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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

EVENITY 105 mg roztwér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu potautomatycznym
EVENITY 105 mg roztwor do wstrzykiwan w amputko-strzykawce

2.  SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

EVENITY 105 mg roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu potautomatycznym

Kazdy wstrzykiwacz potautomatyczny zawiera 105 mg romosozumabu w 1,17 ml roztworu
(90 mg/ml).

EVENITY 105 mg roztwor do wstrzykiwan w ampulko-strzykawce

Kazda ampulkostrzykawka zawiera 105 mg romosozumabu w 1,17 ml roztworu (90 mg/ml).

Romosozumab to humanizowane przeciwcialo monoklonalne IgG2 wytwarzane przy uzyciu
technologii rekombinacji DNA w komorkach jajnika chomika chinskiego (CHO).

Substancje pomocnicze 0 znanym dzialaniu

Kazdy wstrzykiwacz pétautomatyczny i kazda amputko-strzykawka zawiera 0,07 mg polisorbatu 20.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwér do wstrzykiwan (wstrzykniecie).

Roztwor klarowny do opalizujacego, bezbarwny do bladozottego.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Lek EVENITY jest wskazany do stosowania w leczeniu cigzkiej osteoporozy u kobiet po menopauzie
z wysokim ryzykiem wystepowania ztaman (patrz punkt 5.1).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie nalezy rozpoczynac i nadzorowac przez lekarzy specjalistow posiadajagch doswiadczenie w
leczeniu osteoporozy.

Dawkowanie

Zalecana dawka to 210 mg romosozumabu (podawana w dwoch podskornych wstrzyknigciach
po 105 mg) raz w miesigcu przez 12 miesigcy.

Pacjentki powinny otrzymywac¢ wystarczajgce iloSci wapnia 1 witaminy D przed i w trakcie leczenia
(patrz punkty 4.3 1 4.4).



Pacjentki leczone za pomoca leku EVENITY powinny otrzymac¢ ulotke dla pacjenta i karte ostrzezen
pacjenta.

Po zakonczeniu leczenia romosozumabem zalecane jest zastosowanie leczenia antyresorpcyjnego w
celu utrzymania korzysci uzyskanych w leczeniu romosozumabem przez okres dtuzszy
niz 12 miesiecy.

Pominigte dawki

W przypadku pominigcia dawki romosozumabu nalezy jg poda¢ tak szybko jak tylko mozliwe.
Kolejnej dawki romosozumabu nie nalezy przyjmowac¢ wczesniej niz jeden miesiac po przyjeciu
ostatniej dawki.

Populacje szczegdlne

Pacjentki w podesziym wieku
Dostosowywanie wielkosci dawki u pacjentek w podesztym wieku nie jest konieczne (patrz rOwniez
punkt 5.2).

Pacjentki z zaburzeniami czynnosci nerek

Dostosowywanie wielkosci dawki u pacjentek z zaburzeniami czynnosci nerek nie jest konieczne
(patrz punkt 5.2). U pacjentek z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci nerek lub poddawanych dializie
nalezy monitorowac st¢zenie wapnia w surowicy krwi (patrz punkt 4.4).

Pacjentki z zaburzeniami czynnosci wqtroby
Nie przeprowadzono zadnych badan klinicznych dotyczacych wplywu na zaburzenia czynnosci
watroby (patrz punkt 5.2).

Dzieci i mlodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci romosozumabu u dzieci 1 mtodziezy (w

wieku <18 lat). Dane nie sa dostepne.

Sposéb podawania

Podanie podskome

W celu podania dawki 210 mg nalezy wykona¢ 2 podskorne wstrzyknigcia romosozumabu w brzuch,
udo lub goérng czes$¢ ramienia. Drugie wstrzyknigcie nalezy wykonaé natychmiast po pierwszym, ale
w innym miejscu podania.

Lek powinna podawac¢ osoba przeszkolona w sposobach wykonywania wstrzyknig¢.

Instrukcje dotyczace wlasciwego obchodzenia si¢ z lekiem i jego usuwaniem przedstawiono w
punkcie 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérgkolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1 (patrz punkt 4.4)

- Hipokalcemia (patrz punkt 4.4)

- Przebyty zawal migsnia sercowego lub udar mézgu (patrz punkt 4.4)

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zawal mie$nia sercowego 1 udar mézgu

W randomizowanych kontrolowanych badaniach, u pacjentéw leczonych romosozumabem
obserwowano wzrost liczby ci¢zkich zdarzen naczyniowo-sercowych (zawatu mig$nia sercowego i
udaru mozgu) w poroéwnaniu z grupg kontrolng (patrz punkt 4.8).
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Stosowanie romosozumabu jest przeciwwskazane u pacjentek, u ktorych uprzednio wystapit zawat
migénia sercowego lub udar mézgu (patrz punkt 4.3).

Podejmujac decyzje o zastosowaniu romosozumabu u poszczegdlnych pacjentek, nalezy wziaé¢ pod
uwage ryzyko wystgpienia ztaman w kolejnym roku oraz ryzyko wystapienia zdarzen sercowo-
naczyniowych na podstawie czynnikow ryzyka (np. zdiagnozowanej choroby sercowo-naczyniowej,
nadcis$nienia te¢tniczego, hiperlipidemii, cukrzycy, palenia tytoniu, ciezkiego zaburzenia czynnosci
nerek, wieku). Romosozumab nalezy stosowac wytacznie w sytuacjach, w ktorych lekarz przepisujac
produkt leczniczy i pacjntka zgadzajg si¢, ze korzysci przewazaja nad ryzykiem. Jesli u pacjentki
wystapi zawal migénia sercowego lub udar w trakcie leczenia, nalezy przerwac leczenie
romosozumabem.

Hipokalcemia

U pacjentow otrzymujacych romosozumab zaobserwowano wystgpowanie przemijajacej hipokalcemii.
Przed rozpoczeciem leczenia romosozumabem nalezy skorygowac hipokalcemig i pacjentki nalezy
obserwowac pod katem oznak i objawow hipokalcemii. Jezeli w trakcie leczenia u pacjentki pojawig
si¢ objawy sugerujace hipokalcemig (patrz punkt 4.8), nalezy zmierzy¢ st¢zenie wapnia. Pacjentki
powinny otrzymywac wystarczajace ilo§ci wapnia i witaminy D (patrz punkty 4.3 1 4.8).

