PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

Praluent 150 mg injek¢ni roztok v pfedplnéném peru

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
Praluent 150 mg injek¢ni roztok v pfedplnéné injekeni stiikacce
Praluent 300 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Jedno predplnéné pero na jednorazové pouziti obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéné injek¢ni stiikacce

Jedna ptfedplnénd injekeni stiikacka na jednorazové pouziti obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

Praluent 150 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Jedno predplnéné pero na jednorazové pouziti obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

Praluent 150 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

Jedna predplnénd injekeni stiikacka na jednorazové pouziti obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

Praluent 300 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Jedno piedplnéné pero na jednorazové pouziti obsahuje alirocumabum 300 mg alirokumabu ve 2 ml roztoku.

Alirokumab je lidska IgG1 monoklonalni protilatka produkovana rekombinantni DNA technologii
v ovarialnich buiikéch ¢inského kiecika.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekéni roztok (injekce)

Ciry, bezbarvy az svétle zluty roztok.
pH: 5,7-6,3

Osmolalita:

Praluent 75 mg injekéni roztok
293 - 439 mosm/kg

Praluent 150 mg injekéni roztok
383 - 434 mosm/kg

Praluent 300 mg injekéni roztok
383 — 434 mosm/kg




4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Primarni hypercholesterolemie a smiSena dyslipidemie

Ptipravek Praluent je indikovan k 1écbé dospélych pacientl s primarni hypercholesterolemii (heterozygotni
familiarni a nefamiliarni) nebo se smiSenou dyslipidemii a pediatrickych pacientli ve véku od 8 let s
heterozygotni familidrni hypercholesterolemii (HeFH) jako doplnék k dietnim opatfenim:

- v kombinaci se statinem nebo se statinem a jinou hypolipidemickou 1é€bou u pacientt, u kterych
nelze dostahnout cilovych hodnot LDL cholesterolu (LDL-C) maximalni tolerovanou davkou
statind, nebo

- samostatn¢ nebo v kombinaci s jinou hypolipidemickou 1é¢bou u pacientil, ktefi netoleruji statiny
nebo u kterych je podavani statinti kontraindikovano.

Prokazané aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni

Ptipravek Praluent je indikovan k 1€¢bé dospélych s prokdzanym aterosklerotickym kardiovaskuldrnim
onemocnénim ke snizeni kardiovaskularniho rizika snizenim hladin LDL—C), jako doplné€k korigujici dalsi
rizikové faktory:
- v kombinaci s maximalni tolerovanou davkou statinu a jinou hypolipidemickou lécbou ¢i bez ni,
nebo
- samostatn¢ nebo v kombinaci s jinou hypolipidemickou 1é¢bou u pacienti, ktefi netoleru;ji statiny
nebo u kterych je podavani statinti kontraindikovano.

Vysledky studii pokud jde o u¢inky na LDL-C, kardiovaskularni ptihody a sledované populace viz bod 5.1.
4.2 Davkovani a zpisob podani
Davkovani

Dospeli
Pted zahajenim 1écby alirokumabem je tfeba vyloucit sekundarni pti¢iny hyperlipidemie nebo smisené
dyslipidemie (napt. nefroticky syndrom, hypotyredzu).

Obvykla pocate¢ni davka alirokumabu je 75 mg podanych subkutanné jednou za 2 tydny. U pacientt, u
kterych je zapotiebi vyraznéjsi snizeni LDL-C cholesterolu (> 60 %), mtze byt poc¢atecni davka 150 mg
podavana jednou za 2 tydny nebo davka 300 mg jednou za 4 tydny (jednou mési¢n¢) podavana subkutanné.

Davka alirokumabu muze byt u pacienta individualné upravena, napt. dle vychozi hodnoty LDL-C, cile
1é¢by nebo dle terapeutické odpovédi. Po 4 az 8 tydnech od zahéjeni 1écby ¢i upravy davky, miize byt
stanovena a zhodnocena hladina lipidd a nasledné upravena davka (jeji zvySeni nebo snizeni). V ptipade, ze
je zapotiebi dalsi snizeni LDL-C u pacientt, kterym je podavano 75 mg jednou za 2 tydny nebo 300 mg
jednou za 4 tydny, mtze byt davka upravena na maximalni davku 150 mg podévanych jednou za 2 tydny.

HeFH u pediatrickych pacientii ve veku od 8 let

y . L T Doporucena davka pokud je tieba
Te¢lesna hmotnost pacientl Doporucena davka dalsi sniveni LDL-C*
Méné nez 50 kg 150 mg jednou za 4 tydny 75 mg jednou za 2 tydny
50 kg nebo vice 300 mg jednou za 4 tydny 150 mg jednou za 2 tydny

* Hladiny lipidt 1ze vyhodnotit 8 tydnti po zahdjeni 1écby nebo po titraci a podle toho upravit davku.

Vynechana davka
Pfi vynechani davky je tieba davku podat co nejdiive a poté v davkovani pokracovat v pivodnim schématu.
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Zvl1astni populace

Starsi pacienti
U starS$ich pacientii neni nutna uprava davky.

Porucha funkce jater
U pacientli s mirnou nebo se stiedné zdvaznou poruchou funkce jater neni nutnd tprava davky. Nejsou
dostupné zadné udaje o podavani pacientim se zavaznou poruchou funkce jater (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin
U pacientli s mirnou nebo se stiedné zdvaznou poruchou funkce ledvin neni nutnd uprava davky. O podavani
pacientiim se zavaznou poruchou funkce ledvin jsou dostupné omezené udaje (viz bod 5.2).

Télesna hmotnost
Neni nutnd uprava davky dle télesné hmotnosti pacienta.

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost pfipravku Praluent u déti mladsich 8 let nebyly dosud stanoveny. Nejsou k dispozici
zadné udaje.

Zpisob podani

Subkutanni podani.

Alirokumab se podava injekéné subkutdnné do stehna, bficha nebo horni ¢asti paze.

Kazdé ptedplnéné pero nebo predplnéna injekeni stiikacka je pouze pro jednorazové pouziti.

Pro podani davky 300 mg je zapotiebi podat nasledne bud’ jednu injekci s obsahem 300 mg nebo 2 injekce
s obsahem 150 mg do dvou rozdilnych mist aplikace.

Je doporuceno pravidelné stiidani mista injek¢ni aplikace s kazdou injekei.

Alirokumab nema byt aplikovan do mist s prave probihajici koZzni nemoci nebo s irazem, napt. v miste
popalenin, kozni vyrazky, zanétu nebo koznich infekei.

Alirokumab nesmi byt podavan spolu s jinymi ptipravky poddvanymi injekéné do stejného mista aplikace.

Opatreni, ktera je nutno ucinit pred zachdzenim s lécivym pripravkem nebo pred jeho podanim
Roztok se ma pted pouzitim nechat ohtat na pokojovou teplotu (viz bod 6.6).

Pediatricti pacienti ve véku od 8 let

U dospivajicich ve v€ku od 12 let se doporucuje, aby byl pfipravek Praluent podédvan dospélym a nebo pod
jeho dohledem.

U déti mladsich 12 let musi byt ptipravek Praluent podavan oSetfovatelem/oSetfovatelkou.

Dospeli

Dospéli pacienti si mohou alirokumab aplikovat bud’ sami nebo jim ho muze aplikovat
oSetfovatel/oSetfovatelka po proskoleni zdravotnickym pracovnikem o spravné technice subkutanniho
podani.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bode¢ 6.1.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1é¢ivych ptipravki ma se piehledné zaznamenat nazev podaného
pripravku a Cislo Sarze.



Alergické reakce

V klinickych studiich byly hlaSeny piipady celkovych alergickych reakei, véetné svédéni, ale i vzacnych a
nékdy zavaznych alergickych reakci, napt. hypersenzitivity, numularniho ekzému, kopfivky a
hypersenzitivni vaskulitidy. Po uvedeni pfipravku na trh byl hlasen angioedém (viz bod 4.8). Pokud se
vyskytnou znamky a ptiznaky zavaznych alergickych reakci, lécba alirokumabem musi byt ukoncena a musi
byt zahajena vhodna symptomaticka 1é¢ba (viz bod 4.3).

Porucha funkce ledvin

V klinickych studiich bylo omezené zastoupeni pacientil se zavaznou poruchou funkce ledvin (definovanou
jako eGFR < 30 ml/min/1,73 m?) (viz bod 5.2). Alirokumab ma byt u pacienti se zdvaznou poruchou funkce
ledvin pouZzivan s opatrnosti.

Porucha funkce jater

Pacienti se zavaznou poruchou funkce jater (Child-Pugh C) nebyli studovani (viz bod 5.2). Alirokumab ma
byt u pacientti se zdvaznou poruchou funkce jater pouzivan s opatrnosti.

4.5 Interakce s jinym lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Vliv alirokumabu na jiné 1é¢ivé pfipravky

Vzhledem k tomu, Ze je alirokumab biologicky 1é¢ivy ptipravek, nepredpoklada se jeho farmakokineticky
vliv na jiné 1é¢ivé piipravky a na izoenzymy cytochromu P450.

Vliv jinych 1é¢ivych piipravkua na alirokumab

Je znamo, Ze statiny a jina hypolipidemicka terapie zvySuji produkci PCSKO9, proteinu, na ktery cili
alirokumab. To vede ke zvySeni clearance touto cestou a ke sniZeni systémové expozice alirokumabu. Ve
srovnani s monoterapii alirokumabem je expozice alirokumabu asi 0 40 % nizsi pti soucasném uzivani se
statiny, o 15 % niZsi pfi soucasném uzivani s ezetimibem a o 35 % niz§i pfi soucasném uzivani s
fenofibratem. Avsak efekt na snizeni LDL-C je v prubéhu davkovaciho intervalu, kdy je alirokumab podavan
jednou za 2 tydny, zachovan.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Z4dné udaje o podavani piipravku Praluent téhotnym Zendm nejsou k dispozici. Alirokumab je
rekombinantni IgG1 protilatka, a proto se predpoklada jeho piechod pies placentarni bariéru (viz bod 5.3).
Studie na zvifatech nenaznacuji ptimé nebo nepiimé Skodlive t€inky s ohledem na udrZeni t€¢hotenstvi nebo
vyvoj embrya a plodu.V déavkach presahujicich humanni davky byla matefsk4 toxicita zaznamenana u
potkanii, ale ne u opic, a u potomkti opic byla pozorovana slabsi sekundarni imunitni odpovéd’ na antigen
(viz bod 5.3). Pouzivani ptipravku Praluent se nedoporucuje beéhem téhotenstvi, pokud klinicky stav Zeny
nevyzaduje 1écbu alirokumabem.

Kojeni

Neni znamo, zda se alirokumab vylucuje do lidského matefského mléka. Lidsky imunoglobulin G (IgG) je
vylu€ovan do lidského mateiského mléka, a zejména do mleziva; v tomto obdobi kojeni neni ptipravek
Praluent doporucen. Po zbyvajici dobu kojeni se o¢ekava, ze expozice touto cestou je nizka. ProtoZe ucinky
alirokumabu na kojence nejsou znamy, je nutné rozhodnout, zda v tomto obdobi pferusit kojeni nebo prerusit
pouzivani piipravku Praluent.

Fertilita



Ve studiich na zvifatech nebyly pozorovany zadné nezadouci G¢inky na nepfimé ukazatele plodnosti (viz bod
5.3). Nejsou k dispozici zadné tdaje o nepiiznivych tcincich na plodnost u lidi.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Ptipravek Praluent nemd zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

NejcastéjSimi nezddoucimi ucinky pii doporucenych davkach jsou lokélni reakce v misté injekce (6,1 %),
priznaky onemocnéni hornich cest dychacich (2,0 %) a svédéni (1,1 %). Nejcastéj$Simi nezadoucimi ucinky,
které vedly k ptferuSeni 1écby u pacientti 1é¢enych alirokumabem, byly lokalni reakce v misté injekce.
Bezpecnostni profil ve studii ODYSSEY OUTCOMES odpovidal celkovému bezpecnostnimu profilu
popsanému v kontrolovanych klinickych hodnocenich 3. faze.

Ve treti fazi klinického programu nebyl pozorovan zadny rozdil v bezpecnostnim profilu mezi uzitymi
dvéma davkami (75 mg a 150 mg).

Piehled nezadoucich ucinku

Nasledujici nezadouci G¢inky byly hlaseny u pacientti 1é¢enych alirokumabem v souhrnnych kontrolovanych
studiich a/nebo po uvedeni na trh (viz Tabulkal).

Cetnosti viech nezadoucich uéinki zjisténé z klinickych hodnoceni byly vypogitany na zakladé jejich
incidence ve 3. fazi sdruzenych klinickych hodnoceni. Nezadouci G¢inky jsou setazeny podle tiidy
organovych systémil. Cetnost vyskytu je definovana nasledovng: velmi &asté (>1/10); Gasté (>1/100 az
<1/10); mén¢ Casté (=1/1 000 az <1/100); vzacné (=1/10 000 az <1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000), neni
znamo (z dostupnych udajt nelze urcit).

Cetnost vyskytu nezadoucich ti¢inkd hlasenych po uvedeni piipravku na trh nelze stanovit, jelikoz jsou
odvozeny ze spontannich hlaseni.V disledku toho je Cetnost t€chto nezadoucich ucinkd kvalifikovana jako

,neni znamo*.

Tabulka 1: NeZadouci ucinky

Tridy organovych Casté Vzicné Neni znamo
systému
Poruchy imunitniho Hypersenzitivita,
systému hypersenzitivni
vaskulitida
Respiracni, hrudni a Znamky a ptiznaky
mediastinalni poruchy | onemocnéni hornich cest
dychacich*
Poruchy ktize a podkozni Svédeéni Kopfivka,
tkané numularni ekzém Angioedém
Celkové poruchy a reakce Reakce v misté Onemocnéni
v mist¢ aplikace injekce** podobajici se chiipce

*  Zahrnujici pfedevsim orofaryngealni bolest, rinoreu, kychani
** Zahrnujici erytém/z¢ervenani, svédéni, otoky, bolest/citlivost

Popis vybranych nezadoucich t¢inku




Lokalni reakce v misté injekce

Lokalni reakce v mist¢ injekce, véetné erytému/z¢ervenani, svédéni, otokll a bolesti/citlivosti, byly hlaseny u
6,1 % pacientl lécenych alirokumabem oproti 4,1 % v kontrolni skupin¢ (kterym byly podavany injekce
placeba). Lokalni reakce v misté injekce byly nejéast&ji piechodné a mirné intenzity. Cetnost preruseni 16¢by
v disledku lokalni reakce v misté injekce byla mezi témito dvéma skupinami srovnateln4 (0,2 % ve skupiné
s alirokumabem oproti 0,3% v kontrolni skupin€). V kardiovaskularni studii ODYSSEY OUTCOMES se
reakce v misté injekce vyskytly Castéji také u pacientli 1écenych alirokumabem (3,8 %) neZ u pacientti
pouzivajicich placebo (2,1 %).

Celkové alergické reakce

Celkové alergické reakce byly ve skuping s alirokumabem hlaSeny Castéji (8,1 % pacientit) nez v kontrolni
skupiné (7,0 % pacientl), zejména v disledku rozdilu ve vyskytu svédéni. Typické pozorované ptipady
svédéni byly mirné a pfechodné. Kromé toho byly v kontrolovanych klinickych studiich hlaseny vzacné a
nekdy zavazné alergické reakce, napt. hypersenzitivita, numularni ekzém, koptivka a hypersenzitivni
vaskulitida (viz bod 4.4). V kardiovaskularni studii ODYSSEY OUTCOMES byly celkové alergické reakce
u pacientd lé¢enych alirokumabem a u pacientd, ktefi dostavali placebo, podobné (7,9 % alirokumab, 7,8 %
placebo). V incidenci pruritu nebyly pozorovany zadné rozdily.

Zvlastni populace

Starsi pacienti

Ackoli u pacientt starsich 75 let nebyly pozorovany zadné bezpe¢nostni problémy, udaje jsou u této vékové
skupiny omezené.

V kontrolovanych studiich 3. faze klinického hodnoceni sledujicich primarni hypercholesterolemii a
smiSenou dyslipidemii bylo 1158 pacientii (34,7 %) 1écenych alirokumabem ve véku > 65 let a 241 pacienti
(7,2 %) 1éCenych alirokumabem ve véku > 75 let. V kontrolované studii kardiovaskularnich vysledkt bylo
2505 pacientt (26,5 %) lécenych alirokumabem ve veéku >65 let a 493 pacientt (5,2 %) lécenych
alirokumabem bylo ve véku >75 let.

S nartstajicim vékem nebyly pozorovany zadné vyznamné rozdily v bezpe¢nosti a Gi¢innosti.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku Praluent byly stanoveny u déti a dospivajicich s heterozygotni familiarni
hypercholesterolemii (HeFH). Klinicka studie hodnotici u¢inky pfipravku Praluent byla provedena u 153
pacientii ve véku 8 az 17 let s HeFH. Nebyly zjistény zadné nové bezpecnostni nalezy a udaje o bezpecnosti
v této populaci odpovidaly zndmému bezpecnostnimu profilu ptipravku u dospélych s HeFH.

ZkusSenost s alirokumabem u pediatrické populace s homozygotni familiarni hypercholesterolemii (HoFH) je
limitovana 18 pacienty ve véku 8 az 17 let. Ve srovnani se znamym bezpe¢nostnim profilem u dosp€lych

nebyl zjistén zadny novy bezpecnostni nalez.

Studie davkovani jednou za 4 tydny

Bezpecnostni profil u pacientt 1é¢enych davkovacim rezimem 300 mg jednou za 4 tydny (jednou mésicn¢),
byl podobny bezpecnostnimu profilu, ktery je popsan pro program klinickych studii s vyuzitim 2tydenniho
davkovaciho rezimu, s vyjimkou vyssiho vyskytu lokalnich reakci v misté injekce. Lokalni reakce v misté
injekce byly hlaseny celkoveé s Cetnosti 16,6 % ve skupiné s davkou 300 mg jednou za 4 tydny a 7,9 % ve
skupiné s placebem. Pacientiim, kterym je podavan alirokumab 300 mg kazdé 4 tydny, byla sttidave
podavana injekce placeba k udrzeni zaslepeni a k zajisténi frekvence injekci. S vyjimkou reakce v misté
injekce (RMYV), které nastaly po té€chto injekcich placeba, byla frekvence RMV 11,8 %. Mira pteruseni

v disledku reakei v misté injekce byla 0,7 % ve skupiné s davkou 300 mg jednou za 4 tydny a 0 % ve
skuping s placebem.

Hodnoty LDL C< 25 mg/dl (< 0,65 mmol/l)




Ve vsech klinickych studiich nebyla hypolipidemicka 1é¢ba upravena podle designu studie. Procento
pacienti, kteti doséhli hodnot LDL-C) <25 mg/dl (<0,65 mmol/l) zaviselo jak na vychozim LDL-C, tak i na
davce alirokumabu.

Ve skupiné kontrolovanych studii pouzivajicich vychozi davku 75 mg kazdé 2 tydny (Q2W), v nichz se
davka zvySovala na 150 mg Q2W, pokud LDL-C pacienta nebyl <70 mg/dl nebo < 100 mg/dl (1,81 mmol/l
nebo 2,59 mmol/l), mélo 29,3 % pacientil s vychozim LDL-C <100 mg/dl a 5,0 % pacientd s vychozim
LDL-C >100 mg/dl 1é€enych alirokumabem dvé po sobé jdouci hodnoty LDL-C <25 mg/dl (<0,65 mmol/l).
Ve studii ODYSSEY OUTCOMES, ve které byla vychozi davka alirokumabu 75 mg Q2W, se zvySovala na
150 mg Q2W, pokud LDL-C pacienta nebyl <50 mg/dl (1,29 mmol/l), m&lo 54,8 % pacientl s vychozim
LDL-C <100 mg/dl (2,6 mmol/l) a 24,2 % pacientt s vychozim LDL-C >100 mg/dI (2,6 mmol/l) 1é¢enych
alirokumabem dvé po sob¢ jdouci hodnoty LDL-C <25 mg/dl (<0,65 mmol/l).

