAKHZYRO daca medicamentul si-a schimbat culoarea,
este tulbure sau prezinta fragmente sau particule.
e Este posibil sa observati bule de aer in seringa preumpluta TAKHZYRO. Acest lucru este

normal si nu va va afecta doza.
Daca nu puteti utiliza seringa preumpluta, contactati profesionistul din domeniul sanatatii.

\_
S

Figura F: Inspectati seringa preumpluta

PASUL 2: Alegeti si pregititi locul injectiei
Seringa preumpluta TAKHZYRO trebuie injectata numai in urmatoarele locuri (Figura G):

o zona stomacului (abdomen)

o coapse

o partile superioare ale bratelor (numai daca profesionistul din domeniul sénatétii sau persoana

care va ingrijeste va administreaza injectia)
¢ Nu injectati ntr-o zona a corpului dumneavoastra in care pielea este iritata, inrosita,
cu vanatdi sau infectata.
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Important:

Zona pe care o alegeti pentru injectie trebuie sa fie la o distanta de cel putin 5 cm de
orice cicatrice sau de buric (ombilic).

Auto-injectare Injectia administrati de ingrijitor

Partile
superioare ale
bratelor (utilizate
numai de catre

ngrijitor)
Zona Zona
stomacului stomaculuj
(abdomen) (abdomen)
Coapse Coapse

Figura G: Locuri de injectare

Schimbati locul injectiei pentru a mentine pielea sanatoasa. Fiecare injectie noua trebuie
administrata la o distantd de minimum 3 cm de ultimul loc utilizat.

Curatati locul de injectare cu un tampon cu alcool si lasati-1 sa se usuce complet (Figura H).
e Nu ventilati si nu suflati pe locul curat.
e Nu atingeti din nou aceastd zona inainte de a va administra injectia.

;\\\
—

Figura H: Curatati locul injectiei

Tineti bine de partea din mijloc a seringii preumplute TAKHZYRO cu o ména, iar cu cealalta

mana, trageti usor capacul fara filet al acului, fara a-l indoi, Aruncati capacul fara filet al acului

cosul de gunoi menajer sau in recipientul pentru obiecte ascutite (Figura I).

e Nu atingeti tija pistonului si nu o Tmpingeti pana cand nu sunteti gata de injectare.

e Pentru a evita ranirea prin Intepare cu acul, nu puneti la loc capacul fara filet al seringii
preumplute TAKHZYRO.

e Nu utilizati seringa preumplutd TAKHZYRO daca aceasta a fost scapata pe jos fard capacul
fara filet al acului.

o Nu utilizati seringa preumplutd TAKHZYRO daca acul pare deteriorat sau indoit.
Nu atingeti acul si nu lasati acul sa atinga alte obiecte.
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Figura I: Scoateti capacul fara filet al acului

PASUL 3: Injectati TAKHZYRO
a. Luati seringa preumpluta TAKHZYRO in ména, ca pe un stilou (Figura J). Evitati sa atingeti
acul sau sa apasati tija pistonului.

Figura J: Apucati seringa preumpluta

b.  Cucealaltd ma jectiei curatat.
e Continuati sa 1 este indepartat
(Figura K)

Figura K: Prindeti aproximativ 3 cm de piele

c. Printr-o miscare rapida si scurta, introduceti acul la un unghi de 45-90 de grade. Asigurati-va ca
mentineti acul pe pozitie (Figura L).
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Important: Injectati direct in stratul N
de grasime de sub piele (injectie AN
< \
subcutanata). °
90 al:
-

Figura L: Introduceti acul

d. Apadsati usor si pana la capat tija pistonului, pana cand aceasta se opreste (Figura M).
e. Retrageti usor acul in timp ce mentineti seringa la acelasi unghi. Eliberati usor portiunea de
piele.

Important: Nu retrageti acul pana cand nu
este injectat tot medicamentul si pana cand
cilindrul seringii nu este gol.

Figura M: Tmpingeti tija pistonului pani la capiit

Céand injectia este completa, veti vedea
dopul in partea de jos a cilindrului seringii.
(Figura N).

Partea inferioara a
cilindrului seringii Dop

Figura N: Dop la partea inferioari a cilindrului seringii

79



Presati tamponul de vata sau tifon pe

locul injectiei, daca este cazul, si tineti
timp de 10 secunde.

