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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



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

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 ml roztworu zawiera 700 jednostek insuliny icodec* oraz 2 mg semaglutydu®.

Jeden wstrzykiwacz zawiera 300 jednostek insuliny icodec i 0,86 mg semaglutydu w 0,43 ml
roztworu.

Jeden wstrzykiwacz zawiera 700 jednostek insuliny icodec i 2 mg semaglutydu w 1 ml roztworu.
Jeden wstrzykiwacz zawiera 1050 jednostek insuliny icodec i 3 mg semaglutydu w 1,5 ml roztworu.
10 dawek jednostkowych zawiera 10 jednostek insuliny icodec i 0,029 mg semaglutydu.

*Otrzymywane w Saccharomyces cerevisiae w wyniku rekombinacji DNA.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu (FlexTouch).

Przezroczysty, bezbarwny lub prawie bezbarwny izotoniczny roztwor o pH wynoszacym okoto 7.,4.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Kyinsu jest wskazany w leczeniu dorostych z cukrzycg typu 2 niedostatecznie
kontrolowang za pomoca insuliny bazowej lub agonistow receptora glukagonopodobnego peptydu 1
(GLP-1) tacznie z odpowiednig dieta i wysitkiem fizycznym oraz w skojarzeniu

z przeciwcukrzycowymi produktami leczniczymi stosowanymi doustnie.

Wyniki badan uwzglgdniajace leczenie skojarzone, wptyw na kontrole glikemii oraz badane
populacje, patrz punkty 4.4, 4.5 oraz 5.1.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Produkt leczniczy Kyinsu podawany jest podskornie raz w tygodniu.

Produkt leczniczy Kyinsu nalezy podawa¢ w tym samym dniu tygodnia. Produkt leczniczy Kyinsu
mozna podawa¢ o dowolnej porze dnia.

Produkt leczniczy Kyinsu podaje si¢ w dawkach jednostkowych.

Dziesi¢¢ (10) dawek jednostkowych zawiera 10 jednostek insuliny icodec i 0,029 mg semaglutydu.
Licznik dawki na wstrzykiwaczu pokazuje liczbe dawek jednostkowych.



Maksymalna zalecana dawka tygodniowa wynosi 350 dawek jednostkowych, tj. 350 jednostek
insuliny icodec i 1 mg semaglutydu.

Produkt leczniczy Kyinsu nalezy podawa¢ zgodnie z indywidualnym zapotrzebowaniem pacjenta.
Zaleca si¢ optymalizacje kontroli glikemii za pomoca dostosowania dawki na podstawie
samodzielnych pomiaréw stezenia glukozy w osoczu na ¢zczo.

Ze wzgledu na dtugi okres pottrwania produktu leczniczego Kyinsu, nie zaleca si¢ dostosowywania
dawki w trakcie ostrej choroby ani w przypadku krotkotrwatych zmian w poziomie aktywnosci
fizycznej lub stosowanej diecie. W takich sytuacjach nalezy poinstruowa¢ pacjentow, aby
skonsultowali si¢ z lekarzem prowadzacym w celu uzyskania dalszych wskazowek dotyczacych
innych dostepnych modyfikacji, np. przyjmowania glukozy lub zmian dotyczacych stosowania innych
produktow leczniczych obnizajacych stezenie glukozy.

Rozpoczecie stosowania produktu leczniczego Kyinsu

Przed rozpoczgciem stosowania produktu leczniczego Kyinsu nalezy przerwac leczenie insuling
bazowg lub agonistg receptora GLP-1. Zalecana dawka poczatkowa produktu leczniczego Kyinsu to
40 dawek jednostkowych (40 jednostek insuliny icodec i 0,114 mg semaglutydu), nastepnie dawki
podawane raz w tygodniu sa dostosowywane indywidualnie. W czasie zmiany stosowanego leczenia
i kilka tygodni po zmianie zaleca si¢ czgste monitorowanie stgzenia glukozy we krwi.

W przypadku dodania produktu leczniczego Kyinsu do leczenia pochodng sulfonylomocznika nalezy
rozwazyC przerwanie leczenia lub zmniejszenie dawki pochodnej sulfonylomocznika.

Zmiana Z insuliny bazowej stosowanej raz na dobe lub z agonisty receptora GLP-1 stosowanego raz
na dobe

W przypadku zmiany z insuliny bazowej podawanej raz na dobe lub agonisty receptora GLP-1
podawanego raz na dobe, leczenie produktem leczniczym Kyinsu nalezy rozpocza¢ nastgpnego dnia
po podaniu ostatniej dawki w poprzednim schemacie raz na dobe (patrz punkt 4.4).

W przypadku zmiany z insuliny bazowej podawanej raz na dobg na produkt leczniczy Kyinsu, mozna
rozwazy¢ dostosowanie dawki innych przeciwcukrzycowych produktow leczniczych. Stezenie
glukozy we krwi powinno by¢ $cisle monitorowane (patrz punkt 4.4).

Zmiana z insuliny bazowej stosowanej raz w tygodniu

Nie ma doswiadczenia dotyczacego zmiany z insuliny bazowej stosowanej raz w tygodniu na produkt
leczniczy Kyinsu. W przypadku zmiany z insuliny bazowej podawanej raz w tygodniu, czas
rozpoczecia leczenia produktem leczniczym Kyinsu powinien by¢ oparty na stezeniu glukozy

W 0soczu na czczo tydzien po podaniu ostatniej dawki insuliny bazowej stosowanej raz w tygodniu

u danego pacjenta.

Zmiana z agonisty receptora GLP-1 stosowanego raz w tygodniu

W przypadku zmiany ze stosowanego raz w tygodniu agonisty receptora GLP-1, leczenie produktem
leczniczym Kyinsu nalezy rozpocza¢ tydzien po podaniu ostatniej dawki stosowanego raz w tygodniu
agonisty receptora GLP-1.

Dostosowanie dawki

Dawke produktu leczniczego Kyinsu nalezy dostosowac do indywidualnych potrzeb pacjenta.
Zaleca si¢ optymalizacje kontroli glikemii poprzez dostosowywanie dawki raz w tygodniu na
podstawie stezenia glukozy w osoczu na czczo (patrz punkt 5.1).

Dawke nalezy dostosowac na podstawie samodzielnie monitorowanego stezenia glukozy w osoczu na
czczo w dniu dostosowania dawki i w ciggu dwoch dni poprzedzajacych zmiang dawki.



Pominiecie dawki

W przypadku pomini¢cia dawki nalezy ja podaé jak najszybciej. Jesli uptyneto nie wigcej niz 3 dni od
daty pominigcia dawki, pacjent moze kontynuowac ustalony wczesniej schemat dawkowania raz na
tydzien.

Jesli uptyneto wigcej niz 3 dni, pominig¢ta dawka roéwniez powinna zosta¢ podana jak najszybcie;.
Schemat dawkowania raz w tygodniu zostanie nast¢pnie zmieniony na dzien tygodnia, w ktérym
podano pominietg dawke. Jezeli pacjent chce wroci¢ do pierwotnego dnia dawkowania, moze
sukcesywnie wydtuzac odstep pomigdzy kolejnymi dawkami, aby ostatecznie uzyskaé ten sam dzien
podawania.

Szczegolne grupy pacjentow

Pacjenci w podesztym wieku
Nie ma koniecznosci dostosowywania dawki u pacjentow w podesztym wieku (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnoSci nerek

Nie ma koniecznosci dostosowywania dawki u pacjentow z zaburzeniami czynnosci nerek (patrz
punkt 5.2). U pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek zaleca si¢ czgstsze monitorowanie st¢zenia
glukozy.

Stosowanie produktu leczniczego Kyinsu nie jest zalecane U pacjentdéw z chorobg nerek w stadium
koncowym, ze wzglgdu na ograniczone dane dotyczace semaglutydu podanego oddzielnie (patrz
punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Nie ma konieczno$ci dostosowywania dawki u pacjentdw z zaburzeniami czynnos$ci watroby (patrz
punkt 5.2). U pacjentow z zaburzeniami czynnosci watroby zaleca si¢ czgstsze monitorowanie st¢zenia
glukozy.

Doswiadczenie w stosowaniu produktu leczniczego Kyinsu u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami
czynnos$ci watroby jest ograniczone. Leczenie tych pacjentéw produktem leczniczym Kyinsu wymaga
zachowania ostroznosci.

Drzieci i mlodziez
Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Kyinsu

u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dane nie sa dostepne.

Sposdb podawania

Wylacznie do podawania podskornego.

Produktu leczniczego Kyinsu nie podawa¢ dozylnie, gdyz moze to spowodowac cigezkg hipoglikemicg.
Produktu leczniczego Kyinsu nie podawa¢ domig$niowo, gdyz moze to wptynac na jego wchtanianie.
Produktu leczniczego Kyinsu nie stosowa¢ w pompach insulinowych.

Produktu leczniczego Kyinsu nie pobiera¢ do strzykawki z wktadu wstrzykiwacza (patrz punkt 4.4).

Produkt leczniczy Kyinsu podaje si¢ we wstrzyknigciu podskornym w udo, ramie lub okolice brzucha.
Miejsca wstrzyknie¢ nalezy zmienia¢ w obrebie tego samego obszaru w celu zmniejszenia ryzyka
lipodystrofii i amyloidozy skornej (patrz punkt 4.4).

Pacjentéw nalezy poinformowac¢, ze do kazdego wstrzyknigcia trzeba uzy¢ nowej igty. Wielokrotne
uzycie igiel wstrzykiwacza zwieksza ryzyko blokowania si¢ igiet, co moze doprowadzi¢ do podania
zbyt matej dawki produktu. W przypadku zablokowania si¢ igly, pacjent musi postgpowaé zgodnie
z instrukcja uzycia zamieszczona na koncu ulotki dla pacjenta (patrz punkt 6.6).



Produkt leczniczy Kyinsu jest dostepny we wstrzykiwaczu.

Na liczniku dawki widoczna jest liczba dawek jednostkowych produktu leczniczego Kyinsu, ktora
zostanie wstrzyknigta.

Ponowne przeliczenie dawki nie jest wymagane.

Wstrzykiwacze z produktem leczniczym Kyinsu mogg zawiera¢ nastepujgce dawki:

o Wstrzykiwacz 0,43 ml dostarcza 10-300 dawek jednostkowych w jednym wstrzyknigciu
w odstepach co 10 dawek jednostkowych.

o Wstrzykiwacz 1 ml dostarcza 10-350 dawek jednostkowych w jednym wstrzyknigciu
w odstepach co 10 dawek jednostkowych.

o Wstrzykiwacz 1,5 ml dostarcza 10-350 dawek jednostkowych w jednym wstrzyknigciu
w odstgpach co 10 dawek jednostkowych.

Dalsze informacje dotyczace przygotowania produktu leczniczego do podania znajdujg si¢
w punkcie 6.6.

4.3  Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynne lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Identyfikowalno$¢

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

Informacje ogdlne

Produktu leczniczego Kyinsu nie nalezy stosowac¢ u pacjentow z cukrzyca typu 1 ani w leczeniu
cukrzycowej kwasicy ketonowe;j.

Nie ma doswiadczenia dotyczgcego leczenia pacjentow z zastoinowg niewydolnoscig serca klasy 1V
wedlug klasyfikacji Nowojorskiego Towarzystwa Kardiologicznego (NYHA).

Hipoglikemia

Hipoglikemia moze wystapi¢, jesli dawka produktu leczniczego Kyinsu jest wigksza niz wymagana
(patrz punkty 4.5, 4.8 14.9).
Pominigcie positku lub nieplanowany duzy wysitek fizyczny mogg prowadzi¢ do hipoglikemii.

Cigzka hipoglikemia moze prowadzi¢ do utraty przytomnosci i (lub) drgawek, a w nastepstwie
do przemijajacego lub trwatego zaburzenia funkcji mézgu, a nawet do Smierci.

Objawy hipoglikemii zwykle pojawiajg si¢ nagle. Moga to by¢: zimne poty, chlodna blada skora,
znuzenie, pobudzenie nerwowe lub drzenia, niepokoj, nienaturalne uczucie zmegczenia lub ostabienia,
stan splatania, zaburzenia koncentracji, senno$¢, uczucie silnego glodu, zaburzenia widzenia, bol
glowy, nudnosci i kotatanie serca.

U pacjentow, u ktdrych kontrola glikemii znacznie si¢ poprawila (np. w wyniku intensywnego
leczenia), mogg zmienia¢ si¢ typowe dla nich objawy zapowiadajgce hipoglikemig, o czym musza
zosta¢ poinformowani. U pacjentéw dtugo chorujacych na cukrzycg objawy zapowiadajace
hipoglikemi¢ moga nie wystepowac.

Czynniki zwigkszajace podatnos¢ na hipoglikemi¢ wymagaja szczegodlnie $cistego monitorowania.
Obejmuja one zmiang aktywnosci fizycznej, zmiang diety lub pominigcie positkow, spozywanie
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alkoholu, jednoczesne leczenie okreslonymi innymi produktami leczniczymi (patrz punkt 4.5),
infekcje, zwigkszenie wrazliwosci na insuling (np. poprzez usunigcie czynnikow stresowych lub
zmiang¢ masy ciata), zmiang¢ obszaru wstrzykniecia oraz okreslone niewyréwnane zaburzenia
endokrynologiczne.

Przedtuzone dziatanie insulin bazowych moze opdzni¢ powrdt do zdrowia po wystgpieniu
hipoglikemii. W przypadku wystapienia epizodu hipoglikemii, pacjentowi nalezy zaleci¢ doktadne

monitorowanie stezenia glukozy we krwi az do powrotu do zdrowia.

Dzialania niepozadane ze strony ukladu pokarmowego

Podczas stosowania agonistow receptora GLP-1, takich jak semaglutyd, sktadnik produktu
leczniczego Kyinsu, moga wystapi¢ dziatania niepozadane ze strony uktadu pokarmowego (patrz
punkt 4.8). Nalezy mie¢ to na uwadze podczas leczenia pacjentow z zaburzeniami czynnos$ci nerek,
poniewaz nudnosci, wymioty i biegunka moga spowodowac¢ odwodnienie, ktdére moze prowadzi¢ do
pogorszenia czynnos$ci nerek. Pacjenci powinni zosta¢ poinformowani o mozliwym ryzyku
odwodnienia zwigzanym z dziataniami niepozgdanymi ze strony uktadu pokarmowego oraz

0 koniecznosci zapobiegania niedoborom ptyndw.

Zachlysniecie podczas stosowania znieczulenia ogolnego lub glebokiej sedacji

U pacjentéw poddanych znieczuleniu ogolnemu lub glebokiej sedacji i przyjmujgcych agonistow
receptora GLP-1 wystepowatly przypadki zachlystowego zapalenia ptuc. Dlatego przed procedura
znieczulenia ogolnego lub glebokiej sedacji nalezy wzia¢ pod uwage zwigkszone ryzyko
wystepowania zawartosci resztkowej w zoltadku spowodowane opoznionym oprdznianiem zotadka
(patrz punkt 4.8).

Hiperglikemia

Czesto$¢ wystepowania epizodow hiperglikemii byta wigksza w przypadku stosowania produktu
leczniczego Kyinsu w poréwnaniu z insuling glargine w skojarzeniu z insuling aspart

(4,1% w poréwnaniu z 1,2%) 1 insuling icodec (4,2% w poréwnaniu z 2,6%). W przypadku produktu
leczniczego Kyinsu wigkszo$¢ epizoddw hiperglikemii zglaszano podczas pierwszych 12 tygodni
leczenia. U pacjentoéw, ktorzy w okresie przed badaniem leczeni byli wigkszymi dobowymi dawkami
insuliny bazowej (> 40 jednostek) i mieli wigksza wyjsciowa wartos¢ hemoglobiny glikowane;

Asc (HbA1c) (= 8,5%), stezenie glukozy w osoczu na czczo zwigkszyto si¢ do 3 mmol/l w ciggu
pierwszych dwoch tygodni po rozpoczgciu przyjmowania produktu leczniczego Kyinsu, po czym
zaczelo si¢ zmniejszaé | powrocito do wartosci wyjsciowych w tygodniu 7-9 , a warto$¢ docelowa

(< 7,2 mmol) osiggneto w tygodniu 14-17. Podczas rozpoczynania leczenia nalezy uwaznie
monitorowac stezenie glukozy we krwi pacjenta. Poczatkowe zwigkszenie stezenia glukozy w osoczu
na czczo ustgpi po cigglym dostosowywaniu dawki (patrz punkt 4.2).

Nieodpowiednie dawkowanie i (lub) przerwanie stosowania przeciwcukrzycowych produktow
leczniczych moze prowadzi¢ do hiperglikemii i potencjalnie do cukrzycowej kwasicy ketonowe;.
Ponadto, choroby wspdtistniejace, zwtaszcza infekcje, moga doprowadzi¢ do hiperglikemii

i w konsekwencji do zwigkszenia zapotrzebowania na przeciwcukrzycowe produkty lecznicze.

Zwykle pierwsze objawy hiperglikemii rozwijaja si¢ stopniowo w ciagu kilku godzin lub dni. Sg to:
wzmozone pragnienie, czestsze oddawanie moczu, nudno$ci, wymioty, senno$¢, zaczerwieniona sucha
skora, sucho$¢ w ustach, utrata apetytu oraz zapach acetonu w wydychanym powietrzu. Nieleczona
hiperglikemia moze ostatecznie prowadzi¢ do wystapienia cukrzycowej kwasicy ketonowej, ktora
moze stanowi¢ zagrozenie zycia. W przypadku wystapienia ci¢zkiej hiperglikemii nalezy rozwazy¢
podanie insuliny szybkodziatajace;.



Ostre zapalenie trzustki

Podczas stosowania agonistow receptora GLP-1, w tym semaglutydu, zaobserwowano wystepowanie
ostrego zapalenia trzustki (patrz punkt 4.8). Pacjentow nalezy poinformowac o charakterystycznych
objawach ostrego zapalenia trzustki. W przypadku podejrzenia zapalenia trzustki nalezy zaprzestac
stosowania produktu leczniczego Kyinsu; po potwierdzeniu zapalenia trzustki leczenia produktem
leczniczym Kyinsu nie nalezy wznawiaé¢. Nalezy zachowac¢ ostroznos¢ podczas stosowania

U pacjentow z zapaleniem trzustki w wywiadzie.