Ptestoze v hodnocenich alirokumabu nebyly zjistény nezadouci dasledky velmi nizkého LDL-C, dlouhodobé
ucinky pretrvavajicich velmi nizkych hladin LDL-C nejsou znamy.

Imunogenicita/protilatky proti 1é¢ivu (Anti-drug-antibodies, ADA)

Ve studii ODYSSEY OUTCOMES byly po zahdjeni 1écby u 5,5 % pacientl 1é¢enych alirokumabem 75 mg
a/nebo 150 mg kazdé 2 tydny (Q2W) detekovany protilatky proti 1é€ivu (ADA), v porovnani s 1,6 %
pacientll 1é¢enych placebem; vétSina z toho byly prechodné odpovédi. Pretrvavajici odpoveédi ADA byly
pozorovany u 0,7 % pacientdl 1é¢enych alirokumabem a u 0,4 % pacientti [éCenych placebem. Pretrvavajici
odpovédi neutralizacnich protilatek (NAb) byly pozorovéany u 0,5 % pacientt lé¢enych alirokumabem a u
<0,1 % u pacientt léCenych placebem.

Odpovedi protilatek proti 1écivu, veetné NAb, mély nizky titr a nezdalo se, ze by mély klinicky vyznamny
dopad na G¢innost nebo bezpecnost alirokumabu, s vyjimkou vyssi Cetnosti reakci v misté injekce u pacientd,
u nichz se pfi 1écbé objevily ADA, v porovnani s ADA-negativnimi pacienty (7,5 % vs. 3,6 %). Dlouhodobé
disledky pokracujici 1é¢by alirokumabem v pfitomnosti ADA nejsou znamy.

Ve skuping deseti placebem kontrolovanych a aktivn€ kontrolovanych hodnoceni pacientd lécenych
alirokumabem 75 mg a/nebo 150 mg Q2W i v samostatné klinické studii pacientii 1é¢enych alirokumabem 75
mg Q2W nebo 300 mg kazdé 4 tydny (vEetné ne€kterych pacientti s ipravou davky na 150 mg Q2W) byla
incidence detekce ADA a NAb podobné jako ve vyse popsanych vysledcich hodnoceni ODYSSEY
OUTCOMES.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezifeni na nezaddouci u¢inky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to pokracovat
ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci ucinky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich tcinki uvedeného v
Dodatku V.

4.9 Piedavkovani

Neexistuje zadna specificka 1é¢ba predavkovani alirokumabem. V piipadé predavkovani ma byt pacient
léCen symptomaticky a maji byt podle potieby zajisténa podplrna opatieni.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: latky upravujici hladinu lipidd, jiné latky upravujici hladinu lipid, ATC kod:
C10AX14.


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

Mechanismus ucéinku

Alirokumab je pln¢ humanni monoklonalni IgG1 protilatka, kterd ma vysokou afinitu a specificitu k
proprotein konvertaze subtilisin kexinu typu 9 (PCSK9). PCSK9 se vaze na receptory pro lipoprotein s
nizkou hustotou (LDLR) na povrchu hepatocytl, coz podporuje degradaci LDLR v jatrech. LDLR je
hlavnim receptorem, ktery vychytava cirkulujici LDL, proto pokles exprese LDLR pomoci PCSK9 ma za
nasledek vyssi hladiny LDL-C v krvi. Inhibici navazani PCSK9 na LDLR zvysuje alirokumab pocet LDLR
dostupnych k vychytavani LDL, ¢imz se snizuje hladina LDL-C.

LDLR také vaze na triglyceridy bohat¢é VLDL remnantni lipoproteiny a lipoproteiny stfedni hustoty (IDL).
Proto 1écba alirokumabem mtiZze snizit hladinu téchto remnantnich lipoproteind, coz se projevi snizenim
apolipoproteinu B (Apo B), non-HDL cholesterolu a triglyceridt (TG). Podani alirokumabu ma také za
nasledek snizeni lipoproteinu (a) [Lp (a)], coz je forma LDL, ktera se vaze na apolipoprotein (a). Nicmén¢
bylo prokazano, ze LDLR ma k Lp (a) nizkou afinitu, a proto pfesny mechanismus, kterym alirokumab
snizuje Lp (a), neni zcela objasnén.

V genetickych studiich u lidi byly identifikovany varianty PCSK9 s mutacemi, pii kterych doslo ke zmén¢
jejich funkce bud’ ve smyslu snizeni (tzv. loss of function, ztrata funkce), nebo zvySeni (tzv. gain of function,
ziskani funkce). Jedinci s jednou alelou PCSK9 s mutaci loss of function maji nizsi hladinu LDL-C, coz
koreluje s vyznamné niz§im vyskytem ischemické choroby srdecni. Bylo hlaseno n€kolik jedinct, kteti
nesou dvé alely PCSK9 s mutaci loss of function a ktefi maji vyznamné nizké hladiny LDL-C s normalni
hladinou HDL cholesterolu a TG. Naopak u pacientii se zvySenou hladinou LDL-C a klinickou diagnézou
familiarni hypercholesterolemie byla v PCSK9 genu identifikovana mutace gain of function.

V multicentrické, dvojité¢ zaslepené, placebem kontrolované, 14 tydnt trvajici studii s 13 pacienty

s heterozygotni familiarni hypercholesterolemii (HeFH) v disledku mutace gain of function PCSK9 genu
byli pacienti randomizovani bud’ do skupiny pouzivajici alirokumab 150 mg jednou za 2 tydny, nebo do
skupiny pouzivajici placebo. Stfedni vychozi hodnota LDL-C byla 151,5 mg/dl (3,90 mmol/l). V

2. tydnu bylo primémé snizeni LDL-C oproti vychozim hodnotam 62,5 % ve skupiné pacientt lécenych
alirokumabem ve srovnani s 8,8 % u pacientd pouzivajicich placebo. V 8. tydnu bylo primérné snizeni LDL-
C u pacientt 1é¢enych alirokumabem 72,4 % oproti vychozi hodnot¢.

Farmakodynamické uéinky

V in vitro testech neindukoval alirokumab aktivitu efektorovych buné¢k prostrednictvim Fc receptoru
(bunikami zprostfedkovanou toxicitu zavislou na protilatkach a cytotoxicitu zavislou na komplementu), a to
nezavisle na pfitomnosti ¢i nepfitomnosti PCSK9, a proti alirokumabu ve vazbé na PCSK9 nebyly zjistény
zadné rozpustné imunokomplexy schopné vazat proteiny komplementu.

Klinick4 u¢innost a bezpeénost u primarni hypercholesterolemie a smi$ené dyslipidemie

Shrauti studii treti faze klinického programu — davkovaci rezim 75 mg a/nebo 150 mg jednou za 2 tydny

(Q2W)

Utinnost alirokumabu byla zkouména v deseti studiich 3. fize klinického hodnoceni (péti placebem
kontrolovanych a péti ezetimibem kontrolovanych studiich) zahrnujicich 5296 pacientii randomizovanych do
skupin s hypercholesterolemii (heterozygotni familiarni a nefamiliarni) nebo se smiSenou dyslipidemii,
pricemz 3188 pacientti bylo randomizovano do skupiny pouzivajici alirokumab. Ve tieti fazi studii mélo

31 % pacienti onemocnéni diabetes mellitus 2. typu a 64 % pacienti mélo v anamnéze ischemickou
chorobou srde¢ni. Tti z deseti studii byly provedeny vyhradné u pacientl s heterozygotni familiarni
hypercholesterolemii (HeFH). VétSina pacientl ve tieti fazi programu méla vysoké nebo velmi vysoké
kardiovaskularni (KV) riziko a méla hypolipidemickou 1écbu zahrnujici maximalni tolerované davky statini
s dalsi hypolipidemickou 1écbou nebo bez ni. U pacientt, ktefi nebyli soucasné 1éCeni statiny, byly
provedeny dveé studie v¢etné jedné studie u pacientti s dokumentovanou statinovou intoleranci.

Celkem 2416 pacientil bylo zahrnuto ve dvou studiich (LONG TERM a HIGH FH), které byly provedeny
pouze s davkou 150 mg jednou za 2 tydny. Osm studii bylo provedeno s davkou 75 mg jednou za 2 tydny s



tim, Ze v pfipadé nedosazeni cilovych hodnot LDL-C v 8. tydnu na zakladé pfeddefinovanych kritérii podle
miry kardiovaskularniho rizika byla davka ve 12. tydnu zvySena na 150 mg jednou za 2 tydny.

Primarnim kritériem u¢innosti ve vSech studiich faze 3 bylo stfedni percentualni sniZzeni vychozi hodnoty
LDL-C ve 24. tydnu ve srovnani s placebem nebo ezetimibem. Ve vSech studiich bylo primarniho kritéria
dosazeno. Obecné plati, ze podavani alirokumabu také vede ke statisticky vyznamné vétSimu percentudlnimu
snizeni hladiny celkového cholesterolu, non-HDL cholesterolu, apolipoproteinu B (Apo B) a lipoproteinu (a)
[Lp (a)] ve srovnani s placebem/ezetimibem u pacientd, ktefi byli ¢i nebyli souc¢asné 1éCeni statiny.
Alirokumab také snizuje triglyceridy (TG) a zvySuje HDL cholesterol a apolipoprotein A-1 (Apo A-1) ve
srovnani s placebem. Podrobné vysledky viz Tabulka 2 nize. Snizeni LDL-C bylo pozorovano bez ohledu na
vek, pohlavi, BMI, rasu, vychozi hladinu LDL-C, pfitomnost ¢i nepfitomnost HeFH, pfitomnost smisené
dyslipidemie a diabetes. Ackoli podobna ucinnost byla pozorovana u pacientti nad 75 let, udaje jsou u této
vékové skupiny omezené. Snizovani LDL-C bylo konzistentni bez ohledu na soubéznou 1écbu statiny a jejich
davky. Vyznamné vyssi podil pacientli dosahl hladiny LDL-C < 70 mg/dl (< 1,81 mmol/l) ve skupiné
pouzivajici alirokumab ve srovnani se skupinou pouzivajici placebo nebo ezetimib ve 12. tydnu a 24. tydnu.
Ve studiich zalozenych na rezimu zvySovani davek pomoci titrace vétSina pacienti dosahla predem
definované cilové hladiny LDL-C (zalozené na KV riziku) pii davce 75 mg jednou za 2 tydny a udrzovaci
terapie u vétSiny pacientil ziistala na davce 75 mg jednou za 2 tydny. Hypolipidemicky ti¢inek alirokumabu
byl pozorovan do 15 dnti po prvni davce, maximum ucinku bylo dosazeno pfiblizné po 4 tydnech. Pii
dlouhodobé 1éEbe ucinnost pretrvavala na stejné urovni po celou dobu trvani studii (az po dobu 2 let). Po
vysazeni alirokumabu nebyl pozorovan tzv. rebound fenomén hladiny LDL-C, jehoz hladina se k vychozim
hodnotam vratila postupné.

V predem specifikovanych analyzach pted moznym titrovanim davky ve 12. tydnu bylo v 8 studiich, ve
kterych pacienti zacali 1écbu ddvkou 75 mg jednou za 2 tydny, dosazeno priimérného snizeni LDL-C v
rozmezi od 44,5 % do 49,2 %. Ve 2 studiich, v nichz byla zahéjena a udrzovana davka 150 mg jednou za 2
tydny, bylo ve 12. tydnu dosazeno primérného snizeni LDL-C 0 62,6%. V souhrnnych analyzach klinickych
studii teti faze, které umoznily titraci davky, doslo v podskuping pacientii, kterym byla zvySovana davka
alirokumabu ze 75 mg jednou za 2 tydny na 150 mg jednou za 2 tydny ve 12. tydnu k dal$imu 14%
pramérnému snizeni hladiny LDL-C u pacientti souc¢asné uzivajici statin. U pacientu, ktetfi souc¢asné
neuzivali statin, vedla titrace davky k dalsimu 3% primémému snizeni hladiny LDL-C; nejvétsi ti¢inek byl
pfitom pozorovan u pfiblizné 25 % pacientd, kteti po zvySeni davky dosahli minimalné dalsiho 10% snizeni
hladiny LDL-C. Pacienti, kterym byla titrovana davka na 150 mg jednou za 2 tydny, méli vy$si primérnou
vychozi hodnotu hladiny LDL-C.

Hodnoceni kardiovaskularnich (KV) prihod

V predem stanovenych souhrnnych analyzach studii 3. faze klinického hodnoceni byly zaznamenany
kardiovaskularni ptihody vyzadujici 1é€bu, které byly potvrzeny posouzenim odborné komise a které
sestavaly z amrti v nasledku ischemické choroby srde¢ni, infarktu myokardu, ischemické cévni mozkové
ptihody, nestabilni anginy pectoris vyzadujici hospitalizaci, méstnavého srde¢niho selhani vyzadujiciho
hospitalizaci a z revaskularizace, u 110 (3,5 %) pacientl ve skupiné pouzivajici alirokumab a u 53 (3,0 %)
pacientl v kontrolni skupiné (placebo nebo aktivni kontrola) s pomérem rizik HR = 1,08 (95% CI; 0,78 -
1,50). Vyznamné nezadouci kardiovaskularni ptihody (Major adverse cardiovascular events — ,,MACE plus®,
napt.: ICHS umrti, infarkt myokardu, cévni mozkova piihoda a nestabilni angina pectoris vyzadujici
hospitalizaci) potvrzena posouzenim odbornou komisi byly hlaseny u 52 z 3182 (1,6 %) pacientii ve skupiné
pouzivajici alirokumab a u 33 z 1792 (1,8 %) pacientd v kontrolni skupiné (placebo nebo aktivni kontrola);
HR = 0,81 (95% CI; 0,52 - 1,25).

V ptedem stanovené zaveéreéné analyze studie LONG TERM se vyskytly kardiovaskularni piihody potvrzené
posouzenim odborné komise a vyzadujici 1écbuu 72 z 1550 (4,6 %) pacientl ve skupiné 1é¢enych
alirokumabem a u 40 ze 788 (5,1 %) pacientll ve skupin€ pouzivajici placebo; MACE plus potvrzena
posouzenim odbornou komisi byly hlaseny u 27 z 1550 (1,7 %) pacientii ve skupiné pouZzivajici alirokumab a
u 26 ze 788 (3,3 %) pacientti ve skupiné pouZzivajici placebo. Poméry rizik (HR) byly vypocteny nasledné
(post-hoc): pro vsechny kardiovaskularni ptihody bylo HR = 0,91 (95% CI; 0,62 - 1,34); pro MACE plus
bylo HR = 0,52 (95% CI; 0,31-0,90).
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Celkova mortalita
Celkova mortalita ve studiich 3. faze byla 0,6 % (20 z 3182 pacientil) ve skupin€ pouzivajici alirokumab a
0,9 % (17 z 1792 pacientl) v kontrolni skupin€. Hlavni pfi¢inou umrti u vétSiny téchto pacientd byly KV

ptihody.

Kombinovana terapie se statinem

Placebem kontrolované studie treti faze (se soucasné uzivanym statinem) u pacientii s primarni
hypercholesterolemii nebo smisenou dyslipidemii

Studie LONG TERM

Tato multicentricka, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana, 18 mésici trvajici studie zahrnovala 2310
pacientil s primarni hypercholesterolemii s vysokym nebo velmi vysokym KV rizikem, kterym byla
podavana maximalni tolerovana davka statinu s dal$i hypolipidemickou terapii nebo bez ni. Pacienti uzivali k
jejich stavajici hypolipidemickeé terapii bud’ alirokumab v davce 150 mg jednou za 2 tydny nebo placebo.
LONG TERM studie zahrnovala 17,7 % pacienti s HeFH, 34,6 % s onemocnénim diabetes mellitus 2. typu a
68,6 % ischemickou chorobou srde¢ni v anamnéze. V tydnu 24 byl rozdil mezi skupinami s alirokumabem a
placebem v primérném percentualnim snizeni hladiny LDL-C proti vychozim hodnotam -61,9 % (95% CI: -
64,3%, -59,4%, p < 0,0001). Podrobné vysledky viz Tabulka 2. Ve 12. tydnu dosahlo 82,1 % pacientt ve
skupiné alirokumabu hodnoty LDL-C < 70 mg/dl (< 1,81 mmol/l) ve srovnani se 7,2 % u pacientli ve
skupiné s placebem. Rozdil v porovnani s placebem byl statisticky signifikantni ve 24. tydnu pro vSechny
lipidy/lipoproteiny.

Studie COMBO 1

Multicentrickd, dvojité zaslepena, placebem-kontrolovana, 52 tydni trvajici studie zahrnovala 311 pacientd,
kteti byli klasifikovani jako pacienti s velmi vysokym kardiovaskularnim rizikem a ktefi nedosahovali
predem definované cilové hladiny LDL-C navzdory maximalng tolerované davce statinu, s dalsi
hypolipidemickou terapii nebo bez ni. Pacientiim byl k jejich stavajici hypolipidemické 1é¢bé podavan bud’
alirokumab v davce 75 mg jednou za 2 tydny, nebo placebo. Pacientim s hodnotou LDL-C > 70 mg/dl

(> 1,81 mmol/l) byla davka alirokumabu ve 12. tydnu titrovana na davku 150 mg jednou za 2 tydny. Ve
24. tydnu byl rozdil pii 1é¢be proti placebu v primérném percentualnim snizeni hodnoty LDL-C oproti
vychozi hodnoté¢ -45,9 % (95% CI: -52,5%, -39,3%, p < 0,0001). Podrobné vysledky viz Tabulka 2. Ve

12. tydnu (pted titraci ddvky) dosahlo 76,0 % pacientli ve skupiné pouzivajici alirokumab hodnotu LDL-C
<70 mg/dl (< 1,81 mmol/l) ve srovnani s 11,3 % pacientl ve skupiné pouzivajici placebo. Davka byla
titrovana na davku 150 mg jednou za 2 tydny u 32 (16,8 %) pacientti 1é¢enych déle nez 12 tydnd. V
podskupiné pacienttli, kterym byla davka zvysena ve 12. tydnu, bylo dosaZeno ve 24. tydnu dalsiho 22,8%
primérného sniZzeni hodnoty LDL-C. Rozdil ve srovnani s placebem byl statisticky vyznamny ve 24. tydnu
pro vSechny lipidy/lipoproteiny s vyjimkou TG a Apo A-1.

Placebem kontrolované studie 3. faze u pacientii léCenych statiny s heterozygotni familiarni
hypercholesterolemii (HeFH)

Studie FH I a FH 11

Dveé multicentrické, placebem kontrolované, dvojité zaslepené 18 mésicti trvajici studie zahrnovaly

732 pacientli s HeFH, kterym byla podavana maximalné tolerovana davka statinu s dalsi hypolipidemickou
terapii nebo bez ni. Pacientim byl k jejich stavajici hypolipidemické 1é¢bé podavan bud’ alirokumab v davce
75 mg jednou za 2 tydny nebo placebo. U pacienti s hodnotou LDL-C > 70 mg/dl (> 1,81 mmol/l) byla
davka alirokumabu ve 12. tydnu titrovana na davku 150 mg jednou za 2 tydny. Ve 24. tydnu byl rozdil pii
1é¢be oproti placebu v primémém percentualnim snizeni hodnoty LDL-C proti vychozi hodnoté€ -55,8%
(95% CI: -60,0%, -51,6%, p < 0,0001). Podrobné vysledky viz Tabulka 2. Ve 12. tydnu (pfed titraci davky)
doséhlo 50,2 % pacient hodnotu LDL-C < 70 mg/dl (< 1,81 mmol/l) ve srovnani s 0,6 % pacientd ve
skupiné pouzivajici placebo. V podskupiné pacienttl, kterym byla davka zvysena ve 12. tydnu, bylo dosazeno
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ve 24. tydnu dal§iho 15,7% pramérného snizeni hodnoty LDL-C. Rozdil ve srovnani s placebem byl
statisticky vyznamny ve 24. tydnu pro vSechny lipidy/lipoproteiny.

