MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVIi
Palackého ndmésti 375/4, 128 01 Praha 2

Praha 27’. éervna 2022
C.j.. MZDR 1248/2022-8/0LZP

L

MZDRX01KSKFM

ROZHODNUTI

Ministerstvo zdravotnictvi (dale jen ,Ministerstvo®) jako spravni uifad pfislu$ny podle § 11
pism. o) zékona €. 378/2007 Sb., o léCivech a o zménach nékterych souvisejicich zakont
(zakon o léCivech), ve znéni pozdéjSich predpistu (dale jen ,zakon o Iééivech) rozhodlo
o tomto opatfeni:

V zajmu ochrany vefejného zdravi v souvislosti s aktualné probihajici celosvétovou pandemii
onemocnéni COVID-19, zplisobenou Sifenim viru SARS-CoV-2, za Uéelem =zajisténi
dostupnosti lecivych pfipravk(l vyznamnych pro poskytovani zdravotni péée Ministerstvo
v souladu s § 8 odst. 6 zakona o lé¢ivech

docasné povoluje

distribuci, vydej a pouZivani neregistrovaného humanniho léc¢ivého pfipravku EVUSHELD,
150 mg/1,5 mi lé€ive latky tixagevimab a 150 mg/1,5 ml I&¢ivé latky cilgavimab v injekénich
lahvickach (dale jen léCivy pfipravek EVUSHELD®), a to k preexpoziéni profylaxi
imunokompromitovanych pacient, ktefi nebyli G¢inné vakcinovani nebo nevytvofili
postvakcinaéni ochranu a jsou ohroZeni progresi onemocnéni covid-19 do zavazného stavu.
Podani je mozné pfi sou¢asném spinéni téchto podminek:

e osoba starSi 12 let vazici alespon 40 kg,
e jedna se o osobu bez Gginné postvakcinaéni ochrany,

— které nebyla otkovana nebo nedokonéila plné davkovaci schéma (véetné
posilovaci nebo dodateéné davky), nebo

—u niz Ize prfedpokladat, Zze vzhledem k charakteru zékladniho onemocnéni
nedosahla dostateéné postvakcinaéni odpovédi,

e osoba neni v dobé aplikace v izolaci ani v karanténé,

e bezprostiedné pfed aplikaci je proveden antigenni test na covid-19 s negativnim
vysledkem.
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K podani lé&ivého pripravku EVUSHELD jsou indikovani pacienti v nasledujicich indikacich:

A. primarni nebo sekundarni imunodeficit — kategorie vysokého rizika:

¢ transplantace solidniho organu,

e pfijlemci T-lymfocytd s chimérickym antigennim receptorem (CAR T-lymfocyty)
nebo transplantace kostni diené (do 2 let od transplantace nebo na trvajici
imunosupresivni [eéCbé),

¢ onkologické nebo hemato-onkologické onemocnéni s aktuainé probihajici leCbou,
e biologicka terapie zamérena na B lymfocyty,

o dlouhodoba terapie kortikosteroidy v denni davce vy$8i nez 0,2 mg/kg/den
prednisonu (nebo ekvivalentu takové davky pfi pouZiti jiného kortikosteroidu),
azathioprinem &i cyklofosfamidem,

e osoby v chronickém dialyzaénim programu,

e zavazné primarni imunodeficity (jako jsou vrozené agamaglobulinémie, bézny
variabilni imunodeficit, Wiskottlv-AldrichQiv syndrom),

» pokrogila HIV infekce (absolutni poget CD4+ lymfocytQ).

Davkovani:

150 mg/1,5 mi légivé latky tixagevimab a 150 mg/1,5 ml lécivé latky cilgavimab ve dvou
samostatnych po sobé nasledujicich intramuskularnich injekcich

Davku neni tfeba upravovat u seniorl ani u osob s renalni insuficienci (véetné dialyzy).

Zpusob pouZiti:

»

Injekce se aplikuji na rozdilna mista, idediné do hyzdového svalu na opacnych
stranach. Injekce maji byt aplikovany bezprostfedné po natazeni. Pokud to neni
mozné, Ize je podat nejvy$e do 4 hodin (pfi pokojové teploté nebo v chladnicce).
Jako jiné nitrosvalové injekce, také 1égivy pfipravek EVUSHELD musi byt podavan
s opatrnosti osobam s trombocytopenii &i s jinou Klinicky vyznamnou krvacivou
poruchou. Ve vyjimeénych piipadech absolutni kontraindikace nitrosvalového podani
Ize aplikovat intraven6zné.

Nejsou znamy klinicky vyznamné lékové interakce.

Kontraindikaci je pouze pfedchozi vazna hypersenzitivni reakce na jakoukoliv slozku
Ié¢ivého pripravku EVUSHELD.

Pro podavani légivého pfipravku EVUSHELD v téhotenstvi a b&éhem kojeni neni
dostatek Udaji. Humanni imunoglobuliny 1gG1 prochazeji placentou k plodu a jsou
pfitomny v matefském miléku. Légivy pripravek EVUSHELD by proto mél byt
v téhotenstvi a pfi kojeni podavan pouze tehdy, pokud potencidlni benefit pfevazi
potencialni riziko (davkovani neni tfeba upravovat).

Légivy pripravek EVUSHELD muZe byt podan nejdfive 14 dnil po aplikaci vakciny
proti onemocnéni covid-19. Og€kovani proti onemocnéni covid-19 je mozne
s odstupem 6 mésicll od podani Iécivého pfipravku EVUSHELD, proto by mela
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vakcinace pfedchazet podani tohoto lé€ivého pfipravku u véech pacient(i, u kterych je
to mozné.