Retinopatia cukrzycowa

U pacjentéw z retinopatig cukrzycowa leczonych insuling i semaglutydem zaobserwowano wczesniej
zwigkszone ryzyko wystgpienia powiktan wynikajacych z retinopatii cukrzycowej. Pacjentow

Z retinopatia cukrzycowa w wywiadzie nalezy $ci§le monitorowac i leczy¢ zgodnie z zaleceniami
klinicznymi. Nagta poprawa kontroli glikemii moze wigza¢ si¢ Z czasowym nasileniem retinopatii
cukrzycowej (patrz punkt 4.8), ale inne mechanizmy nie mogg by¢ wykluczone. Brak dostepnych
danych dotyczacych stosowania produktu leczniczego Kyinsu u pacjentow z niekontrolowana

i potencjalnie niestabilng retinopatig cukrzycowsg lub makulopatia, dlatego nie zaleca sie stosowania
produktu leczniczego Kyinsu w tej grupie pacjentow.

Pacjenci bez retinopatii cukrzycowej w punkcie wyjsciowym, patrz punkt 4.8.

Reakcje nadwrazliwosci

Natychmiastowe reakcje alergiczne na insuling icodec lub semaglutyd mogg by¢ zagrozeniem zycia.

W badaniach klinicznych z zastosowaniem produktu leczniczego Kyinsu, u pacjentow leczonych
produktem leczniczym Kyinsu zgtaszano reakcje nadwrazliwos$ci (patrz punkt 4.8).

Lipodystrofia i amyloidoza skorna (reakcje w miejscu wstrzykniecia)

Pacjentow nalezy poinformowac o koniecznosci cigglego zmieniania miejsca wstrzykniecia, w celu
zmnigjszenia ryzyka lipodystrofii i amyloidozy skornej (patrz punkt 4.8). Po wstrzyknigciu insuliny
w obszarze wystgpowania takich reakcji niepozadanych, istnieje ryzyko op6znionego wchtaniania
insuliny i pogorszenia kontroli glikemii. Zgtaszano, ze nagta zmiana miejsca wstrzyknigcia na obszar
niedotknigty zmianami skutkuje wystgpieniem hipoglikemii. Po zmianie miejsca wstrzyknigcia

Z obszaru wystgpowania takich zmian na obszar niedotknigty zmianami, zaleca si¢ kontrole st¢zenia
glukozy we krwi. Mozna tez rozwazy¢ dostosowanie dawki przeciwcukrzycowych produktow
leczniczych.

Stosowanie pioglitazonu w skojarzeniu z insulinowymi produktami leczniczymi

Zgtaszane przypadki niewydolno$ci serca zwigzane z leczeniem pioglitazonem w skojarzeniu

Z insuling dotyczyly w szczeg6Inosci pacjentéw obcigzonych czynnikami ryzyka rozwoju zastoinowej
niewydolnos$ci serca. Powinno to by¢ brane pod uwage w przypadku rozwazania leczenia
skojarzonego pioglitazonem i produktem leczniczym Kyinsu. Jesli stosuje si¢ leczenie skojarzone,
nalezy obserwowac Czy U pacjentow wystepuja przedmiotowe i podmiotowe objawy zastoinowej
niewydolnosci serca, przyrost masy ciala i obrzgki. Nalezy zaprzestac¢ stosowania pioglitazonu

w przypadku nasilenia si¢ objawow kardiologicznych.

Unikanie btedéw w leczeniu

W celu uniknigcia pomylenia produktu leczniczego Kyinsu z innymi produktami leczniczymi
stosowanymi w leczeniu cukrzycy podawanymi we wstrzyknigciach, pacjentow nalezy poinformowac
0 koniecznosci sprawdzania etykiety wstrzykiwacza przed kazdym wstrzyknigciem.



Pacjenci muszg sprawdzi¢ ilo$¢ nastawionych jednostek na liczniku dawki wstrzykiwacza. Pacjenci
niewidomi lub niedowidzacy musza by¢ poinformowani o konieczno$ci uzyskania pomocy osoby
dobrze widzacej, przeszkolonej w zakresie obstugi wstrzykiwacza.

W celu unikni¢cia bledow w dawkowaniu oraz ewentualnego przedawkowania, zarowno pacjenci jak
i fachowy personel medyczny nigdy nie powinni uzywac strzykawki w celu pobrania produktu
leczniczego z wkladu wstrzykiwacza.

W przypadku zablokowania sig igly, pacjent musi postgpowac zgodnie z instrukcjg uzycia
zamieszczong na koncu ulotki dla pacjenta.

Zmiana leczenia z innego produktu leczniczego stosowanego w leczeniu cukrzycy podawanego we
wstrzvknieciach na produkt leczniczy Kyinsu podawany raz w tygodniu

Podczas zmiany leczenia z innego produktu leczniczego stosowanego w leczeniu cukrzycy
podawanego we wstrzyknigciach moga wystgpic¢ btedy w przyjmowaniu lekow, np. przedawkowanie
lub btedy w dawkowaniu. Bledy te moga prowadzi¢ do hipoglikemii, hiperglikemii lub dziatan
niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego. Pacjentow zmieniajgcych leczenie cukrzycy

z produktu we wstrzyknieciach stosowanego raz na dobe lub innego produktu we wstrzyknieciach
stosowanego raz w tygodniu nalezy poinformowac, aby sprawdzali, czy wstrzykuja wlasciwg
przepisana dawke raz w tygodniu. Pacjentow, ktorzy nie s pewni co do wlasciwej dawki, nalezy
poinformowac, aby skonsultowali si¢ z lekarzem w celu uzyskania dalszych wskazowek.

Immunogennos¢

Podawanie produktu leczniczego Kyinsu moze powodowac powstanie przeciwciat skierowanych
przeciwko insulinie icodec i (lub) semaglutydowi. Rzadko w razie obecnosci takich przeciwcial moze
by¢ konieczne dostosowanie dawki produktu leczniczego Kyinsu w celu zmniejszenia sktonnosci do
wystepowania hiperglikemii lub hipoglikemii (patrz punkty 5.1 1 5.2).

Zawarto$¢ sodu

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

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan klinicznych dotyczacych interakcji migdzy lekami, Zywnoscig i alkoholem
a produktem leczniczym Kyinsu. Ponizej przedstawiono interakcje z innymi produktami leczniczymi
zidentyfikowane z zastosowaniem poszczeg6lnych sktadnikow, insuliny icodec i semaglutydu.
Insulina icodec

Wiele produktow leczniczych ma wptyw na metabolizm glukozy.

Produkty, ktore mogq zmniejszac zapotrzebowanie na insuline

Przeciwcukrzycowe produkty lecznicze, agonisci receptora GLP-1, pochodne sulfonylomocznika,
inhibitory monoaminooksydazy (IMAOQO), leki blokujace receptory beta-adrenergiczne, inhibitory
enzymu konwertujacego angiotensyne (ACEI), salicylany, steroidy anaboliczne i sulfonamidy.

Produkty, ktore mogq zwiekszac zapotrzebowanie na insuline

Doustne srodki antykoncepcyijne, leki tiazydowe, glikokortykosteroidy, hormony tarczycy, leki
sympatykomimetyczne, hormon wzrostu i danazol.

Oktreotyd i lanreotyd mogg zarowno zmniejszac jak i zwigksza¢ zapotrzebowanie na insuling.



Alkohol moze nasila¢ lub zmniejsza¢ hipoglikemizujgce dziatanie insuliny.

Leki blokujace receptory beta-adrenergiczne moga maskowac objawy hipoglikemii.

Semaglutyd

Semaglutyd moze powodowaé opdznienie oproézniania zotgdka i moze wptywaé na wchianianie
jednoczes$nie podawanych doustnych produktéw leczniczych. Potencjalny wplyw semaglutydu na
wchianianie podawanych jednoczesnie doustnych produktow leczniczych badano dla semaglutydu
w dawce 1 mg przy ekspozycji w stanie rownowagi.

Podczas przeprowadzonej oceny produktow leczniczych (warfaryna i inne pochodne kumaryny,
paracetamol, doustne $rodki antykoncepcyjne, atorwastatyna, digoksyna i metformina) nie
zaobserwowano klinicznie istotnych interakcji miedzy lekami. Dlatego tez nie ma koniecznosci
dostosowania dawki w przypadku jednoczesnego podawania tych produktow leczniczych

z semaglutydem.

o Warfaryna i inne pochodne kumaryny: Po rozpoczeciu leczenia semaglutydem u pacjentow
przyjmujacych warfaryng¢ lub inne pochodne kumaryny zaleca si¢ czestsze monitorowanie
miedzynarodowego wspotczynnika znormalizowanego (ang. International Normalised Ratio,
INR). Semaglutyd nie zmienit catkowitej ekspozycji na R-warfaryne i S-warfaryng ani warto$ci
Cmax R-warfaryny i S-warfaryny po podaniu pojedynczej dawki warfaryny (25 mg), a dziatanie
farmakodynamiczne warfaryny zmierzone z zastosowaniem mi¢dzynarodowego wspotczynnika
znormalizowanego (ang. International Normalised Ratio, INR) nie zmienito si¢ w sposob
istotny klinicznie. Odnotowano jednak przypadki obnizenia INR podczas jednoczesnego
stosowania acenokumarolu i semaglutydu.

o Paracetamol: Semaglutyd opdznia oproznianie zotadka, co wykazano podczas badania
farmakokinetyki paracetamolu po spozyciu standardowego positku. Warto§ci AUCo.6omin Oraz
Cmax paracetamolu zmniejszyty si¢ odpowiednio o 27% i 23%, gdy jednoczesnie zastosowano
semaglutyd w dawce 1 mg. Catkowita ekspozycja na paracetamol (AUCo.sn) nie ulegta zmianie.
Nie zaobserwowano klinicznie istotnego wptywu semaglutydu na paracetamol. Nie ma
koniecznosci dostosowywania dawki paracetamolu w przypadku jednoczesnego podawania
Z semaglutydem.

o Doustne srodki antykoncepcyjne: Nie przewiduje si¢, by semaglutyd zmniejszat skutecznosé
doustnych srodkow antykoncepcyjnych, poniewaz semaglutyd nie zmienit catkowitej
ekspozycji na etynyloestradiol i na lewonorgestrel w stopniu istotnym klinicznie podczas
stosowania ztozonego doustnego antykoncepcyjnego produktu leczniczego (0,03 mg
etynyloestradiolu/0,15 mg lewonorgestrelu) jednoczesnie z semaglutydem. Ekspozycja na
etynyloestradiol nie ulegta zmianie; zauwazono wzrost ekspozycji na lewonorgestrel o 20%
w stanie rownowagi. Warto$¢ Cmax Zadnego ze zwigzkow nie ulegla zmianie.

. Atorwastatyna: Semaglutyd nie zmienit calkowitej ekspozycji na atorwastatyne po podaniu
pojedynczej dawki atorwastatyny (40 mg). Warto$¢ Crax atorwastatyny zmniejszyla si¢ o 38%,
co zostato ocenione jako nieistotne klinicznie.

o Digoksyna: Semaglutyd nie zmienit catkowitej ekspozycji na digoksyn¢ ani jej warto$ci Cmax PO
podaniu pojedynczej dawki digoksyny (0,5 mg).

. Metformina: Semaglutyd nie zmienit catkowitej ekspozycji na metformine ani jej wartosci Cuax
po podawaniu dawki 500 mg dwa razy na dobe przez 3,5 dnia.



4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje
Brak dostgpnych informacji dotyczacych wptywu produktu leczniczego Kyinsu na ptodnos$¢, cigze
i laktacje.

Ostrzezenia i $rodki ostroznosci dla poszczegolnych sktadnikow przedstawiono ponize;.

Kobiety w wieku rozrodczym

Kobiety w wieku rozrodczym muszg stosowa¢ skuteczng metode antykoncepcji w trakcie i do
2 miesigcy po okresie stosowania produktu leczniczego Kyinsu.

Cigza

Brak danych klinicznych dotyczacych stosowania insuliny icodec u kobiet w okresie cigzy. Badania na
zwierzetach z zastosowaniem insuliny icodec nie wykazaly zadnego wplywu na embriotoksyczno$é
i teratogenno$¢.

Dane dotyczace stosowania semaglutydu u kobiet w cigzy sg ograniczone. Badania na zwierzetach
z zastosowaniem semaglutydu wykazaty szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3).

Dlatego ze wzgledu na wyniki badan na zwierzetach dotyczacych semaglutydu i ograniczone
doswiadczenie kliniczne produktu leczniczego Kyinsu nie nalezy stosowaé w okresie cigzy.

Jesli pacjentka planuje zaj$¢ w cigzg lub jest w cigzy, nalezy zaprzesta¢ stosowania produktu
leczniczego Kyinsu.

Nalezy zaprzesta¢ stosowania produktu leczniczego Kyinsu co najmniej 2 miesigce przed planowang
cigza z uwagi na jego dtugi okres poltrwania (patrz punkt 5.2).

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy insulina icodec przenika do mleka ludzkiego. Dostepne dane
farmakodynamiczne/toksykologiczne dotyczace szczuréw wykazaly przenikanie insuliny icodec do
mleka. Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkow/niemowlat.

U szczurow w okresie laktacji semaglutyd przenikat do mleka. Nie mozna wykluczy¢ ryzyka dla
dziecka karmionego piersig.

W zwigzku z tym, ze wzgledu na wyniki uzyskane u szczur6w w okresie laktacji dotyczace
poszczegblnych sktadnikéw, produkt leczniczy Kyinsu nie powinien by¢ stosowany w okresie
karmienia piersig.

Plodno$é

Nie jest znany wptyw insuliny icodec na ptodno$¢ cztowieka. Badania na zwierzetach
Z zastosowaniem insuliny icodec nie wykazaty niepozadanego wptywu na ptodnosé.

Nie jest znany wptyw semaglutydu na ptodnos¢ cztowieka. Semaglutyd nie miat wptywu na ptodnosé
samcow szczurow. U samic szczuréw przy stosowaniu dawek powodujacych zmniejszenie masy ciata
matki, stwierdzano wydtuzenie cyklu jajeczkowania oraz niewielkie zmniejszenie liczby owulacji
(patrz punkt 5.3).

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obsltugiwania maszyn

Produkt leczniczy Kyinsu nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wplyw na zdolno$¢ prowadzenia
pojazdow lub obstugiwania maszyn.
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Zdolno$¢ pacjenta do koncentracji i reagowania moze by¢ uposledzona w wyniku wystgpienia
hipoglikemii lub hiperglikemii, lub na przyktad w wyniku uposledzenia widzenia. Moze to stwarzac
zagrozenie w sytuacjach, kiedy zdolnosci te sg szczegdlnie wazne (np. podczas prowadzenia pojazdoéw
lub obstugiwania maszyn).

Pacjenci muszg zosta¢ poinformowani o sposobie zapobiegania hipoglikemii podczas kierowania
pojazdami. Jest to szczegdlnie wazne u tych pacjentow, u ktorych objawy zapowiadajace hipoglikemie
sg stabo nasilone albo nie wystepuja lub u ktorych hipoglikemia wystepuje czgsto. W takich
przypadkach nalezy doktadnie rozwazy¢, czy mozliwe jest prowadzenie pojazdow.

4.8

Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Ogodlnie, profil bezpieczenstwa insuliny icodec/semaglutydu byt zgodny z profilem bezpieczenstwa
pojedynczych sktadnikow. NajczeSciej zglaszanymi dziataniami niepozgdanymi w trakcie leczenia

insuling icodec/semaglutydem s3: hipoglikemia i dziatania niepozadane ze strony uktadu

pokarmowego obejmujace nudnosci (20,1%) i biegunke (13,8%) (patrz punkt ,,Opis wybranych
dziatan niepozadanych”).

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Program rozwoju klinicznego dla insuliny icodec/semaglutydu obejmowat 1325 pacjentow leczonych
insuling icodec/semaglutydem w ramach badan klinicznych fazy Illa trwajacych po 52 tygodnie.

Dziatania niepozadane zwigzane z przyjmowaniem insuliny icodec/semaglutydu zgtoszone

w badaniach klinicznych przedstawiono w tabeli ponizej. Dzialania niepozadane s kodowane wedlug
preferowanych terminow (ang. preferred terms, PTS) zgodnie z klasyfikacja uktadow i narzadéw
MedDRA i przedstawione sg wedtug czestosci wystgpowania na podstawie danych z badan
klinicznych fazy Illa. Cze¢stos¢ wystepowania dziatan niepozadanych zostala okreslona wedlug
nastepujacych kategorii: bardzo czgsto (> 1/10); czgsto (= 1/100 do < 1/10); niezbyt czgsto (= 1/1000
do < 1/100); rzadko (> 1/10 000 do < 1/1000); bardzo rzadko (< 1/10 000) oraz nieznana (cz¢sto$¢ nie
moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych). W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci
wystgpowania dziatania niepozadane s3 wymienione zgodnie ze zmniejszajaca si¢ cigzkoscia.

Tabela 1 Dzialania niepozadane

Klasyfikacja Bardzo Czesto Niezbyt czesto |Rzadko Nieznana
ukladow czesto
i narzadéw
MedDRA
Zaburzenia nadwrazliwo$¢! reakcja
uktadu anafilaktyczna’
immunologiczne-
g0
Zaburzenia hipoglikemia |zmniejszenie
metabolizmu apetytu
i odzywiania
Zaburzenia bol glowy zaburzenia
uktadu zawroty glowy |smaku
nerwowego
Zaburzenia oka powiktania
retinopatii
cukrzycowej?
Zaburzenia serca przyspieszenie
czestosei akcji
serca’
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Klasyfikacja Bardzo Czesto Niezbyt czesto | Rzadko Nieznana
ukladéw czesto
i narzadéw
MedDRA
Zaburzenia nudnosci wymioty Ostre zapalenie niedroznosé
zoladka i jelit biegunka bol brzucha* trzustki jelit®
wzdgcie brzucha |opodznione
zaparcia oproznianie
niestrawno$¢é zotadka’
zapalenie
zoladka
choroba
refluksowa
przetyku (ang.
gastroesophageal
reflux disease,
GERD)
odbijanie si¢
wzdgcia
Zaburzenia kamica
watroby 1 drog Z6lciowa
zotciowych
Zaburzenia skory lipodystrofia obrzek
1 tkanki amyloidoza naczynioru-
podskorne;j skorna chowy?®
Zaburzenia Zmeczenie reakcje
ogolne i stany W miejscu
w miejscu wstrzykniecia’®
podania obrzek
obwodowy?®
Badania zwigkszona
diagnostyczne aktywnos¢
lipazy’
zwigkszona
aktywnos¢
amylazy’

1Termin ogodlny obejmujacy dzialania niepozadane zwigzane z nadwrazliwoscia, takie jak wysypka.
2Termin ogdlny obejmujacy dziatania niepozgdane zwigzane z retinopatig cukrzycows.