Studie HIGH FH

Tteti multicentrickd, dvojite zaslepend, placebem-kontrolovana 18 mésict trvajici studie zahrnovala 106
pacienti s HeFH, kterym byla podavana maximaln¢ tolerovana davka statinu s dalsi hypolipidemickou
terapii nebo bez ni a jejichz vychozi hodnota LDL-C byla > 160 mg/dl (= 4,14 mmol/l). Pacientlim byl

k jejich stavajici hypolipidemické 1écbé podavan bud’ alirokumab v davce 150 mg jednou za 2 tydny nebo
placebo. Ve 24. tydnu rozdil pii 1é¢be oproti placebu v primérném percentualnim snizeni hodnoty LDL-C
proti vychozi hodnoté -39,1 % (95% CI: -51,1%, -27,1%, p < 0,0001). Podrobn¢ vysledky viz Tabulka 2.
Primérné zmény pro vSechny ostatni lipidy/lipoproteiny byly podobné jako ve studiich FH I a FH 1II,
nicméng nebylo dosazeno statisticky vyznamného rozdilu v hodnotach TG, HDL cholesterolu a apo A-1.

Ezetimibem kontrolovana studie 3. faze (se soucasné uzivanymi statiny) u pacientu s primarni
hypercholesterolemii nebo smisenou dyslipidemii

Studie COMBO 11

V multicentrické, dvojité zaslepené, ezetimibem kontrolované 2 roky trvajici studii bylo zahrnuto

707 pacientu, kteti byli klasifikovani jako pacienti s velmi vysokym kardiovaskularnim rizikem a ktefi
nedosahovali pfedem definovanou cilovou hodnotu LDL-C navzdory maximalné tolerované davce statinu.
Pacientiim byl k jejich stavajici 16¢b¢ statinem podavan bud’ alirokumab v davce 75 mg jednou za 2 tydny
nebo ezetimib 10 mg jednou denné. Pacientiim s hodnotou LDL-C > 70 mg/dl (= 1,81 mmol/l) byla davka
alirokumabu ve 12. tydnu titrovana na davku 150 mg jednou za 2 tydny. Ve 24. tydnu byl rozdil pii 1écbé
alirokumabem oproti ezetimibu v primérném percentudlnim snizeni hodnoty LDL-C oproti vychozi hodnoté¢
-29,8 % (95% CI: -34,4%, -25,3%, p < 0,0001). Podrobné vysledky viz Tabulka 2. Ve 12. tydnu (pied titraci
davky) dosahlo 77,2 % pacientti hodnotu LDL-C < 70 mg/dl (< 1,81 mmol/l) ve srovnani s 46,2 % pacientd
ve skuping€ uzivajici ezetimib. V podskupiné pacientd, kterym byla davka zvysena ve 12. tydnu, bylo
dosazeno ve 24. tydnu dalsiho 10,5% primérného snizeni hodnoty LDL-C. Rozdil ve srovnani s ezetimibem
byl statisticky vyznamny ve 24. tydnu pro vSechny lipidy/lipoproteiny s vyjimkou TG a Apo A-1.

Monoterapie alirokumabem nebo doplnék k hypolipidemické terapii kromé statin

Ezetimibem kontrolované studie 3. faze u pacientii s primdrni hypercholesterolemii (bez soucasné uzivaného
statinu)

Studie ALTERNATIVE

Multicentrickd, dvojité zaslepena, ezetimibem kontrolovana, 24 tydnt trvajici studie zahrnovala 248 pacienti
se zdokumentovanou statinovou intoleranci z divodi pfiznakd souvisejicich s kosternim svalstvem.
Pacientlim byl podavéan bud’ alirokumab v davce 75 mg jednou za 2 tydny nebo ezetimib 10 mg jednou
denng¢, pfipadné misto ezetimibu atorvastatin 20 mg jednou denné (jako opakovany terapeuticky pokus pro
ovéteni intolerance). U pacientd s hodnotou LDL-C > 70 mg/dl (> 1,81 mmol/l) nebo > 100 mg/dl

(= 2,59 mmol/l) v zé&vislosti na mife KV rizika byla ve 12. tydnu davka alirokumabu zvySena na davku

150 mg jednou za 2 tydny. Ve 24. tydnu byl rozdil pii 1é¢be¢ alirokumabem oproti ezetimibu v primérném
percentualnim snizeni hodnoty LDL-C proti vychozi hodnoté -30.4% (95% CI: -36.6%, -24.2%; p<0,0001).
Podrobné vysledky viz Tabulka 2. Ve 12. tydnu (pted titraci davky) dosahlo 34,9 % pacienti hodnoty LDL-
C <70 mg/dl (< 1,81 mmol/l) ve srovnani s 0 % pacientl ve skupin€ uzivajici ezetimib. V podskupiné
pacientt, kterym byla davka zvySena ve 12. tydnu, bylo dosaZzeno ve 24. tydnu dal$iho primérného snizeni
hodnoty LDL-C o 3,6%. Rozdil ve srovnani s ezetimibem byl statisticky vyznamny ve 24. tydnu pro LDL-C,
celkovy cholesterol, non-HDL cholesterol, Apo B a Lp(a).

Tvvr

sv v

skupiné pouzivajici alirokumab (32,5 %) ve srovnani se skupinou uzivajici atorvastatin (46,0 %) (HR = 0,61
[95% CI; 0,38-0,99]) a mensi podil pacientt prerusil 1é¢bu ve skupiné pouzivajici alirokumab (15,9 %) v
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disledku nezadoucich svalovych G¢inkl ve srovnani se skupinou pouzivajici atorvastatin (22,2 %). V péti
placebem kontrolovanych studiich u pacientl pouzivajicich maximalni tolerované davky statind (n = 3752)
byla ¢etnost preruseni kviili nezadoucim svalovym ucinkiim 0,4 % ve skupin€ pouZzivajici alirokumab a
0,5 % ve skupin¢ pouzivajici placebo.

Studie MONO

V multicentrické, dvojité zaslepené, ezetimibem kontrolované, 24 tydna trvajici studii bylo zahrnuto

103 pacientt se stftednim KV rizikem, kteti neuzivali statiny nebo jinou hypolipidemickou 1é¢bu a jejichz
vychozi hodnota LDL-C byla v rozmezi od 100 mg/dl (2,59 mmol/l) az 190 mg/dl (4,91 mmol/l). Pacientim
byl podavan bud’ alirokumab v davce 75 mg jednou za 2 tydny nebo ezetimib 10 mg jednou denn¢. U
pacientt s hodnotou LDL-C > 70mg/dl (= 1,81 mmol/l) byla ve 12. tydnu ddvka alirokumabu zvySena na
davku 150 mg jednou za 2 tydny. Ve 24. tydnu byl rozdil pfi 1écbé alirokumabem proti ezetimibu v
primérném percentualnim sniZzeni hodnoty LDL-C oproti vychozi hodnoté

-31,6 % (95% CI: -40,2%, -23,0%, p <0,0001). Podrobné vysledky viz Tabulka 2. Ve 12. tydnu (pted titraci
davky) dosahlo 57,7 % pacientt hodnotu LDL-C < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l) ve srovnani s 0 % pacientl ve
skupiné pouzivajici ezetimib. Davka byla titrovana az na davku 150 mg jednou za 2 tydny u 14 (30,4 %)
pacientil 1é¢enych déle nez 12 tydnt. V podskupin€ pacientt, kterym byla davka titrovana ve 12. tydnu, bylo
dosazeno ve 24. tydnu dalsiho 1,4% primérmého sniZzeni hodnoty LDL-C. Rozdil ve srovnani s ezetimibem
byl statisticky vyznamny ve 24. tydnu pro LDL-C, celkovy cholesterol, non-HDL cholesterol a Apo B.
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Tabulka 2: Priimérna percentualni zména oproti vychozi hodnoté v hladinach LDL-C a jinych
lipidi/lipoproteinii v placebem kontrolovanych a ezetimibem kontrolovanych studiich — davkovaci
rezim 75 mg a/nebo 150 mg Q2W

Prumérna percentualni zména oproti vychozi hodnoté v placebem kontrolovanych studiich se sou¢asné
uZivanym statinem

LONG TERM FHI a FHII (N=732) High FH (N=106) COMBO I (N=311)
(N=2310)
Placebo | Alirokumab | Placebo | Alirokumab | Placebo | Alirokumab | Placebo | Alirokumab
Pocet 780 1530 244 488 35 71 106 205
pacientll
Primérna 122,0 122.8 140,9 141,3 201,0 196,3 104,6 100,3
vychozi (3,16) (3,18) (3,65) (3,66) (5,21) (5,10) (2,71) (2,60)
hodnota
LDL-Cv
mg/dl
(mmol/l)
12. tyden
LDL-C 1,5 -63,3 5,4 -43.,6 -6,6 -46,9 1,1 -46,3
(ITT)*
LDL-C 1,4 -64,2 5,3 -44.,0 -6,6 -46,9 1,7 -47.6
(On
treatment)®
24. tyden
LDL-C 0,8 -61,0° 7,1 -48,84 -6,6 -45,7¢ 2,3 -48,2f
(TT)"
LDL-C 0,7 -62,8 6,8 -49,3 -6,6 -45,5 -0,8 -50,7
(On
treatment)®
Non-HDL 0,7 -51,6 7,4 -42.8 -6,2 -41,9 -1,6 -39,1
cholesterol
Apo B 1,2 -52.8 1,9 -41,7 -8,7 -39,0 -0,9 -36,7
Celkovy -0,3 -37.8 5,5 -31,2 -4,8 -33,2 -2,9 -27.9
cholesterol
Lp(a) -3,7 -29.3 -8,5 -26,9 -8,7 -23,5 -5,9 -20,5
TG 1,8 -15.6 43 -9,8 -1,9 -10,5 -5,4 -6,0
HDL -0,6 4,0 0,2 7,8 3,9 7,5 -3,8 3,5
cholesterol
Apo A-1 1,2 4,0 -0,4 4,2 2,0 5,6 -2,5 3,3
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Prumérna % zména oproti vychozi hodnoté v ezetimibem-kontrolovanych studiich
Se soucasné uZivanym Bez soucasné uzZivaného statinu
statinem
COMBO II (N=707) ALTERNATIVE (N=248) MONO (N=103)
Ezetimib | Alirokumab Ezetimib Alirokuma Ezetimib Alirokumab
b

Pocet pacienti 240 467 122 126 51 52
Stredni vychozi 104,5 108,3 194,2 191,1 138,3 141,1
hodnota LDL-C v 2,71) (2,81) (5,03) (5,0) (3,58) (3,65)
mg/dl (mmol/l)
12. tyden
LDL-C (ITT )* -21,8 -51,2 -15,6 -47,0 -19,6 -48,1
LDL-C (On -22,7 -52.4 -18,0 -51,2 -20,4 -53,2
treatment)
24. tyden
LDL-C (ITT)® -20,7 -50,68 -14,6 -45,0" -15,6 47,2
LDL-C (On 21,8 -52,4 -17,1 -52,2 -17,2 -54,1
treatment)®
Non-HDL -19,2 -42,1 -14,6 -40,2 -15,1 -40,6
cholesterol
Apo B -18,3 -40,7 -11,2 -36,3 -11,0 -36,7
Celkovy -14,6 -29.3 -10,9 31,8 -10,9 -29,6
cholesterol
Lp(a) -6,1 -27.8 -7,3 -25,9 -12,3 -16,7
TG -12.8 -13,0 -3,6 -9,3 -10,8 -11,9
HDL cholesterol 0,5 8,0 6,8 7,7 1,6 6,0
Apo A-1 -1,3 5,0 2,9 4,8 -0,6 4,7

*ITT analyza — intent-to-treat populace zahrnujici vSechna data o hladinach lipidli napfic trvanim studie bez
ohledu na adherenci jednotlivych pacientd ke studii.

®On treatment analyza — analyza omezend na pacienty, ktefi byli skute¢n& 1é&eni.

Percentualni snizeni LDL-C ve 24. tydnu odpovida stfedni absolutni zméné&:© -74,2 mg/dl (-1,92 mmol/1);¢ -
71,1 mg/dl (-1,84 mmol/l); ¢-90,8 mg/dl (-2,35 mmol/l); -50,3 mg/dl (-1,30 mmol/l); &-

55,4 mg/dl (1,44 mmol/l); "-84,2 mg/dl (-2,18 mmol/l); 1-66,9 mg/dl (-1,73 mmol/l).

Davkovaci rezim jednou za 4 tydny (Q4W)

Studie CHOICE 1

Multicentricka dvojité zaslepena placebem kontrolovana 48 tydni trvajici studie zahrnovala 540 pacientli na
maximalni tolerované davce statinu, s dalsi terapii modifikujici hladinu lipidi nebo bez této terapie (308
pacientil ve skuping s alirokumabem 300 mg Q4W, 76 pacientt ve skupin¢ s alirokumabem 75 mg Q2W a
156 pacientli ve skupiné s placebem) a 252 pacientil, kteti nejsou 1éCeni statinem (144 pacientli ve skupiné

s alirokumabem 300 mg Q4W, 37 pacientti ve skuping s alirokumabem 75 mg Q2W a 71 pacientt ve skupiné
s placebem). Pacienti dostavali bud’ alirokumab 300 mg Q4W, alirokumab 75 mg Q2W nebo placebo navic
s alirokumabem 300 mg jednou za 4 tydny dostavali stfidavé injekce placeba k udrzeni zaslepeni s ohledem
na frekvenci injekci. Celkove bylo 71,6 % pacientd kategorizovano s ohledem na vysoké nebo velmi vysoké
kardiovaskularni riziko a nikoli na jejich cilovou hladinu LDL-C. Uprava davky ve skupinach s
alirokumabem az 150 mg Q2W nastala ve 12. tydnu u pacientt s hladinou LDL-C > 70 mg/dl nebo > 100
mg/dl v zavislosti na urovni jejich kardiovaskularniho rizika, nebo u pacienti, kteti neméli alesponi 30%
snizeni hladiny LDL-C od pocate¢ni hodnoty.

V souboru pacientt se statiny na pozadi byla primérna vychozi hodnota hladiny LDL-C 112,7 mg/dl. Ve 12.
tydnu byla primérna procentualni zména od vychozi hodnoty ve skupin€ s alirokumabem 300 mg Q4W ve
studii hladiny LDL-C (ITT analyza) -55.3 % ve srovnani s +1,1 % ve skuping s placebem. Ve 12. tydnu
(pted upravou davky) 77,3 % pacientd 1é¢enych alirokumabem 300 mg Q4W dosahlo hladiny LDL-C o <70
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mg/dl ve srovnani s 9,3 % ve skupiné s placebem. Ve 24. tydnu byla primérna procentualni zména od
vychozi hodnoty ve skupiné s alirokumabem 300 mg Q4W/150 mg Q2W ve studii snizeni hladiny LDL-C
(ITT analyza) -58,8 % oproti -0,1 % ve skuping s placebem. Ve 24. tydnu byl primérny rozdil 1écby pro
alirokumab 300 mg Q4W/150 mg Q2W od placeba v procentualni zmeéné hladiny LDL-C od vychoziho
stavu -58,7 % (97,5% CI.. -65,0%,

-52,4%, hodnota p: < 0,0001). U pacientt lé€enych mén¢ nez 12 tydnt byla davka upravena na 150 mg Q2W
u 56 (19,3 %) z 290 pacientii ve skuping s alirokumabem 300 mg Q4W. V podskuping pacientd s upravenou
davkou na 150 mg Q2W ve 12. tydnu bylo ve 24. tydnu dosazeno sniZeni hladiny LDL-C o dal$ich 25,4 %.

V souboru pacientil, ktefi nebyli souCasné€ 1éceni statiny, byla priméma vychozi hodnota LDL-C 142,1
mg/dl. Ve 12. tydnu byla primérna procentualni zména hodnoty LDL-C od vychozi hodnoty ve skupin¢ s
alirokumabem 300 mg Q4W (ITT analyza) -58.4 % ve srovnani s 0,3 % ve skupiné s placebem. Ve 12. tydnu
(pted upravou davky) dosahlo 65,2 % pacientl lécenych alirokumabem 300 mg Q4W hladiny LDL-C <70
mg/dl ve srovnani s 2,8 % ve skupiné s placebem. Ve 24. tydnu byla primérna procentualni zména hodnoty
LDL-C od vychozi hodnoty ve skuping s alirokumabem 300 mg Q4W/150 mg Q2W LDL-C (ITT analyza) -
52,7% oproti -0,3% ve skupin€ s placebem. Ve 24. tydnu byl primérny rozdil 1écby pro alirokumab 300 mg
Q4W/150 mg Q2W od placeba v procentualni zméné hladiny LDL-C od vychoziho stavu -52,4 % (CI
97,5%: -59,8%, -45,0%, hodnota p: < 0,0001). U pacientl 1é¢enych mén¢€ nez 12 tydnii byla ddvka upravena
na 150 mg Q2W u 19 (14,7 %) ze 129 pacientli ve skupiné s alirokumabem 300 mg Q4W. V podskupiné
pacientll s upravenou davkou na 150 mg Q2W ve 12. tydnu bylo ve 24. tydnu dosazeno primérného snizeni
hladiny LDL-C o dalsich 7,3 %.

V obou souborech byl rozdil oproti placebu statisticky vyznamny ve 24. tydnu pro hodnoty vsech lipidd, s
vyjimkou Apo A-1 v podskuping pacientl se statiny na pozadi.

Klinické uéinnost a bezpeénost v prevenci kardiovaskularnich piihod

Studie ODYSSEY OUTCOMES

Multicentricka, dvojité zaslepena, placebem kontrolovana studie zahrnovala 18 924 dospélych pacientti
(9462 alirokumab; 9462 placebo) sledovanych az po dobu 5 let. Pacienti 4 az 52 tydni pied randomizaci
prodélali akutni koronarni syndrom (ACS) a byli 1é¢eni lipidy modifikujici terapii (LMT) s intenzivnim
podavanim statinti (definovanym jako atorvastatin 40 nebo 80 mg, nebo rosuvastatin 20 nebo 40 mg), nebo

s maximalni tolerovanou davkou téchto statind, s dalsi LMT nebo bez ni. Pacienti byli randomizovani 1:1 do
skupin, v nichZ dostévali bud’ alirokumab 75 mg jednou za dva tydny (Q2W) nebo placebo Q2W. Pokud ve
2. mésici bylo na zéklad¢ ptedem specifikovanych kritérii LDL-C (LDL-C >50 mg/dl nebo 1,29 mmol/dl)
potteba LDL-C jeste dale snizit, ddvka alirokumabu byla upravena na 150 mg Q2W. U pacientd, kterym byla
davka upravena na 150 mg Q2W a ktefi meli dvé po sobé jdouci hodnoty LDL-C pod 25 mg/dl (0,65
mmol/l), byla provedena titrace davky smérem dolid ze 150 mg Q2W na 75 mg Q2W. Pacienti dostavajici 75
mg Q2W, ktefi mé¢li dvé po sobé jdouci hodnoty LDL-C pod 15 mg/dl (0,39 mmol/l), byli zaslepenym
zpusobem prevedeni na placebo. Ptiblizné 2615 (27,7 %) z 9451 pacientl 1éCenych alirokumabem
potfebovalo Upravu davky na 150 mg Q2W. Z téchto 2615 pacientt byla u 805 (30,8 %) provedena titrace
smérem dold na 75 mg Q2W. Celkem 730 (7,7 %) z 9451 pacientii bylo pfevedeno na placebo. Pfeziti bylo
az do konce hodnoceni sledovano celkem u 99,5 % pacientll. Stfedni doba sledovani byla 33 mésici.

Incidence AKS piihod byla v poméru 83,2 % pacientt pro infarkt myokardu (34,6 % STEMI, 48,6 %
NSTEMI) a epizoda nestabilni anginy pectoris u 16,8 % pacientti. Vét$ina pacientti (88,8 %) pifi randomizaci
dostéavala vysoce intenzivni statinovou terapii, a to spolecné s jinou 1é¢bou LMT nebo bez ni. Stfedni
vychozi hodnota LDL-C byla 92,4 mg/dl (2,39 mmol/l).