U pacjentow z ciezkimi zaburzeniami czynno$ci nerek (szacunkowy wspoétczynnik przesaczania
ktebuszkowego [estimated glomerular filtration rate, eGFR] wynoszacy 15 do 29 ml/min/1,73 m?) lub
poddawanych dializie ryzyko wystgpienia hipokalcemii jest wicksze, a dane dotyczace bezpieczenstwa
stosowania w przypadku tych pacjentow sg ograniczone. Nalezy monitorowaé stezenie wapnia u tych
pacjentek.

Nadwrazliwo$é

W badaniach klinicznych w grupie pacjentow otrzymujacych romosozumab wystepowaly klinicznie
istotne reakcje nadwrazliwosci, w tym obrzek naczynioruchowy, rumien wielopostaciowy oraz
pokrzywka. W przypadku wystapienia reakcji anafilaktycznej lub innej klinicznie istotnej reakcji
alergicznej nalezy podjac¢ odpowiednie leczenie 1 przerwac stosowanie romosozumabu (patrz
punkty 4.3 i 4.8).

Martwica ko$ci szczeki

U pacjentéw otrzymujacych romosozumab przypadki wystgpienia martwicy kosci szczgki

(osteonecrosis of the jaw, ONJ) odnotowywano rzadko. Przy ocenianiu ryzyka wystgpienia u pacjentki

ONIJ nalezy uwzglgdnia¢ nastepujace czynniki ryzyka:

- sif¢ dziatania produktu leczniczego, ktory hamuje resorpcj¢ kosci (ryzyko zwicksza si¢ wraz z
silg przeciwresorpcyjnego dziatania zwiazku), oraz wielko$¢ kumulatywnej dawki zastosowane;j
W terapii antyresorpcyjne;j;

- wystepowanie raka, wspotistnienie schorzen (np. niedokrwisto$¢, koagulopatia, zakazenia),
palenie tytoniu;

- terapie towarzyszace: kortykosteroidy, chemioterapia, inhibitory angiogenezy, radioterapia
glowy 1 szyi;

- niedostateczna higiena jamy ustnej, choroba przyzgbia, Zle dopasowane protezy, wystepowanie
w przesztosci chorob zgbow, inwazyjne zabiegi dentystyczne, np. usunigcie zgbow.

Wszystkie pacjentki powinny by¢ zachecane, aby w trakcie leczenia za pomocg romosozumabu
utrzymywatly dobrg higien¢ jamy ustnej, poddawaly si¢ rutynowym badaniom stomatologicznym i
natychmiast zglaszaty wszelkie objawy wystepujgce w jamie ustnej, takie jak ruchomos¢ zebow, bol,
obrzgk, niegojenie sie ran lub obecnos¢ wydzieliny.

Pacjentkom, w przypadku ktorych istnieje podejrzenie o wystepowanie lub rozwijanie si¢ ONJ w
trakcie przyjmowania romosozumabu, nalezy zapewni¢ opieke stomatologa lub chirurga szczekowego
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specjalizujgcego si¢ w ONJ. Nalezy rozwazy¢ przerwanie leczenia romosozumabem do czasu
ustgpienia problemu i zminimalizowaniu przyczyniajacych si¢ do niego czynnikoéw ryzyka tam, gdzie
to mozliwe.

Atypowe ztamania ko$ci udowej

U pacjentéw otrzymujgcych romosozumab rzadko odnotowywano przypadki wystgpienia
nietypowego niskoenergetycznego lub niskourazowego ztamania trzonu kosci udowej, ktére moga
wystepowac spontanicznie. Jezeli u pacjentki pojawi si¢ nowy lub nietypowy bol w udzie, biodrze lub
pachwinie, nalezy podejrzewac u niej atypowe ztamanie i nalezy jg zbada¢ w celu sprawdzenia, czy
nie doszto u niej do niepelnego ztamania kosci udowe;j. Pacjentki z atypowym ztamaniem kosci
udowej nalezy rowniez zbadaé¢ pod katem objawow i1 oznak ztamania drugiej konczyny dolnej. Nalezy
rozwazy¢ przerwanie leczenia romosozumabem, jezeli wyniki oceny stosunku korzysci do ryzyka w
danym przypadku za tym przemawiaja.

Substancje pomocnicze

Ten produkt leczniczy zawiera 0,070 mg polisorbatu 20 w kazdym wstrzykiwaczu potautomatycznym
1 w kazdej ampulko-strzykawce. Polisorbaty moga wywotywac reakcje alergiczne.

Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawke, to znaczy lek uznaje si¢ si¢ za
,.wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji romosozumabu z innymi produktami leczniczymi.
Nie oczekuje si¢ wystgpowania interakcji farmakokinetycznych z romosozumabem.

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Ciaza

Romosozumab nie jest wskazany do stosowania u kobiet w wieku rozrodczym lub u kobiet w cigzy.
Nie ma zadnych danych dotyczacych stosowania romosozumabu u kobiet w cigzy. Tylko w jednym
badaniu dotyczacym stosowania romosozumabu u szczurdéw rzadko odnotowano przypadki
wystepowania wad rozwojowych w uktadzie kostnym (w tym syndaktyli¢ i polidaktyli¢) (patrz

punkt 5.3). Ryzyko wystapienia wad rozwojowych w rozwijajacych si¢ palcach ludzkiego ptodu po
ekspozycji na romosozumab jest male w zwigzku z tym, Ze u ludzi formowanie si¢ palcow ma miejsce
w pierwszym trymestrze, w okresie gdy przenikanie immunoglobulin przez tozysko jest ograniczone.

Karmienie piersia

Romosozumab nie jest wskazany do stosowania u kobiet karmiagcych piersia.

Nie ma zadnych danych dotyczacych przenikania romosozumabu do mleka Iudzkiego. Wiadomo, ze
ludzkie immunoglobuliny G przenikaja do mleka kobiet karmigcych piersig w pierwszych kilku
dniach po porodzie, po czym ich st¢zenie szybko maleje; w konsekwencji w tym krotkim okresie nie
mozna wykluczy¢ ryzyka dla niemowlgcia karmionego piersia.