V pfipadé pokradujici cirkulace viru SARS-CoV-2 v populaci ve varianté citlivé
ke kombinaci le€ivych latek tixagevimav s cilgavimab a trvajici indikace (viz vyse)
muze byt aplikace Iécivého pfipravku EVUSHELD opakovana nejdfive za 6 mésicd.

Lédivy pfipravek EVUSHELD nesmi byt pouzit k Iééb& onemocnéni covid-19
ani k postexpozi¢ni profylaxi.

Pri distribuci, vvdeii a pouzivani l&é€ivého pfipravku EVUSHELD musi byt spinény nasledujici

podminky:

1.

Podani léCivého pfipravku EVUSHELD indikuje Iékaf se specializovanou zpusobilosti.
Indikujici lekar je povinen informovat pacienta, Ze mu bude podan neregistrovany
I&Civy pfipravek, a obeznamit ho s pfinosy a riziky Ié&by.

Lécivy pfipravek EVUSHELD je mozné poskytnout pacientovi pouze na zakladé
dokladu 06 (Poukaz na vySetfeni/oSetfeni) vystaveného indikujicim Iékafem
na zakladé klinického vySetfeni pacienta. Na dokladu 06 indikujici lékai uvede
odtvodnéni poZzadavku na poskytnuti Ié¢ivého pfipravku EVUSHELD pacientovi.

Lédivy pfipravek EVUSHELD je mozné podat pouze u poskytovaiele akutni [Gzkové
péCe, ktery ma statut centra vysoce specializované péée podle § 112 zakona
€. 372/2011 Sb., o zdravotnich sluzbach a podminkach jejich poskytovani, ve znéni
pozdéjsich predpist, v oblasti:

o transplantaéni mediciny,

e onkologické péce,

» hematoonkologické péce,

e hematologické péce, nebo

e péce o pacienty s roztroudenou sklerézou a neuromyelitis optica,

nebo u poskytovatele akutni lZkové péée s mistem poskytovani v krajském mésté
v pfipadé, Ze v kraji neni zfizeno Zadné z vySe uvedenych center vysoce
specializované péce.

(seznam aplikaénich center je zvefejnén na https://koronavirus.mzcr.cz/pro-
zdravotniky s moznosti vyhledani centra dle poZzadované lokality)

Poskytovatel zdravotnich sluzeb uvedeny v bodé 3. je povinen poskytovat zdravotni
peCi souvisejici s podanim |é€ivého pfipravku EVUSHELD v mistech, kde je
minimalizovano riziko kontaktu s infekci SARS-CoV-2. Tato zdravotni péée zahrnuje
zejména:

e klinicke vysSetfeni a odbér anamnézy pied aplikaci lé€ivého pfipravku k vylouéeni
mozné kontraindikace,
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e seznameni pacienta s divody podani Iécivého pfipravku EVUSHELD a s pfinosy
a riziky Iécby,

o zajidténi podepsani pisemného informovaného souhlasu pacientem (nebo jeho
opravnénym  zastupcem) s podanim léfivého pfipravku EVUSHELD,
jehoz obsahem je mimo jiné nasledujici informace: ,VéZena pani/pane, vaZeni
rodise, lécivy pripravek Evusheld, ktery Vam bude podan, s velikou
pravdépodobnosti v nasledujicich nejméné 6 mésicich sniZi pravdépodobnost
nékazy covid-19 u Vas/ Vaseho ditéte. JelikoZ vSak jesté neni zcela znam stuperi
ochrany proti novym variantdm viru (omicron), doporucujeme Vam dbat
na osobni ochranu, tedy zejména pouZivat respirator, tam, kde se potkava vice
lidi, na vefejnych mistech, pfipadné se vyhybat nakaZenym ¢lenim rodiny
&i kolegiim. V pripadé zdravotnich obtizi je také nutné, abyste co nejdiive
navétivili svého oSetfujiciho lékare.”,

s zaji$téni pfedani pacientovi ti§téné Zakladni pfibalové informace pro pacienta
EVUSHELD™ v &eském jazyce,

¢ injekéni aplikaci Ié¢ivého pfipravku EVUSHELD,

e kratkodobou observaci (obvykle 30—-60 minut) nad zdravotnim stavem pacienta
po aplikaci légivého pfipravku EVUSHELD s pfipravenosti k okamZitému
lé¢ebnému zasahu v pfipadé vzniku neZadouci reakce (prib&Zna pfistrojova
monitorace se neprovadi; nutna je persondlni a vécna vybavenost pracovisté
k diagnostice a lé¢bé& zavazné infuzni reakce &i anafylaxe),

e zaznam o poskytnuté zdravotni péci do zdravotnické dokumentace pacienta
a vystaveni zpravy o poskytnuté péci pro registrujiciho praktického lekare.

5. Lékar podavajici léCivé pfipravky je povinen:

e seznamit se se Zakladnimi Gdaji o pfipravku EVUSHELD pro zdravotnické
pracovniky a postupovat v souladu s nimi,

e zaznamenat v Informaénim systému infekéni nemoci (ISIN) podani lécivého
piipravku a vyplnit véechny pozadované Udaje,

e hlasit jakékoli nezadouci Gginky, které se vyskytnou v souvislosti s podanim
légivého piipravku, a to pies webové rozhrani Statniho Ustavu pro kontrolu leciv
(dale jen ,Ustav’): www.sukl.cz — Hlaseni pro SUKL / Hlaéeni podezieni
na nezadouci G¢inky lé6ivého piipravku.
6. Spoleénost AstraZeneca Czech Republic s.r.o., se sidlem U Trezorky 921/2, Jinonice,
158 00 Praha 5, ICO: 639 84 482 (dale jen ,spolenost AstraZeneca®), zajiStuje
dodani I&&ivého pripravku EVUSHELD do Ceské republiky.