3Termin ogdlny obejmujgcy dziatania niepozadane zwigzane z przyspieszeniem czestosci akeji serca.
“Termin ogdlny obejmujacy dzialania niepozadane zwigzane z bélem brzucha.

STermin ogdlny obejmujgcy dziatania niepozadane zwigzane z reakcjami w miejscu wstrzyknigcia.
®Termin ogodlny obejmujacy dziatania niepozadane zwigzane z obrzekiem obwodowym.

"Dziatania niepozadane zaobserwowane w badaniach fazy Illa z zastosowaniem semaglutydu podawanego
podskornie w monoterapii.

8Na podstawie zgloszen dziatan niepozadanych po wprowadzeniu do obrotu, dotyczacych semaglutydu
podawanego podskornie w monoterapii.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Hipoglikemia

W badaniach klinicznych fazy Illa z zastosowaniem insuliny icodec/semaglutydu, cigzka hipoglikemie
zdefiniowano jako hipoglikemi¢ zwigzang z cigzkimi zaburzeniami poznawczymi wymagajacymi
udzielenia pomocy w powrocie do zdrowia, a klinicznie istotng hipoglikemi¢ zdefiniowano jako
stezenie glukozy w osoczu ponizej 54 mg/dl (3,0 mmol/l).
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U pacjentéw z cukrzycg typu 2 leczonych wczeéniej insuling bazowg odsetek pacjentow zglaszajgcych
cigzkie Iub klinicznie istotne epizody hipoglikemii wynosit 7,1% w porownaniu z 20,8% (insulina
icodec/semaglutyd w poréwnaniu z insuling icodec) oraz 10,0% w poréwnaniu z 58,5% (insulina
icodec/semaglutyd w poréwnaniu ze schematem podawania insuliny baza-bolus). U pacjentow

Z cukrzycg typu 2 leczonych wczesniej agonistami receptora GLP-1 odsetek pacjentow zglaszajacych
cigzkie Iub klinicznie istotne epizody hipoglikemii wynosit 3,5% w poréwnaniu z 3,8% (insulina
icodec/semaglutyd w poréwnaniu z semaglutydem podawanym podskérnie).

U pacjentéw z cukrzycg typu 2 leczonych wczeéniej insuling bazowg, szacowany odsetek ciezkich lub
klinicznie istotnych epizodow hipoglikemii na pacjento-lata ekspozycji (PYE) wynosit

0,153 w poréwnaniu z 0,68 (insulina icodec/semaglutyd w porownaniu z insuling icodec) oraz

0,257 w poréwnaniu z 2,18 (insulina icodec/semaglutyd w poréwnaniu ze schematem baza-bolus).

U pacjentow z cukrzycg typu 2 leczonych wczesniej agonistami receptora GLP-1 szacowany odsetek
cigzkich lub klinicznie istotnych epizodow hipoglikemii w przeliczeniu na PYE wynosit

0,04 w poréwnaniu z 0,033 (insulina icodec/semaglutyd w poréwnaniu z semaglutydem podawanym
podskornie).

Dziatania niepozgdane ze strony uktadu pokarmowego

W badaniach klinicznych fazy Illa nudnosci wystapity u 20,1%, biegunka u 13,8%, wymioty u 9,1%
pacjentow leczonych insuling icodec/semaglutydem.

U pacjentow leczonych wcze$niej agonistami receptora GLP-1 odsetek pacjentow zglaszajacych
nudno$ci wynosit 11,7% w grupie przyjmujacej insuling icodec/semaglutyd w poréwnaniu z 11,5%
w grupie przyjmujacej semaglutyd podawany podskornie, biegunka wystgpita odpowiednio u 11,1%
pacjentow w poréwnaniu z 12,4%, a wymioty odpowiednio u 5,3% w poréwnaniu z 6,5%.

U pacjentow z cukrzyca typu 2 leczonych wcze$niej insuling bazowa odsetek pacjentéw zglaszajacych
nudnosci wynosit 23,8% w grupie przyjmujacej insuling icodec/semaglutyd w porownaniu z 3,9%

w grupie przyjmujacej insuling icodec, biegunka wystapita odpowiednio u 15,8% pacjentow

w porownaniu z 7,3%, a wymioty odpowiednio u 10,6% pacjentdéw w poréwnaniu z 2,6%. Odsetek
pacjentoéw zglaszajacych nudnos$ci wynosit 21,8% w grupie przyjmujacej insuling icodec/semaglutyd
w porownaniu z 2,4% w grupie stosujacej schemat baza-bolus, biegunka wystgpita odpowiednio

u 12,6% pacjentow w poréwnaniu z 5,5%, a wymioty — odpowiednio u 10,0% pacjentow

w porownaniu z 2,7%.

W wigkszosci przypadkow objawy miaty nasilenie tagodne do umiarkowanego, mediana czasu
trwania wynosita 2-4 dni, a liczba zglaszanych zdarzen zmniejszala si¢ z czasem. Dziatania
niepozadane doprowadzity do zakonczenia leczenia u 2,5% pacjentdw, przerwania leczenia u 1,7%
pacjentow i zmniejszenia dawki u 4,2% pacjentow.

Powikiania retinopatii cukrzycowej

W trwajacym dwa lata badaniu klinicznym z zastosowaniem semaglutydu podawanego podskornie
wzigto udziat 3297 pacjentow z cukrzyca typu 2 obcigzonych duzym ryzykiem sercowo-
naczyniowym, z dtugim czasem trwania cukrzycy i nieprawidtowo kontrolowanym stezeniem glukozy
we krwi. Oceniane w trakcie badania powiklania wynikajace z retinopatii cukrzycowej wystgpity

u wigkszej liczby pacjentow leczonych semaglutydem podawanym podskornie (3,0%) w poréwnaniu
do placebo (1,8%). Zdarzenia te obserwowano u pacjentow z potwierdzong retinopatig cukrzycowa
leczonych insuling. Réznica pomigdzy leczonymi grupami pojawita sie na poczatku badania

I utrzymywata si¢ przez caly czas trwania badania.

W badaniach fazy Illa z zastosowaniem insuliny icodec/semaglutydu z 52-tygodniowym okresem
leczenia z udziatem 2637 pacjentow z dlugim czasem trwania cukrzycy typu 2, dziatania niepozadane
zwigzane z retinopatig cukrzycowa zgloszono u 9,3% uczestnikow otrzymujacych insuling
icodec/semaglutyd oraz u 8,1% uczestnikow otrzymujacych produkty porownawcze. U pacjentow bez
retinopatii cukrzycowej w punkcie wyjSciowym, zdarzenia dotyczace retinopatii cukrzycowej
zaobserwowano w tygodniu 52. u 5,2% pacjentéw przyjmujacych insuling icodec/semaglutyd i u 3,8%

13



pacjentow otrzymujacych produkt porownawczy. Wigkszo$¢ z tych zdarzen miata charakter tagodny
lub umiarkowany, bez objawow przedmiotowych/podmiotowych i zostata wykryta na koncowym
etapie w badaniu okulistycznym.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Lipodystrofia (w tym lipohipertrofia, lipoatrofia) i amyloidoza skdrna mogg wystapi¢ w miejscu
wstrzykniecia i spowodowac miejscowe opoznienie wchtaniania insuliny. Ciggla zmiana miejsca
wstrzyknigcia w obrebie danego obszaru moze zmniejszy¢ ryzyko takich reakcji lub im zapobiec
(patrz punkt 4.4).

Przyspieszenie czestosci akcji serca

W przypadku stosowania agonistow receptora GLP-1 zaobserwowano przyspieszenie czg¢stosci akcji
serca. U pacjentow nieleczonych wezesniej semaglutydem w dwaéch badaniach fazy Illa szacowana
srednia zmiana t¢tna u pacjentow stosujacych insuling icodec/semaglutyd wynosita odpowiednio

1,59 uderzen/min w poréwnaniu z -0,12 uderzeniami/min (insulina icodec/semaglutyd w poréwnaniu
z insuling icodec) i 1,11 uderzen/min w poréwnaniu z 0,67 uderzeniami/min (insulina
icodec/semaglutyd w porownaniu ze schematem leczenia insuling baza-bolus). Badanie fazy Illa
poréwnujace insuling icodec/semaglutyd z semaglutydem wykazalo szacunkowa $rednig zmiang tetna
wynoszaca -1,11 uderzen/min dla insuliny icodec/semaglutydu i -0,40 uderzen/min dla semaglutydu.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgtaszania
wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Hipoglikemia i reakcje niepozadane ze strony przewodu pokarmowego moga wystgpic, jesli pacjent
otrzyma wigksza dawke produktu leczniczego Kyinsu niz jest to konieczne.

Hipoglikemia moze rozwija¢ si¢ stopniowo:

o Lagodna hipoglikemia moze by¢ leczona doustnym podaniem glukozy lub innych produktow
zawierajacych cukier. Zaleca si¢, aby pacjenci z cukrzyca zawsze mieli przy sobie produkty
zawierajace cukier.

o Cig¢zka hipoglikemia, kiedy pacjent nie jest w stanie sam sobie pomoc, moze by¢ leczona
glukagonem podanym domi¢$niowo, podskornie lub donosowo przez osobe przeszkolong
lub glukozg podang dozylnie przez pracownika ochrony zdrowia. Glukoze nalezy poda¢
dozylnie w przypadku, gdy stan pacjenta nie poprawia si¢ w ciggu 10 do 15 minut po podaniu
glukagonu. Po odzyskaniu przytomnosci przez pacjenta zaleca si¢ doustne podanie
weglowodandw, aby zapobiec nawrotowi hipoglikemii.

W przypadku wystapienia dziatan niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego nalezy wdrozy¢
odpowiednie leczenie zgodnie z klinicznymi objawami przedmiotowymi i podmiotowymi. Moze
istnie¢ koniecznos$¢ przedtuzenia obserwacji i leczenia objawdw ze strony przewodu pokarmowego
z uwagi na dhugi okres poltrwania semaglutydu wynoszacy okoto 1 tygodnia.

14


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

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki stosowane w cukrzycy, insuliny i analogi do wstrzykiwan,
dhugodziatajace, kod ATC: A10AE57.

Mechanizm dzialania

Insulina icodec/semaglutyd taczy dwie substancje czynne o uzupehiajacych si¢ mechanizmach
dziatania w celu poprawy kontroli glikemii: insuling icodec, analog insuliny bazowej i semaglutyd,
agoniste receptora GLP-1.

Insulina icodec

Powolne i state dziatanie insuliny icodec obnizajace stezenie glukozy wynika z wigzania z albuming,
a takze ze zmniejszonego wigzania z receptorem insulinowym i zmniejszonego klirensu. Wydtuzony
okres pottrwania insuliny icodec wynika z magazynowania insuliny icodec w krazeniu i w przestrzeni
srédmigzszowej, skad insulina icodec jest powoli i w sposob ciggly uwalniana, wigzac sie swoiscie

z receptorem insulinowym. Kiedy insulina icodec wigze si¢ z ludzkimi receptorami dla insuliny, jej
dziatanie farmakologiczne jest takie, jak insuliny ludzkiej.

Gltéwnym dziataniem insuliny, w tym insuliny icodec, jest regulacja metabolizmu glukozy. Insulina
I jej analogi obnizaja stezenie glukozy we krwi poprzez aktywacje specyficznych receptorow
insulinowych w celu stymulowania obwodowego wychwytu glukozy, zwlaszcza przez migsnie
szkieletowe i tkanke thuszczows, jak roéwniez w celu hamowania wytwarzania glukozy w watrobie.
Insulina hamuje rowniez lipolizg i proteoliz¢ oraz wzmaga synteze biatek.

Semaglutyd

Semaglutyd to analog GLP-1 wykazujacy 94% podobienstwa z ludzkim GLP-1. Semaglutyd petni rolg
agonisty receptora GLP-1; selektywnie wigze si¢ z receptorem GLP-1 aktywujac go, podobnie jak
natywny GLP-1.

GLP-1 to fizjologiczny hormon o wiclorakim dziataniu w zakresie regulowania apetytu i st¢zenia
glukozy oraz czynnosci uktadu krazenia. Jego wplyw na stezenie glukozy i apetyt jest zwigzany
z receptorami GLP-1 znajdujgcymi si¢ w trzustce i mozgu.

Semaglutyd zmniejsza stezenie glukozy we krwi w sposob zalezny od stezenia glukozy poprzez
pobudzenie wydzielania insuliny i zmniejszenie wydzielania glukagonu, gdy st¢zenie glukozy we krwi
jest wysokie. Mechanizm zmniejszenia st¢zenia glukozy we krwi obejmuje rowniez niewielkie
opoznienie we wczesnym popositkowym opréznianiu zotagdka. Podczas hipoglikemii semaglutyd
zmniejsza wydzielanie insuliny, nie zaburzajac wydzielania glukagonu.

Semaglutyd zmniejsza mase¢ ciata i masg¢ thuszczowa w wyniku zmniejszenia podazy kalorii, poprzez
hamowanie apetytu. Ponadto semaglutyd zmniejsza ochot¢ na pokarmy wysokothuszczowe.

Receptory GLP-1 wystepuja rowniez w sercu, naczyniach uktadu krazenia, uktadzie
immunologicznym i nerkach. Mechanizm dziatania semaglutydu jest prawdopodobnie
wieloczynnikowy. Posrednie efekty sa wykazane poprzez korzystny wplyw semaglutydu na stgzenie
lipidow w osoczu, obnizenie skurczowego cisnienia krwi i zmniejszenie stanu zapalnego
obserwowane w badaniach klinicznych, jednak prawdopodobne jest rowniez dziatanie bezposrednie.
W badaniach na zwierzetach semaglutyd zmniejszat rozwdj miazdzycy tetnic poprzez zapobieganie
rozwojowi blaszki miazdzycowej i zmniejszanie stanu zapalnego blaszki.

Dane kliniczne wykazaty, ze semaglutyd obniza albuminuri¢ u pacjentdéw z choroba nerek.

15



Dzialanie farmakodynamiczne

Insulina icodec/semaglutyd

Wplyw skojarzenia insuliny icodec i semaglutydu na farmakodynamike insuliny icodec/semaglutydu
nie byt badany w klinicznym badaniu farmakologicznym.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Bezpieczenstwo stosowania i skuteczno$¢ insuliny icodec/semaglutydu oceniano w trzech
miedzynarodowych, randomizowanych, z grupa kontrolng otrzymujaca aktywne leczenie badaniach
klinicznych fazy III prowadzonych w grupach rownolegtych. W trzech badaniach klinicznych
(COMBINE 1-3) gtownym celem byta ocena kontroli glikemii mierzonej zmiang warto$ci HbA1¢ od
punktu wyjsciowego do tygodnia 52. Badania te przeprowadzono w roznych populacjach pacjentow

Z cukrzycg typu 2, definiowanych przez wczesniejsze leczenie przeciwcukrzycowe. Leki
poréwnawcze obejmowaly podawang raz w tygodniu insuling icodec (COMBINE 1), semaglutyd
podawany podskornie w dawce 1 mg (COMBINE 2) oraz schemat baza-bolus sktadajacy si¢ z insuliny
glargine 100 jednostek/ml i insuliny aspart (COMBINE 3).

We wszystkich badaniach klinicznych fazy Illa dawka poczatkowa insuliny icodec/semaglutydu
wynosita 40 dawek jednostkowych (co odpowiada 40 jednostkom insuliny icodec i 0,114 mg
semaglutydu), a dawki dostosowywano raz w tygodniu w zakresie +/- 10 dawek jednostkowych
zgodnie ze schematem dostosowywania (patrz Tabela 2).

Tabela 2: Schemat dostosowywania dawki insuliny icodec/semaglutydu w badaniach
COMBINE 1-3

Stezenie glukozy w osoczu na czczo Dostosowanie dawki
Warto$é mmol/I| mg/dl Dawki jednostkowe
Najmniejsze stezenie
glukozy w osoczu na <44 <80 -10
CzCz0
Srednia stezenia 4,4-7,2 80-130 0
glukozy w osoczu na 572 > 130 +10
CzZCZ0

W badaniach klinicznych fazy III dostosowanie dawki opierato si¢ na $redniej z trzech warto$ci
samodzielnie mierzonego stezenia glukozy w osoczu (ang. self-measured plasma glucose, SMPG)
mierzonych przed $niadaniem w dniu dostosowania dawki i w dwoch poprzedzajacych dniach.

Badania kliniczne fazy |1l z udziatem pacjentow z cukrzyca typu 2 dopuszczaty utrzymanie tej samej
dawki aktualnego leczenia przeciwcukrzycowego niezawierajacego insuliny, z wyjatkiem glinidow,
pochodnych sulfonylomocznika i inhibitoréw DPP-4, ktorych stosowanie zostalo przerwane.

Zmiana z insuliny bazowej: insulina icodec/semaglutyd w porownaniu z insuling bazowq icodec
podawang raz w tygodniu (badanie 4591-COMBINE 1)

Przeprowadzono 52-tygodniowe, randomizowane, prowadzone metodg otwartej proby badanie
Kliniczne z udziatem pacjentdow z cukrzyca typu 2 niedostatecznie kontrolowang za pomoca insuliny
bazowej, ktorzy zostali zrandomizowani do grupy otrzymujacej insuling icodec/semaglutyd lub
insuling icodec; 93,6% pacjentéw przyjmowato, a 6,4% nie przyjmowato doustnych
przeciwcukrzycowych produktow leczniczych. W punkcie wyjsciowym, $redni czas trwania cukrzycy
U pacjentow wynosit 15,34 lat, $rednia warto$¢ HbA1c 8,22% a $redni wskaznik BMI 29,90 kg/m?.