Ptodnos¢
Brak jest danych dotyczacych wpltywu romosozumabu na ptodno$¢ u ludzi. Badania na samicach i
samcach szczuréw nie wykazaty zadnego wptywu na punkty koncowe dotyczace ptodnosci (patrz

punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn



Romosozumab nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i
obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Zarys profilu bezpieczehstwa stosowania

Najczgsciej wystepujacymi dziataniami niepozadanymi byly zapalenie nosogardzieli (13,6%) i bole
stawow (12,4%). Reakcje zwigzane z nadwrazliwoscia wystapity u 6,7% pacjentow leczonych
romosozumabem. Hipokalcemi¢ odnotowywano niezbyt czesto (0,4% pacjentow leczonych
romosozumabem). W randomizowanych, kontrolowanych badaniach u pacjentow leczonych
romosozumabem obserowano wzrost liczby ciezkich zdarzen sercowo-naczyniowych (zawatdéw serca i
udaréw mozgu) w porownaniu z grupg kontrolng (patrz punkt 4.4. oraz informacje podane ponize;j).

Tabelaryczny wykaz dzialan niepozadanych

W klasyfikacji dziatan niepozadanych uzyto nastepujacej konwencji:

bardzo czesto (> 1/10), czesto (> 1/100 do < 1/10), niezbyt czesto (> 1/1000 do < 1/100), rzadko

(= 1/10 000 do < 1/1000) i bardzo rzadko (< 1/10 000). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czestosci
wystepowania oraz klasie uktadow i narzadow dziatania niepozadane wymienione sg zgodnie ze
zmniejszajacym si¢ ich znaczeniem.

Klasyfikacja ukladow i narzadow

MedDRA Dzialanie niepozadane Kategoria czestosci
Jakazenia i zarazenia pasoivinicze Zapalenie nosogardzieli Bardzo czesto
pasozy Zapalenie zatok Czesto
Nadwrazliwos$¢?
Wysypka Czesto
Zapalenie skory
Zaburzenia ukladu immunologicznego Pokrzywka Niezbyt czgsto
Obrzgk, nagymoruchowy Rzadko
Rumien wielopostaciowy
Zaburzenia metabolizmu i odzywiania Hipokalcemia® Niezbyt czgsto
. Bol glowy Czesto
Zaburzenia uktadu nerwowego Udar mézgu® Niczbyt czesto
Zaburzenia oka Zaéma Niezbyt czgsto
Zaburzenia serca Zawal migsnia sercowego® Niezbyt czgsto
Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki Bole' stan)w Bardzo czgsto
. Bol szyi
tacznej Czesto

Skurcze mig$ni

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu
podania

&  Patrz punkty 4.3 14.4.
Definiowana jako nizsze niz dolna granica normy st¢zenia wapnia w surowicy krwi korygowane o
stezenie albumin. Patrz punkty 4.3 1 4.4.

Patrz ustep ,,Zawal migsnia sercowego i udar mozgu i $miertelno$¢” ponizej.

Najczesciej wystepujacymi reakcjami w miejscu wktucia byly bol i rumien.

Reakcje w miejscu wklucia® Czesto

b.

Opis wybranych reakcji niepozadanych

Immunogennos¢

Odsetek kobiet po menopauzie przyjmujacych co miesigc romosozumab, u ktoérych wystepowaty
przeciwciata przeciwko romosozumabowi, wynosit 18,6% (1162 z 6244) w przypadku przeciwciat
wigzacych oraz 0,9% (58 z 6244) w przypadku przeciwciat neutralizujacych. Przeciwciala przeciwko



romosozumabowi zaczely najwczesniej wystepowac 3 miesigce po podaniu pierwszej dawki leku.
Wigkszos¢ przypadkdéw wystepowania przeciwciat byta przemijajaca.

Obecnos¢ przeciwceial wiagzacych przeciwko romosozumabowi zmniejszata ekspozycje na lek o

nawet 25%. W przypadkach obecnosci przeciwcial przeciwko romosozumabowi nie zaobserwowano
zadnego wptywu na skutecznos$¢ leku. Z ograniczonych danych dotyczacych bezpieczenstwa
stosowania wynika, ze odsetek wystepowania reakcji w miejscu wktucia byt ponadto liczbowo wyzszy
u pacjentek, u ktorych wystepowaly przeciwciala neutralizujace.

Zawal miesnia sercowego, udar mozgu i Smiertelnos¢

W badaniu dotyczacym stosowania romosozumabu w leczeniu cigzkiej osteoporozy u kobiet po
menopauzie z grupg kontrolng otrzymujacg aktywny komparator, w trakcie 12-miesigcznej fazy
leczenia romosozumabem prowadzonej z zastosowaniem podwojnie $lepej proby, u 16 kobiet (0,8%)
W grupie otrzymujacej romosozumab wystapil zawal migs$nia sercowego w poréwnaniu z 5 kobietami
(0,2%) w grupie kontrolnej otrzymujacej alendronian. Udar mozgu wystapit u 13 kobiet (0,6%) w
grupie otrzymujacej romosozumab w poréwnaniu z 7 kobietami (0,3%) w grupie otrzymujacej
alendronian. Te zdarzenia wystapity u pacjentek z zawatem mig$nia sercowego w wywiadzie lub bez.
Zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych wystapit u 17 kobiet (0,8%) w grupie otrzyjmujacej
romosozumab i u 12 kobiet (0,6%) w grupie otrzyjmujacej alendronian. Liczba kobiet z cigzkimi
niepozadanymi zdarzeniami sercowymi (orzeczony zgon z przyczyn sercowo-naczniowych, zawat
migénia sercowego lub udar mézgu) wynosita 41 (2,0%) w grupie otrzyjmujacej romosozumab i u 22
(1,1%) w grupie otrzyjmujacej alendronian, co daje wspotczynnik ryzyka na poziomie 1,87 (95%
przedziat ufnosci [1,11; 3,14]) dla romosozumabuu w poréwnaniu z alendronianem. Zgon z dowolnej
przyczyny wystapit u 30 kobiet (1,5%) w grupie otrzyjmujacej romosozumab i u 22 kobiet (1,1%) w
grupie otrzyjmujacej alendronian.