Alirokumab vyznamné snizil riziko primarniho souhrnného cilového parametru — doby do prvniho vyskytu
vyznamnych nezadoucich kardiovaskularnich ptihod (MACE plus) sestavajicich z tmrti na ischemickou
chorobu srde¢ni (ICHS), nefatalniho infarktu myokardu (IM), fatalni a nefatalni ischemické cévni mozkové
ptihody nebo nestabilni anginy pectoris (NAP) vyzadujici hospitalizaci (HR 0,85; 95% CI: 0,78, 0,93;
hodnota p = 0,0003). Alirokumab také vyznamné snizil nasledujici souhrnné cilové parametry: riziko
ptihody ICHS, vyznamnou ptihodu ICHS, kardiovaskularni piihodu, a dale souhrnnou mortalitu ze v§ech
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pricin, nefatalni IM a nefatalni ischemickou cévni mozkovou ptihodu. Bylo také pozorovano sniZeni
mortality ze vSech pricin, s pouze nominalni statistickou vyznamnosti podle hierarchického testovani (HR
0,85; 95% CI: 0,73; 0,98). Vysledky jsou uvedeny v Tabulce 3.

Tabulka 3: Uinnost alirokumabu ve studii ODYSSEY OUTCOMES (celkova populace)

Cilovy parametr Pocet piihod
Alirokumab | Placebo Hazard ratio (95% CI)
N=9462 N=9462 p-hodnota
n (%) n (%)
Primarni cilovy 903 (9,5 %) 1052 (11,1 %) 0.85 (0,78, 0,93)
parametr 0.0003
(MACE-plus®) ’
ICHS umrti 205 (2,2 %) 222 (2,3 %) 0,92 (0,76, 1,11)
0,38
Nefatalni IM 626 (6,6 %) 722 (7,6 %) 0,86 (0,77, 0,96)
0,006"
Ischemicka cévni | 111 (1,2 %) 152 (1,6 %) 0,73 (0,57, 0,93)
mozkova pithoda 0,01f
Nestabilni angina |37 (0,4 %) 60 (0,6 %) 0,61 (0,41, 0,92)
pectoris ° 0,02f

Sekundarni cilové parametry

ICHS piihoda® 1199 (12,7 %) | 1349 (14,3 %) 0,88 (0,81, 0,95)

0,0013
Vyznamna ICHS  [793 (8,4%) | 899 (9,5 %) 0,88 (0,80, 0,96)
piihoda’ 0,0060
Kardiovaskularni | 1301 (13,7 %) | 1474 (15,6 %) 0,87 (0,81, 0,94)
piihoda® 0,0003
Mortalita z 973 (103 %) | 1126 (11,9 %)

jakékoliv pficiny,
nefatalni IM,

0,86 (0,79, 0,93)

nefatalni 0,0003

ischemicka

mozkova piihoda

ICHS umrti 205 (2,2 %) 222 (2,3 %) 0,92 (0,76, 1,11)
0,3824

KV amrti 240 (2,5 %) 271 (2,9 %) 0,88 (0,74, 1,05)
0,1528

Mortalita z 334 (3,5 %) 392 (4,1 %) 0,85 (0,73, 0,98)

jakékoliv pticiny 0,0261f

"MACE plus definovano jako soubor: ICHS timrti, nefatalni IM, fatalni a nefatalni ischemicka cévni mozkova piihoda,
nebo nestabilni angina pectoris vyZadujici hospitalizaci
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b Nestabilni angina pectoris vyZadujici hospitalizaci

¢ ICHS piihoda definovand jako: vyznamna ICHS piihoda?, nestabilni angina pectoris vyzadujici hospitalizaci,
koronarni revaskularizace z diivodu ischemie

4 Vyznamna ICHS pifhoda definovana jako: ICHS umrti, nefatalni IM

¢ Kardiovaskularni ptihoda definovana nasledovné: KV umrti, jakakoliv nefatalni ICHS pfihoda a nefatalni ischemicka
cévni mozkova piihoda

f Nomindlni vyznamnost

Kaplan-Meierovy odhady kumulativni incidence primarniho cilového parametru pro celkovou populaci
pacientii v prubehu doby jsou uvedeny na Obrazku 1.
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Obrazek 1. Primarni kompozitni cilovy parametr kumulativni incidence za dobu 4 let ve studii
ODYSSEY OUTCOMES

Celkova populace

Neurokognitivni funkce

V 96tydenni, randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované studii byl u pacientt s heterozygotni
familiarni hypercholesterolemii (HeFH) nebo s nefamiliarni hypercholesterolemii s vysokym nebo velmi
vysokym kardiovaskularnim rizikem zhodnocen vliv alirokumabu na neurokognitivni funkce po 96 tydnech
1écby (~2 roky).

Neurokognitivni funkce byly hodnoceny pomoci neurokognitivnich testh CANTAB (Cambridge
Neuropsychological Test Automated Battery). Celkem bylo randomizovano 2171 pacientd; 1087 pacientti
bylo lé¢eno alirokumabem 75 mg a/nebo 150 mg kazdé 2 tydny a 1084 pacientli uzivalo placebo. Vétsina
(>80 %) pacientt v obou skupinach dokon¢ila 96tydenni, dvojite zaslepené 1é¢ebné obdobi.

Alirokumab nevykazoval béhem 96 tydnt 1écby zadny ti¢inek na neurokognitivni funkce. Procento pacientt,
u kterych se vyskytly neurokognitivni poruchy, bylo ve skupinach 1é¢enych alirokumabem nizké (1,3 %) a
srovnatelné s placebem (1,7 %). U pacientil 1é¢enych alirokumabem, u kterych se v obdobi 1écby vyskytly
bud’ 2 po sobé¢ jdouci hodnoty LDL-C <25 mg/dl (<0,65 mmol/l), nebo <15 mg/dl (<0,39 mmol/l), nebyly
pozorovany zadné bezpecnostni obavy tykajici se neurokognitivnich funkei.

Pediatricka populace

Lécba homozygotni familiarni hypercholesterolemie (HoFH) u pediatrickych pacientii

U 18 pediatrickych pacienti (ve véku 8 az 17 let) s HoFH, byla provedena 48tydenni oteviena studie ke
zhodnoceni G¢innosti a bezpecnosti alirokumabu 75 mg Q2W (pokud je té€lesna hmotnost (BW) < 50 kg)
nebo 150 mg Q2W (pokud BW > 50 kg) nad ramec zakladni terapie. Pacienti dostavali 75 mg nebo 150 mg
Q2W alirokumabu bez Gipravy davky az do tydne 12.

Primérna vychozi hodnota LDL-C byla 9,6 mmol/l (373 mg/dl). Primérna procentudlni zména oproti
vychozi hodnoté u LDL-C v tydnu 12 byla -4,1 % (95% CI: -23,1 % az 14,9 %) u ITT populace (N=18) a
byla spojena s vysokou variabilitou u odpovédi s ohledem na pokles u LDL-C. Respondért dosahujicich
>15% redukce oproti vychozi hodnoté v tydnech 12, 24, a 48, bylo 50 %, 50 %, resp. 39 %.

Lécba heterozygotni familiarni hypercholesterolemie (HeFH) u pediatrickych pacientit
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Utinnost a bezpeénost alirokumabu byly hodnoceny u 153 pacienti s HeFH ve véku 8 - <17 let ve fazi 3
multicentrické studie. Tato studie se skladala z 24tydenni randomizované, dvojité zaslepené 1éCby, kdy
pacienti dostavali placebo nebo alirokumab. Toto bylo nasledovano 80tydenni otevienou [é¢bou
alirokumabem. Pacienti museli drzet nizkotu¢nou dietu a dostavat zakladni hypolipidemickou 1écbu.
Zatazeni pacienti byli randomizovani v poméru 2:1 k 1écbé alirokumabem v rezimu Q2W nebo Q4W a
placebem. V dévkovacim rezimu Q4W dostalo 79 pacientti davku 150 mg pfi té€lesné hmotnosti < 50 kg nebo
300 mg pfi t€lesné hmotnosti > 50 kg. U pacientd s LDL-C > 110 mg/ dl doslo v 12. tydnu k titraci davky
alirokumabu na 75 mg Q2W pro télesnou hmotnost < 50 kg nebo na 150 mg Q2W pro télesnou hmotnost

> 50 kg.

Dwojité zaslepené lécebné obdobi:

Primarnim cilovym parametrem uc¢innosti v této studii byla procentudlni zména LDL-C od vychozi hodnoty
do 24. tydne. Udaje jsou podrobnéji uvedeny v tabulce 4. Pramémé absolutni hodnoty LDL-C ve 24. tydnu
byly 2,847 mmol/l ve skupin¢ s alirokumabem a 4,177 mmol/l ve skupiné s placebem v kohort¢ Q4W.
Snizeni LDL-C bylo pozorovano béhem prvniho hodnoceni po zahajeni 1é¢by v 8. tydnu a pretrvavalo po
celych 24 tydni dvojité zaslepeného 1é¢ebného obdobi.

Tabulka 4: Lécebné wi¢inky alirokumabu a placeba u pediatrickych pacientii s HeFH

Primérna procentuilni zména oproti vychozimu stavu ve 24. tydnu (v %)
Davkovaci rezim Q4W
Placebo Alirokumab
Pocet pacienttl n=27 n=>52
LDL-C -4,4 -38,2
Non-HDL-C -3,7 -35,6
TC -3,6 -34,6
Apo B -3,6 -34,3

LDL-C= cholesterol lipoproteinti s nizkou hustotou; HDL-C = cholesterol lipoproteint s vysokou hustotou; TC =
celkovy cholesterol;
ApoB = apolipoprotein B. VSechny upravené p-hodnoty <0,0001.

Otevrené lécebné obdobi:

Celkem 74 pacientd z kohorty Q4W se zicastnilo 80tydenni oteviené jednoramenné studie. Po¢atecni
davkou byla davka alirokumabu vybrana pro dvojité zaslepené 1é¢ebné obdobi podle télesné hmotnosti a
davkovaciho rezimu. Davku mohli zkousSejici titrovat nahoru a dold na zaklad¢ jejich 1ékatrského posouzeni.
Priméma (SE) procentualni zména LDL- C od vychozi hodnoty (randomizace v dvojité zaslepeném
lécebném obdobi) byla -23, 4 % (4,7) v 104. tydnu. Praimérna (SE) procentualni zména od vychozi hodnoty
do 104. tydne u ostatnich lipidovych cilovych parametra byla: - 21, 5 % (26, 2) non- HDL- C, - 17, 8 %
(21, 7) ApoB, - 17,4 % (19, 9) TC.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po subkutannim podani 50 mg az 300 mg alirokumabu byl median doby dosazeni maximalni koncentrace

V s€ru (tmax) 3 az 7 dnti.

Po jednorazovém subkutannim podani 75 mg do oblasti bficha, horni ¢asti paze nebo stehna byla
farmakokinetika alirokumabu podobna.

Popula¢nimi farmakokinetickymi analyzami byla stanovena absolutni biologick4 dostupnost alirokumabu po
subkutannim podani na ptiblizné 85 %. Mésicni expozice 1é¢bé davkou 300 mg jednou za 4 tydny byla
podobna davce 150 mg jednou za 2 tydny. Fluktuace mezi Cmax @ Cinrough byla vyssi pro davkovaci rezim
jednou za 4 tydny.

Ustaleného stavu bylo dosazeno po 2-3 davkach s asi maximalné dvojnasobnym kumula¢nim pomeérem.
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Distribuce

Distribuc¢ni objem po intraven6znim podani je v rozmezi od 0,04 do 0,05 1/kg, coz naznacuje, ze alirokumab
je distribuovan ptedevsim v obéhovém systému.

Biotransformace

Specifické studie metabolismu nebyly provedeny, protoze alirokumab je protein. Predpoklada se, Ze se
alirokumab degraduje na malé peptidy a jednotlivé aminokyseliny.

Eliminace

Pro alirokumab byly pozorovany dv¢ eliminacni faze. Pfi nizkych koncentracich je eliminace
zprostiedkovana pievazné pres saturovatelnou vazbu na cilovou molekulu (PCSK9), zatimco pii vyssich
koncentracich je alirokumab eliminovan do znacné miry prostfednictvim nesaturovatelné proteolytické
drahy.

Na zékladée populacni farmakokinetické analyzy byl stfedni zdanlivy polocas alirokumabu v rovnovazném
stavu 17-20 dni u pacientli pouzivajicich alirokumab v monoterapii v podkoznich davkach bud’ 75 mg
jednou za 2 tydny nebo 150 mg jednou za 2 tydny. Pfi soub&ézném uzivani se statinem byl stfedni zdanlivy
polocas alirokumabu 12 dni.

Linearita/nelinearita

Pti zdvojnasobeni davek ze 75 mg jednou za 2 tydny na 150 mg jednou za 2 tydny byl pozorovan mirné
vyssi nartst koncentrace, nez by odpovidalo 2x vyssi davce, a to v rozmezi od 2,1 do 2,7nasobku.

Zvlastni populace

Starsi pacienti

Na zaklad€ populacni farmakokinetické analyzy byl vék spojen s malym rozdilem v expozici alirokumabu
v ustaleném stavu bez vlivu na uc¢innost nebo bezpecnost.

Pohlavi

Na zaklad¢ populacni farmakokinetické analyzy nema pohlavi vliv na farmakokinetiku alirokumabu.

Rasa

Na zakladé populacni farmakokinetické analyzy nema rasa zadny vliv na farmakokinetiku alirokumabu.
Po jednotlivé davce subkutanniho podani 100 mg az 300 mg alirokumabu nebyl zjistén zadny vyznamny
rozdil v expozici mezi japonskou a béloSskou populaci.

Telesna hmotnost

Jako vyznamna proménna ovliviijici farmakokinetiku alirokumabu byla v kone¢ném populacnim
farmakokinetickém modelu identifikovana télesna hmotnost. Expozice alirokumabu (AUC.144) v
rovnovazném stavu jak u davkovaciho rezimu 75 mg, tak 150 mg jednou za 2 tydny byla sniZzena o 29 %,
resp. 36 % u pacientll s hmotnosti vice nez 100 kg ve srovnani s pacienty s hmotnosti mezi 50 kg a 100 kg.
Tento rozdil vSak nevedl ke klinicky vyznamnému rozdilu v u¢inku na sniZzovani hladiny LDL-C.
Porucha funkce jater

Ve studii 1. faze po podani jedné 75mg subkutanni davky vykazoval alirokumab podobné farmakokinetické

profily u subjektti s mirnou a stiedn¢ zavaznou poruchou funkce jater v porovnani se subjekty bez poruchy
funkce jater. Nejsou k dispozici zadné daje u pacientt se zavaznou poruchou funkce jater.
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Porucha funkce ledvin

JelikoZ neni znamo, Ze by se monoklonalni protilatky vylucovaly ledvinami, nepiedpoklada se, ze by na
farmakokinetiku alirokumabu méla renalni funkce vliv. Popula¢ni farmakokinetické analyzy ukazaly, ze
expozice alirokumabu (AUCy.144) v rovnovazném stavu ddvkovacich rezimt jak 75 mg, tak i 150 mg jednou
za 2 tydny byla zvySena o 22 %—35 % u pacientl s mirn€ zavaznou poruchou funkce ledvin, resp. o0 49 %—
50 % u pacientt se stiedné zdvaznou poruchou funkce ledvin, ve srovnéni s pacienty s normalni funkci
ledvin. Rozlozeni télesné hmotnosti a véku, dvou proménnych, které maji dopad na expozici alirokumabu,
bylo mezi kategoriemi funkce ledvin odli§né a s nejvétsi pravdépodobnosti vysvétluji pozorované
farmakokinetické rozdily. U pacientl se zavaznou poruchou funkce ledvin jsou k dispozici omezené tidaje; u
téchto pacienti je expozice alirokumabu ptiblizné 2krat vy$si v porovnani s pacienty s normalni funkci
ledvin.

Pediatricka populace

Farmakokinetika ptipravku Praluent byla hodnocena u 140 pediatrickych pacientii ve véku 8 az 17 let s
heterozygotni familiarni hypercholesterolemii (HeFH). Primérnd koncentrace v ustaleném stavu Ciouen byla
dosazena nejpozdéji v 8. tydnu (prvni farmakokineticky odbér vzorku pii opakovaném davkovani) s
doporuc¢enym davkovacim rezimem (viz bod 4. 2).

U 18 pediatrickych pacientti (ve véku 8 az 17 let) s HoFH jsou k dispozici omezena farmakokineticka data.
Rovnovazné pramémé koncentrace Cirougn alirokumabu bylo dosazeno pred tydnem 12 nebo v tydnu 12 u
obou skupin s alirokumabem, a to 75 mg Q2W a 150 mg Q2W. U pediatrickych pacientti mladsich 8 let
nebyly studie s alirokumabem provedeny (viz bod 5.1).

Vztah(y) mezi farmakokinetikou a farmakodynamikou

Farmakodynamicky ucinek alirokumabu na snizovani LDL-C je nepfimy a zprosttedkovany vazbou na
PCSKO9. Bylo pozorovano na davce zavislé snizeni koncentrace volného PCSK9 a LDL-C, dokud neni
uplného nasyceni dosazeno. Dalsi zvySeni koncentrace alirokumabu po nasyceni vazby na PCSK9 nema za
nasledek dalsi snizeni LDL-C, avSak je pozorovan déle trvajici efekt na snizeni LDL-C.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka na zakladé konvencnich studii farmakologie
bezpecnosti a toxicity po opakovaném podani.

Studie reprodukéni toxikologie u potkanti a opic naznacily, Ze alirokumab, stejné jako ostatni IgG protilatky,
prochazi ptes placentarni bariéru.

Nebyly zaznamenany zadné nezadouci ucinky na nepiimé ukazatele plodnosti u opic (napf. estralni cyklus,
testikularni objem, objem ejakulatu, pohyblivost spermii nebo celkovy pocet spermii v ejakulatu).

V toxikologickych studiich nebyly zaznamenany ani Zadné patologicko anatomické nebo histopatologické
nalezy v reprodukénich tkanich potkanti a opic souvisejici s podavanim alirokumabu.

U potkant a opic nebyly zaznamenany zadné nezadouci G¢inky na rist a vyvoj plodu. Matefska toxicita
nebyla patrna u biezich opic pii systémovych expozicich, které byly 81krat vyssi nez expozice u lidi pfi
davce 150 mg jednou za 2 tydny. Matefska toxicita byla nicmén¢ zaznamendna u biezich samic potkani pfi
systémovych expozicich, které jsou odhadovany na piiblizné 5,3krat vétsi, nez je expozice u ¢lovéka pii
davce 150 mg jednou za 2 tydny (zaloZené na expozici naméfené u samic potkant, které nebyly biezi, béhem
Stydenni toxikologické studie).

Potomci opic, kterym byly podavany vysoké davky alirokumabu kazdy tyden po celou dobu t€hotenstvi,

m¢éli slabsi sekundarni imunitni odpovéd’ na antigen nez potomci kontrolnich zvitat. U téchto potomki nebyl
pfitomen zadny jiny diikaz o imunitni dysfunkci souvisejici s alirokumabem.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Histidin

Sacharosa

Polysorbat 20

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento [éCivy ptipravek misen s jinymi 1éCivymi
pripravky.

6.3 Doba pouzitelnosti

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéném peru

30 mésicu.

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

30 mésicu.

Praluent 150 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru

2 roky.

Praluent 150 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

2 roky.

Praluent 300 mg injekéni roztok v predplnéném peru

2 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C). Chrante pfed mrazem.

Pripravek Praluent mize byt uchovavan mimo chladnicku chranén pted svétlem (do 25 °C) po dobu
maximalné 30 dni. Po vyjmuti z chladni¢ky musi byt pfipravek pouzit béhem 30 dni nebo musi byt
zlikvidovan.

Uchovavejte pero nebo injekeni stiikacku ve vnéjsi krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

1 ml nebo 2 ml roztoku ve stiikacce ze silikonizovaného Cirého skla typu 1, vybavena vsazenou jehlou z
nerezové oceli, styren-butadienovym gumovym krytem jehly a ethylen tetrafluorethylenem potazenou

brombutylovou pryZovou zatkou.

75 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Komponenty stiikacky jsou sestaveny do piedplnéného pera na jednorazové pouziti s modrym vickem a
svétle zelenym aktiva¢nim tlacitkem.
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Velikost baleni:
1, 2 nebo 6 piedplnénych per.

Nebo

Komponenty stiikacky jsou sestaveny do piedplnéného pera na jednordzové pouziti s modrym vickem a bez
aktivacniho tlacitka.