Najwazniejsze wyniki badania przedstawiono na rysunku 1 i w tabeli 3.
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Czas od randomizacji (tygodnie)

Insulina icodec/semaglutyd Insulina icodec

Masa ciata (kg)
() erero esey

Czas od randomizacji (tygodnie)

Insulina icodec/semaglutyd Insulina icodec

Srednia (symbol) £ btad standardowy $redniej (stupki btedow).

Rysunek 1 Srednia zmiana wartos$ci HDA;c w kolejnych tygodniach leczenia (na gérze) i masy
ciala w kolejnych tygodniach leczenia (na dole) - COMBINE 1

Tabela 3 Wyniki badania klinicznego prowadzonego metoda otwartej proby (52 tygodnie)

poréwnujacego insuline icodec/semaglutyd podawane raz w tygodniu z insuling icodec

podawana raz w tygodniu u uczestnikéw z cukrzycg typu 2 niedostatecznie kontrolowang za
omoc3 insuliny bazowej podawanej codziennie - COMBINE 1

Insulina Insulina icodec
icodec/semaglutyd
N (pelna analiza) 646 645
HbA:c (%)
Wartos¢ wyjsciowa (Srednia) 8,22 8,22
Koniec badania” 6,67 7,33
Zmiana w tygodniu 52 w stosunku do -1,55 -0,89
warto$ci wyjsciowej”
Oszacowana roznica [95% CI] -0,66 [-0,76; -0,57]*
Pacjenci (%), ktorzy osiagneli cele HbA .
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Insulina Insulina icodec
icodec/semaglutyd

< 7% bez hipoglikemii na poziomie 2 lub 3ibez | 55,7 10,2
przyrostu masy ciata

Oszacowany iloraz szans [95% CI] 11,1 [8,22; 15,1]°
Stezenie glukozy w osoczu na czczo (FPG) (mmol/l)

Koniec badania” 6,92 7,06

Zmiana w tygodniu 52 w stosunku do -1,68 -1,54

warto$ci wyjsciowej”

Oszacowana roznica [95% CI] -0,14 [-0,38; 0,10]°
Czas w zakresie 3,9-10,0 mmol/l (70-180 mg/dl) (%)

Tygodnie 48-52" 73,3 | 61,8

Oszacowana roznica [95% CI] 11,5[9,35; 13,7]>¢
Masa ciala (kg)

Warto$¢ wyjsciowa (Srednia) 83,67 85,26

Zmiana w tygodniu 52 w stosunku do -3,70 1,89

wartosci wyjsciowej”

Oszacowana roznica [95% CI] -5,59 [-6,14; -5,04]*
Odsetek epizodéw hipoglikemii na PYE"
Poziom 2 lub poziom 3 (% pacjentow") 7,1 20,8
Odsetek hipoglikemii 0,153 0,68

Oszacowany wskaznik czgstosci [95% CI] 0,22 [0,14; 0,36]*
Tygodniowa dawka insuliny bazowej [liczba jednostek]

Tydzien 50-52 ($rednia)” 182 | 355

Oszacowana roznica [95% CI] -172 [-190; -155]°

PYE = pacjento-lata ekspozycji (ang. patient years of exposure)

“Srednia najmniejszych kwadratow (ang. Least Squares LS)

2 Kontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych.

® Niekontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych.

©11,5% oznacza czas spgdzony w zakresie docelowym wigkszy o okoto 166 minut w ciagu dnia.

Zmiana z agonisty receptora GLP-1: insulina icodec/semaglutyd w porownaniu z agonistq receptora
GLP-1 (badanie 4592-COMBINE 2)

W 52-tygodniowym, randomizowanym, prowadzonym metoda otwartej proby badaniu klinicznym
oceniono bezpieczenstwo i skuteczno$¢ stosowania insuliny icodec/semaglutydu w poréwnaniu

z semaglutydem podawanym raz w tygodniu u pacjentéw z cukrzycg typu 2, u ktorych kontrola
glikemii podczas stosowania agonisty receptora GLP-1 byta niedostateczna. W badaniu oceniano
skuteczno$¢ obu metod leczenia z jednoczesnym stosowaniem (95,6%) lub bez stosowania (4,4%)
doustnych przeciwcukrzycowych produktow leczniczych. W punkcie wyjéciowym $redni czas trwania
cukrzycy u pacjentdéw wynosit 12,64 lat, srednia wartos¢ HbA1c 8,0% a $redni wskaznik BMI

31,11 kg/m?.
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Czas od randomizacji (tygodnie)

Insulina icodec/semaglutyd Semaglutyd 1,0 mg

Srednia (symbol) + blad standardowy $redniej (stupki btedow).

Rysunek 2 Srednia zmiana warto$ci HDA; w kolejnych tygodniach leczenia (na gérze) i masy
ciala w kolejnych tygodniach leczenia (na dole) - COMBINE 2

Tabela 4 Wyniki badania klinicznego prowadzonego metoda otwartej proby (52 tygodnie)

porownujacego insuline icodec/semaglutyd podawane raz w tygodniu z semaglutydem

podawanym raz w tygodniu u uczestnikow z cukrzycq typu 2 niedostatecznie kontrolowana za
omoca agonisty receptora GLP-1 - COMBINE 2

Insulina Semaglutyd 1 mg
icodec/semaglutyd
N (pelna analiza) 342 341
HbA:. (%)
Warto$¢ wyjsciowa (Srednia) 8,07 7,93
Koniec badania” 6,65 7,10
Zmiana w tygodniu 52 w stosunku do -1,35 -0,90
warto$ci wyjsciowej”
Oszacowana roznica [95% CI] -0,44 [-0,56; -0,33]*
Pacjenci (%), ktérzy osiagneli cele HbA .
< 7% bez hipoglikemii na poziomie 2 lub 3 30,2 40,5
i bez przyrostu masy ciala w tygodniu 52"
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Insulina Semaglutyd 1 mg
icodec/semaglutyd
Oszacowany iloraz szans [95% CI] 0,64 [0,46; 0,88]°
Stezenie glukozy w osoczu na czczo (FPG) (mmol/l)
Koniec badania” 6,98 8,05
Zmiana w stosunku do warto$ci -2,48 -1,41
wyijsciowej”
Oszacowana roznica [95% CI] -1,07 [-1,37; -0,76]°
Masa ciala (kg)
Wartos¢ wyjsciowa (Srednia) 87,58 90,82
Zmiana w tygodniu 52 w stosunku do 0,84 -3,70
warto$ci wyjsciowej”
Oszacowana roznica [95% CI] 4,54 [3,84; 5,23]°
Odsetek epizodow hipoglikemii na PYE"
Poziom 2 lub poziom 3 (% pacjentow”) 3,5 3,8
Odsetek hipoglikemii 0,0399 0,0334
Oszacowany wskaznik czgstosci 1,20 [0,53; 2,69]°
[95% CI]

PYE = pacjento-lata ekspozycji (ang. patient years of exposure)
*Srednia najmniejszych kwadratow (ang. Least Squares LS)

2 Kontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych.

® Niekontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych.

Zmiana schematu dawkowania insuliny, w tym insuliny bazowej: insulina icodec/semaglutyd
w porownaniu ze schematem baza-bolus (badanie 4593-COMBINE 3).

Przeprowadzono 52-tygodniowe, randomizowane, prowadzone metodg otwartej proby badanie
kliniczne z udziatem pacjentow z cukrzyca typu 2 niedostatecznie kontrolowang za pomoca insuliny
bazowej, ktorzy zostali zrandomizowani do schematu leczenia insulina icodec/semaglutyd lub
schematu baza-bolus; 95,3% pacjentow przyjmowato, a 4,7% nie przyjmowato doustnych
przeciwcukrzycowych produktéw leczniczych. W schemacie baza-bolus stosowano raz na dobe
insuling bazowa (insulina glargine 100 jednostek/ml) w skojarzeniu z insuling dopositkowa (insulina
aspart). W punkcie wyjsciowym $redni czas wystepowania cukrzycy u pacjentow wynosit 14,42 lat,
$rednia warto$¢ HbA1c 8,30% a $redni wskaznik BMI 30,39 kg/m?.

Najwazniejsze wyniki badania przedstawiono na rysunku 3 i w tabeli 5.

HbA 1. we krwi (%)
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Czas od randomizacji (tygodnie)

Insulina icodec/semaglutyd Glargine + aspart
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85,0

Masa ciata (kg)
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82,5

Czas od randomizacji (tygodnie)

Insulina icodec/semaglutyd Glargine + aspart
Srednia (symbol) = btad standardowy $redniej (stupki btedow).

Rysunek 3 Srednia zmiana warto$ci HDA; w kolejnych tygodniach leczenia (na gérze) i masy
ciala w kolejnych tygodniach leczenia (na dole) - COMBINE 3

Tabela 5 Wyniki badania klinicznego prowadzonego metoda otwartej proby (52 tygodnie)
poréwnujacego insuline icodec/semaglutyd podawane raz w tygodniu z insuling glargine
podawang codziennie w skojarzeniu z insuling aspart u uczestnikéw z cukrzyca typu 2
niedostatecznie kontrolowang za pomoca insuliny bazowej podawanej codziennie - COMBINE 3

Insulina Schemat leczenia insulina
icodec/semaglutyd baza-bolus

N (pelna analiza) 340 339
HbA1 (%)

Warto$¢ wyjsciowa (Srednia) 8,30 8,29

Koniec badania” 6,83 6,89

Zmiana w tygodniu 52 w stosunku -1,47 -1,40

do warto$ci wyjsciowej”

Oszacowana roznica [95% CI] -0,06 [-0,22; 0,09]*
Pacjenci (%), ktérzy osiagneli cele HbA .
< 7% bez hipoglikemii na 50,1 5,95
poziomie 2 lub 3 i bez przyrostu masy
ciala”

Oszacowany iloraz szans [95% CI] 15,9 [9,75; 25,8]°
Stezenie glukozy w osoczu na czczo (FPG) (mmol/l)

Koniec badania” 7,12 7,10

Zmiana w tygodniu 52 w stosunku -1,56 -1,58

do warto$ci wyjéciowej”

Oszacowana roznica [95% CI] -0,02 [-0,34; 0,38]°
Czas w zakresie 3,9-10,0 mmol/l (70-180 mg/dl) (%)

Tygodnie 48-52" 68,6 | 66,4

Oszacowana roznica [95% CI] 2,21 [-0,86; 5,27]%4
Masa ciala (kg)

Warto$¢ wyjsciowa (Srednia) 85,32 86,22

Zmiana w tygodniu 52 w stosunku -3,56 3,16

do warto$ci wyjsciowej”

Oszacowana roznica [95% CI] -6,72 [-7,58; -5,86]°
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Insulina Schemat leczenia insulina
icodec/semaglutyd baza-bolus
Odsetek epizodow hipoglikemii na PYE"
Poziom 2 lub poziom 3 (% pacjentow”) 10,0 58,5
Odsetek hipoglikemii 0,257 2,18
Oszacowany wskaznik czgstosci 0,12 [0,08; 0,17]°
[95% CI]
Tygodniowa dawka insuliny (calkowita) (liczba jednostek)
Tydzien 50-52 ($rednia)” 196 | 466°
Oszacowana roznica [95% CI] -270 [-303; -236]°

PYE = pacjento-lata ekspozycji (ang. patient years of exposure)

*Srednia najmniejszych kwadratow (ang. Least Squares LS)

2 Kontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych. Margines réwnowaznosci 0,3%.

® Kontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych.

¢ Niekontrolowany pod katem poréwnan wielokrotnych.

92,21% oznacza czas spedzony w zakresie docelowym wickszy o okoto 31 minut w ciagu dnia.

€ Catkowita tygodniowa dawka insuliny jako produktu poréwnawczego obejmowata insuling bolusowsg i bazows.

Wplyw na zdarzenia sercowo-naczyniowe w programie badan SUSTAIN (semaglutyd)

Nie przeprowadzono badan klinicznych dotyczacych wplywu na zdarzenia sercowo-naczyniowe
z zastosowaniem insuliny icodec/semaglutydu. Wplyw semaglutydu, pojedynczego sktadnika
produktu insulina icodec/semaglutyd, na zdarzenia sercowo-naczyniowe U dorostych z cukrzyca
typu 2, u ktérych stwierdzono chorobe sercowo-naczyniowg (CV) lub u ktérych wystepowaty
czynniki ryzyka wystapienia choroby sercowo-naczyniowej, oceniano w badaniu SUSTAIN 6
(badanie wptywu na zdarzenia sercowo-naczyniowe po zastosowaniu semaglutydu podawanego
podskoérnie raz w tygodniu).

Badanie SUSTAIN 6 bylo 104-tygodniowym badaniem kontrolowanym placebo, prowadzonym
metoda podwdjnie Slepej proby z udziatem 3297 pacjentéw z cukrzycg typu 2 i duzym ryzykiem
sercowo-naczyniowym. Pacjenci ci zostali losowo przydzieleni do grupy otrzymujacej semaglutyd
podawany podskornie w dawce 0,5 mg raz w tygodniu, semaglutyd podawany podskoérnie w dawce
1 mg raz w tygodniu lub placebo w polgczeniu z leczeniem standardowym. Pacjentow nastgpnie
poddawano obserwacji kontrolnej przez 2 lata.

W badanej populacji 1598 pacjentéw (48,5%) byto w wieku > 65 lat, 321 (9,7%) pacjentow byto

w wieku > 75 lat 1 20 (0,6%) pacjentow byto w wieku > 85 lat. W grupie badanej byto 2358 pacjentow
z prawidlowg czynnoscia lub tagodnymi zaburzeniami czynnos$ci nerek, 832 pacjentow

z umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci nerek oraz 107 pacjentow z cigzkimi zaburzeniami
czynnosci nerek lub choroba nerek w stadium koncowym. W populacji pacjentéw znalazto si¢ 61%
mezczyzn, $rednia wieku wynosita 65 lat, a §redni wskaznik BMI wynosit 33 kg/m?. Sredni czas
trwania cukrzycy wynosit 13,9 lat.

Pierwszorzedowym punktem koncowym byt czas od randomizacji do wystgpienia pierwszego
powaznego niepozadanego zdarzenia sercowo-naczyniowego (MACE): zgonu z przyczyn sercowo-
naczyniowych, niezakonczonego zgonem zawatu serca lub niezakonczonego zgonem udaru mozgu
(Rysunek 4).
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Wspélezynnik  Semaglutyd Placebo

ryzyka (95% CI) N (%) N (%)
1648 1649
FAS (100) (100)
Pierwszorz¢dowy punkt koncowy - MACE —e—] © 5%’_73 95) (1603) (1843)
Sktadowe MACE
Zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych f—e— © 605’918 48) (;l A;) (; ?3)
. , . 0,61 27 44
Niezakonczony zgonem udar moézgu —e— (0,38-0,99) (1.6) @n
. , 0,74 47 64
Niezakonczony zgonem zawat serca —e— (0,51-1,08) 2.9) (3.9)
Inne drugorzedowe punkty koncowe
L. . 1,05 62 60
Zgon 7 jakiejkolwiek przyczyny —e— (0,74-1,50) G.9) G.6)
T T
0,2 1 5
Przewaga semaglutydu Przewaga placebo

Rysunek 4 Wykres drzewkowy (typu forest plot): analiza czasu do pierwszego wystgapienia
zlozonego punktu koncowego, jego sktadowych oraz zgonu z jakiejkolwiek przyczyny
(SUSTAIN 6)

Dzieci 1 mlodziez

Europejska Agencja Lekow uchylita obowigzek dotaczania wynikow badan insuliny
icodec/semaglutydu we wszystkich podgrupach populacji dzieci i mtodziezy w leczeniu cukrzycy
typu 2 (stosowanie u dzieci i mtodziezy, patrz punkt 4.2).

Immunogenno$¢

U pacjentéw z cukrzycg typu 2 leczenie insuling icodec/semaglutydem powodowato powstawanie
przeciwcial przeciwlekowych (ang. anti-drug antibodies, ADA) zar6wno przeciwko insulinie icodec,
jak i semaglutydowi podawanym podskornie. U pacjentéw wezesniej nieleczonych insuling, U 68,2%
wystapity przeciwciata przeciw insulinie icodec (COMBINE 2). U pacjentow wczesniej leczonych
insuling, U 72,5% wystapity przeciwciata przeciw insulinie icodec (COMBINE 1). U wigkszosci
pacjentéw z dodatnim wynikiem badania w Kierunku przeciwciat przeciw insulinie icodec, wystepuje
rowniez reakcja krzyzowa z insuling ludzkg. Miana przeciwcial ADA osiggaty najwickszy poziom
wczesnie, po 6-10 tygodniach leczenia, a nastepnie ich poziom obnizat sig.

Przeciwciata przeciw insulinie icodec nie wydajg si¢ by¢ zwigzane ze zwigkszonym ryzykiem
wystapienia reakcji w miejscu wstrzyknigcia, nadwrazliwos$ci lub epizodow hipoglikemii. Ze wzglgdu
na ograniczong liczb¢ przypadkow nie mozna byto wyciagna¢ jednoznacznych wnioskow dotyczacych
korelacji pomigdzy zmiang miana przeciwcial w stosunku do warto$ci wyjsciowej a parametrami
skutecznosci. Jednak 26-tygodniowe wyniki dotyczace immunogennosci w programie rozwoju
klinicznego dla insuliny icodec nie wykazaly Zadnej korelacji pomigdzy zmiang poziomu przeciwciat
przeciw insulinie icodec a parametrami skutecznosci.