W badaniu dotyczgcym stosowania romosozumabu w leczeniu osteoporozy u kobiet po menopauzie (w
tym u kobiet z cigzka i mniej cigzka osteoporozg) z grupg kontrolng otrzymujaca placebo, w trakcie 12-
miesigcznej fazy leczenia romosozumabem prowadzonej z zastosowaniem podwojnie Slepej proby, nie
bylo roéznic w wystgpowaniu cigzkich niepozgdanych zdarzen sercowych, 30 (0,8%) takich zdarzen
wystapito w grupie otrzyjmujacej romosozumab 1 29 (0,8%) w grupie otrzyjmujgcej placebo. Zgon z
dowolnej przyczyny wystapit u 29 kobiet (0,8%) w grupie otrzyjmujacej romosozumab i u 24 kobiet
(0,7%) w grupie otrzyjmujacej placebo.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgltaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl.

4.9 Przedawkowanie

W badaniach klinicznych nie wystepowaty przypadki przedawkowania. Nie jest znane zadne
antidotum na romosozumab ani konkretne leczenie przedawkowania. W przypadku przedawkowania
zaleca si¢ uwazne monitorowanie pacjentek i podjecie odpowiedniego leczenia.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne


https://smz.ezdrowie.gov.pl/

Grupa farmakoterapeutyczna: leki stosowane w leczeniu chorob kosci, leki wptywajace na strukture
kosci i mineralizacj¢, kod ATC: M05BXO06.

Mechanizm dzialania

Romosozumab to humanizowane przeciwcialo monoklonalne (IgG2), ktore wigze i hamuje aktywnos¢
sklerostyny, wzmagajac w ten sposob proces koSciotworzenia w zwigzku z aktywowaniem komorek
wysciotki kosci, wzmagajac wytwarzanie macierzy miedzykomorkowej kosci przez osteoblasty i
rekrutowanie komorek osteoprogenitorowych. Ponadto romosozumab zmienia ekspresj¢ mediatorow
tworzenia osteoklastow, zmniejszajac w ten sposob resorpcje kosci. Rezultatem tego podwojnego
efektu procesu koSciotworzenia i zmniejszania resorpcji kosci jest szybki wzrost w masie ko$ci
beleczkowatych i korowych oraz poprawa struktury i wytrzymatosci kosci.

Dziatania farmakodynamiczne

U kobiet po menopauzie z osteoporozg stosowanie romosozumabu zwickszato na wezesnym etapie
leczenia stezenie markera kosciotworczego, N-koncowego propeptydu prokolagenu typu I (P1NP),
przy czym najwiekszy wzrost wynoszacy 145% w stosunku do grupy otrzymujacej placebo miat
miejsce 2 tygodnie po rozpoczeciu leczenia, po czym w 9. miesigcu nastgpowat powrdt do stezenia
obserwowanego w grupie otrzymujacej placebo, a nastepnie spadek w 12. miesiacu do okoto 15%
ponizej poziomu resorpcji kosci obserwowanego w grupie otrzymujacej placebo. Stosowanie
romosozumabu zmniejszato stezenie markera C-telopeptydu kolagenu typu I (CTX), zmniejszajac go
maksymalnie do okoto 55% w stosunku do poziomu obserwowanego w 2. tygodniu po rozpoczeciu
leczenia w grupie otrzymujacej placebo. Stezenie CTX pozostawalo ponizej stezenia obserwowanego
W grupie otrzymujacej placebo i w 12. miesigcu byto okoto 25% mniegjsze od stgzenia obserwowanego
W grupie otrzymujacej placebo.

Po zakonczeniu leczenia romosozumabem u kobiet po menopauzie z osteoporoza stezenie P1NP
wrocito do stezenia wyjSciowego w ciggu 12 miesigcey; stezenie CTX wzrosto ponad st¢zenie
wyjsciowe w ciggu 3 miesi¢cy 1 wrocito do stgzenia wyjsciowego do 12. miesigca, wskazujac na
odwracalno$¢ uzyskanych wynikéw. Po wznowieniu leczenia romosozumabem (u ograniczonej liczby
pacjentow), po 12 miesigcach stosowania placebo, wzrost st¢zenia PINP i spadek stezenia CTX
wskutek stosowania romosozumabu byty podobne do tych zaobserwowanych w czasie poczatkowego
okresu leczenia.

Skutecznos¢ w badaniach klinicznych

Leczenie osteoporozy u kobiet po menopauzie

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania romosozumabu oceniane bylo w dwoch badaniach
pilotazowych — badaniu z grupg kontrolng otrzymujacg alendronian (ARCH) oraz badaniu z grupa
kontrolng otrzymujaca placebo (FRAME).

Badanie 20110142 (ARCH)

Skutecznos¢ 1 bezpieczenstwo stosowania romosozumabu w leczeniu osteoporozy u kobiet po
menopauzie zostaly poddane ocenie w badaniu wieloosrodkowym, migdzynarodowym,
randomizowanym, prowadzonym metoda podwdjnie $lepej proby majacym na celu wykazanie
wyzszosci badanego produktu leczniczego, z grupg kontrolng otrzymujacg alendronian, z
udziatem 4093 kobiet po menopauzie w wieku od 55 do 90 lat (srednia wieku 74,3 lat) z
wczesniejszymi ztamaniami z powodu kruchosci kosci.

U kobiet wlaczonych do badania wskaznik T dla mineralnej gestos$ci kosci [Bone Mineral Density,
BMD] w catym blizszym odcinku trzonowym ko$ci udowej (ang. total hip) lub szyjki kosci udowe;
wynosit <—2,50 1 wystepowato u nich przynajmniej 1 umiarkowane lub cig¢zkie ztamanie kregu lub
przynajmniej 2 lekkie ztamania kregu lub tez wskaznik T dla BMD w catym blizszym odcinku
trzonowym kos$ci udowej lub szyjki kosci udowej wynosit <-2,00 i wystgpowaty u nich
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przynajmniej 2 umiarkowane lub ci¢zkie ztamania kregu lub ztamanie proksymalnej czesci kosci
udowej, ktore nastgpito w okresie od 3 do 24 miesi¢cy przed randomizacja.