7. Distribuci légivého pfipravku EVUSHELD v ramci Ceské republiky zaji$tuje
spoleénost  AstraZeneca prostfednictvim  distributora  Phoenix  Iékarensky
velkoobchod, a.s., se sidlem K pérovné 945/7, Hostivaf, 102 00 Praha 10,
ICO: 453 59 326 (dale jen ,distributor Phoenix"), a to pouze do lékaren poskytovatell
zdravotnich sluzeb uvedenych vbodé 3., a to vyhradné za ucelem zajisténi
poskytovani zdravotnich sluzeb na uzemi Ceské republiky.
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8. Spole¢nost AstraZeneca je povinna informovat Ustav o uskuteénénych dodavkach
lé¢ivého piipravku EVUSHELD distributorovi Phoenix nejpozdéji do 48 hodin
na email marketreport@sukl.cz. Sougasti hlaseni jsou informace o datu uskuteénéné
dodavky, poctu baleni a Sarzi lé¢ivého pripravku EVUSHELD.

9. Distributor Phoenix je povinen informovat Ustav o uskute¢nénych dodavkach
do lékaren nejpozdéji do dvou tydnl od jejich uskuteénéni na email
marketreport@sukl.cz, s uvedenim data, velikosti baleni, poétu baleni, $arze
a lékarny, kam byl Ié¢ivy pfipravek EVUSHELD dodan.

10. Spole¢nost AstraZeneca zajisti, aby poskytovatelé zdravotnich sluzeb, kterym bude
lCivy pripravek EVUSHELD dodavan, obdrzeli v dostateéném poétu ti§ténou &eskou
verzi dokumentu Zakladni pfibalové informace pro pacienta EVUSHELD™,
Spolecnost AstraZeneca dale zajisti, aby poskytovatelé zdravotnich sluzeb, kterym
bude lédivy pfipravek EVUSHELD dodavan, méli k dispozici dokument Zakladni
Udaje o piipravku EVUSHELD pro zdravotnické pracovniky.

11.Lékarna poskytovatele zdravotnich sluzeb uvedeného v bodé 3. je povinna vést
evidenci pfijm0, vydeji, pouziti Ié€ivého pfipravku EVUSHELD a pievodu légivého
pripravku EVUSHELD mezi jednotlivymi poskytovateli v modulu “Logistika Ié&ivych
pfipravkl” webové aplikace Covid Forms Apps na adrese hitps://cfa.uzis.cz.
Zaznamy o pohybech musi byt provadény minimalné jednou za 24 hodin ve vSednich
dnech, pohyby provedené ve dnech pracovniho klidu musi byt sumarné
zaznamenany nejpozdéji nasledujici pracovni den.

Lékarna poskytovatele zdravotnich sluzeb uvedeného v bodé 3. je déle povinna
zadat v sekci “Logistika I&€Civych pfipravkd” webové aplikace Covid Forms Apps
na adrese https://cfa.uzis.cz adaje minimalné v rozsahu:

e adresa a kontaktni osoba pro logistiku lé¢ivého pfipravku EVUSHELD daného
poskytovatele zdravotnich sluzeb,

e pfesné umisténi a pracovni doba pracovi§té daného poskytovatele
zdravotnich sluzeb, kde je lécivy prfipravek EVUSHELD podavan,
vEetné kontaktnich udaju.

Postup pro evidenci v modulu “Logistika Ié¢ivych pfipravki” webové aplikace Covid
Forms Apps je dostupny uvniti' této webové aplikace.

Toto opatieni nabyva uéinnosti dne 1. 7. 2022 a pozbyva uaéinnosti uplynutim
dne 31. 7. 2022.
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Oduvodnéni:

Dne 12. 1. 2022 si Ministerstvo vyzadalo od Ustavu odborné stanovisko ve smyslu
§ 8 odst. 6 zakona o légivech ve véci docasného povoleni distribuce, vydeje a pouZziti
neregistrovaného lééivého pfipravku EVUSHELD s obsahem IéCivych latek tixagevimab
a cilgavimab, a to pro prevenci onemocnéni COVID-19.

Dne 1. 2. 2022 obdrzelo Ministerstvo mezioborové stanovisko Spole¢nosti infekéniho
lekarstvi (SIL) CLS JEP, Ceské pneumologické a ftizeologické spole&nosti (CPFS) CLS JEP,
Sdruzeni praktickych lékaitt CR (SPL), Spolegnosti veobecného lékarstvi (SVL) CLS JEP,
Ceské internistické spoleénosti (CIS) CLS JEP, Ceské spolenosti alergologie a klinické
imunologie (CSAKI) CLS JEP, Ceské spoleénosti pro organové transplantace (SOT) CLS
JEP, Ceské spolecnosti anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny (CSARIM) CLS
JEP, Ceské spoleénosti intenzivni mediciny (CSIM) CLS JEP a Ceské hematologické
spoleénosti (CHS) CLS JEP k pouziti pfipravku EVUSHELD v preexpozicni profylaxi covidu-
19 ze dne 31. 1. 2022 (dale jen ,mezioborové stanovisko ze dne 31. 1. 2022%), které je
zvefejnéno na webovych strankach uvedenych odbornych spole¢nosti, mj.: www.csarim.cz
a rovnéz na webovych strankach Ministerstva www.koronavirus.mzcr.cz/pro-zdravotniky/.