Przeciwciata przeciwko semaglutydowi wystepowaly rzadko w przypadku leczenia insuling
icodec/semaglutydem - do wytworzenia przeciwciat przeciw semaglutydowi doszto u zaledwie 1,4%
pacjentéw i byto przemijajace. Liczba przypadkéw byta zbyt mata, aby mozna byto przeprowadzié
wlasciwg oceng powigzan z parametrami skutecznosci i bezpieczenstwa. W programie rozwoju
klinicznego dla semaglutydu podawanego podskornie nie stwierdzono wptywu na ekspozycje na
semaglutyd, HbA1. lub profil bezpieczenstwa semaglutydu i nie stwierdzono zwiazku z dziataniami
niepozgdanymi zwigzanymi z immunogennoscig.
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5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Ponizej przedstawiono wlasciwosci farmakokinetyczne insuliny icodec/semaglutydu lub podano, ze
przedstawione dane dotycza podawania samej insuliny icodec lub semaglutydu.

Profil farmakokinetyczny insuliny icodec/semaglutydu jest zgodny ze schematem dawkowania raz
w tygodniu, a kliniczne stezenie insuliny icodec i semaglutydu w stanie rownowagi wystepuje po
3-4 tygodniach podawania raz w tygodniu.

Wptyw ADA nie jest uwazany za klinicznie istotny dla farmakokinetyki semaglutydu lub insuliny
icodec.

Wchianianie

W Kklinicznych badaniach farmakologicznych calkowita ekspozycja (wzglgdna biodostgpnos¢) insuliny
icodec i semaglutydu nie zostata zmieniona w klinicznie istotny sposéb w przypadku podawania
insuliny icodec/semaglutydu w poréwnaniu z oddzielnym podawaniem insuliny icodec i semaglutydu.

Nie zaobserwowano klinicznie istotnych réznic w szacowanym maksymalnym stezeniu i czasie do
maksymalnego ste¢zenia insuliny icodec po podaniu insuliny icodec/semaglutydu i oddzielnym
podaniu insuliny icodec.

Maksymalne stgzenie semaglutydu bylo wigksze (maksymalnie 2-krotnie po podaniu pojedyncze;
dawki i oszacowane jako 1,5-krotnie w stanie rownowagi), a czas do osiggnigcia maksymalnego
stezenia wystgpowal wczesniej po podaniu insuliny icodec/semaglutydu w poréwnaniu z oddzielnym
podaniem semaglutydu.

Dystrybucja

Insulina icodec i semaglutyd w znacznym stopniu wigza si¢ z biatkami osocza (> 99% w obu
przypadkach).

Metabolizm

Rozpad insuliny icodec przebiega podobnie do rozpadu insuliny ludzkiej; wszystkie powstajgce
metabolity sg nieaktywne.

Semaglutyd jest intensywnie metabolizowany na drodze proteolitycznego rozktadu szkieletu
peptydowego z nastgpcza beta-oksydacja tancucha bocznego kwasu thuszczowego. Przypuszcza sie, ze
w metabolizmie semaglutydu uczestniczy enzym obojetna endopeptydaza (NEP).

Eliminacja

Okres poéttrwania insuliny icodec i semaglutydu w fazie eliminacji wynosi okoto 1 tygodnia po
podaniu podskornym.

W badaniu klinicznym obejmujacym podskorne podanie pojedynczej dawki znakowanego
radioizotopem semaglutydu stwierdzono, ze semaglutyd byt wydalany gléwnie z moczem i katem;
okoto 2/3 byto wydalane z moczem, a okoto 1/3 - z katem. Okoto 3% dawki byto wydalane z moczem
jako semaglutyd niezmieniony. U pacjentéw z cukrzycg typu 2 klirens semaglutydu wynosit okoto
0,05 1/h. Przy okresie pottrwania w fazie eliminacji wynoszacym okoto 1 tydzien, semaglutyd
powinien pozostawaé w krazeniu przez okoto 5 tygodni po podaniu ostatniej dawki.

Liniowo$¢ lub nieliniowo$¢

Ekspozycja na insuling icodec zwigksza si¢ proporcjonalnie do dawki insuliny icodec/semaglutydu
w badanym zakresie dawek (40-350 jednostek). Ekspozycja na semaglutyd zwigksza si¢
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w przyblizeniu proporcjonalnie do dawki insuliny icodec/semaglutydu w badanym zakresie dawek
(0,1-1 mg).

Szczegdlne grupy pacjentoOw

Wiek, ple¢ i pochodzenie etniczne

Wiek (22-87 lat), pte¢, rasa (biata, czarna lub Afroamerykanie, Chinczycy, Japonczycy i inni
pochodzenia azjatyckiego) i pochodzenie etniczne (latynoamerykanskie lub latynoskie,
nielatynoamerykanskie lub nielatynoskie) nie miaty klinicznie istotnego wptywu na farmakokinetyke
insuliny icodec/semaglutydu w oparciu o wyniki analizy farmakokinetyki populacji.

Zaburzenia czynnosci nerek

Ogodlnie, na podstawie analizy populacyjnej farmakokinetyki, wtasciwosci farmakokinetyczne insuliny
icodec i semaglutydu po podaniu insuliny icodec/semaglutydu sa zachowane i nie ma klinicznie
istotnej roznicy pomig¢dzy uczestnikami z prawidtowa czynnoscig nerek a pacjentami z zaburzeniami
czynnoSci nerek, chociaz doswiadczenia u pacjentéw z chorobg nerek w stadium koncowym sg
ograniczone.

Insulina icodec
Nie zaobserwowano rdznic we wlasciwosciach farmakokinetycznych insuliny icodec miedzy
uczestnikami zdrowymi a pacjentami z zaburzeniami czynnos$ci nerek.

Semaglutyd

Zaburzenia czynno$ci nerek nie majg istotnego klinicznie wplywu na farmakokinetyke semaglutydu.
Wykazano to po podskornym podaniu pojedynczej dawki 0,5 mg semaglutydu pacjentom z réznym
stopniem zaburzenia czynnosci nerek (pacjentom z tagodnymi, umiarkowanymi lub cigzkimi
zaburzeniami czynno$ci nerek oraz pacjentom dializowanym) w poréwnaniu z pacjentami

z prawidlowa czynnos$cia nerek. Wykazano to rowniez w przypadku pacjentow z cukrzyca typu 2

i zaburzeniem czynnos$ci nerek na podstawie danych z badan klinicznych fazy Illa, chociaz
doswiadczenie ze stosowaniem produktu leczniczego U pacjentéw z chorobg nerek w stadium
koncowym bylo ograniczone.

Zaburzenia czynnosci wagtroby

Insulina icodec
Nie zaobserwowano roznic we wlasciwosciach farmakokinetycznych insuliny icodec migdzy
uczestnikami zdrowymi a pacjentami z zaburzeniami czynnosci watroby.

Semaglutyd

Zaburzenia czynnos$ci watroby nie maja wptywu na ekspozycje na semaglutyd. Farmakokinetyke
semaglutydu oceniano u pacjentdow z réznym stopniem zaburzenia czynnosci watroby (pacjentéw
z tagodnymi, umiarkowanymi lub cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby) w poréwnaniu

Z pacjentami z prawidtowa czynnos$cig watroby, w badaniu klinicznym obejmujacym podskorne
podanie semaglutydu w pojedynczej dawce 0,5 mg.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne dotyczace insuliny icodec/semaglutydu, wynikajace z badan toksyczno$ci po
podaniu wielokrotnym nie ujawniaja szczegdlnego wplywu na bezpieczenstwo dla cztowieka.

25



Insulina icodec

Dane niekliniczne dotyczace pojedynczego skladnika, insuliny icodec, wynikajace z badan
farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa, badan toksycznos$ci po podaniu wielokrotnym oraz
toksycznego wptywu na rozrod, nie ujawniajg szczegdlnego wptywu na bezpieczenstwo dla
cztowieka. Stosunek potencjatu mitogenicznego do metabolicznego dla insuliny icodec jest podobny
jak dla insuliny ludzkiej.

Semaglutyd

Dane niekliniczne dotyczace pojedynczego skladnika, semaglutydu, wynikajace z badan
farmakologicznych dotyczacych bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym oraz
genotoksycznosci, nie ujawniajg szczegdlnego wptywu na bezpieczenstwo dla cztowieka.

W wyniku dziatania produktéw leczniczych z grupy agonistéw receptora GLP-1 u gryzoni
obserwowano hiegrozne dla zycia guzy tarczycy wywodzgce si¢ z komorek C. W trwajgcych dwa lata
badaniach nad rakotworczoscig u szczuréw i myszy semaglutyd w dawkach powodujacych istotng
klinicznie ekspozycje wywotywat guzy tarczycy wywodzace si¢ z komorek C. Nie zaobserwowano
wystepowania zadnych innych guzéw zwigzanych z leczeniem. Guzy wywodzace si¢ z komoérek C

u gryzoni sg wynikiem niegenotoksycznego, swoistego mechanizmu, w ktorym posredniczy receptor
GLP-1, na ktory gryzonie sa szczeg6lnie wrazliwe. Znaczenie tego mechanizmu u ludzi uwaza si¢ za
niewielkie, lecz nie mozna wykluczy¢ go catkowicie.

W badaniach ptodnosci u szczuréw semaglutyd nie wptywal na reprodukcyjnos¢ ani ptodnosé¢
samcow. U samic przy dawkach powodujacych zmniejszenie masy ciata matki stwierdzano
wydhuzenie cyklu jajeczkowania oraz niewielkie skrocenie fazy ciatka zottego (owulacji).

W badaniach dotyczacych rozwoju zarodkowo-plodowego szczuréw semaglutyd wykazywat dzialanie
embriotoksyczne przy ekspozycji mniejszej niz ekspozycja klinicznie istotna. Semaglutyd powodowat
znaczne zmniejszenie masy ciala matki oraz zmniejszenie przezywalnosci i wzrostu zarodkow.

U plodéw obserwowano ciezkie deformacje szkieletowe i trzewne, w tym wplyw na kosci dlugie,
zebra, kregi, ogon, naczynia krwionos$ne i komory moézgu. Wyniki oceny mechanistycznej wskazuja,
ze mechanizm embriotoksycznosci obejmowat zachodzace za posrednictwem receptorow GLP-1
zaburzenie podazy substancji odzywczych do zarodka poprzez szczurzy pecherzyk zottkowy.

Ze wzgledu na réznice w anatomii 1 czynnosci pecherzyka zottkowego miedzy poszczegolnymi
gatunkami oraz ze wzglgdu na brak ekspresji receptora GLP-1 w pecherzyku zottkowym u naczelnych
innych niz ludzie, uznaje si¢ za mato prawdopodobne, Ze opisywany mechanizm moze mie¢ znaczenie
u ludzi. Jednakze, nie mozna wykluczy¢ bezposredniego wptywu semaglutydu na ptod.

W badaniach dotyczacych szkodliwego wplywu semaglutydu na reprodukcje krolikow i makakow
(ang. cynomolgus monkeys), stwierdzono zwigkszony odsetek poronien i nieznacznie zwigkszona
czesto$¢ nieprawidtowosci rozwoju ptodu przy klinicznie istotnej ekspozycji na semaglutyd.

Te obserwacje byty zbiezne ze znacznym zmniejszeniem masy ciata matki, wynoszacym do 16%.
Nie wiadomo, czy obserwowane skutki mialy zwigzek ze zmniejszonym spozyciem pokarmow przez
matke poprzez bezposredni wptyw GLP-1.

Dokonano oceny wzrostu i rozwoju pourodzeniowego makakow. Stwierdzono nieznacznie mniejsze
rozmiary potomstwa przy urodzeniu, jednak w okresie karmienia piersig roznice ulegaty zatarciu.

U mtodych szczurow semaglutyd powodowal op6znienie dojrzewania ptciowego zardwno u samcow,

jak 1 u samic. Obserwowane opdznienia nie miaty wptywu na ptodno$¢ i zdolnos¢ do reprodukeji
zadnej z plci, ani na zdolno$¢ utrzymania cigzy u samic.
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6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Cynku octan

Glicerol (E 422)

Fenol

Metakrezol

Sodu chlorek

Sodu wodorotlenek (do dostosowania pH) (E 524)

Kwas solny (do dostosowania pH) (E 507)

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie mieszac¢ tego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi.
Nie wolno dodawa¢ produktu leczniczego Kyinsu do plynow infuzyjnych.
6.3 Okres waznoSci

3 lata.

Okres waznosci po pierwszym otwarciu wstrzykiwacza

Po pierwszym otwarciu lub jako dorazny zapas: przechowywac przez maksymalnie:

o 6 tygodni (Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml roztwér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
(0,43 ml));

o 8 tygodni (Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
(1,5ml i 1 ml)).

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30 °C.
Mozna przechowywaé w lodoéwce (2 °C — 8 °C).
W celu ochrony przed $wiatlem, naktada¢ nasadke na wstrzykiwacz.

6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Przed pierwszym otwarciem

Przechowywa¢ w lodowce (2 °C - 8 °C).
Nie zamraza¢. Przechowywac z dala od elementu chtodzacego.
W celu ochrony przed $wiattem, naktada¢ nasadke na wstrzykiwacz.

Po pierwszym otwarciu lub jako dorazny zapas

Warunki przechowywania produktu leczniczego po pierwszym otwarciu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

0,43 ml, 1 ml lub 1,5 ml roztworu we wkladzie (szkto typu I) wyposazonym w ttok (chlorobutyl)

i laminowany gumowy korek (bromobutyl) w wielodawkowym wstrzykiwaczu wykonanym

z polipropylenu, polioksometylenu, kopolimeru poliweglanu-akrylonitrylo-butadieno-styrenu

i kopolimeru akrylonitrylo-butadieno-styrenu.

Wstrzykiwacz jest przeznaczony do stosowania z jednorazowymi igtami o grubosci 30G, 31G oraz

32G i dlugosci do 8 mm.
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Obudowa wstrzykiwacza ma kolor zielony, etykieta wstrzykiwacza ma kolor r6zowy, a na niebieskim
polu podana jest moc produktu. Opakowanie zewnetrzne ma kolor rézowy, a moc produktu
leczniczego jest podana na niebieskim polu.

Wielkos$ci opakowan

Kyinsu wstrzykiwacz zawierajgcy 300 jednostek insuliny icodec i 0,86 mg semaglutydu w 0,43 ml
roztworu

o 1 wstrzykiwacz bez igiet.

o 1 wstrzykiwacz i 6 jednorazowych igiel NovoFine Plus.

Kyinsu wstrzvkiwacz zawierajgcy 700 jednostek insuliny icodec i 2 mg semaglutydu w 1 ml roztworu
o 1 wstrzykiwacz bez igiet.
o 1 wstrzykiwacz 1 9 jednorazowych igiet NovoFine Plus.

Kyinsu wstrzykiwacz zawierajgcy 1050 jednostek insuliny icodec i 3 mg semaglutydu w 1,5 ml
roztworu

o 1 wstrzykiwacz bez igiet.

o 1 wstrzykiwacz 1 9 jednorazowych igiel NovoFine Plus.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan muszg znajdowa¢ si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Ten produkt leczniczy moze by¢ stosowany tylko przez jedng osobg.

Nie wolno stosowac produktu leczniczego Kyinsu, jesli roztwor nie jest przejrzysty i bezbarwny lub
prawie bezbarwny.

Nie wolno stosowac produktu leczniczego Kyinsu, jesli zostat zamrozony.

Zawsze przed kazdym wstrzyknigciem nalezy zatozy¢ nowa igle.

Igty nie moga by¢ uzywane wielokrotnie. Igly nalezy wyrzuci¢ natychmiast po uzyciu.

W przypadku zablokowania sig igty, pacjent musi postgpowac zgodnie z instrukcjg uzycia
zamieszczong na koncu ulotki dla pacjenta.

Szczegodtowa instrukcja uzycia, patrz koniec ulotki dla pacjenta.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Novo Nordisk A/S

Novo Alle 1

DK-2880 Bagsvaerd
Dania
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8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/25/1992/001
EU/1/25/1992/002
EU/1/25/1992/003
EU/1/25/1992/004
EU/1/25/1992/005
EU/1/25/1992/006

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu/en.
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ANEKS 11

WYTW(:)RCA BIOLOGICZNYCH SUBSTANCJI CZYNNYCH ORAZ
WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA
| STOSOWANIA

INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO
OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
| SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA BIOLOGICZNYCH SUBSTANCJI CZYNNYCH ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa 1 adres wytworcy biologicznych substancji czynnych

Novo Nordisk A/S
Hallas Alle 1
DK-4400 Kalundborg
Dania

Nazwa 1 adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Dania

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na receptg.

C. INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

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

Wymagania do przeditozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sg okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym
mowa w art. 107¢ ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na
europejskiej stronie internetowej dotyczacej lekow.

Podmiot odpowiedzialny powinien przedlozy¢ pierwszy okresowy raport o bezpieczenstwie
stosowania (PSUR) tego produktu w ciagu 6 miesiecy po dopuszczeniu do obrotu.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO
| SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

o Plan zarzgdzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych
aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

o na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

o w razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wptynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu
leczniczego lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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. Dodatkowe dzialania w celu minimalizacji ryzyka

Przed wprowadzeniem produktu leczniczego do obrotu, podmiot odpowiedzialny udostgpni
materiat edukacyjny skierowany do wszystkich pacjentow, ktdrzy beda leczeni produktem
leczniczym Kyinsu. Material edukacyjny ma na celu zwigkszenie §wiadomosci oraz opis
kluczowych etapow stosowania, w celu zminimalizowania ryzyka btednego podania produktu
leczniczego w wyniku pomytki oraz w trakcie zmiany leczenia z innego produktu leczniczego
stosowanego w leczeniu cukrzycy podawanego we wstrzyknigciach na produkt leczniczy
Kyinsu podawany raz w tygodniu u dorostych z cukrzyca typu 2.

Materiat edukacyjny zawiera informacje i instrukcje dotyczace nastepujacych kluczowych elementow:

W przypadku btedu podczas zmiany leczenia z innego produktu leczniczego stosowanego w leczeniu
cukrzycy podawanego we wstrzyknieciach:

o Instrukcje stwierdzajace, ze dostosowanie dawki produktu leczniczego Kyinsu rézni si¢ od
dostosowania innych produktow leczniczych stosowanych w leczeniu cukrzycy podawanych we
wstrzyknigciach.

o Zalecenia dotyczace $cistego przestrzegania cotygodniowego schematu dawkowania zgodnie
z zaleceniami fachowego personelu medycznego.