Velikost baleni:
1, 2, 3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka nebo vicecetné baleni obsahujici 6 (2 baleni po 3)

predplnénych per bez aktiva¢niho tlacitka.

150 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Komponenty stfikacky jsou sestaveny do predplnéného pera na jednorazové pouziti s modrym vickem a
tmavé Sedym aktiva¢nim tlacitkem.

Velikost baleni:
1, 2 nebo 6 piedplnénych per.

Nebo

Komponenty sttikacky jsou sestaveny do piedplnéného pera na jednorazové pouziti s modrym vickem a bez
aktivacniho tlacitka.

Velikost baleni:
1, 2, 3 predplnéna pera bez aktiva¢niho tlacitka nebo vicecetné baleni obsahujici 6 (2 baleni po 3)

predplnénych per bez aktivacniho tlacitka.

300 mg injekéni roztok v predplnéném peru

Komponenty strikacky jsou sestaveny do piedplnéného pera na jednorazové pouziti s modrym vickem a bez
aktivacniho tlacitka.

Velikost baleni:
1 nebo 3 piedplnéna pera bez aktivacniho tlacitka.

75 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce

Injekeni stiikacka je vybavena svétle zelenym polypropylenovym pistem.

Velikost baleni:
1, 2 nebo 6 predplnénych injekenich strikacek.

150 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekéni stiikacce

Injekeni stiikacka je vybavena tmavé Sedym polypropylenovym pistem.

Velikost baleni:
1, 2 nebo 6 predpInénych injekenich stiikacek.

Na trhu nemusi byt vSechny formy a velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku a pro zachazeni s nim

Po pouziti musi byt pfedplnéné pero/predplnéna injekeni stiikacka umisténa do nepropichnutelné nadoby.
Tato nadoba nesmi byt recyklovana.
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Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/15/1031/001
EU/1/15/1031/002
EU/1/15/1031/003
EU/1/15/1031/004
EU/1/15/1031/005
EU/1/15/1031/006
EU/1/15/1031/007
EU/1/15/1031/008
EU/1/15/1031/009
EU/1/15/1031/010
EU/1/15/1031/011
EU/1/15/1031/012
EU/1/15/1031/013
EU/1/15/1031/014
EU/1/15/1031/015

EU/1/15/1031/016
EU/1/15/1031/017
EU/1/15/1031/018
EU/1/15/1031/019
EU/1/15/1031/020
EU/1/15/1031/021
EU/1/15/1031/022
EU/1/15/1031/023
EU/1/15/1031/024

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 23. zati 2015
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 2. Cervna 2020

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro 1écive piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCE/VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE
LATKY/BIOLOGICKYCH LECIVYCH LATEK A VYROBCE
ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI
SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A
UCINNE POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A. VYROBCI BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobcu biologické 1éCivé latky

Regeneron Pharmaceuticals, Inc.
81 Columbia Turnpike
Rensselaer, NY 12144

USA

Regeneron Ireland DAC
Raheen Business Park
Limerick

Irsko

Sanofi Winthrop Industrie
9 Quai Jules Guesde
94403 Vitry-sur-Seine
Francie

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Pro pfedplnéné injekéni stiikacky
Sanofi Winthrop Industrie

1051 Boulevard Industriel

76580 Le Trait

Francie

Pro pfedplnéna pera
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Industriepark Hoechst
Briiningstrafie 50

65926 Frankfurt am Main
Némecko

nebo

Genzyme Ireland Ltd

IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road

Waterford

Irsko

V ptibalové informaci k 1é¢ivému piipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékaisky predpis.

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpec¢nosti (PSUR)
Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat Unie
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(seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou
zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é€ivé pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do 6 mésict od jeho
registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

° Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskutecni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné€ popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1éCivé piipravky,
e  pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm pomeru piinosu a rizik, nebo z diivodu dosazeni vyzna¢ného
milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSi KRABICKA — PitedpInéné pero 75 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 ptedplnéné pero
2 ptedplnéna pera
6 predplnénych per

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Pied pouzitim si prectéte pfibalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde oteviit

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNEN{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pied svétlem pfi teplote do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/001 1 ptedplnéné pero
EU/1/15/1031/002 2 ptedplnéna pera
EU/1/15/1031/003 6 piedplnénych per

13. CiSLO SARZE

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 75 mg

[ 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D c¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA — Piedplnéné pero 75 mg (bez aktivaéniho tladitka)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno piedplnéné pero obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 ptedplnéné pero bez aktiva¢niho tlacitka
2 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde oteviit

1 pfedplnéné pero bez aktivacniho tlacitka
2 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
Pted pouzitim pera si piectéte ,,Navod k pouziti” v piibalové informaci.

DOHLED A DOSAH DETI

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE TO POTREBNE
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8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pied svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/013 1 predplnéné pero
EU/1/15/1031/014 2 predplnéna pera
EU/1/15/1031/023 3 ptedplnéna pera

13. CiSLO SARZE

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 75 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D c¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSi KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (S BLUE BOXEM) — Pi‘edpInéné pero 75 mg (bez
aktivacniho tlacitka)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno piedplnéné pero obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) pfedplnénych per bez aktivaéniho tlacitka

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Pied pouzitim si prectéte pfibalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde oteviit

Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) pfedplnénych per bez aktivacniho tlacitka
Pted pouzitim pera si piectéte ,,Navod k pouziti” v piibalové informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORN}“«:Nj, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNEN{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pred svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/015 Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) ptedplnénych per

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 75 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (BEZ BLUE BOXU) — Piedplnéné pero 75 mg
(bez aktiva¢niho tlacitka)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno piedplnéné pero obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
Soucast viceCetného baleni, nelze prodavat samostatné.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Pied pouzitim si prectéte pfibalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde oteviit

3 ptedplnénd pera bez aktivacniho tlacitka
Pted pouzitim pera si piectéte ,,Navod k pouziti” v piibalové informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNEN{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pred svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/015 Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) piedplnénych per

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 75 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK PERA - 75 mg
STITEK PERA - 75 mg (bez aktivacniho tlacitka)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Praluent 75 mg injekce
alirokumab
Subkutanni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

C. Sarze

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA — P¥edplnéné pero 150 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 150 mg injek¢ni roztok v pfedplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 ptedplnéné pero
2 ptedplnéna pera
6 predplnénych per

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Ped pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde otevrit

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNEN{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pred svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/007 1 ptedplnéné pero
EU/1/15/1031/008 2 ptedplnéna pera
EU/1/15/1031/009 6 ptedplnénych per

13. CiSLO SARZE

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 150 mg

[ 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D c¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA — Piedplnéné pero 150 mg (bez aktiva¢niho tladitka)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 150 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 ptedplnéné pero bez aktiva¢niho tlacitka
2 ptedplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde oteviit

1 pfedplnéné pero bez aktivacniho tlacitka
2 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
Pted pouzitim pera si piectéte ,,Navod k pouziti” v ptibalové informaci.

DOHLED A DOSAH DETI

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST
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EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnic¢ce. Chraiite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pied svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/15/1031/016 1 predplnéné pero
EU/1/15/1031/017 2 ptedplnéna pera
EU/1/15/1031/024 3 predplnéna pera

13. CiSLO SARZE

~

C. Sarze

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 150 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN

45
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSi KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (S BLUE BOXEM) — Pi‘edpInéné pero 150 mg
(bez aktiva¢niho tlacitka)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 150 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) ptedplnénych per bez aktiva¢niho tlacitka

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Ped pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde otevrit

Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) predplnénych per bez aktivacniho tlacitka
Pted pouzitim pera si piectéte ,,Navod k pouziti” v ptibalové informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pred svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/018 Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) predplnénych per

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 150 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNITRNI KRABICKA PRO VICECETNE BALENI (BEZ BLUE BOXU) — Piedplnéné pero 150 mg
(bez aktiva¢niho tlacitka)

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 150 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno predplnéné pero obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
Soucast viceCetného baleni, nelze prodavat samostatné.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde oteviit

3 ptedplnénd pera bez aktivacniho tlacitka
Pred pouzitim pera si piectéte ,,Navod k pouziti” v piibalové informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Pripravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pied svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vnéjsi krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svetlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/018 Vicecetné baleni: 6 (2 baleni po 3) predplnénych per

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 150 mg

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIiM OBALU

STITEK PERA - 150 mg
STITEK PERA - 150 mg (bez aktivacniho tlacditka)

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Praluent 150 mg injekce
alirokumab
Subkutanni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

C. Sarze

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA — P¥edplnéné pero 300 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 300 mg injekéni roztok v pfedplnéném peru
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedno piedplnéné pero obsahuje 300 mg alirokumabu ve 2 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 ptedplnéné pero bez aktiva¢niho tlacitka
3 predplnénd pera bez aktivacniho tlacitka

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouziti.

Ped pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

Zde otevrit

1 pfedplnéné pero bez aktiva¢niho tlaéitka
3 predplnéna pera bez aktivacniho tlacitka
Pred pouzitim pera si prectéte ,,Navod k pouziti” v ptibalové informaci.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Pripravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pied svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte pero ve vnéjsi krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svetlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/019 1 predplnéné pero
EU/1/15/1031/020 3 predplnéna pera

EU/1/15/1031/021 1 ptedplnéné pero
EU/1/15/1031/022 3 ptedplnéna pera

13. CiSLO SARZE

v

C. Sarze

14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 300 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIiM OBALU

STITEK PERA - 300 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Praluent 300 mg injekce
alirokumab
Subkutanni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

150 mg/ml
2 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA — Predplnéna injekéni stiikacka 75 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injekéni roztok v predpInéné injekéni stiikacce
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna ptedplnéna injekeni stiikacka obsahuje 75 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 ptedplnéna injekeni stiikacka

2 predplnéné injekeni stiikacky

6 predplnénych injekenich strikacek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouZziti.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Subkutanni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNEN{, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pred svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte injekeni stiikacku ve vnéjsi krabicee, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/004 1 ptredplnéna injekeni stiikacka
EU/1/15/1031/005 2 predplnéné injekéni stiikacky
EU/1/15/1031/006 6 predplnénych injekénich stiikacek

13. CiSLO SARZE

~

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 75 mg

[ 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D c¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR - Predplnéna injekéni strikacka 75 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéné injekeni stiikacce
alirokumab

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie

3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

5. JINE
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI STRIKACKY - 75 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Praluent 75 mg injekce
alirokumab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA — Piedplnéni injekéni stiikacka 150 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 150 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekeni stiikacce
alirokumab

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna pfedplnénd injekeni stiikacka obsahuje 150 mg alirokumabu v 1 ml roztoku.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: histidin, sacharosa, polysorbat 20, voda pro injekci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok

1 pfedplnéna injekéni stiikacka

2 ptedplnéné injekeni stiikacky

6 predplnénych injekenich strikacek

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pouze na jednorazové pouZiti.
Ped pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Subkutanni podani

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE TO POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chrarite pfed mrazem.

Ptipravek miize byt uchovavan mimo chladni¢ku chranén pred svétlem pii teploté do 25 °C po dobu
maximalné 30 dni.

Uchovavejte injekeni stiikacku ve vnéjsi krabicee, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie
82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/15/1031/010 1 ptedplnéna injekeni stiikacka
EU/1/15/1031/011 2 ptedplnéné injekéni stiikacky
EU/1/15/1031/012 6 predplnénych injekénich stiikacek

13. CiSLO SARZE

~

C. Sarze

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

praluent 150 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR — Predplnéna injekéni stiikacka 150 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Praluent 150 mg injekéni roztok v pfedplnéné injekeni stiikacce
alirokumab

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Sanofi Winthrop Industrie

3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

5. JINE
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNI STRIKACKY - 150 mg

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Praluent 150 mg injekce
alirokumab
s.C.

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

v

C. Sarze

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Praluent 75 mg injekéni roztok v piredplnéném peru
Praluent 150 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru
Praluent 300 mg injeké¢ni roztok v piredplnéném peru

alirokumab

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, nez za¢nete tento pripravek pouzivat, protoze
obsahuje pro Vas dilezité udaje.

Ponechte si pribalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potifebovat piecist znovu.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého l1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji ublizit, a to
i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinkd, sdélte to svému lékafti, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejn€ postupujte v pripadé jakychkoli nezddoucich tcinki, které nejsou uvedeny

v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1
2
3.
4.
5
6

—
.

Co je ptipravek Praluent a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek Praluent pouZivat
Jak se ptipravek Praluent pouziva

Mozné nezadouci tcinky

Jak ptipravek Praluent uchovavat

Obsah baleni a dal$i informace

Co je piipravek Praluent a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Praluent

Ptipravek Praluent obahuje t¢innou latku alirokumab.

Alirokumab je tzv. monoklonalni protilatka (specialni druh bilkoviny, ktera je schopna se napojit na
jinou cilovou latku v téle). Monoklonalni protilatky jsou bilkoviny, které rozpoznavaji jiné specifické
bilkoviny a vazi se na né. Alirokumab se vaze na PCSK9.

Jak funguje pripravek Praluent
Pripravek Praluent pomaha snizit hladinu ,,$patného® cholesterolu (také nazyvaného ,,LDL cholesterol®).
Ptipravek Praluent blokuje bilkovinu nazyvanou PCSKO.

PCSKO9 je bilkovina vylu¢ovana jaternimi bunkami.

,Spatny* cholesterol je za normalnich okolnosti odstrafiovan z krve vazbou na specifické ,,receptory*
(jakeési ,,ptistavy pro cholesterol) v jatrech.

PCSKO snizuje pocet téchto receptort v jatrech, coz ma za nasledek, Ze je hladina ,,$patného*
cholesterolu vyssi, nez by m¢la.

Pripravek Praluent zvySuje pocet receptorit dostupnych k odstraiiovani ,,Spatného* cholesterolu tim, ze
blokuje PCSK9, coz ma za nasledek sniZeni ,,Spatného* cholesterolu.

Na co se piipravek Praluent pouZiva

U dospélych s vysokou hladinou cholesterolu v krvi [hypercholesterolemie (heterozygotni familiarni a
nefamiliarni) nebo smisena dyslipidemie] a u déti a dospivajicich ve véku od 8 let s heterozygotni
familiarni hypercholesterolemii (HeFH).

U dospélych s vysokymi hodnotami cholesterolu v krvi a s kardiovaskularnim onemocnénim ke
snizeni kardiovaskularniho rizika.

Pouzivi se:

- soucasn¢ se statinem (b&ézn¢ pouzivany lécivy piipravek ke snizeni vysokého cholesterolu) nebo
s jinymi 1é¢ivymi piipravky snizujicimi hladinu cholesterolu v pfipadé¢, pokud maximalni davka
statinu nesnizuje hladinu cholesterolu dostate¢né, nebo
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- samostatné nebo soucasné s jinymi 1éky snizujicimi hladinu cholesterolu v pripad¢, kdyZ nejsou
statiny tolerovany nebo nemohou byt pouzity.
Pii pouzivani tohoto pfipravku je tieba pokracovat v dieté snizujici cholesterol.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zacnete piipravek Praluent pouZivat

Nepouzivejte pripravek Praluent

. jestlize jste alergicky(a) na alirokumab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou
v bode¢ 6).

Upozornéni a opati‘eni
Pted pouzitim ptipravku Praluent se porad’te se svym lékafem, 1ékdrnikem nebo zdravotni sestrou.

Pokud se u Vas vyskytne zavazna alergicka reakce, ptestante pouzivat ptipravek Praluent a ihned se porad’te
se svym lékafem. Byly zaznamenany n¢kdy zavazné alergické reakce, jako jsou reakce z precitlivélosti,
vcetné angioedému (ztizené dychani nebo otok obliceje, rtl, hrdla nebo jazyka), numularni ekzém
(nacervenalé skvrny na ktzi n€kdy s puchyii) a zanét cév z precitlivélosti (tzv. hypersenzitivni vaskulitida,
specificka forma reakce precitlivélosti s ptiznaky, napft. s prijmy, s vyrazkou nebo s purpurové zbarvenymi
skvrnami na kiizi). Pro popis alergickych reakci, které se mohou vyskytnout pii uzivani ptipravku Praluent,
viz bod 4.

Pokud trpite onemocnénim ledvin nebo jater, informujte pied pouzitim tohoto 1é¢ivého piipravku svého
1€kare, protoze piipravek Praluent byl zkouman pouze u nékolika pacientli se zadvaznym onemocnénim
ledvin a u pacientl se zavaznym onemocnénim jater studovan nebyl.

Déti a dospivajici
Pripravek Praluent nesmi byt podavan détem mladsim 8 let, protoze v této vékové skupin€ nejsou s pouzitim
tohoto léCivého piipravku zadné zkusenosti.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Praluent
Informujte svého 1ékate, 1ékarnika nebo zdravotni sestru o v§ech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné
dobé uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze mizete byt t¢hotnd, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem nebo lékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

Pripravek Praluent neni doporucen v obdobi té¢hotenstvi nebo v obdobi kojeni.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Nepredpoklada se, ze ma ptipravek Praluent vliv na schopnost fidit dopravni prostiedky nebo obsluhovat
stroje.

3. Jak se pripravek Praluent pouziva

Vzdy pouzivejte tento pfipravek presné podle pokyni svého lékate, Iékarnika nebo zdravotni sestry. Pokud si
nejste jisty(4), porad’te se se svym lékafem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Kolik podat

Lékar Vam sdéli, jaka davka je pro Vas vhodna a jak Casto si mate tuto davku podat (75 mg nebo 150 mg
jednou za 2 tydny nebo 300 mg jednou za 4 tydny/jednou za mésic). Lékat Vam zkontroluje hladinu
cholesterolu a v pribéhu 1é€by Vam mize upravit davku (smérem nahoru nebo dolt).

Vzdy zkontrolujte stitek na peru, abyste se ujistil(a), Ze mate spravny léCivy piipravek a spravnou silu.
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Kdy podat

Dospeli

Pripravek Praluent se injek¢né podava jednou za 2 tydny (davka 75 mg nebo 150 mg) nebo jednou za

4 tydny (davka 300 mg). Pro davku 300 mg je nutné si injekéné podat jednu ddvku 300 mg nebo 2 davky po
150 mg po sobé do dvou rozdilnych mist vpichu.

Déti a dospivajici ve véku od 8 let s HeFH:
Ptipravek Praluent se injekéné podava jednou za 2 tydny (davka 75 mg nebo 150 mg) nebo jednou za
4 tydny/mési¢éné (davka 150 mg nebo 300 mg).

U dospivajicich ve v€ku od 12 let musi byt ptipravek Praluent podavan dospélym nebo pod jeho dohledem.
U déti mladsich 12 let musi byt ptipravek Praluent podavan osetiovatelem/oSetrovatelkou.

Pfed podanim
Ptipravek Praluent se pfed pouzitim necha zahtat na pokojovou teplotu.
Pted podanim piipravku Praluent si peclive prectéte navod k pouziti.

Kam podat
Ptipravek Praluent se vpichuje pod kiizi do stehna, bficha nebo horni ¢asti paze.
Pro informaci, kam podat ptipravek Praluent, si peclive ptectéte detailni navod k pouziti.

Naucte se pouZivat predplnéné pero
Nez pouzijete pero poprve, Vas lékar, I¢karnik nebo zdravotni sestra Vam ukaze, jak ptipravek Praluent
podavat.

e Vzdy si prectéte ,,Navod k pouZiti“ uvedeny na krabicce.

e Vzdy pouzivejte pero dle pokynti popsanych v ,,Navodu k pouZziti®.

JestliZe jste pouZil(a) vice pripravku Praluent, neZ jste mél(a)
Jestlize jste pouzil(a) vice ptipravku Praluent, nez jste mél(a), porad’te se se svym lékarem, lékarnikem nebo
zdravotni sestrou.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Praluent

Jestlize jste zapomnél(a) podat davku piipravku Praluent, podejte zapomenutou davku co nejdfive, jak je to
mozné. Poté podejte dalsi davku podle piivodniho davkovaciho rezimu. Takto dodrzujte pravidelny
davkovaci rezim. Pokud si nejste jisty(a), kdy podavat ptipravek Praluent, kontaktujte svého lékare,
l1ékarnika nebo zdravotni sestru.