Nu frecati locul injectiei. Este
posibil sa existe o sangerare
minora. Acest lucru este normal.
Acoperiti locul injectiei cu un
plasture, daca este cazul.

Aruncati (eliminati) seringa preumpluta

TAKHZYRO utilizata.

Puneti seringa preumpluta
TAKHZYRO utilizata intr-un
recipient pentru obiecte ascutite

imediat dupa utilizare (Figura O).

Pentru a evita sa va Intepati cu
acul, nu puneti la loc capacul fara
filet pe ac.

Nu reutilizati seringa preumpluta
TAKHZYRO si niciunul dintre
articolele pentru injectie.

Nu atingeti acul.

Important: nu lasati niciodata recipientul
pentru obiecte ascutite la Tndeména copiilor.
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Prospect: Informatii pentru utilizator

TAKHZYRO 300 mg solutie injectabila in flacon
lanadelumab

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe si utilizati acest medicament
deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-l recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane.
Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boala ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect

Ce este TAKHZYRO si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti Tnainte s utilizati TAKHZYRO
Cum sa utilizati TAKHZYRO

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza TAKHZYRO

Continutul ambalajului si alte informatii
Instructiuni de utilizare

NogakownhE

1. Ce este TAKHZYRO si pentru ce se utilizeaza
TAKHZYRO contine substanta activd numita lanadelumab.
Pentru ce se utilizeaza TAKHZYRO

TAKHZYRO este un medicament pentru pacienti cu varsta de 2 ani si peste, pentru prevenirea
episoadelor de angioedem la pacientii cu angioedem ereditar (AEE).

Ce este angioedemul ereditar (AEE)

AEE este o afectiune care se transmite in familie. Avand aceasta afectiune, sangele dumneavoastra nu
contine suficienta proteina numita ,,inhibitor C1” sau inhibitorul C1 nu functioneaza in mod corect.

=9

Acest lucru creeaza prea multa ,,kalikreina plasmatica”, iar aceasta, la randul ei, produce concentratii
So n

mari de ,,bradikinina” in sangele dumneavoastra. O concentratie prea mare de bradikinina provoaca
simptomele de AEE, precum umflare si dureri la nivelul:

o mainilor si picioarelor

o fetei, pleoapelor, buzelor sau limbii

o cavitatii vocale (laringe), lucru ce poate impiedica respiratia
o organelor genitale

Cum functioneazia TAKHZYRO

TAKHZYRO este un tip de proteind care blocheaza activitatea kalikreinei plasmatice. Acest lucru
ajuta la reducerea cantitatii de bradikinina din sangele dumneavoastra si previne simptomele AEE.
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2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati TAKHZYRO
Nu utilizati TAKHZYRO

Daca sunteti alergic la lanadelumab sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui medicament
(enumerate la pct. 6).

Atentionari si precautii

o Inainte sa utilizati TAKHZYRO, adresati-va medicului dumneavoastri, farmacistului sau
asistentei medicale.
o In cazul in care aveti o reactie alergica severa la TAKHZYRO, cu manifestari cum sunt eruptie

pe piele, apasare in piept, respiratie suieratoare sau batai rapide ale inimii, adresati-va imediat
medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

Pistrarea unei evidente

Se recomanda cu fermitate ca de fiecare datd cand utilizati o dozd de TAKHZYRO sa scrieti numele si
numarul lotului medicamentului. Astfel puteti tine evidenta loturilor utilizate.

Teste de laborator

Tnainte de efectuarea unor teste de laborator pentru masurarea coaguldrii singelui dumneavoastra
spuneti medicului dumneavoastra ca utilizati TAKHZYRO. Trebuie sa faceti acest lucru deoarece
medicamentul TAKHZYRO prezent in sdnge poate interfera cu unele teste de laborator, cauzand

rezultate incorecte.

Copii si adolescenti

Nu se recomanda utilizarea de TAKHZYRO pentru copii cu varsta sub 2 ani deoarece medicamentul
nu a fost studiat la aceasta grupa de varsta.

TAKHZYRO impreuna cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente.