Dne 1. 2. 2022 a 15. 2. 2022 formulovala Klinicka skupina Ministerstva sva doporuceni
k pouzivani lé€ivého pfipravku EVUSHELD.

Dne 9. 2. 2021 obdrZelo Ministerstvo odborné stanovisko Ustavu ze dne 8. 2. 2022,
&. j. sukl28161/2022, ve vyzadané véci (dale jen ,stanovisko Ustavu ze dne 8. 2. 2022°).

Dne 11. 2. 2022 obdrfelo Ministerstvo dopinéni odborného stanoviska Ustavu
ze dne 8. 2. 2022, ¢&. . sukl30965/2022.

Dne 3. 3. 2022 vydalo Ministerstvo opatieni pro lécivy pfipravek EVUSHELD,
&.j. MZDR 1248/2022-4/0LZP, (dale jen ,opatfeni ze dne 3. 3. 2022%) s ucinnosti
do dne 30. 6. 2022.

Dne 25. 3. 2022 byla varianta lé¢ivého pfipravku EVUSHELD registrovana pro Evropskou
unii.

Dne 7. 6. 2022 obdrzelo Ministerstvo vyjadieni Spolecnosti infekéniho lékafstvi ve véci
prodiouZeni platnosti opatfeni ze dne 3. 3. 2022 (déle jen ,vyjadieni SIL ze dne 7. 6. 2022).

Dne 15. 6. 2022 obdrzelo Ministerstvo podnét spole¢nosti AstraZeneca tykajici se
prodlouZeni opatieni ze dne 3. 3. 2022 pro léCivy pfipravek EVUSHELD.

Odborné spoleénosti v mezioborovém stanovisku ze dne 31. 1. 2022 uvedly, Ze infekce
SARS-CoV-2 je u osob s vrozenym &i ziskanym imunodeficitem spojena s vys$im rizikem
zavazného prob&hu & smrti. OcEkovani proti covidu-19 je u pacientd uZivajicich
imunosupresivni lébu méné uginné a imunitni odpovéd nemusi byt dostatecna.
Monoklonalni protilatky tixagevimab a cilgavimab obsaZzené v pfipravku EVUSHELD se vazi
na neprekryvajici se epitopy receptor binding domény (RBD) spike proteinu SARS-CoV-2
a brani vazbé viru na ACE2 receptor hostitelské buriky. Klinické studie prokazaly jejich
Géinnost v preexpoziéni profylaxi covidu-19 u osob ve zvySeném riziku nakazy a progrese
do zavazného prib&hu nemoci. Zachovavaji si G¢innost proti varianté omikron.
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Tixagevimab a cilgavimab jsou humanni imunoglobuliny izotypu IgG1 produkované
rekombinantni DNA technologii. Aminokyselinovymi substituenty (YTETM technologie,
inserce mutaci ve tfech aminokyselinach CH2 domény tézkého fetézce) je vyznamné
prodlouzen jejich poloCas a soutasné redukovana efektorova funkce protilatek omezenim
jelich vazby na Fc receptor. Tim je sniZzeno riziko ,antibody-dependent disease
enhancement® (ADDE), kdy virus-specifické protilatky napomahaji vstupu viru
do fagocytarnich bunék a tim podporuji rozvoj infekce ¢i nemoci. Déle je sniZena také vazba
C1q slozky komplementu. Tyto neutralizaéni monoklonalni protilatky se vazi souéasné
na nepfekryvajici se €asti receptor binding domény (RBD) virového spike proteinu a blokuiji
tak jeho interakci s humannim receptorem ACE2, vazbé a pruniku viru buné&énou
membranou hostitelské buriky. Synergisticky efekt sou¢asného podani dvou monoklonalnich
protilatek umoziuje pouZiti nizSich davek a snizuje riziko mutaci s Unikem rezistentnich
variant SARS-CoV-2.

Po nitrosvalové aplikaci dosahuji maximalni sérové koncentrace 14. den a jejich biologicky
poloCas je 87,9 resp. 82,9 dne. Sérova koncentrace po 210 dnech od aplikace byla
4000 ng/ml.

V neutralizanim testu na Vero bunkach s pouzitim plvodniho kmene SARS-CoV-2 byla
hodnota ECso pro kombinaci obou protilatek 10 ng/ml. Neutralizaéni aktivita u variant Alpha,
Delta a Gamma zUstala zachovana, resp. neklesla vice jak 5krat. U varianty Beta je aktivita
tixagevimabu snizena 6,3krat, aktivita cilgavimabu shodna. Citlivost varianty omicron je
snizena 12 — 30krat, s hodnotou ECso nepiesahujici 277 ng/ml.

V randomizované, dvojité zaslepené placebem kontrolované studii faze lll s nazvem
PROVENT byla zkoumana Géinnost pfipravku EVUSHELD v davce 300 mg
i.m. v preexpozicni profylaxi u neoCkovanych osob, které neprodélaly covid-19 a byly
séronegativni. Zafazeno bylo 5172 osob starsich 18 let ve zvy$eném riziku (vék nad 60 let
ve 43 % pfipadd, komorbidity jako napf. obezita u 42 % osob, diabetes 14 %, CHOPN 5,3 %,
imunokompromitovani 3,8 %, nebo zvySené riziko expozice). K rozvoji symptomatického
covidu-19 potvrzeného PCR testem doslo v pribéhu 183 dnl po aplikaci u 11/3441 (0,3 %)
osob na EVUSHELDu a u 31/1731 (1,8 %) na placebu; s relativni redukci rizika o 83 %
(95 % CI. 66.0, 91.0, p>0,001). K zabrané vzniku jednoho symptomatického covidu-19 bylo
tedy nutné podat EVUSHELD 67 osobam. Mezi subjekty, které obdrzely EVUSHELD, se
nevyskytl zadny pfipad zévazného covidu-19 (s pneumonii ¢i hypoxémii) ve srovnani
s 5 takovymi pfipady v placebové skupiné.