. Instrukcje dotyczace sprawdzenia, ile dawek jednostkowych wybrano przed wstrzyknieciem
dawki tygodniowe;j.

. Instrukcje, aby zawsze uzywac licznika dawki i wskaznika dawki do wyboru dawki. Nie nalezy

liczy¢ kliknie¢ wstrzykiwacza w celu okreslenia dawki.

Bledy w leczeniu spowodowane pomytka:

. Instrukcje aby zawsze przed kazdym wstrzyknieciem sprawdzac etykiete produktu, w celu
unikniecia przypadkowego pomylenia produktu leczniczego Kyinsu z innymi produktami
leczniczymi stosowanymi w leczeniu cukrzycy podawanymi we wstrzyknigciach.

Podmiot odpowiedzialny uzgodni ostateczng tres¢ materiatu edukacyjnego wraz z planem komunikacji

z wlasciwym organem w kazdym panstwie cztonkowskim przed dystrybucja materialu edukacyjnego
w panstwie cztonkowskim.
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ANEKS 111

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

ZEWNETRZNE OPAKOWANIE TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
insulina icodec/semaglutyd

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

1 ml roztworu zawiera 700 jednostek insuliny icodec i 2 mg semaglutydu.

Jeden wstrzykiwacz zawiera 300 jednostek insuliny icodec i 0,86 mg semaglutydu w 0,43 ml
roztworu.

Jeden wstrzykiwacz zawiera 700 jednostek insuliny icodec i 2 mg semaglutydu w 1 ml roztworu.
Jeden wstrzykiwacz zawiera 1050 jednostek insuliny icodec i 3 mg semaglutydu w 1,5 ml roztworu.

10 dawek jednostkowych zawiera 10 jednostek insuliny icodec i 0,029 mg semaglutydu.

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Cynku octan, glicerol, fenol, metakrezol, sodu chlorek, sodu wodorotlenek (do dostosowania pH),
kwas solny (do dostosowania pH), woda do wstrzykiwan. W celu uzyskania dalszych informacji
nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwor do wstrzykiwan
FlexTouch

1x0,43 ml wstrzykiwacz

1x0,43 ml wstrzykiwacz z 6 jednorazowymi igtami
1x1 ml wstrzykiwacz

1x1 ml wstrzykiwacz z 9 jednorazowymi igtami
1x1,5 ml wstrzykiwacz

1x1,5 ml wstrzykiwacz z 9 jednorazowymi igtami

5. SPOSOB | DROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
podanie podskorne

raz na tydzien

Dawki jednostkowe widoczne sa na wstrzykiwaczu.
Jeden odstep odpowiada 10 dawkom jednostkowym.

Tu otworzy¢
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6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Stosowac wylacznie przezroczysty, bezbarwny lub prawie bezbarwny roztwor.
Do stosowania tylko przez jedna osobe.

Do kazdego wstrzyknigcia nalezy uzywac¢ nowej igly.

Opakowanie nie zawiera igiet

8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci - EXP
Po pierwszym otwarciu: Zuzy¢ w ciggu 6 tygodni (wstrzykiwacz o pojemnosci 0,43 ml)
Po pierwszym otwarciu: Zuzy¢ w ciagu 8 tygodni (wstrzykiwacze o pojemnosci 1 mli 1,5 ml)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w lodoéwce (2 °C — 8 °C).
Nie zamrazac.

Po pierwszym otwarciu:

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 30 °C.

Mozna przechowywaé w lodoéwce (2 °C — 8 °C).

Naktada¢ nasadke na wstrzykiwacz w celu ochrony przed $wiattem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Igte nalezy wyrzuci¢ po kazdym wstrzyknigciu, z zachowaniem ostroznosci.

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Novo Nordisk A/S
Novo Alle 1
DK-2880 Bagsvaerd
Dania

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/25/1992/001 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 0,43 ml bez igiet
EU/1/25/1992/002 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 0,43 ml z 6 jednorazowymi igtami
EU/1/25/1992/003 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1 ml bez igiet

EU/1/25/1992/004 1 wstrzykiwacz o pojemnos$ci 1 ml z 9 jednorazowymi igtami
EU/1/25/1992/005 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1,5 ml bez igiet
EU/1/25/1992/006 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1,5 ml z 9 jednorazowymi igtami
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13. NUMER SERII

Nr serii - Lot

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Kyinsu

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA WSTRZYKIWACZA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA PODANIA

Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml roztwoér do wstrzykiwan
insulina icodec/semaglutyd

FlexTouch

sC.

2. SPOSOB PODAWANIA

podanie podskorne
raz na tydzien

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

4, NUMER SERII

Lot

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

0,43 ml
1ml
1,5 ml

6. INNE

Novo Nordisk A/S
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolgczona do opakowania: informacja dla pacjenta

Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml roztwér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
insulina icodec/semaglutyd

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

Nalezy uwaznie zapoznad si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc jg ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwrocic si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielggniarki.

- Lek ten przepisano Scisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywac¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

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

Spis tresci ulotki

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

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Kyinsu
3. Jak stosowac lek Kyinsu

4. Mozliwe dziatania niepozadane

5. Jak przechowywa¢ lek Kyinsu

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

1. Co to jest lek Kyinsu i w jakim celu sie go stosuje

Kyinsu jest lekiem stosowanym w leczeniu cukrzycy, zawierajacym dwie substancje czynne:

o Insulina icodec: insulina analogowa dziatajaca w taki sam sposob, jak insulina wytwarzana
naturalnie, ale dtuzej. Pomaga kontrolowac ilo$¢ cukru we krwi w organizmie.
o Semaglutyd: dziata w organizmie jak hormon GLP-1. Zmniejsza st¢zenie cukru we krwi, gdy

jest ono zbyt duze.

Lek Kyinsu stosuje si¢ w celu kontrolowania duzego stgzenia cukru we krwi u 0s6b dorostych

z cukrzyca typu 2, niekontrolowang przy zastosowaniu insuliny bazowej lub glukagonopodobnego
peptydu 1 (GLP-1). Lek Kyinsu jest stosowany w leczeniu cukrzycy tgcznie z dieta, ¢wiczeniami
fizycznymi i lekami na cukrzyce przyjmowanymi doustnie.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku Kyinsu

Kiedy nie stosowa¢ leku Kyinsu
o jesli pacjent ma uczulenie na insuling icodec, semaglutyd lub ktorykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku (wymienionych w punkcie 6).

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
Przed rozpoczeciem stosowania leku Kyinsu nalezy omowic to z lekarzem, farmaceutg lub
pielegniarka, jesli:

o pacjent choruje na cukrzyce typu 1 — chorobg, w ktorej organizm nie produkuje wystarczajacej
ilosci insuliny.

o U pacjenta wystepuje cukrzycowa kwasica ketonowa — powiktanie powodujace nadmiar kwasu
we krwi.
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o U pacjenta wystepuje mate stezenie cukru we krwi. Moze wystapic, jesli dawka leku Kyinsu jest
zbyt duza, w przypadku pomini¢cia positku lub podjgcia nieplanowanego, forsownego wysitku
fizycznego — nalezy postepowac zgodnie z informacjami podanymi na koncu niniejszej ulotki
w punkcie ,,Za male stezenie cukru we krwi (hipoglikemia)”.

o U pacjenta wystepuje duze st¢zenie cukru we krwi — nalezy postepowac zgodnie z informacjami
podanymi na koncu niniejszej ulotki w punkcie ,,Zbyt duze st¢zenie cukru we krwi
(hiperglikemia)”.

o u pacjenta wystepuje ciezka niewydolno$¢ serca.

o pacjent przyjmuje pioglitazon. Stosowanie pioglitazonu w skojarzeniu z insuling wymaga
szczegllnej uwagi — patrz ,,Lek Kyinsu a inne leki” ponizej.

o pacjent ma choroby oczu. Nagta poprawa kontroli st¢zenia cukru we krwi moze prowadzi¢ do

przemijajacego nasilenia retinopatii cukrzycowe;j. Ta choroba oczu moze powodowac utrate
wzroku i Slepote u 0s6b z cukrzycg. Jezeli u pacjenta wystgpuja zaburzenia widzenia, nalezy
skonsultowac si¢ z lekarzem.

Nalezy upewnic¢ sig, ze pacjent uzywa wlasciwego leku. Przed kazdym wstrzyknigciem nalezy zawsze
sprawdzi¢ etykiete wstrzykiwacza, aby unikna¢ pomylenia leku Kyinsu z innymi lekami. Pacjenci
niewidomi lub stabo widzacy powinni uzyska¢ pomoc osoby dobrze widzacej, przeszkolonej

w zakresie uzywania wstrzykiwacza.

W trakcie leczenia lekiem Kyinsu nalezy oméwic to z lekarzem, farmaceuta lub pielggniarka, jesli:

. U pacjenta wystepuje silny i utrzymujacy si¢ bol brzucha. Moze to by¢ objaw stanu zapalnego
trzustki (ostre zapalenie trzustki).
. U pacjenta nastgpita utrata ptynéw z organizmu (odwodnienie), np. w przypadku wymiotow

i biegunki. Wazne jest, aby pi¢ duzo ptyndéw, zwlaszcza w pierwszych tygodniach leczenia za
pomoca leku Kyinsu. Ma to szczegolne znaczenie w przypadku pacjentow z chorobg nerek.

. U pacjenta wystepuja zmiany skorne w miejscu wstrzyknigcia. Miejsce wstrzyknigcia nalezy
zmienia¢ regularnie, aby zapobiec zmianom w tkance ttuszczowej pod skora. Takie zmiany
obejmuja zgrubienie lub obkurczenie si¢ skory lub powstawanie grudek pod skorg. Lek Kyinsu
moze nie dziata¢ zbyt dobrze w przypadku wstrzyknigcia w obszar, w ktorym wystepuja grudki
(patrz punkt 3 ,,Jak stosowac lek Kyinsu”). Jezeli obecnie insulina jest wstrzykiwana w obszar,
w ktorym wystepuja grudki, to przed zmiang obszaru nalezy porozmawia¢ z lekarzem. Lekarz
moze zaleci¢ doktadniejsze sprawdzenie stezenia cukru we krwi i dostosowanie dawki leku
Kyinsu lub innego leku na cukrzyce.

Zmiana Z innych lekéw na cukrzyce we wstrzyknieciach

Wazne jest, aby zawsze sprawdzaé, czy pacjent wstrzykuje przepisang dawke, zwlaszcza przy zmianie
Z lekow na cukrzyce we wstrzyknigciach podawanych codziennie lub innych podawanych raz

w tygodniu na lek Kyinsu podawany raz w tygodniu. Nalezy zawsze przestrzegac¢ zalecen lekarza
dotyczacych dawki leku, jakg nalezy wstrzykna¢ (patrz punkt 3). W razie watpliwosci dotyczacych
stosowania leku Kyinsu nalezy porozmawia¢ z lekarzem, farmaceutg lub pielegniarka.

Przedostanie sie pokarmu lub ptynu do ptuc w trakcie znieczulenia

U niektorych pacjentéw przyjmujgcych leki takie jak semaglutyd (jedna z substancji czynnych leku
Kyinsu) wystepowaty problemy z przedostawaniem si¢ jedzenia lub ptynu z zotadka do pluc podczas
znieczulenia ogdlnego lub glebokiej sedacji. Nalezy poinformowac lekarza o przyjmowaniu leku
Kyinsu przed wykonaniem zabiegu wymagajacego znieczulenia ogdlnego lub glebokiej sedacji.

Przeciwciata przeciw lekowi Kyinsu

Leczenie lekiem Kyinsu moze powodowa¢ wytwarzanie przez organizm przeciwcial przeciwko
insulinie lub przeciwko hormonowi GLP-1. W bardzo rzadkich przypadkach moze to wymagaé
zmiany dawki leku Kyinsu.

Dzieci i mlodziez
Nie nalezy podawac tego leku dzieciom i mlodziezy w wieku ponizej 18 lat. Nie ma doswiadczenia
dotyczacego stosowania Kyinsu w tej grupie wiekowe;j.
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Lek Kyinsu a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, farmaceucie lub pielggniarce o wszystkich lekach stosowanych przez
pacjenta obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje stosowac. Niektore leki maja
wplyw na stezenie cukru we krwi, dlatego moze by¢ konieczna zmiana dawki leku Kyinsu.

W przypadku stosowania insuliny bazowej lub agonisty receptora GLP-1 nalezy omowic
z lekarzem, kiedy nalezy przerwac leczenie insuling bazowa i agonista receptora GLP-1 przed
rozpoczeciem stosowania leku Kyinsu.

Ponizej wymienione sg najwazniejsze leki majace wptyw na leczenie lekiem Kyinsu.

Moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki leku Kyinsu, jesli pacjent stosuje:

o inne leki przeciwcukrzycowe (doustnie lub we wstrzyknigciach);

o sulfonamidy — w leczeniu zakazen bakteryjnych;

o steroidy anaboliczne (takie jak testosteron);

o leki blokujgce receptory beta-adrenergiczne — w przypadku wysokiego ci$nienia krwi, chordb

serca lub innych chorob. Te leki moga utrudni¢ rozpoznanie objawdéw zapowiadajacych za mate
stezenie cukru we krwi (patrz informacja w ramce na koncu tej ulotki ,,Objawy zapowiadajgce
za mate stezenie cukru we krwi”);

o kwas acetylosalicylowy i leki nazywane salicylanami — przeciwbolowo lub w celu obnizenia
goraczki;

. inhibitory monoaminooksydazy — w leczeniu depresji lub choroby Parkinsona;

. inhibitory enzymu konwertujacego angiotensyn¢ — w leczeniu niektorych chordb serca lub
wysokiego cis$nienia krwi.

Te leki moga powodowaé zmniejszenie stezenia glukozy we krwi (hipoglikemia), gdy sa stosowane
w potaczeniu z lekiem Kyinsu.

Moze by¢ konieczne zwigkszenie dawki leku Kyinsu, jesli pacjent stosuje:
danazol — lek wptywajacy na owulacje;
doustne $rodki antykoncepcyjne;
hormony tarczycy — w leczeniu schorzen tarczycy;
hormon wzrostu — w leczeniu niedoboru hormonu wzrostu;
glikokortykosteroidy (takie jak kortyzon) — w leczeniu stanéw zapalnych;
leki sympatykomimetyczne, takie jak epinefryna (adrenalina), salbutamol lub terbutalina —
w leczeniu astmy;
. tiazydy — w leczeniu wysokiego ci$nienia krwi lub nadmiernego zatrzymania ptynéw
W organizmie.
Te leki moga powodowac zwickszenie stezenia glukozy we krwi (hiperglikemia), gdy sg stosowane
jednoczesnie z lekiem Kyinsu.

Warfaryna lub inne podobne leki przyjmowane doustnie W celu zmniejszenia krzepliwosci krwi.
Konieczne moze by¢ czegste wykonywanie badan krwi w celu sprawdzenia, jak szybko krzepnie krew.

Oktreotyd i lanreotyd — w leczeniu akromegalii, rzadkiej choroby zwigzanej z nadmiarem hormonu
wzrostu. Moga one zarowno zwigkszac, jak 1 zmniejszac stezenie cukru we krwi.

Pioglitazon — lek przeciwcukrzycowy podawany doustnie w cukrzycy typu 2. U niektorych pacjentow
z dlugotrwala cukrzyca typu 2, chorobg serca lub wczesniejszym udarem mozgu wystapita
niewydolno$¢ serca podczas leczenia pioglitazonem w skojarzeniu z insuling. Nalezy niezwlocznie
poinformowac lekarza w przypadku wystapienia objawow niewydolnosci serca, takich jak dusznosc,
zmeczenie, zatrzymanie ptyndéw, zwigkszenie masy ciata, obrzek wokot kostek.

Stosowanie leku Kyinsu z alkoholem

W przypadku spozywania alkoholu st¢zenie cukru we krwi moze si¢ zwigksza¢ lub zmniejszac.
Nalezy sprawdzac stgzenie cukru we krwi czesciej niz zwykle w przypadku spozywania alkoholu.
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Cigza i karmienie piersig

Leku nie nalezy stosowac w okresie cigzy, gdyz nie wiadomo, czy moze mie¢ on szkodliwy wptyw na
ptod. Dlatego w trakcie stosowania tego leku zaleca si¢ stosowanie skutecznej antykoncepcji. Jesli
pacjentka chce zaj$¢ w cigze, powinna oméwic z lekarzem, jak zmieni¢ leczenie, poniewaz nalezy
przerwac stosowanie tego leku co najmniej 2 miesigce wezesnie;j.

Nie wiadomo, czy ten lek przenika do mleka matki i nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla dziecka.
Dlatego stosowanie leku Kyinsu nie jest zalecane podczas karmienia piersia. Lekarz zdecyduje, czy
nalezy przerwacé leczenie tym lekiem, czy karmienie piersia.

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn

Lek Kyinsu nie ma wptywu na zdolno$¢ prowadzenia pojazddéw lub obstugiwania maszyn, ale zmienia
stezenie cukru we krwi. Za mate lub zbyt duze st¢zenie cukru we krwi moze wptywac na zdolnosé
prowadzenia pojazdow lub obslugiwania maszyn. Moze rowniez zmniejszy¢ zdolno$¢ koncentracji lub
reagowania, co moze stanowi¢ zagrozenie dla pacjenta lub innych osob. Nalezy poprosic¢ lekarza lub
pielggniarke o poradg, jesli:

o U pacjenta czesto wystepuje mate stezenie cukru we krwi;

o pacjent ma trudno$ci w rozpoznawaniu za matego st¢zenia cukru we krwi.

Lek Kyinsu zawiera séd
Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na dawkg, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak stosowa¢ lek Kyinsu

Ten lek nalezy zawsze stosowac¢ zgodnie z zaleceniami lekarza. W razie watpliwo$ci nalezy zwrocic
si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.

Lek Kyinsu podaje si¢ raz w tygodniu.

o Lek Kyinsu nalezy wstrzykiwac tego samego dnia tygodnia. Aby ulatwi¢ zapamictanie, ze ten
lek nalezy wstrzykiwac¢ tylko raz w tygodniu, zaleca si¢ zapisanie wybranego dnia tygodnia
w kalendarzu.

o Lek mozna stosowa¢ o dowolnej porze dnia.