Se presupune ca TAKHZYRO nu afecteaza alte medicamente si nu este afectat de alte medicamente.
Sarcina si aldptarea

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa raméaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari inainte de a incepe utilizarea de
TAKHZYRO. Exista informatii limitate cu privire la siguranta utilizarii de TAKHZYRO in timpul
sarcinii i in timpul alaptarii. Ca masura de precautie, se recomanda sa evitati utilizarea de
lanadelumab 1n timpul sarcinii si alaptarii. Medicul va discuta cu dumneavoastra despre riscurile si
beneficiile administrarii acestui medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Acest medicament nu are nicio influenta sau are influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
sau de a folosi utilaje.
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TAKHZYRO contine sodiu

Acest medicament contine sodiu sub 1 mmol (23 mg) per flacon, adica practic ,,nu contine sodiu”.

3. Cum sa utilizati TAKHZYRO

TAKHZYRO este furnizat in flacoane pentru o singura utilizare, sub forma de solutie gata de
administrare. Tratamentul dumneavoastra va fi inceput si gestionat sub supravegherea unui medic cu
experientd 1n Ingrijirea pacientilor cu AEE.

Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra, farmacistul
sau asistenta medicala. Discutati cu medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala daca
nu sunteti sigur sau dacé aveti alte intrebéri privind utilizarea acestui medicament.

Cantitatea de TAKHZYRO care trebuie utilizata
Pentru adulti si adolescenti cu varsta cuprinsa intre 12 si sub 18 ani:

- Doza initiald recomandati este de 300 mg lanadelumab o dat la 2 saptimani. in cazul in care nu
ati avut un episod o perioada lunga de timp, medicul dumneavoastra va poate schimba doza la
300 mg lanadelumab cu administrare o data la 4 saptamani, mai ales daca aveti o greutate
corporala redusa.

- La pacientii cu greutate corporala sub 40 kg, poate fi luata in considerare si o doza initiala de
150 mg lanadelumab o data la 2 sd@ptaméani. Daca nu ati avut niciun episod pentru o perioada
lunga de timp, medicul dumneavoastra poate modifica doza la 150 mg lanadelumab o data la
4 saptamani.

Pentru copii cu varsta cuprinsa intre 2 si sub 12 ani, doza recomandata depinde de greutatea corporala:

Greutatea corporala (kg) | Doza initiala recomandata Ajustarea dozei

La pacientii care nu au control
suficient asupra episoadelor
150 mg lanadelumab o data la poate fi luata in considerare o
4 saptamani crestere a dozei la 150 mg
lanadelumab o data la

3 saptamani

Intre 10 si sub 20 kg

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade Tn timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 150 mg lanadelumab o data
la 4 sdaptamani

150 mg lanadelumab o data la

Intre 20 si sub 40 kg 2 saptamani

La pacientii care sunt in stare
stabila si nu mai prezinta
episoade n timpul
tratamentului poate fi luata in
considerare o reducere a dozei
la 300 mg lanadelumab o data
la 4 saptamani

300 mg lanadelumab o data la

40 kg sau peste 2 saptamani
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- Pentru pacientii cu greutatea corporald cuprinsa intre 20 si sub 40 kg care nu au prezentat
niciun episod pentru o perioada lunga de timp, medicul poate permite copilului dumneavoastra
sau copilului de care aveti grija sa continue cu aceeasi doza dupa ce implineste 12 ani.

Modul de injectare a medicamentului TAKHZYRO
Daca va injectati singur TAKHZYRO sau daca persoana care are grija de dumneavoastra va
face injectia, dumneavoastra sau persoana care are grija de dumneavoastra trebuie sa cititi cu

atentie si sa urmati instructiunile de la pct. 7, ,,Instructiuni de utilizare”.

o TAKHZYRO este destinat injectarii sub piele (,,injectie subcutanata”).

o Injectia poate fi administrata fie de dumneavoastra, fie de persoana care are grija de
dumneavoastra pentru pacientii cu varsta de 12 ani si peste.

o Injectia poate fi administrata fie de un profesionist in domeniul sénatétii, fie de persoana care
are grija de dumneavoastra, pentru pacientii cu varsta cuprinsa intre 2 si mai putin de 12 ani.

o Un medic, un farmacist sau o asistenta trebuie sd va arate modul de preparare si injectare

corectd a medicamentului TAKHZYRO inainte de prima utilizare. Nu va injectati singur sau de
catre altcineva inainte de a fi instruiti cum sa injectati medicamentul.

o Introduceti acul in tesutul gras de la nivelul burtii (abdomen), coapsei sau partii superioare a
bratului.

o Injectati medicamentul n alt loc de fiecare data.

o Folositi fiecare flacon de TAKHZYRO o singura data.