Srednie wyjsciowe wskazniki T dla BMD odcinka ledzwiowego kregostupa, catego blizszego odcinka
trzonowego kosci udowej 1 szyjki kosci udowej wynosity 2,96; - 2,80 1 - 2,90, odpowiednio, u 96,1%
kobiet wystepowalo ztamanie kregu w punkcie wyjsciowym, a u 99,0% kobiet wystepowalo
wczesniejsze ztamanie osteoporotyczne. Kobiety zostaly zrandomizowane (w stosunku 1:1) do
otrzymywania co miesigc podskdrnych wstrzyknie¢ romosozumabu lub przyjmowania co tydzien
alendronianu w zaslepionej probie przez 12 miesi¢cy. Po 12-miesigcznym okresie badania
prowadzonym z zastosowaniem podwojnie $lepej proby kobiety w obu grupach przeszty na leczenie
alendronianem, w dalszym ciggu nie znajgc szczegotow dotyczacych poczatkowego okresu ich
leczenia. Glowna analiza zostata przeprowadzona, gdy wszystkie kobiety odbyly wizyte

w 24. miesigcu badania. W jej wyniku potwierdzono wystapienie ztaman klinicznych u

przynajmniej 330 kobiet, ktorych mediana czasu wystapienia przypadala po okoto 33. miesigcu
obserwacji w badaniu. Kobiety otrzymywaly codziennie suplementy wapnia i witaminy D.

Pierwszorzegdowymi punktami koncowymi skutecznosci byl odsetek wystepowania nowych ztaman
kregu w okresie do 24. miesigca oraz odsetek wystepowania ztaman klinicznych (ztaman innych niz
ztamania krggu oraz ztaman klinicznych kregu) w czasie przeprowadzania gtownej analizy.

Wplyw na nowe ztamania kregu, ztamania kliniczne, ztamania inne niz ztamania kregu, ztamania biodra
i duze ztamania osteoporotyczne

Jak to pokazano w Tabeli 1, stosowanie romosozumabu zmniejszyto odsetek wystepowania nowych
ztaman kregu w okresie do 24. miesigca (skorygowana warto$¢ p < 0,001) oraz odsetek wystepowania
ztaman klinicznych w czasie przeprowadzania gtéwnej analizy (skorygowana wartos¢ p < 0,001) oraz
wystepowanie ztaman innych niz ztamania kregu w gtownej analizie (skorygowana wartos¢ p = 0,040)
w poréwnaniu z leczeniem samym alendronianem. Tabela 1 pokazuje rowniez zmniejszenie ryzyka
wystapienia zlaman innych niz ztamanie krggu, ztaman biodra i duzych ztaman osteoporotycznych w
czasie przeprowadzenia gtéwnej analizy, do 12. i 24. miesigca.



Tabela 1. Wplyw stosowania romosozumabu na odsetek wystepowania i ryzyko wystgpienia
nowych zlaman kregu, ztaman klinicznych, ztaman innych niz ztamania kregu,
ztaman biodra i duzych zlaman osteoporotycznych u kobiet po menopauzie z

osteoporoza
Odsetek kobiet ze zlamaniami Bezwzgledne
zmniejszenie ryzyka Wzgledne
Alendronian/ | Romosozumab/ [%o] zmniejszenie ryzyka
alendronian alendronian (95% CI (przedzial [%o]
(%) (%) ufnosci, ang. (95% CI)
confidence interval))

Nowe zlamania kregu
Do 12. 85/1703 55/1696 1,84 36
miesigca (5,0) (3,2) (0,51; 3,17) (11; 54)
Do 24. 147/1834 74/1825 4,03 50
miesigca® (8,0 4,1 (2,505 5,57) (34; 62)
Zlamania kliniczne’
Do 12. 110/2047 79/2046 1,8 28
miesigca (5,4) (3,9) (0,5;3,1) (4; 46)
Analiza
glowna
($rodkowy
E‘;:gwy 266/2047 198/2046 NDs 27
okresu (13,0) .7 (12; 39)
kontrolnego
—ok. 33.
miesigc)
Ztamania inne niz Ztamania kregu
Do 12 95/2047 70/2046 1,4 26
miesiaca (4,6) (3.4 (0,1, 2,6) (-1, 46)
Analiza
glowna
($rodkowy
E;:gwy 217/2047 178/2046 NDs 19
okresu (10,6) (8,7) (15 34)
kontrolnego
—ok. 33.
miesigc)
Ztamania biodra
Do 12. 22/2047 14/2046 0,3 36
miesigca (1,1) 0,7 (-0,3; 0,9) (-26; 67)
Analiza
gtowna
($rodkowy
g;:gwy 66/2047 41/2046 NDs 38
okresu (.2) (2,0) (8; 58)
kontrolnego
—ok. 33.
miesiac)
Duie ztamania osteoporotyczne’
Do 12. 85/2047 61/2046 1,4 28
miesigca (4,2) (3,0 (0,3; 2,5) (-1; 48)
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Odsetek kobiet ze zZlamaniami Bezwzgledne
zmniejszenie ryzyka Wzgledne
Alendronian/ | Romosozumab/ [%o] zmniejszenie ryzyka
alendronian alendronian (95% CI (przedzial [%o]
(%) (%) ufnosci, ang. (95% CI)
confidence interval))
Analiza
glowna
($rodkowy
E‘ngwy 209/2047 146/2046 NDs 32
okresu (10,2) (7,1 (16; 45)
kontrolnego
—ok. 33.
miesigc)

a Bezwzgledne 1 wzgledne zmniejszenic ryzyka okreslone metoda Mantela-Haenszela z
uwzglednieniem grupy wickowej, wyj$ciowego wskaznika T dla BMD w calym blizszym odcinku
trzonowym ko$ci udowej (ang. total hip) (< -2,5; > -2,5) oraz obecnosci cigzkich ztaman krggu w
punkcie wyjsciowym. Porownania pomigdzy grupami leczenia przeprowadzono przy uzyciu
skorygowanego modelu regresji logistyczne;j.

b Ztamania kliniczne obejmujg wszystkie ztamania objawowe, w tym ztamania inne niz ztamania
kregu oraz bolesne ztamania krggu. Porownania pomigdzy grupami leczenia przeprowadzono przy
uzyciu modelu proporcjonalnego ryzyka Coxa.

c ND: nie dotyczy, poniewaz w czasie przeprowadzania glownej analizy okres ekspozycji
uczestniczek na leki byt rozny.

d Duze ztamania osteoporotyczne obejmujg ztamania biodra, przedramienia, kosci ramiennej oraz
kliniczne ztamania kregu.