Tixagevimab a cilgavimab nejsou vylu€ovany ledvinami a nejsou metabolizovany
cytochromem p450, nejsou proto znamé ani oéekavané klinicky vyznamné lékové interakce.

Odborné spole¢nosti se shodly na nasledujicich doporucenich s cilem zajistit Géelné
podavani pfipravku EVUSHELD v preexpozi¢ni profylaxi u imunokompromitovanych osob
v Ceské republice:

I. Preexpoziéni profylaxe

Je uréena pro imunokompromitované pacienty, ktefi nebyli Géinné vakcinovani
nebo nevytvofili postvakcinaéni ochranu a jsou ohrozeni progresi covidu-19 do zavazného
stavu. Podani je mozné pfi sou¢asném splnéni téchto podminek:
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dospéli a déti starsi 12 let vazZici alespor 40 kg
jedna se o osobu bez u¢inné postvakcinaéni ochrany, ktera

— nebyla otkovana plnym davkovacim schématem (véetné posilujici nebo dodatecné
davky) NEBO

- lze pfedpokladat, Ze vzhledem k charakteru zakladniho onemocnéni nedosahla
dostateéné postvakcinaéni odpovédi

pacient neni v dobé aplikace v izolaci ani v karanténé

bezprostfedné pred aplikaci je proveden antigenni test na covid-19 s negativnim
vysledkem

Indikaéni skupiny

A. primarni nebo sekundarni imunodeficit - kategorie vysokého rizika:

transplantace solidniho organu o pfijemci T-lymfocytl s chimérickym antigennim
receptorem (CAR T-lymfocyty) nebo transplantace kostni dfené (do 2 let
od transplantace nebo na trvajici imunosupresivni 16¢bé)

hemato-onkologické onemocnéni s aktualné probihajici |éSbou
jiné onkologické onemocnéni s aktuainé probihajici myelosupresivni chemoterapii
biologicka terapie zamérena na B lymfocyty

zavazné primarni imunodeficity (jako jsou vrozené agamaglobulinémie, bézny variabilni
imunodeficit, Wiskottlv-Aldrichiv syndrom)

B. primarni nebo sekundarni imunodeficit - kategorie stfedniho rizika:

jina biologicka lé¢ba (napf. blokatory TNF)

dlouhodoba terapie kortikosteroidy v denni davce vy$si nez 0,2 mg/kg/den prednisonu
(nebo ekvivalentu takové davky pfi pouziti jiného kortikosteroidu), azathioprinem
¢i cyklofosfamidem

osoby v chronickém dialyzaénim programu

pokrodila HIV infekce (absolutni poget CD4+ lymfocytt <200/mm?)

Podani pfipravku EVUSHLED u osoby v indikadni skupiné B. je mozné pouze
za soucasného splnéni téchto podminek:

byla o&kovana plnym davkovacim schématem véetné posilujici nebo dodatene davky
(neplati pro osoby, které nebyly o¢kovany z divodu kontraindikace - viz manual MZ CR
pro oCkovaci mista)

ma laboratorné doloZzenu séronegativitu protilatek proti S proteinu.

lll. ZpUsob pouziti pfipravku EVUSHELD

. Pripravek EVUSHELD se podava v davce 150 mg/1,5 ml tixagevimabu

a 150 mg/1,5ml cilgavimabu ve dvou samostatnych po sobé nasledujicich
intramuskularnich injekcich. Injekce se aplikuji na rozdilnd mista, idealné
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10.

11.
12.

13.

do hyzdového svalu naopaénych stranach. Injekce maji byt aplikovany
bezprostfedné po natazeni. Pokud to neni mozné, Ize je podat nejvy$e do 4 hodin
(at' uz pfi pokojové teploté ¢&i v chladni¢ce).

Davku neni tfeba upravovat v téhotenstvi i pfi kojeni, u seniort ani u osob s renalni
insuficienci (vEetné dialyzy). Nejsou znamy klinicky vyznamné lékové interakce.

Kontraindikaci je pouze pfedchozi vazna hypersenzitivni reakce na jakoukoliv slozku
pfipravku EVUSHELD.

Jako jiné nitrosvalové injekce, také EVUSHELD musi byt podavan s opatrnosti
osobam s trombocytopenii €i s jinou klinicky vyznamnou krvacivou poruchou.
Ve vyjimecnych pfipadech absolutni kontraindikace nitrosvalového podani lze
aplikovat intravenézné.

O podavani v téhotenstvi a b&hem kojeni neni dostatek Gdaji. Humanni
imunoglobuliny 1gG1 prochazeji placentou k plodu a jsou pfitomny v matefském
mléku. Pfipravek EVUSHELD by proto mél byt v t&hotenstvi a pii kojeni podavan
pouze tehdy, pokud potencialni benefit prevazi potencialni riziko.

Pripravek nesmi byt pouzit k Ié¢bé covidu-19 ani k postexpoziéni profylaxi.

Pfipravek mize byt podan nejdfive 14 dn(i po aplikaci vakciny proti covidu-19.
Ockovani proti covidu-19 je moZzné s odstupem 6 mésicl od podani pfipravku
Evusheld, proto by méla vakcinace prfedchazet podani tohoto pfipravku u véech
pacient, u kterych je to mozné.