Daca utilizati mai mult TAKHZYRO decét trebuie

Spuneti medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale daca vi s-a administrat prea
mult TAKHZYRO.

Daca uitati sa utilizati TAKHZYRO
Daca ati omis o doza de TAKHZYRO, injectati-va doza cat mai repede posibil, dar respectati cel putin

10 zile intre doze. Este posibil ca urmatoarea doza programata sa trebuiasca sa fie ajustata pe baza
frecventei de administrare a dozelor prevazute pentru a asigura

o cel putin 10 zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare o
data la 2 saptamani,

o cel putin 17 zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu administrare
o datd la 3 saptamani,

o cel putin 24 de zile intre utilizarea dozelor pentru pacientii cu schema terapeutica cu

administrare o data la 4 saptdmani.

Daca nu sunteti sigur cand trebuie si injectati TAKHZYRO dupa o doza omisa, adresati-va medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

Daca incetati sa utilizati TAKHZYRO

Este important sd continuati sa va injectati TAKHZYRO conform instructiunilor medicului
dumneavoastra, chiar daca va simtiti mai bine.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la utilizarea acestui medicament, adresati-va
medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ¢ nu apar la toate
persoanele.
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Daca aveti o reactie alergica severa la TAKHZYRO cu manifestari cum sunt eruptie pe piele, apasare
in piept, respiratie suieratoare sau batdi rapide ale inimii, adresati-va imediat medicului
dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale.

Spuneti medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale in cazul in care observati
oricare dintre urmatoarele reactii adverse.

Foarte frecvente (pot afecta peste 1 din 10 persoane):

o Reactii la locul administrarii injectiei - simptomele includ dureri, inrosire a pielii, aparitia unei
vanatai, disconfort, umflare, sangerare, mancarime, intarire a pielii, furnicaturi, incalzire si
eruptie trecatoare pe piele.

Frecvente (pot afecta maximum 1 din 10 persoane):

Reactii alergice, inclusiv mancarimi, disconfort si furnicaturi la nivelul limbii
Ameteala, senzatie de lesin

Eruptie in relief pe piele

Dureri musculare

Analize de sange care aratd modificari la nivelul ficatului

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De
asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa
cum este mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de
informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza TAKHZYRO

Nu lasati acest medicament la vederea si indeména copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare Inscrisa pe etichetd dupa EXP. Data de expirare se
referd la ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2°C — 8°C). A nu se congela. Pastrati flaconul in ambalajul original pentru a fi
protejat de lumina.

Flacoanele pot fi pastrate la temperaturi sub 25°C pentru o perioadad unica de 14 zile, insa fara a se
depasi data expirarii.

Nu introduceti din nou TAKHZYRO in frigider, dupa ce a fost pastrat o perioada la temperatura
camerei.

Nu utilizati acest medicament daca observati semne de deteriorare, precum particule in flacon sau
modificarea culorii solutiei din flacon.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.
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6. Continutul ambalajului si alte informatii
Ce contine TAKHZYRO

o Substanta activa este lanadelumab. Fiecare flacon contine lanadelumab 300 mg in 2 ml solutie.

o Celelalte componente sunt fosfat disodic dihidrat, acid citric monohidrat, histidina, clorura de
sodiu, polisorbat 80 si apa pentru preparate injectabile - vezi pct. 2 ,, TAKHZYRO contine
sodiu”.

Cum arata TAKHZYRO si continutul ambalajului

TAKHZYRO este furnizat ca o solutie injectabila limpede, incolora pana la slab galbuie, Intr-un
flacon de sticla.

TAKHZYRO este disponibil sub forma de ambalaj unic ce contine un flacon de 2 ml si sub forma de
ambalaje multiple ce contin 2 sau 6 cutii, fiecare cutie continand un flacon.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

Fiecare ambalaj contine si urmatoarele componente:

o O seringd goala de 3 ml
o Un ac cu varf neascutit de marimea 18 G - ac de acces pentru flacon
. Un ac pentru administrare (injectare) cu varf ascutit, de marimea 27 G X 13 mm.

Detinétorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Fabricantul

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Irlanda

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Blocks 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

Irlanda

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locald a
detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Takeda Belgium NV Takeda, UAB
Tél/Tel: +322 464 06 11 Tel.: +370 521 09 070
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medinfoEMEA@takeda.com

Bbbuarapus

Takena bearapus EOOJ]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.
Tel.: + 420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel.: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel.: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

EALGdo

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafia

Takeda Farmacéutica Espafia, S.A.
Tel.: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.
Tel.: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel.: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

Island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com
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Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Drugsales Ltd

Tel.: +356 21419070
safety@drugsalesltd.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel.: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel.: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.

Tel.: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel.: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel.: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.

Tel.: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com



Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel.: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvzpog

Proton Medical (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22866000
admin@protoncy.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

Acest prospect a fost revizuitin .

Alte surse de informatii

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel.: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu/. Exista, de asemenea, linkuri catre alte site-uri despre boli

rare si tratamente.

Acest prospect este disponibil Tn toate limbile UE/SEE pe site-ul Agentiei Europene pentru

Medicamente.

7. Instructiuni de utilizare

Asigurati-va ca cititi, intelegeti si urmati instructiunile pas cu pas pentru injectarea TAKHZYRO.
Contactati medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicald in cazul 1n care aveti intrebari.

Pe langa flacon, fiecare ambalaj de TAKHZYRO contine:

e O seringa goala de 3 ml.

- I T T T T

NN 1100 LMLV A LRICARULRVRRIURID Y '.

e Un ac cu varf neascutit de marimea 18 G, ac de acces

pentru flacon. |
Se foloseste pentru extragerea solutiei — -

medicamentoase din flacon in seringa.

e Un ac pentru injectie cu varf ascutit, de marimea

27 G x 13 mm. L_/_
Se foloseste pentru injectie sub piele (subcutanata).
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Folositi doar seringile, acele cu varf neascutit de acces pentru flacon si acele pentru injectie cu varf
ascutit din acest ambalaj sau cele prescrise de medicul dumneavoastra.

Folositi doar o singura data seringile, acele cu varf neascutit de acces pentru flacon si acele pentru
injectie cu varf ascutit. Puneti toate seringile si acele folosite Tn recipientul pentru obiecte ascutite.

Nu folositi seringi, ace cu varf neascutit de acces pentru flacon si ace pentru injectie cu varf ascutit
care par deteriorate.

Veti avea nevoie si de:

Servetele cu alcool
o Un recipient pentru eliminarea obiectelor ascutite, pentru flacoane, ace si seringi folosite

Acestea va pot fi furnizate de catre medicul dumneavoastra, farmacistul sau asistenta medicala.
Injectarea cu TAKHZYRO poate fi explicata in 5 pasi:

Pregititi flaconul de TAKHZYRO

Montati acul cu varf neascutit de acces pentru flacon pe seringa

Transferati TAKHZYRO in seringa si schimbati acul cu cel pentru injectie cu varf ascutit
Alegeti si pregatiti locul injectiei

Injectati TAKHZYRO

agrwbdE
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Pasul 1: Pregatiti flaconul de TAKHZYRO

W

é!"}m\ -~

b)

d)

€)

f)

Scoateti flaconul din frigider cu 15 minute
Thainte de utilizare pentru a-1 1dsa sd ajunga la
temperatura camerei (intre 15°C si 25°C)
inainte de prepararea injectiei.

Curatati zona de lucru si spalati-va pe maini
Tnainte de prepararea dozei. Nu atingeti nicio
suprafatd sau corpul dumneavoastra, in
special fata, dupa spalarea mainilor inainte de
injectie.

Colectati TAKHZYRO si restul
instrumentelor si asezati-le pe suprafata
dumneavoastra de lucru bine luminata.
Scoateti flaconul din ambalaj. Nu folositi
flaconul in cazul Tn care capacul fari filet
care acopera dopul lipseste.

Rasturnati usor flaconul de 3 - 5 ori
pentru a va asigura ca solutia este
amestecati. Nu agitati flaconul, deoarece
aceasta poate duce la formarea de spuma.
Verificati solutia din flacon pentru particule
vizibile sau schimbarea culorii (in mod
normal este incolord pana la slab gélbuie).
Nu folositi solutia in cazul in care observati
particule sau schimbarea culorii.

Important: Nu agitati.

9)

90

Indepartati capacul fara filet, de plastic de pe
flacon. Nu indepartati dopul din cauciuc al
flaconului.



h) Asezati flaconul pe o suprafata plana.
Curatati dopul de cauciuc al flaconului cu un
servetel cu alcool si lasati-1 sa se usuce.