JestliZe jste prestal(a) pouZivat pripravek Praluent
Neprestavejte pouzivat piipravek Praluent, aniz byste se poradil(a) se svym lékatem. Pokud pfestanete
pouzivat ptipravek Praluent, mize se Vam zvysit hladina cholesterolu.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékare, 1€karnika nebo
zdravotni sestry.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobn¢ jako vSechny 1éky miiZze mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout u
kazdého.

Pokud se u Vas vyskytne zavazna alergicka reakce, pfestante pouzivat ptipravek Praluent a ihned se porad’te
se svym lékafem. Byly zaznamenany nékdy i zavazné alergické reakce, jako jsou reakce z precitlivélosti
(ztizené dychani), numularni ekzém (nacervenalé skvrny na kizi nékdy s puchyfii) a zanét cév z
precitlivélosti (specificka forma reakce ptecitlivélosti s pfiznaky, napt. s prijmy, s vyrazkou nebo s
purpurov¢ zbarvenymi skvrnami na kiizi) (mohou postihnout az 1 z 1 000 osob).
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Dalsi neZadouci u¢inky jsou:

Casté (mohou se vyskytnout az u 1 z 10 osob)

. zCervenani, svédéni, otok, bolest/citlivost v misté podani 1écivého pripravku (lokélni reakce v misté
podani injekce)

. ptiznaky onemocnéni hornich cest dychacich, napft. bolest v krku, ryma, kychani

. svédéni (pruritus).

Vzacné (mohou se vyskytnout azu 1 z 1 000 osob)
. cervené a svédivé zvySené hrbolky nebo vyrazka (koptivka).

Neni znamo

Nasledujici nezadouci u¢inky byly hlaseny béhem obdobi po uvedeni pripravku Praluent na trh, nicméné
Cetnost jejich vyskytu neni znama:

. onemocnéni podobajici se chiipce

. ztizené dychani nebo otok obliceje, rtli, hrdla nebo jazyka (angioedém).

HlaSeni nezadoucich uc¢inka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucink, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo zdravotni
sestfe. Stejné postupujte v pripad¢ jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci G€¢inky miZzete hlésit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaSeni
nezadoucich u€inkli uvedeného v Dodatku V*. NahlaSenim nezaddoucich G¢inki mtzete prispét k ziskani
vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Praluent uchovavat

Uchovévejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku a krabic¢ce za EXP. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovévejte v chladnicce (2 °C az 8 °C). Chraiite pfed mrazem.
Uchovévejte pero ve vngjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

Pokud je to zapotiebi, jednotliva pfedplnéna pera mohou byt uchovavana mimo chladnic¢ku pfi teploté do
25 °C po dobu maximalné 30 dni. Chrafite pied svétlem. Po vyjmuti z chladnicky musi byt pfipravek

Praluent pouzit b€hem 30 dni nebo musi byt zlikvidovan.

Nepouzivejte tento pripravek, pokud je nepfirozené zabarveny nebo zakaleny ¢i pokud obsahuje viditelné
vlocky nebo castice.

Po pouziti umistéte predplnéné pero do nepropichnutelné nadoby. Zeptejte se svého 1ékate, 1ékarnika nebo
zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat. Nerecyklujte tuto nadobu.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého 1ékarnika,
jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostfedi.
6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Praluent obsahuje
° Lécivou latkou je alirokumab.
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Praluent 75 mg injekcni roztok v predplnéném peru
Jedno piedplnéné pero obsahuje 75 mg alirokumabu.

Praluent 150 mg injekcni roztok v predplnéném peru
Jedno piedplnéné pero obsahuje 150 mg alirokumabu.

Praluent 300 mg injekcni roztok v predplnéném peru
Jedno piedplnéné pero obsahuje 300 mg alirokumabu.

. Dalsimi slozkami jsou histidin, sacharosa, polysorbat 20 a voda pro injekci.

Jak piipravek Praluent vypada a co obsahuje toto baleni
Ptipravek Praluent je Ciry, bezbarvy az svétle zluty injekéni roztok v predplnéném peru.

Praluent 75 mg injekcni roztok v predplnéném peru

Jedno predplnéné pero se zelenym tlacitkem obsahuje 1 ml roztoku s jednordzovou ddvkou 75 miligramt
alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1, 2 nebo 6 predplnénych perech.

Jedno predplnéné pero bez aktivacniho tlacitka obsahuje 1 ml roztoku s jednorazovou davkou 75 miligrami
alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1, 2, 3 piedplnénych perech bez aktiva¢niho tla¢itka nebo vicecetné
baleni obsahujici 6 (2 baleni po 3) piedplnénych per bez aktivacniho tlacitka.

Praluent 150 mg injekcni roztok v predplnéném peru

Jedno predplnéné pero s Sedym tlacitkem obsahuje 1 ml roztoku s jednorazovou davkou 150 miligramt
alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1, 2 nebo 6 predplnénych perech.

Jedno pfedplnéné pero bez aktivacniho tlacitka obsahuje 1 ml roztoku s jednorazovou davkou 150 miligrama
alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1, 2, 3 predplnénych perech bez aktiva¢niho tla¢itka nebo vicecetné
baleni obsahujici 6 (2 baleni po 3) piedplnénych per bez aktivacniho tlacitka.

Praluent 300 mg injekcni roztok v predplnéném peru

Jedno pfedplnéné pero bez aktivacniho tlacitka obsahuje 2 ml roztoku s jednorazovou dédvkou 300 miligram
alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1 nebo 3 piedplnénych perech bez aktiva¢niho tlacitka.

Na trhu nemusi byt vSechny formy a velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Sanofi Winthrop Industrie

82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

Vyrobce

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Industriepark Hoechst
Briiningstrafle 50

65926 Frankfurt am Main
Némecko

Vyrobce
Genzyme Ireland Ltd
IDA Industrial Park
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0Old Kilmeaden Road
Waterford
Irsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00

Bbbarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten.: +359 (0)2 4942 480

Ceska republika
Sanofi s.r.o.
Tel: +420 233 086 111

Danmark
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH

Tel.: 0800 52 52 010

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 131

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

E)ado
Sanofi-Aventis Movonpoécwnn AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Espaiia
sanofi-aventis, S.A
Tel: +34 93 485 94 00

France

Sanofi Winthrop Industrie

Téel: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5 236 91 40

Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt.
Tel.: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi S.r.l.
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 180 185—-0

Polska
Sanofi Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 280 00 00

Portugal
Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

Romania
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o0.
Tel: +386 1 235 51 00

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +421 2 208 33 600
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Italia Suomi/Finland

Sanofi S.r.l. Sanofi Oy
Tel: 800 131212 (domande di tipo tecnico) Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300
800 536389 (altre domande)
Kvnpog Sverige
C.A. Papaellinas Ltd. Sanofi AB
TnA: +357 22 741741 Tel: +46 (0)8 634 50 00
Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Swixx Biopharma SIA sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +371 6 616 47 50 Tel: +44 (0) 800 035 2525

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1éCivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro lécivé ptipravky http://www.ema.europa.eu .
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Praluent predplnéné pero
Navod k pouZziti

Soucasti pera piipravku Praluent jsou znazornény na tomto obrazku.

Zelené tlacitko

Télo

Okénko

Zluta bezpeénostni krytka
ukryvajici jehlu

Modré vicko

Pouze pro
jednorazové pouziti

Diilezité informace

. Tento 1é¢ivych ptipravek se podava injekéné pod kiizi a mlizete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel/oSetiovatelka).

. Toto pero miize byt pouzito pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt vyhozeno.

. U dospivajicich ve véku od 12 let se doporucuje, aby byl pripravek Praluent podavan dospélym nebo
pod jeho dohledem.

. U déti mladsich 12 let musi byt ptipravek Praluent podavan oSetfovatelem/oSetfovatelkou.

Co ano

v" Uchovavejte pero ptipravku Praluent mimo dohled a dosah déti.
v" Pted pouzitim pera pfipravku Praluent si peélivé prectéte cely navod.
v' Pfi kazdém pouZiti pera ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

Co ne

Nedotykejte se zluté bezpecnostni krytky.

Nepouzivejte pero, pokud Vam upadlo nebo pokud je ponicené.

Nepouzivejte pero, pokud modré vicko chybi nebo pokud neni bezpecné ptipevnéno.
Nepouzivejte pero vicekrat nez jednou.

Netiepejte s perem.

Nevystavujte pero mrazu.

Nevystavujte pero ptimému slune¢nimu svétlu.

X X X X X X %
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Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uveden v pribalové
informaci.

KROK A: Priprava na podani injekce

Predtim neZ zacnete, budete poti‘ebovat:

pero piipravku Praluent

tampon namoceny v alkoholu

vatovy tampon nebo gazu
nepropichnutelnou nadobu (viz krok B, 8).

@ Zkontrolujte $titek na peru.
e Zkontrolujte, ze mate spravny produkt a spravnou davku.
e Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, pero nepouzivejte.

@ Zkontrolujte okénko.

. Zkontrolujte, zda je tekutina ¢ird, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje ¢astice; pokud toto nespliuje,
pero nepouzivejte (viz obrazek A).
. Muzete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni.

Nepouzivejte v ptipadé, Ze je okénko zabarveno vyrazné Zlutou barvou (viz obrazek B).

Q@ Ponechte pero pri pokojové teploté po dobu 30 az 40 minut.
. Nezahftivejte pero, nechejte jej pii pokojové teploté, aby se teplotni rozdily vyrovnaly samy.
. Nevkladejte pero zpét do chladnicky.
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@ Pripravte si misto podani injekce.

. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste ru¢nikem.
. Injekci mtizete podat do:
O stehna

0 bficha (kromé¢ oblasti 5 cm kolem pupku)
O vn¢jsi strany horni Casti paze
(Viz obrazek).
Pfi podéavani injekce mtizete stat nebo sedét.
Osetiete misto podani injekce tampdénem namocenym v alkoholu.
Nepodavejte do kiize, kterd je citliva, tvrda, cervena nebo horka.
Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.
Zvolte jiné misto pro kazdé podani.
Nepodavejte ptipravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injekcni 1écivé piipravky.

o

KROK B: Jak podat injekci

® Po dokonceni v§ech kroki v ,,Kroku A: Pfiprava na podani injekce* sundejte modré vi¢ko.

. Nesundévejte modré vicko, dokud nejste pripraven(d) podat injekci.
. Nenasazujte zpatky modré vicko.
Modré vicko

@ Drite pero pripravku Praluent takto.
. Nedotykejte se zluté bezpecnostni krytky.
. Ujistéte se, Ze vidite okénko.
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@ Pritisknéte Zlutou bezpeénostni krytku na kiZi p¥iblizné v 90° uhlu.

. U déti mladSich 12 let je nutno pred injekci a béhem ni vytvorit koZni fasu.

. U dospivajicich ve véku od 12 let a dospélych mize byt nutné vytvotit kozni fasu, aby bylo misto
vpichu pevné.

. Pritisknéte a pevné drzte oproti svému telu, az prestane byt Zluta bezpecnostni krytka viditelna. Pero

nebude spravné fungovat, pokud neni zluta bezpec¢nostni krytka dostate¢né pritisknuta.

@ Stisknéte a ihned uvolnéte zelené tlacitko pomoci palce.
. Uslysite kliknuti. Timto zacalo podani injekce.
. Okénko se bude postupné zabarvovat do Zluta.

Thned uvolnéte
tlacitko

® Po uvolnéni tladitka stale drZte pero oproti své kiizi.
. Podani injekce trva ptiblizné 20 sekund.
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® Nez odejmete pero z kuze, zkontrolujte, zda se okénko zbarvilo do Zluta.

. Nevyjimejte pero, dokud se celé okénko nezabarvi do Zluta.

. Podani injekce je kompletni v pfipad¢, Ze se celé okénko zabarvi do Zluta, a poté uslysite druhé
kliknuti.

. Pokud se okénko celé nezabarvi do Zluta, zavolejte pro pomoc mistnimu zastupci drzitele rozhodnuti o

registraci. Nepodavejte druhou davku, aniz byste se poradili se svym lékafem, 1ékarnikem nebo
zdravotni sestrou.

© Odejméte pero z kiiZe.

. Po podani injekce nemasirujte kizi.
. Pokud se objevi krev, pfitisknéte na misto vpichu vatovy tampon nebo gazu, dokud se krvaceni
nezastavi.

Vyhod’te pero a vi¢ko.

Nenasazujte modré vicko zpét.

Thned po pouziti vyhod'te pero a vicko do nepropichnutelné nadoby.

Zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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Praluent predplnéné pero
Navod k pouZziti

Soucasti pera piipravku Praluent jsou znazornény na tomto obrazku.

Sedé tlagitko

Télo

Okénko

Zluta bezpeénostni
krytka ukyvajici jehlu

Modré vicko
Pouze pro
jednorazové pouziti

Diilezité informace

. Tento 1é¢ivych ptipravek se podava injekéné pod kiizi a mlizete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel/osetiovatelka).

. Toto pero miize byt pouzito pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt vyhozeno.

. U dospivajicich ve v€ku od 12 let se doporucuje, aby byl ptipravek Praluent poddvan dospélym nebo
pod jeho dohledem.

. U déti mladsich 12 let musi byt pfipravek Praluent podavan oSetfovatelem/oSetfovatelkou.

Co ano

v" Uchovavejte pero ptipravku Praluent mimo dohled a dosah déti.
v" Pted pouzitim pera pfipravku Praluent si peélivé piectéte cely navod.
v' Pfi kazdém pouZiti pera ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

Co ne

Nedotykejte se zluté bezpecnostni krytky.

Nepouzivejte pero, pokud Vam upadlo nebo pokud je ponicené.

Nepouzivejte pero, pokud modré vicko chybi nebo pokud neni bezpecné ptipevnéno.
Nepouzivejte pero vicekrat nez jednou.

Netiepejte s perem.

Nevystavujte pero mrazu.

Nevystavujte pero ptimému slune¢nimu svétlu.

X X X X X X X
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Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uveden v pribalové
informaci.

KROK A: Priprava na podani injekce

Predtim neZ zacnete, budete poti‘ebovat:

pero piipravku Praluent

tampon namoceny v alkoholu

vatovy tampon nebo gazu
nepropichnutelnou nadobu (viz krok B, 8).

@ Zkontrolujte $titek na peru.
e Zkontrolujte, ze mate spravny produkt a spravnou davku.
e Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, pero nepouzivejte.

@ Zkontrolujte okénko.

. Zkontrolujte, zda je tekutina Cird, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje Castice; pokud toto nespliuje,
pero nepouzivejte (viz obrazek A).
Muzete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni.

. Nepouzivejte v ptipadé, Ze je okénko zabarveno vyrazné Zlutou barvou (viz obrazek B).

@ Ponechte pero pri pokojové teploté po dobu 30 aZ 40 minut.
. Nezahtivejte pero, nechejte jej pii pokojové teploté, aby se teplotni rozdily vyrovnaly samy.
. Nevkladejte pero zpét do chladnicky.
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@ Piipravte si misto podani injekce.

. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste ru¢nikem.
. Injekei muzete podat do:
O stehna

0 bficha (kromé oblasti 5 cm kolem pupku)
O vngjsi strany horni Casti paze
(Viz obrazek).
Pii podavani injekce mutizete stat nebo sedét.
Ocistéte misto podani injekce tamponem namocenym v alkoholu.
Nepodavejte do kiize, kterd je citliva, tvrda, ¢ervena nebo horka.
Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.
Zvolte jiné misto pro kazdé podani.
Nepodavejte ptipravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injek¢ni 1éCivé piipravky.

)

KROK B: Jak podat injekci

@ Po dokonceni v§ech kroki v ,,Kroku A: Pfiprava na podani injekce* sundejte modré vi¢ko.

. Nesundavejte modré vicko, dokud nejste pfipraven(a) podat injekci.
. Nenasazujte zpatky modré vicko.
Modré vicko

@ Drite pero piipravku Praluent takto.
. Nedotykejte se zluté bezpecnostni krytky.
. Ujistéte se, Ze vidite okénko.
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@ Pritisknéte Zlutou bezpeénostni krytku na kizi pfiblizné v 90° ihlu.

. U déti mladSich 12 let je nutno pred injekci a béhem ni vytvorit koZni Fasu.

. U dospivajicich ve véku od 12 let a dospélych mize byt nutné vytvotit kozni fasu, aby bylo misto
vpichu pevné.

. Ptitisknéte a pevné drzte oproti svému telu, az prestane byt zlutd bezpecnostni krytka viditelnd. Pero

nebude spravné fungovat, pokud neni zluta bezpecnostni krytka dostate¢n€ pfitisknuta.

@ Stisknéte a ihned uvolnéte Sedé tla¢itko pomoci palce.
. Uslysite kliknuti. Timto zacalo podani injekce.
. Okénko se bude postupné zabarvovat do Zluta.

Thned uvolnéte
tlacitko

® Po uvolnéni tladitka stale drZte pero oproti své kiiZi.
. Podani injekce trva pfiblizné 20 sekund.

® Nez odejmete pero z kuze, zkontrolujte, zda se okénko zbarvilo do Zluta.
° Nevyjimejte pero, dokud se celé okénko nezabarvi do Zluta.

81



. Podani injekce je kompletni v piipadé, Ze se celé okénko zabarvi do Zluta, a poté uslySite druhé
kliknuti.

. Pokud se okénko celé nezabarvi do Zluta, zavolejte pro pomoc mistnimu zastupci drzitele rozhodnuti o
registraci. Nepodavejte druhou davku, aniz byste se poradili se svym lékafem, 1ékarnikem nebo
zdravotni sestrou.

©@ Odejméte pero z kiiZe.

. Po podéni injekce nemasirujte kiizi.
. Pokud se objevi krev, ptitisknéte na misto vpichu vatovy tampon nebo gazu, dokud se krvéceni
nezastavi.

Vyhod’te pero a vi¢ko.

Nenasazujte modré vicko zpét.

Thned po pouziti vyhod'te pero a vicko do nepropichnutelné nadoby.

Zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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Praluent predplnéné pero
Navod k pouZziti

Soucasti pera ptipravku Praluent jsou znazornény na tomto obrazku.

Diilezité informace

. Jedna se o jednorazové piedplnéné pero pro jednorazové pouziti. Obsahuje 75 mg piipravku Praluent
(alirokumab) v 1 ml. Pero ptipravku Praluent obsahuje 1éCivy piipravek predepsany lékarem.

. Tento 1écivy pripravek se podava injekéné pod kiizi a mazete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel(ka)).

. Je dilezité, abyste nezkousel(a) podavat injekci sobé nebo n¢komu jinému, dokud nebudete proskoleni
prislusnym zdravotnikem.

. Toto pero miize byt pouzito pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt vyhozeno.

Co ano

v Uchovavejte pero ptipravku Praluent mimo dohled a dosah d&ti.

v" Pted pouzitim pera pfipravku Praluent si peclivé prectéte cely navod.

v" Pti kazdém pouziti pera ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

v Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).

v" Uchovavejte pero ve vnéjsi krabiéce, aby byl piipravek chranén pied svétlem.

Co ne

Nedotykejte se oranzové krytky jehly.

NepouZzivejte pero, pokud Vam upadlo nebo pokud je ponicené.

NepouZivejte pero, pokud modré vicko chybi nebo pokud neni bezpeéné piipevnéno.
NepouZivejte pero vicekrat nez jednou.

Netiepejte s perem.

Nevystavujte pero mrazu.

Nevystavujte pero nadmérnému teplu.

Nevystavujte pero pfimému slune¢nimu svétlu.

X X X X X X X X%
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Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uveden v pribalové
informaci.

KROK A: Priprava na podani injekce

1.  ZKkontrolujte Stitek na peru
a. Zkontrolujte, ze mate spravny produkt a spravnou davku.

b. Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, pero nepouZzivejte.

NepouZzivejte pero, pokud Vam upadlo na tvrdy povrch nebo pokud je ponicené.
2. Zkontrolujte okénko
a. Zkontrolujte, zda je tekutina ¢ira, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje ¢astice

Mtizete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni.

Tento pfipravek nepouzivejte, pokud je roztok zbarveny nebo zakaleny nebo pokud obsahuje
viditelné vloc¢ky nebo Castice.

NepouZzivejte v pripad¢, Ze je okénko zabarveno vyrazné Zlutou barvou.
Vyrazné zluté zabarvené okénko znamena, Ze pero bylo pouzito.