V pfipadé pokradujici cirkulace viru SARS-CoV-2 v populaci ve variant& citlivé
ke kombinaci tixagevimavu s cilgavimabem a trvajici indikace (viz vy$e) mize byt
aplikace pfipravku EVUSHELD opakovana nejdfive za 6 mésicl.

Pouziti pfipravku EVUSHELD je v Ceské republice umoZné&no na zakladé
mimofadného do&asného rozhodnuti Ministerstva zdravotnictvi CR k povoleni
distribuce, vydeje a pouzivani daného neregistrovaného Iécivého pfipravku (§ 8, odst.

6 zakona ¢. 378/2007 Sb. o lédivech) nebo na zakladé registrace pfipravku
Evropskou Iékovou agenturou (EMA).

Podani pfipravku EVUSHELD indikuje lékaf se specializovanou zplsobilosti
(prakticky lekaf, ambulantni specialista, Iékar v nemocnici).

Pfi aplikaci se postupuje die SPC a pokynl vyrobce.

Preexpozitni profylaxe (pfipravek EVUSHELD) je podavana v mistech, kde je
minimalizovano riziko kontaktu s infekci SARS-CoV-2. Aplikaci provadéji obvykle
specializovana pracovisté, kterd dispenzarizuji imunokompromitované pacienty
(transplantacni centra, onkologicka a hemato-onkologicka pracovi§té, aplikaéni mista
poskytujici biologickou l1é€bu apod.).

Aplikace pfipravku EVUSHELD zahrnuje:

a) odbér anamnézy a Kklinické vySetfeni prfed aplikaci légivého pfipravku
k vylou€eni mozné kontraindikace,
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b) seznameni pacienta s podanim neregistrovaného lécivého pfipravku - divody,
pribé&h, pfipadné mozné nezadouci Uginky; ziskani podpisu pisemného
informovaného souhlasu,

c¢) injekéni aplikaci Ié&ivého pripravku,

d) kratkodobou observaci (obvykle 30 — 60 minut) nad zdravotnim stavem
pacienta po aplikaci lé¢ivého pfipravku s pfipravenosti k okamzZitemu
lééebnému zasahu v piipadé vzniku nezadouci reakce. Pribézna pfistrojova
monitorace se neprovadi. Nutna je personaini a vécna vybavenost pracovisté
k diagnostice a Ié€bé zavazné infuzni reakce &i anafylaxe,

e) zéznam o poskytnuté zdravotni pééi do zdravotnické dokumentace pacienta
a vystaveni zpravy o poskytnuté péci pro registrujiciho praktického Iékare.

Ustav ve svém stanovisku ze dne 8. 2. 2022 mimo jiné uvedl, Ze navrhuje,
aby Ministerstvo stanovilo nasledujici podminky:

e povinnost piedepisujiciho Iékafe seznamit pacienta s informaci, Ze je
mu piedepsan neregistrovany Ié€ivy pfipravek,

o povinnost piedepisujiciho lékafe seznamit se se Zakladnimi Udaji o pfipravku
EVUSHELD pro zdravotnické pracovniky v eské verzi,

e povinnost piedepisujiciho lékafe upozornit 1é¢enou pacientku na neznama
rizika lé&ivého pfipravku pfi uzivani v téhotenstvi a kojeni,

e e vydej neregistrovaného légivého pripravku EVUSHELD je mozny
pouze s prfedanim Zakladni piibalova informace pro pacienta EVUSHELD™
v &eské verzi pacientovi,

e povinnost hlasit Ustavu podezieni na nezadouci uginky léivého pfipravku
EVUSHELD.

Ustav dale uvedl, 2e spoleénost AstraZeneca navrhla, ze distribuce bude probihat
standardnim zplsobem, zbozi bude dovezeno do skladu UPS v Madarsku a odtud dovezeno
do Ceské republiky a z distribuce do nemocnic. Distribuce do Ceské republiky prob&hne
standardni cestou z UPS k distributorovi Phoenix a odtud do nemocniénich Iékaren (DTH —
direct to hospital). Distributor Phoenix je schvalenym distributorem na zakladé rozhodnuti
Ustavu. Ustav konstatuje, Ze distributor je povinen dodrZovat ustanoveni zakona o Iécivech,
piipadné dal$i povinnosti stanovené v rozhodnuti Ministerstva. Ustav doporuéuje,
aby Ministerstvo ve svém rozhodnuti stanovilo povinnost spole¢nosti AstraZeneca informovat
Ustav o uskutednénych dodavkach lécivého piipravku EVUSHELD distributorovi Phoenix
nejpozdéji do 48 hodin na adresu marketreport@sukl.cz, s uvedenim data, velikosti baleni,
poétu baleni a $arze; a distributorovi Phoenix informovat Ustav o uskuteénénych dodavkach
do zdravotnickych zafizeni v intervalu 2 tydnii na adresu marketreport@sukl.cz, s uvedenim
data, velikosti baleni, po&tu baleni, $arZe a zdravotnického zafizeni, kam byl léCivy pfipravek
EVUSHELD dodan.

Ustav nemél vyhrady k navrzenému distribuénimu modelu a doporuil, aby Ministerstvo
ve svém rozhodnuti umoznilo distribuci léCivého pfipravku EVUSHELD prostrednictvim
distributora Phoenix pouze do lékaren zasobujicich poskytovatele zdravotnich sluzeb,
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které mohou léCivy pfipravek EVUSHELD podéavat, a omezilo jeho pouziti vyhradné
za Gcelem zajidténi poskytovani zdravotnich sluzeb na uzemi Ceské republiky.

