VY Tento lécivy pripravek podléhad dalsimu sledovini. To umozni rychlé ziskdni novych informact o bezpecnosti. Zaddme zdravotnické pracovniky, aby hldsili
Jjakdkoli podezreni na nezdadouct ucinky.

Nazev p¥ipravku: Winrevair® 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok. Winrevair® 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok.
SloZeni: Jedna injekéni lahvicka obsahuje 45 mg, resp. 60 mg sotaterceptu. Po rekonstituci obsahuje jeden ml roztoku 50 mg sotaterceptu.
Pomocné latky se znamym tcinkem: Tento 1éCivy pfipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce - je v podstaté ,,bez sodiku‘.
Dale obsahuje 0,20 mg polysorbatu 80 v jednom ml rekonstituovaného roztoku. Polysorbaty mohou zpuisobit alergické reakce. Lékova forma:
Prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok. Indikace: Winrevair je indikovan k 1écbé plicni arterialni hypertenze (PAH) v kombinaci s jinymi
terapiemi PAH u dospélych pacientd s funkéni ttidou dle WHO (WHO FC) II az III ke zlepSeni zatézové kapacity. Davkovani a zptisob podani:
Winrevair se podava jednou za 3 tydny jako jednorazova subkutanni injekce podle t€lesné hmotnosti. Doporucend zahajovaci davka: Pied prvni
davkou maji byt stanoveny hladiny hemoglobinu (Hgb) a pocty trombocytt. Zahajeni 1é¢by je kontraindikovano, pokud je pocet trombocytl trvale
<50 x 10%/1. Lécba je zahajovéana jednordzovou davkou 0,3 mg/kg (viz tabulka 1).

Tabulka 1: Objem injekce p¥i davce 0,3 mg/kg

Rozmezi Objem Typ soupravy
pacientovy télesné | injekce (ml)*

hmotnosti (kg)

30,0 —40,8 0,2

40,9 -57,4 0,3

57,5-74,1 0,4

74,2 -90,8 0,5 Souprava obsahujici
90,9 -107,4 0,6 1 x 45mg injek¢ni lahvicku
107,5 —124,1 0,7

124,2 — 140,8 0,8

140,9 — 157,4 0,9

157,5-174,1 1,0 Souprava obsahujici
174,2 — 180,0 1,1 1 x 60mg injek¢ni lahvicku

*Koncentrace rekonstituovaného roztoku je 50 mg/ml

hladina Hgb od pfedchozi davky stoupne o > 1,24 mmol/l (2 g/dl) a je nad horni hranici normalni hodnoty.

hladina Hgb stoupne z vychozich hodnot o > 2,48 mmol/l (4 g/dl).

hladina Hgb stoupne o > 1,24 mmol/l (2 g/dl) nad horni hranici normalni hodnoty.

podty trombocytl klesnou pod < 50 x 10%/1.