Pasul 2: Montati acul cu varf neascutit de acces pentru flacon pe seringa

a) Infiletati acul cu vérf neascutit de marimea 18 G,
de acces pentru flacon, pe seringa de 3 ml.

Important: Nu indepartati capacul fara filet al
acului de pe acesta in timpul montarii pe seringa.

b) Trageti inapoi pistonul pentru a umple seringa cu
W aer, in cantitate egald cu solutia din flacon.

¢) Indepartati capacul fara filet al acului de pe seringa
direct, fara a atinge acul. Nu trageti de piston.
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Pasul 3: Transferati medicamentul TAKHZYRO in seringi si schimbati acul cu cel pentru

injectie cu varf ascutit

P14

a)

b)

c)

d)

Introduceti acul in centrul dopului de cauciuc.

Impingeti pistonul in jos pentru a introduce aerul
in flacon si tineti pistonul apasat.

Rotiti usor flaconul cu capul in jos, cu acul si
seringa atasatd. Trageti de piston pentru a
extrage doza completi din flacon.

Important: Mentineti varful acului in lichid
pentru a evita extragerea de aer in timp ce
trageti de piston.

Indepartati bulele mari de aer, lovind usor seringa
cu degetele, pana cand bulele ajung in varful
seringii.

Impingeti usor pistonul, permitand intrarea
aerului 1n flacon, pana cand solutia ajunge in

partea superioara a seringii.

Repetati acesti pasi pana cand indepartati bulele
de aer de dimensiuni mari.
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€)

f)

9)

Fara a indeparta acul de pe flacon, desfiletati
Seringa, tinand de partea superioard a acului si
rotind seringa n sensul invers acelor de
ceasornic.

Readuceti seringa in pozitie verticala.

Puneti acul cu varf neascutit de marimea 18 G, de
acces pentru flacon, si flaconul intr-un recipient
pentru obiecte ascutite.

Infiletati acul pentru injectie cu varf ascutit de
marimea 27 G X 13 mm.

flm portant: Nu indepartati capacul fara ﬁlet\
al acului in momentul montarii acestuia pe
seringa.

Nu folositi acul pentru flacon cu varf
neascutit pentru injectarea medicamentului
TAKHZYRO, deoarece acesta va poate
provoca dureri sau sangerari.

- j
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Pasul 4: Alegeti si pregititi locul injectiei

Pasul 5: Injectati medicamentul TAKHZYRO

a) Alegeti un loc de injectie pe stomac
(abdomen), coapse sau partea superioara a
bratelor. Injectia trebuie administrata
subcutanat.

b) Curatati locul injectiei cu un servetel cu
alcool si lasati pielea sa se usuce complet.

ﬁnpo rtant: \

. Este important sa folositi
locuri diferite de injectare
pentru a mentine sanatatea
pielii.

. Zona aleasa pentru injectare
trebuie s fie la cel putin 5 cm
distanta de orice cicatrici sau
de buric. Nu alegeti o zona cu
vanatai, umflata sau dureroasa.

o Zona exterioara a partii
superioare a bratului nu este
recomandata daca va
administrati singur injectia.

o /

94



c) Desfaceti capacul fara filet de pe seringa direct,
fard a atinge acul. Nu trageti de piston. Nu
atingeti varful acului si nu permiteti contactul
acestuia cu nicio alta suprafata.

N

[Important: Injectati medicamentul
TAKHZYRO in decurs de 2 ore de la
prepararea seringii cu doza, in conditiile
pastrarii la temperatura camerei. Ca
alternativa, puteti pune seringa cu doza la
frigider, la temperaturi intre 2°C si 8°C si
trebuie sa o utilizati in decurs de 8 ore.

\_

J

d) Prindeti usor aproximativ 3 cm de piele din locul
de injectie curatat si introduceti acul.

Important: Asigurati-va ca administrati
injectia in zona subcutanata, care nu este nici
prea la suprafata (la nivelul stratului de piele),
nici prea in profunzime (la nivelul muschilor).

e) Impingeti pistonul usor panid cand tot
medicamentul a fost injectat. Eliberati pielea si
indepartati usor acul. Nu mai montati capacul
fara filet al acului.

f) Aruncati acul pentru injectie cu varf ascutit, de
marimea 27 G x 13 mm si seringa n recipientul
pentru obiecte ascutite.
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