Jaka lo$¢ leku nalezy wstrzykiwaé
Lekarz z pacjentem zadecyduja:
o jaka ilo$¢ leku Kyinsu bedzie potrzebna w kazdym tygodniu;

o kiedy nalezy sprawdzac stezenie cukru we krwi;

o kiedy konieczna jest zmiana dawki — lekarz moze zmieni¢ dawke w zaleznos$ci od st¢zenia
cukru we krwi;

o jesli istnieje potrzeba dostosowania leczenia w przypadku stosowania innych lekow.

Maksymalna zalecana dawka tygodniowa wynosi 350 dawek jednostkowych.

Jak podawac¢ lek Kyinsu
Lek Kyinsu znajduje si¢ we wstrzykiwaczu z mozliwos$cig nastawiania dawki.
o Lek Kyinsu jest podawany w postaci wstrzykniecia pod skore (wstrzyknigcie podskdrne).
Nie wolno wstrzykiwa¢ go dozylnie ani domiesniowo.
0 Najlepsze miejsca do wykonania wstrzyknigcia to przednia czg¢s¢ uda, gorna czesé
ramion lub brzuch.
0 Nalezy za kazdym razem zmienia¢ miejsce wstrzyknigcia w obrebie danego obszaru,
aby zmniejszy¢ ryzyko wystapienia grudek i wgtebien pod skora (patrz punkt 2 i 4).
0 Do kazdego wstrzyknigcia nalezy zawsze uzy¢ nowej igly. Ponowne uzycie igiet
zwicksza ryzyko blokowania si¢ igiet, co prowadzi do niedoktadnego dawkowania.
Igte nalezy wyrzucié¢ po kazdym uzyciu, z zachowaniem ostroznosci.
0 W celu uniknigcia btedow w dawkowaniu oraz potencjalnego przedawkowania nie
nalezy pobiera¢ leku ze wstrzykiwacza za pomoca strzykawki.
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o Lek Kyinsu podaje si¢ w ,,dawkach jednostkowych”. Licznik dawki na wstrzykiwaczu pokazuje
liczbe dawek jednostkowych.
o Wstrzykiwacze z lekiem Kyinsu mogg zawiera¢ nastepujace dawki:
- Wstrzykiwacz 0,43 ml dostarcza od 10 do 300 dawek jednostkowych w jednym
wstrzyknigciu w odstepach co 10 dawek jednostkowych.
- Wstrzykiwacz 1 ml dostarcza od 10 do 350 dawek jednostkowych w jednym
wstrzyknigciu w odstepach co 10 dawek jednostkowych.
- Wstrzykiwacz 1,5 ml dostarcza od 10 do 350 dawek jednostkowych w jednym
wstrzyknigciu w odstepach co 10 dawek jednostkowych.
o 10 dawek jednostkowych zawiera 10 jednostek insuliny icodec i 0,029 mg semaglutydu.

Przed wstrzyknigciem leku nalezy zawsze sprawdzi¢ etykiete na wstrzykiwaczu, aby upewnic sig, ze
uzywa si¢ wlasciwego wstrzykiwacza.

Osoby niewidome lub majace trudnosci z odczytaniem licznika dawki na wstrzykiwaczu, nie powinny
korzysta¢ ze wstrzykiwacza bez pomocy. Nalezy uzyska¢ pomoc osoby dobrze widzacej,
przeszkolonej w zakresie uzywania wstrzykiwacza.

Przed pierwszym uzyciem leku Kyinsu lekarz lub pielegniarka pokaza pacjentowi, jak nalezy
wykonywac wstrzyknigcia.

Nalezy doktadnie zapoznac si¢ z ,,Instrukcjg uzycia” zamieszczong na odwrocie niniejszej ulotki dla
pacjenta i uzywaé wstrzykiwacza w sposob opisany w instrukcji.

Kiedy nie stosowac leku Kyinsu

o w pompach insulinowych;
o jesli wstrzykiwacz jest uszkodzony lub byt przechowywany nieprawidlowo (patrz punkt 5);
. jesli obecne sg widoczne czastki state — roztwdr powinien by¢ przezroczysty i bezbarwny.

W przypadku zaburzen czynnos$ci nerek lub watroby
Moze by¢ konieczne czestsze sprawdzanie stgzenia cukru we krwi. Nalezy zwroci¢ sie do lekarza
w sprawie zmiany dawki leku.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku Kyinsu

Stezenie cukru we krwi moze by¢ mate lub moga wystapi¢ nudnosci lub wymioty. Jesli stezenie cukru
we krwi bedzie mate, nalezy zapoznac¢ si¢ z informacjami podanymi na koncu niniejszej ulotki —,,Za
mate stgzenie cukru we krwi (hipoglikemia)”.

Pominie¢cie zastosowania leku Kyinsu

. Jezeli od momentu, w ktérym lek Kyinsu powinien by¢ wstrzyknigty uptynety 3 dni lub mniej,
nalezy wykona¢ wstrzyknigcie natychmiast, kiedy pacjent sobie o tym przypomni. Nastepng
dawke nalezy wstrzykna¢ w ustalonym wczesniej dniu.

. Jezeli od momentu, w ktorym lek Kyinsu powinien by¢ wstrzykniety uptynely wigcej niz 3 dni,
nalezy wykona¢ wstrzyknigcie natychmiast, kiedy pacjent sobie o tym przypomni. Pacjent
powinien wstrzykna¢ kolejng dawke leku Kyinsu tydzien po wstrzyknigciu pominigtej dawki.
Jezeli pacjent chece wroci¢ do ustalonego wezesniej dnia dawkowania, moze zrobi€ to po
konsultacji z lekarzem, poprzez wydtuzanie odstepu pomiedzy kolejnymi dawkami.

Nie nalezy stosowa¢ dawki podwdjnej w celu uzupetnienia pominigtej dawki.

Przerwanie stosowania leku Kyinsu

Nie nalezy przerywac stosowania leku Kyinsu bez konsultacji z lekarzem. Przerwanie stosowania leku
Kyinsu moze doprowadzi¢ do zwickszenia stezenie cukru we krwi (hiperglikemii) i do kwasicy
ketonowej. Nalezy zapozna¢ si¢ z informacjami podanymi na koncu niniejszej ulotki ,,Zbyt duze
stezenie cukru we krwi (hiperglikemia)”.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego leku, nalezy zwrocic¢
si¢ do lekarza, farmaceuty lub pielegniarki.
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4.

Mozliwe dzialania niepozadane

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

Ciezkie dzialania niepozadane

male stezenie cukru we krwi (hipoglikemia) — bardzo czgsto (moze wystapic czgsciej niz
u 1 na 10 pacjentow)
- Mate stezenie cukru we krwi moze by¢ bardzo powazne.
- Jesli stezenie cukru we krwi jest za mate, moze prowadzi¢ do utraty przytomnosci.
- Bardzo male stezenie cukru we krwi moze powodowac uszkodzenie mézgu i moze
zagrazaé zyciu.
Nalezy niezwlocznie zwigkszy¢ stezenie cukru we krwi w przypadku wystapienia objawow
malego stezenia cukru we krwi (patrz porada ,,Za mate st¢zenie cukru we krwi (hipoglikemia)”
na koncu niniejszej ulotki).
uszkodzenie siatkéwki oczu (powiklania retinopatii cukrzycowej), ktére moze powodowa¢é
problemy ze wzrokiem — czesto (moze wystapi¢ rzadziej niz u 1 na 10 pacjentow)
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli w trakcie leczenia tym lekiem u pacjenta wystapia
jakiekolwiek problemy ze wzrokiem, takie jak zaburzenia widzenia.
zmiany skérne w miejscu wstrzykniecia (lipodystrofia, amyloidoza skérna) — rzadko (moga
wystgpic rzadziej niz u 1 na 1000 pacjentow)
W przypadku zbyt czestego wstrzykiwania leku w to samo miejsce:
- skora moze si¢ obkurczy¢ lub ulec zgrubieniu
- grudki pod skora moga by¢ rowniez spowodowane przez gromadzenie si¢ biatka
0 nazwie amyloid.
Ten lek moze nie dziala¢ odpowiednio jesli zostanie wstrzyknigty w obszar, w ktérym
wystepuja grudki, pogrubienie lub obkurczenie skory. Za kazdym razem nalezy zmieniaé
miejsce wstrzyknigcia, co pomoze zapobiec wystapieniu tych zmian skérnych.
ciezkie reakcje alergiczne (reakcje anafilaktyczne) — rzadko (moga wystapi¢ rzadziej niz
u 1 na 1000 pacjentow)
W przypadku wystgpienia objawow, takich jak trudnosci z oddychaniem, obrzek twarzy, warg,
jezyka i (lub) gardta z trudnos$ciami w przelykaniu, lub przyspieszone bicie serca, nalezy
natychmiast uzyska¢ pomoc medyczng i hiezwlocznie skontaktowac sie z lekarzem.

Inne dzialania niepozadane

Bardzo czesto (moga wystapi¢ czesciej niz U 1 na 10 pacjentow):

zte samopoczucie (nudnosci);
biegunka.

Czesto (moga wystapi¢ rzadziej niz U 1 na 10 pacjentow)

reakcje nadwrazliwosci, takie jak wysypka lub swedzenie;
zmniejszony apetyt;

bol glowy;

zawroty gtowy;

szybkie bicie serca;

wymioty;

bol brzucha;

wzdecie brzucha,

zaparcia;

niestrawnos¢ (dyspepsja);

zapalenie btony §luzowej zotadka (niezyt zotadka);
refluks lub zgaga (,,choroba refluksowa przetyku”);
odbijanie sig;

nadmierna ilo$¢ gazow jelitowych (wzdecia);
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o zmeczenie;
o zwigkszona aktywno$¢ enzymow trzustkowych.

Niezbyt czesto (moga wystapic rzadziej niz u 1 na 100 pacjentow)

zmiana odczuwania smaku pokarmow lub napojow (dysgeuzja);

stan zapalny trzustki (ostre zapalenie trzustki);

op6znienie oprozniania zotadka;

kamienie zo6tciowe;

reakcje w miejscu wstrzyknigcia;

obrzek, zwlaszcza kostek i stop, spowodowany zatrzymaniem ptynéw (obrzek obwodowy).

Nieznana (czgstos¢ nie moze byc¢ okre$lona na podstawie dostepnych danych)

. niedroznos¢ jelit;
. obrzek twarzy, warg, jezyka i (lub) gardta z trudno$ciami w przetykaniu (obrzek
naczynioruchowy).

Zgtaszanie dzialan niepozadanych

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

5. Jak przechowywaé lek Kyinsu
Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

Nie stosowac tego leku po uptywie terminu waznosci zamieszczonego na etykiecie wstrzykiwacza
i opakowaniu zewngtrznym po ,,Termin waznosci - EXP”. Termin wazno$ci oznacza ostatni dzien
podanego miesigca.

Przed pierwszym otwarciem

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

Nie zamraza¢. Przechowywac¢ z dala od elementu chtodzacego.

W celu ochrony przed $wiatlem, naktada¢ nasadke¢ na wstrzykiwacz.

Po pierwszym otwarciu lub jako dorazny zapas
Wstrzykiwacz Kyinsu mozna przechowywac¢ w temperaturze pokojowej (ponizej 30 °C) lub
w lodowce (2 °C — 8 °C) przez maksymalnie:

o 6 tygodni (wstrzykiwacz o pojemnosci 0,43 ml)
lub
o 8 tygodni (wstrzykiwacze o pojemnosci 1 ml i 1,5 ml).

Nie stosowac tego leku, jesli roztwor nie jest przezroczysty i bezbarwny lub prawie bezbarwny.
Nie stosowac tego leku, jesli zostat zamrozony.

W celu ochrony przed swiattem nalezy zawsze naktada¢ nasadke na wstrzykiwacz, gdy nie jest
oNn uzywany.

Ten lek moze by¢ stosowany tylko przez jedng osobg.

Zawsze przed kazdym wstrzyknigciem nalezy zatozy¢ nows igle.
Igty nie moga by¢ uzywane wielokrotnie. Igly nalezy wyrzuci¢ natychmiast po uzyciu.
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W przypadku zablokowania si¢ igly, pacjent musi postepowaé zgodnie z instrukcja uzycia
zamieszczong na koncu ulotki dla pacjenta dotgczonej do opakowania.

Lekow nie nalezy wyrzucaé do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytac
farmaceute, jak usuna¢ leki, ktdrych si¢ juz nie uzywa. Takie postgpowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawartos¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera lek Kyinsu
. Substancjami czynnymi sg insulina icodec i semaglutyd. Kazdy ml roztworu zawiera
700 jednostek insuliny icodec i 2 mg semaglutydu.
- Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml (0,43 ml) zawiera 300 jednostek insuliny icodec
i 0,86 mg semaglutydu.
- Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml (1 ml) zawiera 700 jednostek insuliny icodec i 2 mg
semaglutydu.
- Kyinsu (700 jednostek/ml + 2 mg)/ml (1,5 ml) zawiera 1050 jednostek insuliny icodec
i 3 mg semaglutydu.

. Pozostate sktadniki to cynku octan, glicerol (E 422), fenol, metakrezol, sodu chlorek, sodu
wodorotlenek (do dostosowania pH) (E 524), kwas solny (do dostosowania pH) (E 507) oraz
woda do wstrzykiwan (patrz punkt 2 ,,.Lek Kyinsu zawiera s6d”).

Jak wyglada lek Kyinsu i co zawiera opakowanie
Lek Kyinsu jest przezroczystym i bezbarwnym lub prawie bezbarwnym roztworem do wstrzykiwan
we wstrzykiwaczu.

Wstrzykiwacz jest przeznaczony do stosowania z jednorazowymi igtami o grubosci 30G, 31G oraz
32G i dlugosci do 8 mm.

Opakowanie zewngtrzne ma kolor r6zowy, a moc leku jest podana na niebieskim polu. Obudowa
wstrzykiwacza ma kolor zielony, etykieta wstrzykiwacza ma kolor r6zowy, a moc leku jest

zaznaczona na niebieskim polu.

Wielkos$ci opakowan

o Wielkos¢ opakowania: 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 0,43 ml (bez igiel).

. Wielkos¢ opakowania: 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 0,43 ml (z 6 jednorazowymi iglami
NovoFine Plus).

o Wielkos¢ opakowania: 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1 ml (bez igiet).

o Wielkos¢ opakowania: 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1 ml (z 9 jednorazowymi igtami NovoFine
Plus).

o Wielko$¢ opakowania: 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1,5 ml (bez igiet).

o Wielko$¢ opakowania: 1 wstrzykiwacz o pojemnosci 1,5 ml (z 9 jednorazowymi igtami
NovoFine Plus).

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac¢ si¢ w obrocie.
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Podmiot odpowiedzialny i wytwérca
Novo Nordisk A/S

Novo Alle 1

2880 Bagsvaerd

Dania

Data ostatniej aktualizacji ulotki:
Inne zrédla informacji

Szczegotowe informacje o tym leku znajdujg si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
https://www.ema.europa.eu.
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Ogolne zdarzenia zwiazane z leczeniem cukrzycy
Za mate stezenie cukru we krwi (hipoglikemia)
Moze wystapi¢ w wyniku:

spozycia alkoholu;

podania zbyt duzej dawki leku Kyinsu;
wickszego niz zwykle wysitku fizycznego;

za malego positku lub pominigcia go.

Objawy zapowiadajgce za mate stezenie cukru we krwi, ktdre moga pojawi¢ si¢ nagle:
bol glowy;

szybkie bicie serca;

nudnosci lub uczucie silnego glodu;

zimne poty lub chtodna blada skora;

krotkotrwate zaburzenia widzenia;

drzenie lub pobudzenie nerwowe, albo niepokoj;

nienaturalne uczucie zmeczenia, ostabienia lub sennosci.

niewyrazna mowa, uczucie dezorientacji, trudnosci z koncentracja.

Co nalezy zrobid¢, jesli objawy wskazuja na za male stezenie cukru we krwi:

o spozy¢ tabletki z glukoza lub inng bogatg w cukier przekaske, jak stodycze, ciastka lub sok
owocowy (na wszelki wypadek zawsze nalezy mie¢ przy sobie tabletki z glukoza lub bogata
w cukier przekaske);

o jesli to mozliwe, zmierzy¢ stezenie cukru we krwi i odpoczaé. Moze by¢ konieczne
wykonanie wigcej niz jednego pomiaru st¢zenia cukru we krwi. Wynika to z faktu, ze
poprawa stezenia cukru we krwi moze nie nastgpi¢ od razu;

. nastepnie nalezy poczekac na ustgpienie objawow za matego stezenia cukru we krwi lub do
ustabilizowania stezenia cukru we krwi. Nastepnie kontynuowa¢ przyjmowanie insuliny jak
zwykle.

Co powinny zrobi¢ inne osoby, gdy pacjent straci przytomnos¢

Pacjent powinien poinformowac o cukrzycy wszystkich, z ktorymi przebywa. Nalezy
poinformowac inne osoby o konsekwencjach za matego stezenia glukozy we krwi, w tym o ryzyku
utraty przytomnosci.

Nalezy poinformowa¢ odpowiednie osoby, ze w przypadku utraty przytomnosci, musza:

. utozy¢ pacjenta na boku;
. natychmiast poszuka¢ pomocy medycznej;
o nie podawac pacjentowi jedzenia ani picia, gdyz istnieje ryzyko zadlawienia.

Pacjent moze szybciej odzyska¢ przytomnos¢, jesli otrzyma glukagon. Moze go poda¢ jedynie
osoba, ktora wie, jak go stosowac.

. Po podaniu glukagonu, od razu po odzyskaniu przytomnosci, nalezy spozy¢ cukier lub
przekaske zawierajaca cukier.
o Jesli pacjent nie reaguje na podanie glukagonu, powinien by¢ leczony w szpitalu.