Wphyw na gestos¢ mineralng kosci (BMD)

W 12. 1 24. miesigcu stosowania romosozumabu u kobiet po menopauzie z osteoporoza
przez 12 miesigcy po leczeniu alendronianem przez 12 miesigcy wartos¢ BMD zwickszyta si¢ w
poréownaniu z grupg otrzymujacg alendronian (warto$¢ p < 0,001) (patrz Tabela 2).

Po 12 miesigcach leczenia z zastosowaniem romosozumabu, BMD w rejonie odcinka ledzwiowego
kregostupa zwigkszyto si¢ w stosunku do punktu wyjsciowego u 98% kobiet po menopauzie.

Tabela 2. Srednia procentowa zmiana w BMD w okresie od punktu wyjsciowego do 12. i 24.
miesiaca u kobiet po menopauzie z osteoporoza

Réznica w
Alendronian/Alendronian| Romosozumab/Alendronian wynlka’c h lecz.enla
WartoS$c¢ sSrednia WartoS$c¢ srednia W porownaniu z
(95% CI) (95% CI) kontgyr:gqucq
N =2047* N =2046* .
leczenie
alendronianem
W 12. Miesigcu
Ledzwiowy 5,0 ) b )
odcinek kregostupa (4,8;5,2) 12,4 (12,15 12,7) 747 (7,0, 7.8)
Caly blizszy 29
odcinek trzonowy ’ 5,8 (5,6; 6,1) 2,9°(2,7; 3,2)
kosci udowe;j (2.7:3.0)
]
Szyjka kosci 2,0 ) b )
udowej (1.8:2.2) 4,9 (4,6; 5,1) 2,8°(2,5; 3,2)

W 24. Miesigcu
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Ledzwiowy 7,2

: b (g 4-
odcinek kregostupa (6,9;7.5) 14,0 (13,6; 14,4) 6,8° (6,4; 7,3)
Caly blizszy 35
odcinek trzonowy (33:3.7) 6,7 (6.4; 6,9) 3,20 (2,9;3,6)
kosci udowej =
Szyjka kosci 2,5 ‘ . '
udOWC_] (2’3, 2’8) 597 (534, 690) 3,2 (2,8, 3,5)

Wartosci $rednie i przedziaty ufnosci dotycza pacjentek, w przypadku ktorych dostgpne sa dane. Na
podstawie modelu ANCOVA brakujgca zmiana w zakresie warto$ci podstawowego BMD i odsetka
BMD w poréwnaniu z warto$cig w punkcie wyjéciowym w miesigcu 12. 1 24. zostata wprowadzona
przy zastosowaniu imputaji statystycznej z grupa kontrolna.

a Liczba zrandomizowanych kobiet

b Wartos¢ p < 0,001

Znaczna r6znica w BMD zaobserwowana w pierwszych 12 miesigcach utrzymywala si¢ po przejsciu
na leczenie alendronianem/kontynuowaniu leczenia alendronianem do 36. miesigca. Roznice w
wynikach leczenia w obrgbie odcinka ledzwiowego kregostupa, catego blizszego odcinka trzonowego
kosci udowe;j i szyjki kosci udowej widoczne byly po 6 miesigcach.

Badanie 20070337 (FRAME)

Skutecznos¢ 1 bezpieczenstwo stosowania romosozumabu w leczeniu osteoporozy pomenopauzalnej
zostaly poddane ocenie w badaniu wieloosrodkowym, migdzynarodowym, randomizowanym,
prowadzonym w grupach réwnoleglych metoda podwojnie $lepej proby z grupa kontrolng otrzymujaca
placebo, z udziatem 7180 kobiet po menopauzie w wieku od 55 do 90 lat ($rednia wieku 70,9 lat).

U 40,8% kobiet wlaczonych do badania wystapila cigzka osteoporoza z wezesniejszym ztamaniem w
punkcie wyjsciowym.

Dodatkowymi gléwnymi punktami konicowymi skuteczno$ci byty odsetki wystgpowania nowych
ztaman kregu w okresie do 12. i 24. miesiaca.

Stosowanie romosozumabu zmniejszyto odsetek wystepowania nowych ztaman kregu w okresie
do 12. miesiaca (bezwzgledne zmniejszenie ryzyka: 1,3% [95% CI: 0,79; 1,80], wzgledne
zmnigjszenie ryzyka: 73% [95% CI: 53; 84], skorygowana warto$¢ p < 0,001) i po przejsciu na
leczenie denosumabem do 24. miesigca (bezwzglgdne zmniejszenie ryzyka: 1,89% [95%

CI: 1,30; 2,49], wzgledne zmniejszenie ryzyka: 75% [95% CI: 60; 84], skorygowana warto$¢ p
<0,001).

Kobiety przechodzace z leczenia bisfosfonianami

Badanie 20080289 (STRUCTURE)

Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos¢ romosozumabu byto badane u kobiet po menopauzie z
cigzka osteoporoza i przechodzacych z leczenia bisfosfonianami (92,7% w grupie otrzymujace;j
teryparatyd i 88,1% w grupie otrzymujacej romosozumab przyjmowato wczesniej alendronian w ciggu
ostatnich 3 lat) w badaniu wieloosrodkowym, randomizowanym, prowadzonym metoda otwartej proby
w poroéwnaniu do teryparatydu z udziatem 436 kobiet po menopauzie w wieku od 56 do 90 lat (Srednia
wieku 71,5 lat).