3. Zahtejte pero a pripravte potiebné pomiicky
a. Ponechte pero zahtat pti pokojové teploté po dobu 45 minut.
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Nezahiivejte pero, nechejte jej ohfat pii pokojové teplotg.
Nepokladejte pero na piimé slunce.
Nevkladejte pero zpét do chladnicky.

b. Zatimco Cekate, az se pero zahteje na pokojovou teplotu, ptipravte si ndsledujici pomicky:
. Dezinfekéni tampony

. Vatovy tampon nebo gazu

. Nepropichnutelnou nadobu (viz krok B9 Likvidace odpadu).

4. Pripravte si misto podani injekce.
a. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste ru¢nikem.

b. Injekci muzete podat do (viz obrazek):
o horni ¢asti stehen
o bricha (kromé¢ oblasti 5 cm kolem pupku)
o vnéjsi strany horni ¢asti paze (pouze pro podani Vasim osetfovatelem/osetfovatelkou)

c. Ocistéte misto podani injekce dezinfekénim tampdonem.

Pii podavani injekce mutzete stat nebo sedét.

Stridejte misto podani injekce pokazdé, kdyz si injekci podavate.

Nepodavejte do klize, ktera je citliva, tvrda, Cervena nebo horka

Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné zily.

Nepodavejte pripravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injek¢ni 1écivé piipravky.

KROK B: Jak podat injekci

S. QOdstraiite vicko
a. Sejméte modré vicko a zahod'te ho.
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S modrym vickem nekrut’te.

Modré vicko nesundavejte, dokud nejste pripraven(a) podat injekci.

Nedotykejte se oranzové bezpecnostni krytky. Jehla je uvnitf oranzové bezpecnostni krytky.
Nenasazujte zpatky modré vicko.

Pero nepouzivejte, pokud chybi modré vicko nebo neni bezpecné nasazené.

6. Stisknéte kuZi a priloZte pero
a. Zmacknéte kizi, abyste se ujistil(a), ze misto vpichu je pevné. Toto je nutné u déti mladSich 12 let.

b. Kdyz ptikladate oranzovou krytku jehly na kizi, drzte pero tak, abyste vidél(a) okénko.
c. Prilozte oranZzovou bezpec¢nostni krytku na kizi ptiblizné v 90° uhlu.

Nestlacujte pero proti kiizi, dokud nejste piipraven(a) na podani injekce.
Nedotykejte se oranzové bezpecnostni krytky. Jehla je uvnit oranzové bezpecnostni krytky.

7. Podejte injekci (stiskni = pridrZz 2 zkontroluj)
a. Stisknéte pero ptimo proti klizi, dokud se oranzova krytka jehly nezasune do pera, a pero pfidrzte.

Podani injekce neza¢ne, dokud oranzova krytka nebude tplné stlacena.

V momentg, kdy za¢ne podani injekce, uslysite kliknuti. Okénko se zacne barvit do Zluta.
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b. Nadale pevné tisknéte pero na kiizi. Mozna uslysite druhé kliknuti.
c. Zkontrolujte, zda se celé okénko zbarvilo do Zluta.

Pokud se okénko nezbarvilo do zluta celé, vyjméte pero a zavolejte pro pomoc mistnimu zastupci drzitele
rozhodnuti o registraci uvedenému v piibalové informaci.

Nepodavejte druhou davku, aniz byste se poradili se svym Iékafem, lékarnikem nebo zdravotni sestrou.

8. Odejméte pero
a. Vytahnéte pero z klize.

Po podani injekce kiizi nemasirujte.

b. Pokud se objevi krev, pritisknéte na misto vpichu vatovy tampon nebo gazu, dokud se krvaceni nezastavi.
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9. Likvidace odpadu
a. Ihned po pouziti vyhod'te pero a vicko do nepropichnutelné nadoby.

Nenasazujte modré vicko zpét.

b. Zeptejte se svého 1ékare, 1€karnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
c. Vzdy uchovavejte tuto nddobu mimo dohled a dosah déti.
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Praluent predplnéné pero
Navod k pouZziti

Soucasti pera piipravku Praluent jsou znazornény na tomto obrazku.

Diilezité informace

. Jedna se o jednorazové predplnéné pero pro jednorazové pouziti. Obsahuje 150 mg ptipravku Praluent
(alirokumab) v 1 ml. Pero ptipravku Praluent obsahuje 1éCivy ptipravek predepsany lékarem.

. Tento 1écivy pripravek se podava injek¢éné pod kiizi a mazete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel(ka)).

. Je dilezité, abyste nezkousel(a) podavat injekci sobé nebo n¢komu jinému, dokud nebudete proskoleni
prislusnym zdravotnikem.

. Toto pero miize byt pouzito pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt vyhozeno.

Co ano

v Uchovavejte pero piipravku Praluent mimo dohled a dosah dé&ti.

v" Pted pouzitim pera pfipravku Praluent si peclivé prectéte cely navod.

v" Pti kazdém pouziti pera ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

v Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).

v" Uchovavejte pero ve vnéjsi krabiéce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem.

Co ne

Nedotykejte se oranzové krytky jehly.

NepouZzivejte pero, pokud Vam upadlo nebo pokud je ponicené.

NepouZivejte pero, pokud modré vicko chybi nebo pokud neni bezpeéné piipevneno.
NepouZivejte pero vicekrat nez jednou.

Netiepejte s perem.

Nevystavujte pero mrazu.

Nevystavujte pero nadmérnému teplu.

Nevystavujte pero pfimému slune¢nimu svétlu.

X X X X X X X X%
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Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uveden v pribalové
informaci.

KROK A: Priprava na podani injekce

1. Zkontrolujte Stitek na peru
a. Zkontrolujte, Ze mate spravny produkt a spravnou davku.

b. Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, pero nepouZzivejte.

NepouZzivejte pero, pokud Vam upadlo na tvrdy povrch nebo pokud je ponicené.
2. Zkontrolujte okénko
a. Zkontrolujte, zda je tekutina ¢ira, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje ¢astice

Mtizete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni.

Tento ptipravek nepouzivejte, pokud je roztok zbarveny nebo zakaleny nebo pokud obsahuje viditelné
vlo¢ky nebo castice.

NepouZivejte v piipadé, Ze je okénko zabarveno vyrazné Zlutou barvou.
Vyrazné zluté zabarvené okénko znamena, Ze pero bylo pouzito.

3. Zahfejte pero a pripravte potiebné pomiicky
a. Ponechte pero zahtat pii pokojové teploté po dobu 45 minut.
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Nezahiivejte pero, nechejte jej ohfat pii pokojové teplotg.
Nepokladejte pero na piimé slunce.
Nevkladejte pero zpét do chladnicky.

b. Zatimco cekate, az se pero zahieje na pokojovou teplotu, pfipravte si nasledujici pomtcky:
. Dezinfekéni tampony

. Vatovy tampon nebo gazu

. Nepropichnutelnou nadobu (viz krok B9 Likvidace odpadu).

4. Pripravte si misto podani injekce.
a. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste ru¢nikem.

b. Injekci muzete podat do (viz obrazek):
e horni ¢4sti stehen
o bricha (kromé oblasti 5 cm kolem pupku)
e vnéjsi strany horni ¢asti paze (pouze pro podani Vasim osetfovatelem/oSetfovatelkou)

c. Ocistéte misto podani injekce dezinfekénim tamponem.

Pti podavani injekce mulizete stat nebo sedét.

Stiidejte misto podani injekce pokazdé, kdyz si injekci podavate.

Nepodavejte do kuze, ktera je citliva, tvrda, ¢ervena nebo horka

Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.

Nepodavejte piipravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injek¢ni 1€Civé ptipravky.

KROK B: Jak podat injekci

5. Odstraiite vicko.
a. Sejméte modré vicko a zahod'te ho.
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S modrym vickem nekrut’te.

Modré vicko nesundavejte, dokud nejste pripraven(a) podat injekci.

Nedotykejte se oranzové bezpecnostni krytky. Jehla je uvnitf oranzové bezpecnostni krytky.
Nenasazujte zpatky modré vicko.

Pero nepouzivejte, pokud chybi modré vicko nebo neni bezpecné nasazené.

6. Stisknéte kuZi a priloZte pero

a. Zmacknéte kizi, abyste se ujistil(a), ze misto vpichu je pevné. Toto je nutné u déti mladSich 12 let.
b. Kdyz ptikladate oranzovou krytku jehly na kizi, drzte pero tak, abyste vidél(a) okénko.

c. Prilozte oranZzovou bezpec¢nostni krytku na kizi ptiblizné v 90° uhlu.

Nestlacujte pero proti kiizi, dokud nejste pfipraven(a) na podani injekce.
Nedotykejte se oranzové bezpecnostni krytky. Jehla je uvniti oranZzové bezpecnostni krytky.

7. Podejte injekci (stiskni 2 p¥idrZ = zkontroluj)
a. Stisknéte pero ptimo proti kiizi, dokud se oranzova krytka jehly nezasune do pera, a pero pfidrzte.
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Podani injekce nezaéne, dokud oranzova krytka nebude tplné stlacena.

V moment¢, kdy zacne podani injekce, uslysite kliknuti. Okénko se zacne barvit do Zluta.

b. Nadale pevné tisknéte pero na kiizi. Mozna uslysite druhé kliknuti.
c. Zkontrolujte, zda se celé okénko zbarvilo do Zluta.

Pokud se okénko nezbarvilo do zluta celé, vyjméte pero a zavolejte pro pomoc mistnimu zastupci drzitele
rozhodnuti o registraci uvedenému v ptibalové informaci.

Nepodavejte druhou davku, aniz byste se poradili se svym lIékafem, Iékarnikem nebo zdravotni sestrou.

8. Odejméte pero
a. Vytahnéte pero z klize.
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Po podani injekce kiizi nemasirujte.

b. Pokud se objevi krev, pritisknéte na misto vpichu vatovy tampéon nebo gazu, dokud se krvaceni nezastavi.
9. Likvidace odpadu

a. Thned po pouziti vyhod'te pero a vicko do nepropichnutelné nadoby.

Nenasazujte modré vicko zpét.

b. Zeptejte se svého 1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
¢. Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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Praluent predplnéné pero
Navod k pouZziti

Soucasti pera piipravku Praluent jsou znazornény na tomto obrazku.

Pouze pro
jednorazové
pouziti
Oznaceni
1éku
Okénko
Télo
Zluta
bezpec¢nostni
krytka
ukryvajici
jehlu

Modré vicko

Diilezité informace

. Tento 1éCivych piipravek se podava injekéné pod kiizi a mlzete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel/oSetiovatelka).

. Je dulezité, abyste nezkouseli podavat injekci sobé nebo nékomu jinému, dokud nebudete proskoleni
ptislusnym zdravotnikem.

. Toto pero miize byt pouZito pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt vyhozeno.

Co ano

v Uchovavejte pero ptipravku Praluent mimo dohled a dosah dé&ti.
v" Pted pouzitim pera pfipravku Praluent si peélivé prectéte cely navod.
v’ Pii kazdém pouziti pera piipravku Praluent postupujte podle navodu.
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Co ne

Nedotykejte se zluté bezpecnostni krytky.

Nepouzivejte pero, pokud Vam upadlo nebo pokud je ponicené.

Nepouzivejte pero, pokud modré vicko chybi nebo pokud neni bezpecné ptipevnéno.
Nepouzivejte pero vicekrat nez jednou.

Netiepejte s perem.

Nevystavujte pero mrazu.

Nevystavujte pero nadmérnému teplu.

Nevystavujte pero ptimému sluneCnimu svétlu.

X X X X X X X %

Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékare, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, které je uvedené v pribalové
informaci.

KROK A: Piiprava na podani injekce

Predtim neZ zacnete, budete poti‘ebovat:
pero ptipravku Praluent

tampon namoceny v alkoholu

vatovy tampon nebo gazu
nepropichnutelnou nadobu (viz krok B7).

® Zkontrolujte Stitek na peru.
e Zkontrolujte, ze mate spravny produkt a spravnou davku.
e Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, pero nepouzivejte.
e Nepouzivejte pero, pokud Vam upadlo na tvrdy povrch nebo pokud je ponic¢ené.

@ Zkontrolujte okénko.

. Zkontrolujte, zda je tekutina ¢ira, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje ¢astice (viz obrazek A)

. Tento ptipravek nepouzivejte, pokud je roztok zbarveny nebo zakaleny nebo pokud obsahuje viditelné
vlocky nebo castice.

. Muzete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni.

. Nepouzivejte v pripadé, Ze je okénko zabarveno vyrazné Zlutou barvou (viz obrazek B).

® Ponechte pero pii pokojové teploté po dobu 45 minut.
. To je dilezité pro podani celé davky a pomaha snizit nepohodli
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. Nezahtivejte pero, nechejte jej ohtat pti pokojove teploté
. Nevkladejte pero zpét do chladnicky.

@ Pripravte si misto podani injekce.
. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste ru¢nikem.
. Injekci muzete podat do (viz obrazek):
O horni ¢asti stehen
0 bficha (kromé¢ oblasti 5 cm kolem pupku)
O vngjsi strany horni ¢asti paze (pouze pro podani Vasim oSetfovatelem/oSetfovatelkou)
Pii podavani injekce muizete stat nebo sedét.
Ocistéte misto podani injekce tamponem namocenym v alkoholu.
Nepodavejte do kuize, ktera je citliva, tvrda, ¢ervena nebo horka.
Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.
Stiidejte misto podani injekce pokazdé, kdyz si injekci podavate.
Pokud potiebujete podat injekci do stejného mista podani, ujistéte se, Ze to neni misto posledniho
vpichu injekce.
. Nepodavejte ptipravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injekcni 1écivé piipravky.

Doporucena mista podani injekce:

Pouze pro injekce
oSetfovatelem/oSetio

vatelkou
Samostatné podani
nebo podani

oSetfovatelem/oSetio

vatelkou

KROK B: Jak podat injekci

@ Po dokoncdeni v§ech krokii v ,,Kroku A: Piiprava na podani injekce* sundejte modré vicko.

. Nesundavejte modré vicko, dokud nejste pfipraven(a) podat injekci.

. Nenasazujte zpatky modré vicko.

. Pero nepouzivejte, pokud chybi modré vicko nebo neni bezpe¢né nasazené.
Vytahnéte

modré vicko

Modré vicko
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@ Drite pero pripravku Praluent takto.

. Nedotykejte se zIuté bezpecnostni krytky. Jehla je ukryta uvniti zluté bezpecnostni krytky.
. Ujistéte se, Ze vidite okénko.

. Nestlacujte pero proti ktizi, dokud nejste pfipraven(a) na podani injekce.

Nesahejte na zlutou
bezpecnostni krytku

@ Pritisknéte Zlutou bezpecnostni krytku na kizi piiblizné v 90° ahlu.

. Zmacknéte kuzi, abyste se ujistil(a), Ze misto vpichu je pevné.
. Tisknéte pero ptimo proti kiizi, dokud se zluta bezpecnostni krytka nezasune do pera, a pero drzte (viz
obrazek).
. Podani injekce se neza¢ne, dokud zluta bezpecnostni krytka nebude tipIn€ stlacena.
. V moment¢, kdy zacne podani injekce, uslysite kliknuti. Okénko se zacne barvit do Zluta.
Spravné
Spatné

Nadale tisknéte pero na kuzi

. Mozna uslysite druhé kliknuti.
. Zkontrolujte, zda se celé okénko zbarvilo do Zluta.
. Poté pomalu pocitejte do 5.
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Zkontrolujte
zluté okénko Poté pomalu pocitejte do 5.
1..2..3..4..5.

® Pred vyjmutim pera znovu zkontrolujte, Ze se okénko zbarvilo do Zluta.

. Pokud se okénko nezbarvilo do zluta celé, vyjméte pero a zavolejte pro pomoc mistnimu zastupci
drzitele rozhodnuti o registraci.

. Nepodavejte druhou davku, aniz byste se poradili se svym lékafem, 1ékarnikem nebo zdravotni
sestrou.

® Odejméte pero z kiiZe.

. Po podani injekce nemasirujte kizi.
. Pokud se objevi krev, pfitisknéte na misto vpichu vatovy tampon nebo gazu, dokud se krvaceni
nezastavi.

@ Vyhod’te pero a vi¢ko.

Nenasazujte modré vicko zpét.

Thned po pouziti vyhod'te pero a vicko do nepropichnutelné nadoby.

Zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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Praluent predplnéné pero
Navod k pouZziti

Soucasti pera piipravku Praluent jsou znadzornény na tomto obrazku.

Diilezité informace

. Jedna se o jednorazové predplnéné pero pro jednorazové pouziti. Obsahuje 300 mg ptipravku Praluent
(alirokumab) ve 2 ml. Pero ptipravku Praluent obsahuje 1éCivy ptipravek predepsany 1ékarem.

. Tento 1é¢ivy pripravek se podava injekéné pod kiizi a mizete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel(ka)).

. Je dillezité, abyste nezkousel(a) podavat injekci sobé nebo nékomu jinému, dokud nebudete proskoleni
prislusnym zdravotnikem.

. Toto pero miize byt pouZito pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt vyhozeno.

Co ano

v Uchovavejte pero piipravku Praluent mimo dohled a dosah dé&ti.

v' Pted pouzitim pera piipravku Praluent si peclivé prectéte cely navod.

v" Pti kazdém pouziti pera ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

v Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C — 8 °C).

v Uchovavejte pero ve vn&jsi krabiéce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

Co ne

Nedotykejte se zIuté krytky jehly.

NepouZivejte pero, pokud Vam upadlo nebo pokud je ponicené.

NepouZzivejte pero, pokud modré vicko chybi nebo pokud neni bezpecné pripevneno.
NepouZivejte pero vicekrat nez jednou.

Netiepejte s perem.

Nevystavujte pero mrazu.

Nevystavujte pero nadmérnému teplu.

Nevystavujte pero pfimému slune¢nimu svétlu.

X X X X X X X %
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Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se 1ékaie, Iékarnika nebo zdravotni sestry
nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uvedeny v pribalové
informaci.

KROK A: Piiprava na podani injekce

1.  ZKkontrolujte Stitek na peru
a. Zkontrolujte, Ze mate spravny produkt a spravnou davku.

b. Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, pero nepouzivejte.

NepouZivejte pero, pokud Vam upadlo na tvrdy povrch nebo pokud je ponic¢ené.
2. ZKkontrolujte okénko
a. Zkontrolujte, zda je tekutina Cira, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje castice

Muzete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni.

Tento pfipravek nepouZivejte, pokud je roztok zbarveny nebo zakaleny nebo pokud obsahuje viditelné
vlo¢ky nebo castice.

NepouZzivejte v pripad¢, Ze je okénko zabarveno vyrazné Zlutou barvou.
Vyrazné zluté zabarvené okénko znamena, Ze pero bylo pouzito.

3. Zahfejte pero a pripravte potiebné pomiicky
a. Ponechte pero zahtat pii pokojové teploté po dobu 45 minut.
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Nezahftivejte pero, nechejte jej ohfat pti pokojové teploté.
Nepokladejte pero na piimé slunce.
Nevkladejte pero zpét do chladnicky.

b. Zatimco cekate, az se pero zahieje na pokojovou teplotu, pfipravte si nasledujici pomtcky:
. Dezinfekéni tampony

. Vatovy tampon nebo gazu

. Nepropichnutelnou nadobu (viz krok B9 Likvidace odpadu).

4. Pripravte si misto podani injekce.
a. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste ru¢nikem.

b. Injekci muzete podat do (viz obrazek):
e horni ¢asti stehen
o bricha (kromé oblasti 5 cm kolem pupku)
e vnéjsi strany horni Casti paze (pouze pro podani Vasim osetfovatelem/oSetfovatelkou)

c. Ocistéte misto podani injekce dezinfekénim tamponem.

Pti podavani injekce mulizete stat nebo sedét.

Stiidejte misto podani injekce pokazdé, kdyz si injekci podavate.

Nepodavejte do kluze, ktera je citliva, tvrda, ¢ervena nebo horka

Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.

Nepodavejte piipravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injek¢ni 1é¢ivé ptipravky.