Jesli bardzo mate stezenie cukru we krwi nie jest odpowiednio leczone, moze spowodowaé
uszkodzenie mozgu. Moze ono trwac krotko lub dlugo. Moze tez doprowadzi¢ do $mierci.
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Nalezy porozmawia¢ z lekarzem, jesli:

. wystapito za mate stezenie cukru we krwi, ktore doprowadzito do utraty przytomnosci,
. mialo miejsce podanie glukagonu;
. w ostatnim czasie wystgpito kilkakrotnie za mate st¢zenie cukru we krwi.

Dawkowanie wstrzyknie¢ leku Kyinsu, dieta lub aktywnos¢ fizyczna moga wymaga¢ zmiany.

Zbyt duze stezenie cukru we krwi (hiperglikemia)
Moze wystapi¢ w wyniku:

° spozycia alkoholu;

. infekcji lub goraczki;

o zastosowania za matej dawki leku Kyinsu;

. spozycia wigkszego niz zwykle positku lub podjecia mniejszego niz zwykle wysitku
fizycznego;

o cigglego stosowania za matej dawki leku Kyinsu;

o pominigcia dawki leku Kyinsu lub zaprzestania stosowania leku Kyinsu bez konsultacji
z lekarzem.

Objawy zapowiadajace zbyt duze st¢zenie cukru, ktore zazwyczaj pojawiaja si¢ stopniowo:
uczucie pragnienia;

zaczerwieniona lub sucha skora;

utrata apetytu;

uczucie sennosci i zmeczenia,

czestsze oddawanie moczu;

suchos$¢ w ustach lub owocowa won oddechu (zapach acetonu);

zte samopoczucie (nudnosci lub wymioty).

Moga to by¢ objawy bardzo powaznego stanu — kwasicy ketonowej. Polega on na gromadzeniu
si¢ kwasu we krwi, wynikajacym z rozktadania przez organizm tluszczu, a nie cukru. Brak leczenia
moze prowadzi¢ do $pigczki cukrzycowej, a nawet do $mierci.

Co nalezy zrobid¢, jesli objawy wskazuja na zbyt duze stezenie cukru we krwi:
o sprawdzi¢ stezenie cukru we krwi;

o sprawdzi¢ obecnos¢ ciat ketonowych w moczu lub we krwi;

. natychmiast poszuka¢ pomocy medyczne;.
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Instrukcja uzycia

Przed rozpoczgciem stosowania igly 1 wstrzykiwacza z lekiem Kyinsu, nalezy zawsze uwaznie
przeczyta¢ niniejsze instrukcje i omowi¢ z lekarzem, pielggniarka lub farmaceuta technike
prawidlowego wstrzykiwania leku Kyinsu.

Lek Kyinsu to wstrzykiwacz jednorazowego uzytku zawierajacy roztwor do wstrzykiwan insuliny
icodec i semaglutydu (700 jednostek + 2 mg)/ml.

Lek Kyinsu podaje si¢ w ,,dawkach jednostkowych”.

Za pomoca wstrzykiwacza mozna podac lek w odstepie co 10 dawek jednostkowych.

W jednym wstrzyknigciu wstrzykiwacz moze podawac dawki:

- od 10 dawek jednostkowych wynoszacych 10 jednostek insuliny icodec + 0,029 mg
semaglutydu;

- do 350 dawek jednostkowych wynoszacych 350 jednostek insuliny icodec + 1 mg
semaglutydu.

Nie przelicza¢ dawki. Ustawiona liczba dawek jednostkowych jest taka sama, jak liczba
wskazywana na liczniku dawki.

Nalezy zawsze zacza¢ od sprawdzenia etykiety wstrzykiwacza, aby upewnic si¢, Ze zawiera on
lek Kyinsu (700 jednostek + 2 mg)/ml.

Wstrzykiwacz jest przeznaczony do stosowania z jednorazowymi igtami 30G, 31G, i 32G
0 dtugosci do 8 mm.

Wstrzykni¢cie raz w tygodniu
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Wstrzykiwacz z lekiem Kyinsu

Uwaga: Uzywany wstrzykiwacz moze si¢ rozni¢ od przyktadowego wstrzykiwacza pokazanego na
rysunku. Niniejsza instrukcja dotyczy wszystkich wstrzykiwaczy z lekiem Kyinsu.

Licznik  Pokretlo

EXP: dawki  nastawiania dawki

Nasadka Okienko Lot: L. .
wstrzywacza wstrzykiwacza WSkaZI?lk Przycnﬁk
dawki podania

dawki

Kyinsu FlexTouch

Informacje na temat igiel

Do kazdego wstrzykniecia nalezy zawsze uzy¢ nowej igly. Sprawdzi¢ przepltyw zgodnie

Z opisem w ,,Etapie 2” i uzy¢ nowej igly do kazdego wstrzykniecia. Po kazdym uzyciu nalezy
zawsze usunad igle.

Igla NovoFine Plus (przyklad)

Zewnetrzna Wewnetrzna Igla Papierowa
oslonka igly ostonka igly nalepka

Etap 1 Przygotowanie wstrzykiwacza z nowa igla

. Sprawdzi¢ nazwe i steZenie na etykiecie wstrzykiwacza, aby
upewnic¢ si¢, ze zawiera lek Kyinsu
(700 jednostek + 2 mg)/ml.

. Zdja¢ nasadke wstrzykiwacza. Patrz rysunek A.

. Nalezy zawsze sprawdzié, czy roztwor we wstrzykiwaczu B
jest przezroczysty i bezbarwny lub prawie bezbarwny.

. Spojrze¢ przez okienko wstrzykiwacza. Jesli roztwor jest
metny lub zawiera czgstki stale, nie uzywac wstrzykiwacza.
Patrz rysunek B.
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Do kazdego wstrzykniecia nalezy zawsze uzy¢ nowej igly.
Sprawdzi¢ papierowa nalepke i zewnetrzng ostonke igly czy
nie sa uszkodzone. Jakiekolwiek widoczne uszkodzenie moze
mie¢ wptyw na sterylnos¢. Wyrzucic igle i uzy¢ nowe;j.
Wziaé nowa igle i oderwaé papierowa nalepke.

Nie naklada¢ nowej igly na wstrzykiwacz, dopoki nie jest
sie¢ gotowym do wykonania wstrzykniecia. Patrz rysunek C.

Nalozy¢ igle bezposrednio na wstrzykiwacz. Obrdci¢, az
zostanie solidnie przymocowana. Patrz rysunek D.

Igla jest zakryta dwiema oslonkami. Nalezy zdja¢ obie
oslonki. Jesli obie ostonki nie zostang zdjete, lek nie zostanie
podany.

Zdjacé zewnetrzng ostonke igly i zachowac ja na po6zniej.
Bedzie potrzebna po wstrzyknieciu leku, w celu
bezpiecznego usuniecia igly ze wstrzykiwacza. Patrz
rysunek E.

Zdja¢ wewnetrzng ostonke igly i wyrzucié jg. Patrz
rysunek F.

Na koncu igly moze pojawi¢ si¢ kropla roztworu. Jest to
normalne, ale i tak przed kazdym wstrzyknigciem nalezy
sprawdzi¢ przeptyw roztworu. Patrz ,,Etap 2”.

Nigdy nie uzywa¢ zgietej lub uszkodzonej igly.
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Etap 2 Sprawdzenie przeplywu insuliny przed kazdym wstrzyknieciem

Nalezy zawsze sprawdzié¢ przeplyw insuliny przed kazdym
wstrzyknieciem. Pozwoli to upewnic¢ sig, ze zostanie podana
petna dawka leku Kyinsu.

Obracac¢ pokretto nastawiania dawki w kierunku zgodnym

z ruchem wskazowek zegara do momentu, az na liczniku
dawki pojawi si¢ pierwszy znacznik (10 dawek
jednostkowych). Patrz rysunek G.

Upewnic¢ sig¢, ze znacznik zroéwnat si¢ ze wskaznikiem dawki.
Patrz rysunek H.

G

H

Nastawiono
10 dawek
jednostko-
wych

Trzyma¢ wstrzykiwacz igla skierowang do gory.

Wecisngé przycisk podania dawki i przytrzyma¢ go do
momentu, kiedy licznik dawki pokaze -0-. Warto$¢ -0 musi
zrownac si¢ ze wskaznikiem dawki.

Na koncu igly powinna pojawi¢ si¢ kropla roztworu. Ta
kropla wskazuje, ze wstrzykiwacz jest gotowy do uzycia. Patrz
rysunek I.

Jesli kropla nie pojawi sie, nalezy ponownie sprawdzi¢
przeplyw. Mozna to zrobi¢ tgcznie maksymalnie szes$¢ razy.
Jesli kropla nadal sie nie pojawia, igta moze by¢ niedrozna.
Zmieni¢ igle zgodnie z opisem w ,,Etapie 5” i ,,Etapie 1”.
Nastepnie ponownie sprawdzi¢ przeplyw insuliny.

Nie stosowac wstrzykiwacza, jesli kropla roztworu nadal si¢
nie pojawia.
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Etap 3 Nastawienie dawki

Sprawdzi¢, czy wskaznik dawki jest ustawiony w pozycji -0~ .
Patrz rysunek J.

Obraca¢ pokretto nastawiania dawki i nastawi¢ potrzebng
dawke zgodnie z zaleceniami pielggniarki lub lekarza. Licznik

dawki wskazuje nastawiong dawke w dawkach jednostkowych.

Liczby pokazane na liczniku dawki umozliwiaja nastawienie
wymaganej dawki.

Wstrzykiwacz dostarcza dawki w odstepach co 10 dawek
jednostkowych, co oznacza, ze dawke mozna zwigksza¢
jednorazowo o 10 dawek jednostkowych.

Przy kazdym obroceniu pokretta nastawiania dawki mozna
ustyszec ,kliknigcie”. Nie nalezy nastawia¢ dawki na
podstawie liczby ustyszanych kliknig¢.

Jesli zostanie nastawiona btedna dawka, mozna obrocic¢
pokretto do przodu lub do tytu, aby skorygowac dawke.

Gdy dawka zréwna si¢ ze wskaznikiem dawki, oznacza to
nastawienie dawki. Nalezy upewni¢ si¢, ze nastawiono
zamierzona dawke.

Na ilustracjach pokazano przyktady poprawnego nastawienia
dawki. Patrz rysunek K.

Jesli licznik dawki zatrzyma si¢ przed nastawieniem
przepisanej dawki, patrz punkt ,,Czy we wstrzykiwaczu
pozostala wystarczajaca ilo$¢ leku?” ponizej.

Wybrano
70 dawek
jednostko-
wych

Wybrano
270 dawek
jednostko-
wych

Wybranie miejsca wstrzykniecia

Wybra¢ miejsce wstrzykniecia na brzuchu (nalezy zachowac
odlegtosé 5 cm od pepka), udach lub ramionach.

Lek mozna wstrzykiwa¢ w tym samym obszarze ciata

co tydzien, ale nalezy upewni¢ si¢, ze wstrzyknigcie nie jest
wykonywane w tym samym miejscu, co ostatnio.

Ramiona
Brzuch
Uda

T

-

—
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Etap 4 Wstrzykniecie dawki

Calkowicie wprowadzic igle pod skore. Patrz rysunek L.
Upewni¢ sie, Ze licznik dawki jest widoczny. Nie zakrywa¢é
ani nie dotykaé palcami licznika dawki. Moze to
spowodowac przerwanie wstrzyknigcia.

Weisnaé przycisk podania dawki i przytrzymac go do
momentu, kiedy licznik dawki pokaze-0-.

Nadal naciskajac przycisk podania dawki z igla w skorze,
powoli policzyé¢ do 6. Warto$¢ -0~ musi zrownac si¢ ze
wskaznikiem dawki. Patrz rysunek M. Po powrocie licznika
dawki do “0= moze by¢ styszalne lub wyczuwalne kliknigcie.

Liczy¢ powoli
1-2-3-4-5-6

Wyjaé igle ze skory, a nastepnie zwolnié¢ przycisk podania
dawki. Patrz rysunek N.

Jesli igla zostanie wyjeta wezesniej, z koncowki igly moze
wyptynaé roztwor, a pelna dawka nie zostanie podana.

Jesli w miejscu wstrzyknigcia pojawi si¢ krew, nalezy je lekko
ucisng¢, aby zatrzymac krwawienie.

Po wstrzyknigciu na koncu igly moze pojawic¢ si¢ kropla
roztworu. Jest to typowe i nie ma wptywu na podang dawke.
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Etap 5 Po wykonaniu wstrzykniecia

Ostroznie wprowadzi¢ koniec igly do zewnetrznej ostonki
igly na plaskiej powierzchni, bez dotykania igly lub
zewnetrznej ostonki igly. Patrz rysunek O.

Po wprowadzeniu igly, ostroznie docisngé¢ zewnetrzng
ostonke igly do calkowitego osloniecia igly. Jesli igla nie
zostanie zakryta zewnetrzng ostonka igly, moze to prowadzic¢
do uktucia iglg i urazu.

Odkreci¢ igle | wyrzuci¢ zgodnie z instrukcjami przekazanymi
przez lekarza, pielggniarke, farmaceute lub zgodnie

z zaleceniami wladz lokalnych. Patrz rysunek P.

Nigdy nie nalezy zaklada¢ wewnetrznej oslonki igly

Z powrotem na igle. Mozna uktu¢ si¢ igla.

Igle nalezy zawsze zdja¢ i wyrzucié¢ natychmiast po kazdym
wstrzyknieciu, aby zapobiec zablokowaniu igly,
zanieczyszczeniu, zakazeniu i niedokladnemu dawkowaniu.
Nigdy nie nalezy przechowywa¢ wstrzykiwacza

Z przymocowang iglg.

Po kazdym uzyciu nalezy nalozy¢ nasadke na wstrzykiwacz
w celu ochrony roztworu przed $wiattem. Patrz rysunek Q.
Gdy wstrzykiwacz zostanie oprozniony, wyrzuci¢ go bez
przymocowanej iglty zgodnie z instrukcjami przekazanymi
przez lekarza, pielegniarke, farmaceutg lub lokalne wtadze.
Ulotke dotaczong do opakowania i puste opakowanie
tekturowe mozna wyrzuci¢ do domowego pojemnika na
odpadki.
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Czy we wstrzykiwaczu pozostala wystarczajaca ilos¢ leku?

Przyklad: Wymagana
Jesli licznik dawki zatrzyma si¢ przed nastawieniem dawka to 100 dawek

przepisanej dawki, oznacza to, ze ilo$¢ leku, ktora pozostata we Jednostkowych, licznik
dawki zatrzymuyje si¢

wstrzykiwaczu nie jest wystarczajgca do podania petnej dawki. przy 70 dawkach
Liczba widoczna na liczniku dawki to ilo$¢ leku pozostatego we iednostkowych.
wstrzykiwaczu.

Jesli potrzeba wiecej leku niz pozostalo we wstrzykiwaczu,
mozna podzieli¢ dawke 1 pobra¢ z dwdch wstrzykiwaczy.

W przypadku dzielenia dawki nalezy upewnic si¢, ze obliczenia
sg prawidlowe. W razie watpliwosci nalezy wyrzucic¢ zuzyty
wstrzykiwacz i przyjac pelng dawke, korzystajac z nowego
wstrzykiwacza.

Jesli dawka zostanie nieprawidlowo podzielona, zostanie
wstrzykniete za mato lub za duzo leku, co moze prowadzi¢ do
zbyt duzego lub za malego stezenia cukru we krwi.

a”i\-Waine informacje

Igly sa przeznaczone wylacznie do jednorazowego uzytku. Nigdy nie nalezy ponownie
uzywac igiel, poniewaz moze to prowadzi¢ do zablokowania igly, zanieczyszczenia,
zakazenia, wycieku leku i nieprawidlowego dawkowania.

Nalezy ostroznie obchodzi¢ si¢ ze wstrzykiwaczem. Nieostrozne lub niewlasciwe
obchodzenie si¢ moze prowadzi¢ do niewlasciwego dawkowania, co moze skutkowa¢é
zbyt duzym lub za malym stezeniem cukru we krwi.

Opiekunowie muszg bardzo ostroznie obchodzi¢ si¢ ze zuzytymi igtami, aby unikna¢
przypadkowego uklucia sie igla i zakazenia.

Nie nalezy uzywacé wstrzykiwacza bez pomocy, jesli pacjent jest niewidomy lub jesli
pacjent ma staby wzrok i nie jest w stanie przestrzegaé tych instrukcji. Nalezy uzyskac
pomoc osoby dobrze widzacej, przeszkolonej w zakresie uzywania wstrzykiwacza z lekiem
Kyinsu.

Wstrzykiwacz i igly trzymaé zawsze w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla
innych, zwlaszcza dzieci.

Lek Kyinsu nalezy wstrzykiwaé raz w tygodniu. Stosowanie leku Kyinsu niezgodnie

Z zaleceniami moze prowadzi¢ do zbyt duzego lub za malego stezenia cukru we krwi.
W przypadku stosowania wiecej niz jednego rodzaju leku do wstrzykiwan bardzo
wazne jest, aby przed rozpoczeciem stosowania leku sprawdzi¢ nazwe i stezenie na
etykiecie wstrzykiwacza.

Nigdy nie nalezy udostepniaé¢ swojego wstrzykiwacza lub igiel innym osobom.

Dbanie o wstrzykiwacz

Nie zamraza¢ leku Kyinsu. Nie stosowa¢ leku Kyinsu, jesli zostal zamrozony. Nalezy
wyrzuci¢ wstrzykiwacz.

Nie upuszcza¢ wstrzykiwacza ani nie uderza¢ nim o twarde powierzchnie.

Unikaé narazenia leku Kyinsu na bezposrednie dzialanie promieni stlonecznych.
Przechowywac¢ lek Kyinsu z dala od zroédel ciepta, kuchenki mikrofalowej i wiatla.
Nie probowaé naprawia¢ ani rozmontowywac wstrzykiwacza.

Nie narazaé wstrzykiwacza na kurz, brud ani kontakt z cieczami.

Nie nalezy my¢, moczy¢ ani smarowa¢é wstrzykiwacza. Wstrzykiwacz mozna czyscié
$ciereczka nasgczong tagodnym detergentem.

Informacje na temat warunkow przechowywania wstrzykiwacza znajduja si¢ na
odwrocie niniejszej ulotki.
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