Zavérem Ustav mimo jiné uvedl, 2e Ustav posoudil kvalitu a bezpe&nost lé&ivého pFipravku
EVUSHELD a vyhodnotil ji jako dostate¢né doloZzenou. Légivy pfipravek EVUSHELD nema
vrozsahu posuzovane indikace dostupnou alternativu registrovaného légivého pripravku
k pre-expoziCni prevenci zavazného zdravotniho stavu pacientd — onemocnéni covid-19,
kterym nemohla byt podana vakcina proti covid-19.

Klinicka skupina Ministerstva dne 1. 2. 2022 doporudila, aby Ié¢ivy pfipravek EVUSHELD
mohl byt podan pouze u poskytovatele akutni lGZkové péce, ktery ma statut centra vysoce
specializované péée podle § 112 zakona ¢&.372/2011 Sb., o zdravotnich sluzbach
a podminkach jejich poskytovani, ve znéni pozdéjsich predpisu, v oblasti:

transplantaéni mediciny,

e onkologické péce,

e hematoonkologické péce,

e hematologické péée, nebo

e péce o pacienty s roztrouSenou sklerézou a neuromyelitis optica,

nebo u poskytovatele akutni liZkové péfe s mistem poskytovani v krajském mésté
v pfipadé, Ze v kraji neni zfizeno Zadné z vySe uvedenych center vysoce specializované
péfe. Toto doporuceni bylo vydano za Ucelem zajiSténi dostupnosti légivého pfipravku
EVUSHELD v kazdém kraji Ceské republiky.

Klinicka skupina Ministerstva dale doporuéila za Gcelem zaji§té€ni informaci o moznostech
podani lécivého pfipravku EVUSHELD v jednotlivych krajich Ceské republiky stanovit
nasledujici povinnost Iékarnam poskytovateldl zdravotnich sluZzeb uvedenych v bodé 3.
vyroku: ,Lékarna poskytovatele zdravotnich sluzeb uvedeného v bodé 3. je povinna vést
evidenci pfijma, vydeju, pouZiti IéCivého pripravku EVUSHELD a prevodu lé¢ivého pfipravku
EVUSHELD mezi jednotlivymi poskytovateli v modulu “Logistika léivych piipravka” webové
aplikace Covid Forms Apps na adrese https://cfa.uzis.cz. Zdznamy o pohybech musi byt
provadény minimélné jednou za 24 hodin ve vSednich dnech, pohyby provedené ve dnech
pracovniho klidu musi byt sumérné zaznamenany nejpozdéji nasledujici pracovni den.

Lékarna poskytovatele zdravotnich sluzeb uvedeného v bodé 3. je dale povinna zadat
v sekci “Logistika lécivych pfipravki” webové aplikace Covid Forms Apps na adrese
https://cfa.uzis.cz Gdaje miniméalné v rozsahu:

e adresa a kontaktni osoba pro logistiku léCivého pripravku EVUSHELD daného
poskytovatele zdravotnich sluzeb,

e piesné umisténi a pracovni doba pracovisté daného poskytovatele
zdravotnich sluZzeb, kde je IéCivy pripravek EVUSHELD podéavén,
véetné kontaktnich udaja.”

Klinicka skupina Ministerstva dne 15. 2. 2022 doporucila, aby byl légivy pFipravek
EVUSHELD podavéan pouze pacientlm s primarnim nebo sekundarnim imunodeficitem
v kategorii vysokého rizika, tedy v nasledujicich pfipadech:
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¢ transplantace solidniho organu o pfijemci T-lymfocytd s chimeérickym antigennim
receptorem (CAR T-lymfocyty) nebo transplantace kostni dfené (do 2 let
od transplantace nebo na trvajici imunosupresivni [€€bé),

¢ hemato-onkologické onemocnéni s aktualné probihajici €Cbou,
e jiné onkologické onemocnéni s aktualné probihajici myelosupresivni chemoterapii,
e biologicka terapie zaméfena na B lymfocyt, nebo

e zavazné primarni imunodeficity (jako jsou vrozené agamaglobulinémie, bézny variabilni
imunodeficit, Wiskottav-Aldrichliv syndrom).

Klinicka skupina Ministerstva dne 15. 2. 2022 dale doporuéila, aby pisemny informovany
souhlas mimo jiné obsahoval nasledujici informace: ,VéZena pani/pane, vaZeni rodice, IéCivy
pfipravek Evusheld, ktery Vam bude podén s velikou pravdépodobnosti v nasledujicich
nejméné 6 mésicich sniZi pravdépodobnost nakazy covid-19 u Vés/ Vaseho ditéte. JelikoZ
vak jesté neni zcela znam stuperi ochrany proti novym variantam viru (omicron),
doporucujeme Vam dbat na osobni ochranu, tedy zejména pouZivat respirator, tam, kde se
potkava vice lidi, na vefejnych mistech, pfipadné se vyhybat nakaZenym Clenum rodiny
&i kolegim. V pfipadé zdravotnich obtizi je také nutné, abyste co nejdiive navstivili svého
oSetiujiciho Iékare.”.

Spoleénost infekéniho lékaFstvi ve vyjadieni SIL ze dne 7. 6. 2022 doporugila prodlouZit
platnost opatfeni ze dne 3. 3. 2022 do dne 30. 9. 2022. Dale uvedla, Ze Evropska agentura
pro légivé pfipravky (EMA) udélila autorizaci lé¢ivému pfipravku EVUSHELD
dne 25. 3.2022. V Ceské republice je nicméné dle sdéleni vyrobce 1égivy pfipravek
EVUSHELD dodany pfed nabytim platnosti registrace. Realny odhad spotfeby téchto $arZi je
cca 3 mésice. Zavérem Spoleénost infekéniho Iékarstvi uvedla, Zze je pfesvédCena,
Ze dostupnost Iééivého pfipravku EVUSHELD pro vysoce imunokompromitované pacienty
v souladu s opatfenim ze dne 3. 3. 2022 je i nadale potiebna.