Pierwszorzedowa zmienng skutecznosci stosowania byta procentowa zmiana ogoélnej wartosci
wskaznika BMD w catym blizszym odcinku trzonowym kosci udowej w 12. miesigcu w poréwnaniu z
wartos$cig w punkcie poczatkowym. Romosuzumab istotnie zwickszat wartos¢ wskaznika BMD w
catym blizszym odcinku trzonowym ko$ci udowej w poréwnaniu do teriparatydu w 12. miesigcu
($rednia roéznica w leczeniu w pordwnaniu z teripartydem: 3,4% [95% CI: 2,8, 4,0], warto$¢ p

< 0,0001). Celem badania nie bylo sprawdzenie wplywu na wyst¢gpowanie ztaman, lecz w grupie
otrzymujgcej romosozumb wystgpito siedem ztaman, a w grupie otrzymujacej teriparatyd — dziewigc.
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Histologia i histomorfometria kosci

W sub-badaniu zwigzanym z histologig kosci pobrano tacznie drogg biopsji 154 probki z talerza kosci
biodrowej od 139 kobiet po menopauzie z osteoporoza w 2. 1 12. miesigcu badania (badanie FRAME).
Histologiczne oceny jakoSciowe probek wykazywaty prawidlows architekture i jakos¢ kosci we
wszystkich punktach czasowych, prawidtowsg tkanke blaszkowatg bez obecnosci defektow
mineralizacji, tkanki grubowtoknistej, zwtoknienia szpiku i klinicznie istotnych nieprawidlowosci
szpiku u pacjentek leczonych romosozumabem.

Oceny histomorfometryczne bioptatow pobranych od kobiet w miesigcach 2. 1 12. wykazywaty
zwigkszenie si¢ parametréw okreslajagcych tworzenie si¢ kosci i zmnigjszenie parametrow
okreslajacych resorpcj¢ kosci wraz ze zwigkszeniem si¢ objetosci kosci 1 grubosci kosci
beleczkowatych w grupie otrzymujacej romosozumab, w poroOwnaniu z grupg otrzymujacg placebo.

Dzieci i miodziez

Europejska Agencja Lekow wstrzymata obowigzek dotgczania wynikoéw badan romosozumabu w
jednej lub kilku podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu osteoporozy (stosowanie u dzieci
i mlodziezy: patrz punkt 4.2).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne
Wchtanianie

Sredni czas do osiagniecia maksymalnego stezenia romosozumabu (tmax) wynosit 5 dni
(zakres: 2 do 7 dni). Po podaniu podskornie dawki 210 mg biodostepnos¢ wynosita 81%.

Metabolizm

Romosozumab to humanizowane przeciwcialo monoklonalne (IgG2) o wysokim powinowactwie i
swoistosci wobec sklerostyny, w zwigzku z czym wydalany jest w drodze szybkiej wysycalnej
eliminacji (tj. celowanego nieliniowego klirensu zwigzanego z degradacja kompleksu romosozumab-
sklerostyna) oraz w drodze powolnej nieswoistej eliminacji, w ktorej posredniczy uktad siateczkowo-
srodblonkowy.

Eliminacja
Po osiggnieciu Cray, st¢zenie w surowicy krwi opadato ze $§rednim efektywnym okresem pottrwania
wynoszacym 12,8 dnia. Stan stacjonarny osiggany byt na ogoét do 3. miesigca, przy czym akumulacja

leku pozostawata na poziomie nizszym niz 2-krotny po comiesigcznym podawaniu leku.

Liniowos$¢ lub nieliniowos¢

Po podaniu podskornym romosozumab wykazuje nieliniowe wlasciwosci farmakokinetyczne w
wyniku wigzania si¢ ze sklerostyng. Wielkos¢ podawanych dawek wahata si¢ w granicach
od 70 do 210 mg.

Zaburzenia czynnosci nerek

Po podaniu dawki 210 mg romosozumabu w badaniu klinicznym z udziatem 16 pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny <30 ml/min) lub schytkowg niewydolnoscig nerek
(end-stage renal disease, ESRD) poddawanych hemodializie Srednie warto$ci Cmax 1 AUC byly 0 29%
1 44% wyzsze u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek niz u zdrowych uczestnikow.
Srednia ekspozycja na romosozumab byta w przypadku pacjentéw z ESRD poddawanych
hemodializie podobna jak u zdrowych uczestnikow.
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Wiyniki analizy farmakokinetycznej populacyjnej wskazywaly na zwickszanie si¢ ekspozycji na
romosozumab ze zwigkszajgcym si¢ stopniem ci¢zkosci zaburzen czynnosci nerek. Na podstawie
modelu ekspozycja-odpowiedz dla zmian w BMD i poréwnania ze stopniem ekspozycji
obserwowanym w przypadku tolerowanych klinicznie wielkosciach dawki mozna jednak stwierdzic,
ze w przypadku tych pacjentow nie nalezy dostosowywac wielkosci dawki. Zaleca si¢, aby pacjentki z
cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek lub poddawanych dializie monitorowa¢ pod katem
hipokalcemii (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia czynnosci watroby

Nie przeprowadzono zadnych badan klinicznych dotyczacych wptywu zaburzen czynnosci watroby.
Nie oczekuje si¢, ze wystepowanie zaburzen czynnosci watroby bedzie miato wpltyw na wlasciwosci
farmakokinetyczne romosozumabu, poniewaz watroba nie jest gldwnym narzadem uczestniczacym w
metabolizmie lub wydalaniu romosozumabu.

Pacjentki w podeszlym wieku

Na wiasciwosci farmakokinetyczne romosozumabu nie miat wplywu wiek w przedziale
od 20 do 89 lat.

Waga ciata

Ekspozycja na romosozumab zmniejszala si¢ wraz ze zwigkszeniem masy ciala, jednak z analizy
ekspozycja-odpowiedz wynika, Ze zmniejszenie to miato minimalny wptyw na wzrost BMD w obrebie
odcinka ledzwiowego kregostupa i nie miato to klinicznego znaczenia. Z populacyjnych analiz PK
wynika, ze oczekiwana $rednia warto$¢ AUC w stanie stacjonarnym w przypadku pacjentow o

wadze 61 kg i 114 kg wynosi odpowiednio 558 pg.doba/ml i 276 ug.doba/ml po comiesigcznym
podawaniu podskornie dawki 210 mg romosozumabu.