Pred opétovnym nasazenim 1é€by maji byt znovu zjistény hladiny Hgb a pocty trombocytl. Pokud je 1écba odlozena o > 9 tydnt, ma byt 1écba
znovu zahajena davkou 0,3 mg/kg a davka ma byt zvySena na 0,7 mg/kg po ovéfeni piijatelnych hodnot Hgb a poc¢tu trombocytt. Pokud je
1é¢ba odloZzena o >9 tydnd kvili konzistentnimu poétu trombocytih <50 x 10°1, ma 1ékaf pfed opétovnym zahajenim 1écby provést
prehodnoceni piinosu a rizika 1éCby pro pacienta. Vynechand davka: Pokud dojde k vynechdni davky, podejte ji co nejdfive. Pokud se
vynechana dévka nepodé do 3 dnti od planovaného data, je nutné upravit schéma tak, aby byly zachovany 3tydenni intervaly mezi davkami.
Starsi pacienti: U starSich pacientti ve véku > 65 let neni nutna zadna Gprava davky. Porucha funkce ledvin: Na zaklad¢ poruchy funkce ledvin
neni nutnd zadna uprava davky. Sotatercept nebyl hodnocen u pacientd s PAH s tézkou poruchou funkce ledvin (odhadovana rychlost
glomerularni filtrace eGFR < 30 ml/min/1,73 m?). Porucha funkce jater: Na zékladé poruchy funkce jater (klasifikace podle Childa-Pugha A
az C) neni nutnd zadna uprava davky. Sotatercept nebyl u pacientd s poruchou funkce jater hodnocen. Pediatrickda populace: Bezpecnost a
ucinnost pripravku Winrevair u déti a dospivajicich mladsich 18 let nebyly dosud stanoveny. Zpusob podani: Winrevair je uréen pouze k
jednorazovému pouziti. Ptipravek je nutno pred pouzitim rekonstituovat. Rekonstituovany 1é¢ivy ptipravek je Ciry az opalizujici a bezbarvy
az slab¢& hnédozluty roztok. Pripravek Winrevair ma byt podan subkutanni injekci do bficha (nejméné 5 cm od pupku), horni ¢asti paze nebo
horni ¢asti stehna. Nema byt aplikovan do mist, ktera jsou zjizvena, citlivda nebo pohmozdéna. Pii dvou po sob¢ jdoucich injekcich nema byt
pouzito stejné misto vpichu. Kontraindikace: Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Pacienti s poctem
trombocytil trvale <50 x 10%1 pied zahajenim 1éEby. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti: Sledovatelnost: Aby se zlepsila
sledovatelnost biologickych 1é¢ivych pfipravkd, ma se pfehledné zaznamenat nazev podaného pfipravku a Cislo Sarze. Erytrocytéza: U
pacientt bylo beéhem 1é¢by sotaterceptem pozorovano zvySeni hladiny Hgb. Zavazna erytrocytéza mize zvysovat riziko tromboembolickych
ptihod a hyperviskdzniho syndromu. ZvySena opatrnost je nutna u pacientl s erytrocytézou, u nichz je zvySené riziko tromboembolickych
ptihod. Hladiny Hgb je nutno monitorovat pfed kazdou davkou po dobu prvnich 5 davek nebo déle, pokud jsou hodnoty nestabilni, a poté
pravidelné kazdych 3 az 6 mésict, aby se urcilo, zda neni potfeba davku upravit. Pokud se u pacienta rozvine erytrocytdza, zdravotnicky
pracovnik ma zvazit piehodnoceni techniky podavani pacientem nebo pefovatelem. Zavaznd trombocytopenie: U nékterych pacienti
pouzivajicich sotatercept bylo pozorovano sniZeni poctu trombocytll véetné zdvazné trombocytopenie (podty trombocytd <50 x 10%/1).
Trombocytopenie byla hlasena Castéji u pacientii dostavajicich soucasné také infuzi prostacyklinu (21,5 %) ve srovnani s pacienty, ktefi infuzi

Doporucend cilova davka: Tti tydny po jednordzové zahajovaci davce 0,3 mg/kg, a po ovéfent pfijatelnych hladin hemoglobinu (Hgb) a poctu trombocyti, ma byt davpzostacyklinu nedostavali (3,1 %). Zavazna trombocytopenie mize zvysit riziko krvacivych piihod. Poéet trombocyti ma byt monitorovan

zvyS$ena na doporucenou cilovou davku 0,7 mg/kg. S 1é¢bou se ma pokracovat davkou 0,7 mg/kg kazdé 3 tydny, pokud neni nutnd Gprava davky.

Tabulka 2: Objem injekce p¥i davce 0,7 mg/kg

Rozmezi Objem Typ soupravy
pacientovy télesné | injekce (ml)*
hmotnosti (kg)
30,0 -31,7 0,4
31,8-38,9 0,5
39,0 — 46,0 0,6 Souprava obsahujici
46,1 — 53,2 0,7 1 x 45mg injekéni lahvicku
53,3-60,3 0,8
60,4 - 674 0,9
67,5 - 74,6 L0 Souprava obsahujici
74,7-81.7 L1 I x 60mg injekéni lahvicku
81,8889 1,2
89,0 — 96,0 1,3
96,1 —103,2 1,4
103,3-110,3 1,5 Souprava obsahujici
1104-117,4 1,6 2 x 45mg injek¢ni lahvicku
117,5-124,6 1,7
124,7 - 131,7 1,8
131,8 — 138,9 1,9
139,0 — 146,0 2,0
146,1 — 1532 2,1 Souprava obsahujici
153,3-160,3 2,2 2 x 60mg injek&ni lahvicku
160,4 — 167,4 2,3
167.,5 a vice 2.4

*Koncentrace rekonstituovaného roztoku je 50 mg/ml

Uprava davkovéni pii zvyseni hladiny hemoglobinu nebo snizeni poctu trombocytii: Hladina Hgb a poéty trombocytii maji byt monitorovany
po dobu prvnich 5 davek, nebo déle, pokud jsou hodnoty nestabilni. Poté maji byt hladina Hgb a poéty trombocytt kontrolovany kazdé 3 az 6
mésich a v pripadé potieby ma byt davka upravena. Lé¢ba ma byt odloZena o 3 tydny (tj. posunuti jedné davky), pokud dojde ke kterémukoli
z nasledujicich ptipadi:

pred kazdou davkou po dobu podavani prvnich 5 davek nebo déle, pokud jsou hodnoty nestabilni, a poté kazdych 3 az 6 mésicti, aby se urcilo,
zda je nutna uprava davky. Zavazné krvaceni: V klinickych studiich byly béhem 1éCby sotaterceptem pozorovany zavazné krvacivé piihody
(vCetné gastrintestinalniho a intrakranialniho krvaceni) u 4,3 % pacienttll. Pacienti se zavaznymi krvacivymi piihodami byli Castéji 1éCeni
prostacykliny a/nebo antitrombotiky, méli nizky pocet trombocytl, nebo byli ve veéku 65 let Ci star$i. Pacienti maji byt informovani o
jakychkoli znamkach a priznacich ztraty krve. Sotatercept nema byt podavan, pokud se u pacienta objevi zavazné krvaceni. Interakce s jinymi
1é¢ivymi piipravky a jiné formy interakce: Nebyly provedeny Zadné studie interakci. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertilnim
véku: Pred zahajenim 1é¢by se Zenam ve fertilnim véku doporucuje provést tehotensky test. Zeny ve fertilnim véku maji béhem 16¢by a alespon
4 mésice po posledni davce, pokud je 1é¢ba prerusena, pouzivat uéinnou antikoncepci. Téhotenstvi: Udaje o podavani sotaterceptu téhotnym
zenam nejsou k dispozici. Studie na zvifatech prokazaly reprodukéni toxicitu (zvyseni postimplantacnich ztrat, snizeni télesné hmotnosti plodu
a opozdénou osifikaci). Podavani ptipravku Winrevair se v t€hotenstvi a u Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji antikoncepci, nedoporucuje.
Kojeni: Neni znamo, zda se sotatercept/metabolity vyluéuji do lidského matefského mléka. Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloucit.
Kojeni ma byt béhem 1é¢by a po dobu 4 mésict po posledni podané davce v ramci 1é¢by preruseno. Fertilita: Na zakladé nalezd u zvirat mize
sotatercept zhorSovat Zenskou a muzskou fertilitu. U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje: Sotatercept nema zadny nebo ma
zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. NeZadouci t€inky: Nejcasteji hlaSenymi nezaddoucimi ucinky byly bolest hlavy
(24,5 %), epistaxe (22,1 %), teleangiektazie (16,6 %), prijem (15,3 %), zavraté (14,7 %), vyrazka (12,3 %) a trombocytopenie (10,4 %).
Nejcasté€ji hlaSenymi zavaznymi nezadoucimi ucinky byly trombocytopenie (< 1 %) a epistaxe (< 1 %). NejcastéjSimi nezadoucimi ucinky
vedoucimi k preruseni 1é¢by byly epistaxe a teleangiektazie. Kompletni informace viz aktualni SPC/ Tabulkovy seznam nezadoucich G¢inki.
Piedavkovani: Ve studii faze 1 se zdravymi dobrovolniky se u jednoho Gcastnika, kterému byl podavan sotatercept v ddvce 1 mg/kg, objevilo
zvySeni hladiny Hgb spojené se symptomatickou hypertenzi, ktera se zlepsila po flebotomii. V ptfipadé pfedavkovani u pacienta s PAH je tieba
peclive sledovat zvyseni hladiny Hgb a krevniho tlaku a podle potieby poskytnout podplrnou péci. Sotatercept neni dialyzovatelny béhem
hemodialyzy. Zvlastni opatieni pro uchovavani: Uchovavejte v chladnic¢ce (2 °C — 8 °C). Chrante pfed mrazem. Uchovavejte v plivodnim
obalu, aby byl piipravek chranén pied svétlem. Dostupna baleni: Winrevair® 45 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok.1x45mg,
2x45mg, Winrevair® 60 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok 1x60mg, 2x60mg. Drzitel rozhodnuti o registraci: Merck Sharp &
Dohme B.V., Waarderweg 39,2031 BN Haarlem, Nizozemsko Registra¢ni ¢isla: EU/1/24/1850/001, EU/1/24/1850/002, EU/1/24/1850/003,
EU/1/24/1850/004. Datum revize textu: 22.8.202. RCN: 000025703-CZ

Piipravek je vazan na lékafsky piedpis a neni hrazen z prostiredkii veFejného zdravotniho pojisténi. D¥ive neZ piipravek piedepisete,
seznamte se, prosim, s iplnym Souhrnem tdaji o pFipravku.

Merck Sharp & Dohme s.r.0., Na Valentince 3336/4, 150 00 Praha 5, Ceska republika. Tel.: +420233010111, e-mail:
dpoc_czechslovak@merck.com, www.msd.cz
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