Spole¢nost AstraZeneca ve svém podnétu uvedla, Ze aktualné jsou na tzemi Ceskeé
republiky dostupna baleni lé¢ivého piipravku EVUSHELD pro trh Velké Britanie, ktera byla
uvedena na &esky trh je$té pred registraci |é€ivého piipravku EVUSHELD. Déle spolec¢nost
AstraZeneca uvedla nasledujici ,Tato baleni maji expiraci 31.7.2022 a radi bychom je
poskytli a? do doby expirace, nebot lokainé specifickd baleni uréena pro CZ trh budou
k dispozici pro objednani aZ v poloviné Cervence a s ohledem na administrativni proces
dostupna v distribuénim kanélu od 1.8.2022."

Po posouzeni odbornych podkladi a s pfihlédnutim k mezioborovému stanovisku,
stanovisku Ustavu, doporugenim Klinické skupiny Ministerstva, doporucujicimu vyjadieni SIL
a informacim dostupnym od spoleénosti AstraZeneca uvadi Ministerstvo nasleduijici:

V souvislosti s vyskytem onemocnéni covid-19 zplUsobeného koronavirem SARS-CoV-2 je
tteba zajistit pro pacienty v Ceské republice dostupnost Ié¢ivého pfipravku EVUSHELD
k preexpoziéni profylaxi imunokompromitovanych pacientt, ktefi nebyli G¢inné vakcinovani
nebo nevytvofili postvakcinaéni ochranu a jsou ohroZeni progresi onemocnéni covid-19
do zavazného stavu.

Str.12z13



Podminky uvedené ve vyroku stanovilo Ministerstvo na zakladé doporuéeni uvedenych
ve stanovisku Ustavu ze dne 8. 2. 2022, mezioborovém stanovisku
ze dne 31. 1. 2022, doporuéeni Klinické skupiny Ministerstva a Doporu¢eném postupu
Spolegnosti infekéniho Iékafstvi CLS JEP ,Covid-19: diagnostika a lé&ba* (verze 30/05/2022)
(dostupné na https://www.infekce.cz/) za Uéelem zajisténi bezpeénosti pouzivani Iéc¢ivého
pfipravku EVUSHELD. Souéasné je lékafim ulozena povinnost hlasit Ustavu jakékoliv
nezadouci Ucinky a spolupracovat pfi sledovani klinickych tdaji umozriujicich vyhodnoceni
ucinnosti a bezpeénosti Ié€ivého pripravku.

Ministerstvo stanovilo s pfihlédnutim k mezioborovému stanovisku ze dne 31. 1. 2022
a v souladu s doporuéenim Klinické skupiny Ministerstva poskytovatele zdravotnich sluzeb,
ktefi mohou podat lé€ivy pfipravek EVUSHELD, tak jak je uvedeno v bodé 3. vyroku,
a do jejichz lékaren je distributor Phoenix vyhradné& za Géelem zajisténi poskytovani
zdravotnich sluzeb nauzemi Ceské republiky opravnén distribuovat légivy pfipravek
EVUSHELD. Lécgivy pfipravek EVUSHELD je mozné poskytnout pacientovi pouze
na zakiladé odGvodnéného dokladu 06 (Poukaz na vySetfeni/osetieni) vystaveného
indikujicim Iékafem na zakladé klinického vysetieni pacienta.

Ministerstvo stanovilo na zakladé doporuéeni Klinické skupiny Ministerstva okruh pacientt,
kterym je mozné podat IéCivy pripravek EVUSHELD, pouze s primarnim nebo sekundarnim
imunodeficitem v kategorii vysokého rizika, pro které muze mit tento Ié€ivy pripravek nejvy$si
pfinos.

Ministerstvo dale s ohledem na nutnost zajisténi informaci o lé€ivém pfipravku EVUSHELD
pro pacienty a Iékafe stanovilo povinnost spoleénosti AstraZeneca zajistit, aby poskytovatelé
zdravotnich sluzeb, kterym bude I|é¢ivy pripravek EVUSHELD dodavan, obdrzeli
v dostateném poctu tiSténou Eeskou verzi dokumenti Zakladni pfibalové informace pro
pacienta EVUSHELD™, a aby tito poskytovatelé zdravotnich sluzeb méli k dispozici
dokument Zakladni udaje o pfipravku EVUSHELD pro zdravotnické pracovniky.

Vzhledem ke skuteénosti, Ze se jedna o zajisténi lé€ivého pfipravku pro prevenci zavazného
zdravotniho stavu, Ministerstvo dodasné& povoluje distribuci, vydej a pouziti lécéivého
pfipravku EVUSHELD pfi dodrzeni podminek vySe uvedenych, ato odedne 1. 7. 2022
do uplynuti dne 31. 7. 2022, coz odpovida dobé& exspirace baleni lé¢ivého pripravku
EVUSHELD, ktera jsou aktualné k dispozici na Uzemi Ceské republiky, a soutasné i dobg,
po kterou nebude na Gzemi Ceské republiky dostupna registrovana varianta lé&ivého
pfipravku EVUSHELD. Pfi zachazeni s timto Ié€ivym pfipravkem je nutné s vyjimkou vyse
uvedenych odliSnosti dodrzovat ustanoveni zakona o lé&ivech.
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