Przynalezno$¢ etniczna i pleé

Nie jest konieczne dostosowywanie wielkosci dawki ze wzgledu na jakiekolwiek cechy osobowe
pacjentki. Z populacyjnej analizy farmakokinetycznej wynika, ze pte¢ i rasa (Japonczycy w
poréwnaniu z innymi rasami) nie mialy zadnego klinicznego wplywu na wlasciwosci
farmakokinetyczne romosozumabu (zmiana w ekspozycji na lek w stanie stacjonarnym <20%).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne dotyczace bezpieczenstwa stosowania, badan toksycznosci po wielokrotnym
podaniu oraz rakotworczosci, pochodzace z konwencjonalnych badan farmakologicznych lub badan
kosci dotyczacych bezpieczefistwa, nie ujawniajg szczegdlnego zagrozenia dla cztowieka.

W badaniu dotyczacym rakotworczosci podawano samcom i samicom szczurow Sprague-Dawley w
wieku od 8 tygodni drogg wstrzyknie¢ podskornych dawki o wielkosci do 50 mg/kg mc./tydzien przez
okres do 98 tygodni. Rezultatem podawania tych dawek byta ogdlnoustrojowa ekspozycja 19 razy
wyzsza niz ogélnoustrojowa ekspozycja obserwowana u ludzi po comiesigcznym podawaniu
podskornie dawki 210 mg romosozumabu (na podstawie poroéwnan AUC). Romosozumab powodowat
zalezny od dawki wzrost w masie kostnej przy makroskopowo widocznym pogrubieniu si¢ kosci we
wszystkich dawkach. Nie zaobserwowano wplywu romosozumabu na $miertelno$¢ ani na
wystepowanie guzow u samcOw i samic szczurow.

Badania na samicach i samcach szczurow nie wykazaty zadnego wptywu przyjmowania
romosozumabu na wyniki ocen dotyczacych spotkowania, ptodnosci lub zdolnosci reprodukcyjnych
samcow (parametrow dotyczacych nasienia oraz wagi organow) i nie stwierdzono zadnego wptywu na
cykl rujowy ani na jakiekolwiek parametry dotyczace jajnikow lub macicy przy ekspozycji na lek w
dawkach okoto 54 razy wyzszych niz stosowane w warunkach klinicznych.
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Rzadkie przypadki wystepowania wad rozwojowych w uktadzie kostnym, w tym syndaktylii i
polidaktylii, odnotowano w przypadku 1 miotu na 75 przy ekspozycji na lek w dawkach okoto 30 razy
wyzszych niz stosowane w warunkach klinicznych, po podawaniu romosozumabu szczurom w okresie
organogenezy. Nie stwierdzono zadnego niekorzystnego wptywu na wzrost i rozw6j w okresie
postnatalnym.

Sugerowano, ze sklerostyna odgrywa pewna role w formowaniu si¢ palcéw, poniewaz jednak
formowanie si¢ palcow u ludzi ma miejsce w pierwszym trymestrze, gdy przenikanie immunoglobulin
przez tozysko jest ograniczone, ryzyko wystgpienia podobnych problemow u ludzi jest mate (patrz
punkt 4.6).

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Wapnia octan

Lodowaty kwas octowy

Sodu wodorotlenek (w celu dostosowania pH)

Sacharoza

Polisorbat 20

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, poniewaz nie wykonywano
badan zgodnosci.

6.3  OKkres waznoSci

3 lata.

Po wyjeciu leku EVENITY™ z lodéwki w celu uzycia nie nalezy go wktadac¢ z powrotem do lodowki,
ale mozna go przechowywac¢ w temperaturze pokojowej (do 25°C) przez okres do 30 dni w
oryginalnym opakowaniu. Jezeli produkt nie zostanie wykorzystany w tym czasie, nalezy go wyrzucic.
6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w lodowce (2°C — 8°C). Nie zamrazac.

Przechowywa¢ amputkostrzykawke lub wstrzykiwacz potautomatyczny w opakowaniu zewngtrznym
w celu ochrony przed §wiattem.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

EVENITY 105 mg roztwér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu potautomatycznym

Urzadzenie przeno$ne do jednorazowego uzytku do wykonywania wstrzykni¢¢ z zamontowang
amputko-strzykawka zawierajacg 1,17 ml roztworu. Strzykawka wewnatrz wstrzykiwacza wykonana
jest z polimeru cykloolefinowego i wyposazona w korek (chlorobutylowy) oraz formowang iglg ze
stali nierdzewnej z ostong igly z elastomeru (gumy syntetycznej).

Opakowanie zawiera 2 wstrzykiwacze potautomatyczne.
Wielopak zawierajacy 6 (3 opakowania po 2) wstrzykiwaczy potautomatycznych.
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EVENITY 105 mg w postaci roztworu do wstrzykiwan w ampulko-strzykawce

Ampulko-strzykawka do jednorazowego uzytku zawierajgca 1,17 ml roztworu. Strzykawka wykonana
jest z polimeru cykloolefinowego i wyposazona w korek (chlorobutylowy) oraz formowang iglg ze
stali nierdzewnej i ostong igly z elastomeru (gumy syntetycznej).

Opakowanie zawiera 2 ampulko-strzykawki.
Wielopak zawierajacy 6 (3 opakowania po 2) ampulko-strzykawek.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Przed podaniem roztwor nalezy sprawdzi¢ wizualnie pod katem obecnosci czasteczek statych i
przebarwienia. Leku EVENITY nie nalezy uzywacé, jezeli roztwor jest przebarwiony, metny lub
zawiera czasteczki stale.

Przed podaniem podskérnym nalezy romosozumab pozostawi¢ w temperaturze pokojowej przez co
najmniej 30 minut przed jego wstrzyknigeciem. Dzigki temu podanie bgdzie bardziej komfortowe. Nie
nalezy go ogrzewa¢ w zaden inny sposob.

Nie wstrzgsac.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

UCB Pharma S.A.

Allée de la Recherche, 60

B-1070 Bruxelles

Belgia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/19/1411/001

EU/1/19/1411/002

EU/1/19/1411/003
EU/1/19/1411/004

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 9 grudnia 2019 r.

Data ostatniego przediuzenia pozwolenia: 22 sierpnia 2024 .

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

08/2024
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Szczegbdlowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow http:// www.ema.europa.eu.
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