KROK B: Jak podat injekci

5. Odstrarite vicko.
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a. Sejméte modré vicko a zahod'te ho.

S modrym vickem nekrutte.

Modré vicko nesundavejte, dokud nejste pripraven(a) podat injekci.

Nedotykejte se Zluté bezpecnostni krytky. Jehla je uvnitf zluté¢ bezpecnostni krytky.
Nenasazujte zpatky modré vicko.

Pero nepouZzivejte, pokud chybi modré vicko nebo neni bezpe¢né nasazené.

6. Stisknéte kuZi a priloZte pero
a. Zmacknéte kizi, abyste se ujistil(a), ze misto vpichu je pevné. Toto je nutné u déti mladsich 12 let.

b. Kdyz prikladate Zlutou krytku jehly na ktizi, drzte pero tak, abyste vidél(a) okénko.
c. Prilozte zlutou bezpecnostni krytku na ktizi ptiblizné v 90° uhlu.

Nestlacujte pero proti kiizi, dokud nejste pripraven(a) na podani injekce.
Nedotykejte se Zluté bezpecnostni krytky. Jehla je uvniti zIuté bezpe¢nostni krytky.

7. Podejte injekci (stiskni 2 p¥idrZ = zkontroluj)
a. Stisknéte pero pfimo proti kiizi, dokud se zluta krytka jehly nezasune do pera, a pero pfidrzte.

Podani injekce se neza¢ne, dokud zluta krytka nebude uplné stlacena.

V momenté¢, kdy zacne podani injekce, uslysite kliknuti. Okénko se zac¢ne barvit do Zluta.
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b. Nadale pevné tisknéte pero na kiizi. Mozna uslysite druhé kliknuti.
c. Zkontrolujte, zda se celé okénko zbarvilo do Zluta.

Pokud se okénko nezbarvilo do zluta celé, vyjméte pero a zavolejte pro pomoc mistnimu zastupci drzitele
rozhodnuti o registraci uvedenému v piibalové informaci.

Nepodavejte druhou davku, aniz byste se poradili se svym Iékafem, lékarnikem nebo zdravotni sestrou.

8. Odejméte pero
a. Vytahnéte pero z klize.

Po podani injekce kiizi nemasirujte.

b. Pokud se objevi krev, pritisknéte na misto vpichu vatovy tampdn nebo gazu, dokud se krvaceni nezastavi.
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9. Likvidace odpadu
a. Ihned po pouziti vyhod'te pero a vicko do nepropichnutelné nadoby.

Nenasazujte modré vicko zpét.

b. Zeptejte se svého lékare, 1€karnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
c. Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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Pribalova informace: informace pro uZivatele

Praluent 75 mg injekéni roztok v predplnéné injekéni stitikacce
Praluent 150 mg injeké¢ni roztok v piedplnéné injekcni stiikacce
alirokumab

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci d¥ive, nezZ za¢nete tento pripravek pouzivat, protoze

obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, ze si ji budete potifebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého l1ékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zadné dalsi osobé. Mohl by ji ublizit, a to
i tehdy, mé-1i stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkt, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejn¢ postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich uc¢inku, které nejsou uvedeny
v této ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

1. Co je pripravek Praluent a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete piipravek Praluent pouZivat
3. Jak se pripravek Praluent pouziva

4.  Mozné nezadouci ucinky

5. Jak ptipravek Praluent uchovavat

6. Obsah baleni a dal$i informace

[
.

Co je pripravek Praluent a k ¢emu se pouZziva

Co je pripravek Praluent

. Ptipravek Praluent obahuje u¢innou latku alirokumab.

. Alirokumab je tzv. monoklonalni protilatka (specialni druh bilkoviny, ktera je schopna se napojit na
jinou cilovou latku v téle). Monoklonalni protilatky jsou bilkoviny, které rozpoznavaji jiné specifické
bilkoviny a vazi se na né. Alirokumab se vaze na PCSK9.

Jak funguje pripravek Praluent
Ptipravek Praluent pomaha snizit hladinu ,.$patného* cholesterolu (také nazyvaného ,,LDL cholesterol®).
Ptipravek Praluent blokuje bilkovinu nazyvanou PCSKO.

. PCSKO9 je bilkovina vylu¢ovana jaternimi bunkami.

. ,Spatny* cholesterol je za normalnich okolnosti odstrafiovan z krve vazbou na specifické ,,receptory*
(jakeési ,,ptistavy pro cholesterol) v jatrech.

. PCSKO9 snizuje pocet téchto receptort v jatrech, coz ma za nasledek, Ze je hladina ,,$patného*
cholesterolu vyssi, nez by méla.

. Pripravek Praluent zvySuje pocet receptorit dostupnych k odstraiiovani ,,Spatného* cholesterolu tim, ze

blokuje PCSK9, coz ma za nasledek sniZeni ,,Spatného* cholesterolu.

Na co se piipravek Praluent pouzZiva

. U dospélych s vysokou hladinou cholesterolu v krvi [hypercholesterolemie (heterozygotni familiarni a
nefamiliarni) nebo smisena dyslipidemie] a u déti a dospivajicich ve véku od 8 let s heterozygotni
familiarni hypercholesterolemii (HeFH).

. U dospélych s vysokymi hodnotami cholesterolu v krvi a s kardiovaskularnim onemocnénim ke
snizeni kardiovaskularniho rizika.

Pouziva se:

- soucasn¢ se statinem (b&ézn¢ pouzivany lécivy piipravek ke snizeni vysokého cholesterolu) nebo
s jinymi 1é¢ivymi piipravky snizujicimi hladinu cholesterolu v pripad¢€, pokud maximalni davka
statinu nesnizuje hladinu cholesterolu dostate¢né, nebo

- samostatné nebo soucasné s jinymi 1éky snizujicimi hladinu cholesterolu v pripad¢, kdyZ nejsou
statiny tolerovany nebo nemohou byt pouzity.
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Pti pouzivani tohoto pfipravku je tieba pokracovat v dieté snizujici cholesterol.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nezZ zacnete pripravek Praluent pouZivat

Nepouzivejte pripravek Praluent

. jestlize jste alergicky(a) na alirokumab nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou
v bod¢ 6).

Upozornéni a opatieni
Pted pouzitim piipravku Praluent se porad’te se svym lé¢kafem, Iékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Pokud se u Vs vyskytne zdvazna alergicka reakce, pfestaiite pouzivat ptipravek Praluent a ihned se porad’te
se svym lékafem. Byly zaznamenany n¢kdy zavazné alergické reakce, jako jsou reakce z precitlivélosti,
véetné angioedému (ztizené dychani nebo otok obliceje, rt, hrdla nebo jazyka), numularni ekzém
(nacervenalé skvrny na kiizi nékdy s puchyfi) a zanét cév z precitlivélosti (tzv. hypersenzitivni vaskulitida,
specificka forma reakce precitlivélosti s ptiznaky, napt. s prijmy, s vyrazkou nebo s purpurové zbarvenymi
skvrnami na ktizi). Pro popis alergickych reakcei, které se mohou vyskytnout pii uzivani ptipravku Praluent,
viz bod 4.

Pokud trpite onemocnénim ledvin nebo jater, informujte pied pouzitim tohoto 1é¢ivého piipravku svého
1€kare, protoze piipravek Praluent byl zkouman pouze u nékolika pacientli se zavaznym onemocnénim
ledvin a u pacientt se zdvaznym onemocnénim jater studovan nebyl.

Déti a dospivajici
Ptipravek Praluent nesmi byt podavan détem mladsim 8 let, protoze v této vékové skupiné nejsou s jeho
pouzitim zadné zkuSenosti.

Dalsi 1écivé pripravky a pripravek Praluent
Informujte svého l1ékare, 1€karnika nebo zdravotni sestru o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné
dobé¢ uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Téhotenstvi a kojeni

Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze mtzete byt t€hotnd, nebo planujete otéhotnét, porad’te se se
svym lékafem nebo Iékarnikem dfive, nez zacnete tento piipravek pouzivat.

Ptipravek Praluent neni doporucen v obdobi téhotenstvi nebo v obdobi kojeni.

Rizeni dopravnich prostfedki a obsluha stroji
Nepredpoklada se, ze ma ptipravek Praluent vliv na schopnost fidit dopravni prostiedky nebo obsluhovat
stroje.

3. Jak se pripravek Praluent pouziva

Vzdy pouzivejte tento pfipravek presné podle pokyni svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry. Pokud si
nejste jisty(4), porad’'te se se svym lé¢kafem, Iékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Kolik podat

Lékar Vam sdéli, jaka davka je pro Vas vhodna a jak ¢asto si mate tuto davku podat (75 mg nebo 150 mg
jednou za 2 tydny nebo 300 mg jednou za 4 tydny/jednou za mésic). Lékat Vam zkontroluje hladinu
cholesterolu a v pribchu 1écby Vam mutize upravit davku (smérem nahoru nebo doli).

Vzdy zkontrolujte Stitek na injek¢ni stiikacce, abyste se ujistil(a), ze mate spravny 1éCivy piipravek a
spravnou silu.

108



Kdy podat

Ptipravek Praluent se injekéné podava jednou za 2 tydny (davka 75 mg nebo 150 mg) nebo jednou za

4 tydny (davka 300 mg). Pro davku 300 mg je nutné si injekéné podat 2 davky po 150 mg po sobé do dvou
rozdilnych mist vpichu.

Ptedplnéna injekeni stiikacka neni urcena pro pouziti u déti a dospivajicich ve véku od 8 let.

Pred podanim
Ptipravek Praluent se pfed pouzitim necha zahtat na pokojovou teplotu.
Pted podanim piipravku Praluent si peclive prectéte navod k pouziti.

Kam podat
Ptipravek Praluent se vpichuje pod kiizi do stehna, bficha nebo horni ¢asti paze.
Pro informaci, kam podat ptipravek Praluent, si peclive ptectéte detailni navod k pouziti.

Naucte se pouZzivat predplnénou injekéni stfikacku
Nez pouzijete injekéni stiikacku poprvé, Vas Iékar, 1ékarnik nebo zdravotni sestra Vam ukaze, jak ptipravek
Praluent podévat.

e Vzdy si prectéte ,,Navod k pouZiti“ uvedeny na krabicce.

e Vzdy pouzivejte injekéni stiikacku dle pokynti popsanych v ,,Navodu k pouZiti®.

JestliZe jste pouZil(a) vice pripravku Praluent, nezZ jste mél(a)
Jestlize jste pouzil(a) vice ptipravku Praluent, nez jste mél(a), porad’te se se svym lékarem, 1ékarnikem nebo
zdravotni sestrou.

JestliZe jste zapomnél(a) pouzit piipravek Praluent

Jestlize jste zapomnél(a) podat davku piipravku Praluent, podejte zapomenutou davku co nejdtive, jak je to
mozné. Poté podejte dalsi davku podle piivodniho davkovaciho rezimu. Takto dodrzujte pravidelny
davkovaci rezim. Pokud si nejste jisty(a), kdy podavat ptipravek Praluent, kontaktujte svého lékare,
1ékarnika nebo zdravotni sestru.

JestliZe jste prestal(a) pouZivat pripravek Praluent
Neptestavejte pouzivat piipravek Praluent, aniz byste se poradil(a) se svym lé¢kafem. Pokud prestanete
pouzivat ptipravek Praluent, mize se Vam zvysit hladina cholesterolu.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo
zdravotni sestry.

4.  Mozné nezadouci ucinky

Podobn¢ jako vSechny 1éky miiZze mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout u
kazdého.

Pokud se u Vas vyskytne zavazna alergicka reakce, prestante pouzivat ptipravek Praluent a ihned se porad’te
se svym lékafem. Byly zaznamenany né¢kdy i zavazné alergické reakce, jako jsou reakce s precitlivélosti
(ztizené dychani), numularni ekzém (nacervenalé skvrny na kizi nékdy s puchyii) a zdnét cév z
precitlivélosti (specificka forma reakce ptecitlivélosti s pfiznaky, napt. s prijmy, s vyrazkou nebo s
purpuroveé zbarvenymi skvrnami na kizi) (mohou postihnout az 1 z 1 000 osob).

Dalsi nezadouci ucinky jsou:
Casté (mohou se vyskytnout azu 1 z 10 osob)

. zcervenani, svédéni, otok, bolest/citlivost v misté podani 1é¢ivého piipravku (lokalni reakce v misté
podani injekce)
° priznaky onemocnéni hornich cest dychacich, napt. bolest v krku, ryma, kychani

svédéni (pruritus).
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Vzacné (mohou se vyskytnout az u 1 z 1 000 osob)
. cervené a svédivé zvySené hrbolky nebo vyrazka (koptivka).

Neni znamo

Nasledujici nezadouci ucinky byly hlaseny béhem obdobi po uvedeni pripravku Praluent na trh, nicméné
cetnost jejich vyskytu neni znama:

. onemocnéni podobajici se chiipce

. ztizené dychani nebo otok obliceje, rtli, hrdla nebo jazyka (angioedém).

Hlaseni nezadoucich uc¢inka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucink, sdélte to svému lékaii, 1ékarnikovi nebo zdravotni
seste. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této pribalové
informaci. Nezadouci u¢inky miiZzete hlasit také ptimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich u€inkli uvedeného v Dodatku V*. NahlaSenim nezaddoucich G€inki mtzete prispét k ziskani
vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Praluent uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouZitelnosti uvedené na stitku a krabicce za EXP. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladni¢ce (2 °C az 8 °C). Chraiite pied mrazem.
Uchovavejte injekéni stiikacku ve vnéjsi krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

Pokud je to zapotiebi, jednotlivé predplnéné stiikatky mohou byt uchovavana mimo chladnicku pfi teploté
do 25 °C po dobu maximalné 30 dni. Chrante pted svétlem. Po vyjmuti z chladni¢ky musi byt pfipravek

Praluent pouzit béhem 30 dni nebo musi byt zlikvidovan.

Nepouzivejte tento pripravek, pokud je nepfirozené zabarveny nebo zakaleny ¢i pokud obsahuje viditelné
vlocky nebo Castice.

Po pouziti umistéte predplnénou injekéni stiikacku do nepropichnutelné nadoby. Zeptejte se svého I€kare,
1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat. Nerecyklujte tuto nadobu.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého 1ékarnika,
jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit zivotni prostiedi.
6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Praluent obsahuje
. Lécivou latkou je alirokumab.

Praluent 75 mg injekcni roztok v predplnéné injekcni strikacce
Jedna injekéni stiikacka na jednorazové pouziti obsahuje 75 mg alirokumabu.
Praluent 150 mg injekcni roztok v predplnéné injekcni stiikacce

Jedna injekéni stiikacka na jednorazové pouziti obsahuje 150 mg alirokumabu.

. Dalsimi slozkami jsou histidin, sacharosa, polysorbat 20 a voda pro injekci.
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Jak piipravek Praluent vypada a co obsahuje toto baleni

Ptipravek Praluent je Ciry, bezbarvy az svétle zluty injekéni roztok v predplnéné injekéni stiikacce.

Praluent 75 mg injekcni roztok v predplnéné injekcni strikacce

Jedna ptfedplnéna injekcka stiikacka se zelenym pistem obsahuje 1 ml roztoku s jednorazovou davkou

75 miligramt alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1, 2 nebo 6 pfedplnénych injekénich strikackach.

Praluent 150 mg injekcni roztok v predplnéné injekcni stiikacce

Jedna ptedplnéna injekéni stiikacka s Sedym pistem obsahuje 1 ml roztoku s jednorazovou davkou

150 miligrami alirokumabu.

Je k dispozici ve velikostech baleni po 1, 2 nebo 6 piedplnénych injekénich stiikackach.

Na trhu nemusi byt v§echny formy a velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Sanofi Winthrop Industrie

82 avenue Raspail

94250 Gentilly

Francie

Vyrobce

Sanofi Winthrop Industrie
1051 Boulevard Industriel
76580 Le Trait

Francie

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00

Buarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten.: +359 (0)2 4942 480

Ceska republika
Sanofi s.r.o.
Tel: +420 233 086 111

Danmark
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH

Tel.: 0800 52 52 010

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 21 131

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: 4370 5 236 91 40

Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium

Tél/Tel: +32 (0)2 710 54 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt.
Tel.: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi S.r.l.
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00
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EALada Osterreich

Sanofi-Aventis Movonpocwnn AEBE sanofi-aventis GmbH
TnA: +30 210 900 16 00 Tel: +43 180 185-0
Espaiia Polska
sanofi-aventis, S.A Sanofi Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 485 94 00 Tel.: +48 22 280 00 00
France Portugal
Sanofi Winthrop Industrie Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: 0 800 222 555 Tel: +351 21 35 89 400
Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23
Hrvatska Romainia
Swixx Biopharma d.o.o. Sanofi Romania SRL
Tel: +385 1 2078 500 Tel: +40 (0) 21 317 31 36
Ireland Slovenija
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI Swixx Biopharma d.o.o0.
Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Tel: +386 1 235 51 00
island Slovenska republika
Vistor hf. Swixx Biopharma s.r.o.
Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 208 33 600
Italia Suomi/Finland
Sanofi S.r.l. Sanofi Oy
Tel: 800 131212 (domande di tipo tecnico) Puh/Tel: +358 (0) 201 200 300
800 536389 (altre domande)
Kvnpog Sverige
C.A. Papaellinas Ltd. Sanofi AB
Tnh: +357 22 741741 Tel: +46 (0)8 634 50 00
Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Swixx Biopharma SIA sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +371 6 616 47 50 Tel: +44 (0) 800 035 2525

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro 1écive ptipravky http://www.ema.europa.eu .
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Praluent predplnéna injek¢ni stfikacka
Navod k pouZziti

Soucasti stiikacky ptipravku Praluent jsou zndzornény na tomto obrazku.

Zeleny pist

Télo strikacky

Krytka Jehla
jehly

Diilezité informace

. Tento 1é¢ivych ptipravek se podava injekéné pod kiizi a mlizete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel/oSetiovatelka).

. Tato injekeni stiikacka miize byt pouZita pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt
vyhozena.

. Tato injekéni stiikacka je pouze pro pouziti u dospélych.

Co ano

v" Uchovavejte injekéni stiikacku piipravku Praluent mimo dohled a dosah déti.
v' Pted pouzitim injekéni stiikacky piipravku Praluent si pe¢livé piectéte cely navod.
v" Pti kazdém pouziti injekéni stiikacky ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

Co ne

Nedotykejte se jehly.

Nepouzivejte injekéni stiikacku, pokud Vam upadla nebo pokud je posSkozena.

Nepouzivejte injekeni sttikacku, pokud Seda krytka jehly chybi nebo pokud neni bezpe¢né piipevnéna.
Nepouzivejte injekeni stiikacku vicekrat nez jednou.

Nettepejte s injekéni stiikackou.

Nevystavujte injekéni stiikacku mrazu.

Nevystavujte injek¢ni stiikacku pfimému slunecnimu svétlu.

X X X X X X %

Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uveden v pribalové
informaci.

KROK A: Piiprava na podani injekce
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Predtim, nez zacnete, budete potiebovat:
injekéni stiikacku ptipravku Praluent
tampon namoceny v alkoholu

vatovy tampon nebo gazu
nepropichnutelnou nadobu (viz krok B, 6).

@ Nez zacnete.
. Vyjméte injekeni stiikacku z baleni a uchopte ji za télo stiikacky.

@ Zkontrolujte $titek na injekéni stiikacce.

. Zkontrolujte, Ze mate spravny produkt a spravnou davku (zeleny pist pro davku 75 mg/ml).

. Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, injekéni stiikacku nepouzivejte.

. Zkontrolujte, zda je tekutina Cird, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje Castice; pokud toto nespliuje,
tuto injekéni stiikacku nepouzivejte.

. Zkontrolujte, zda neni injek¢ni stiikacka oteviena nebo poskozena.

® Ponechte injekéni stiikacku pri pokojové teploté po dobu 30 az 40 minut.

. Nezahtivejte injek¢ni stiikacku, nechejte ji pii pokojové teploté, aby se teplotni rozdily vyrovnaly
samy.

. Nevkladejte injekeni stiikacku zpét do chladnicky.

@ Pripravte si misto podani injekce.

. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste je ru¢nikem.
. Injekei muizete podat do:
O stehna

0 Dbficha (kromé oblasti 5 cm kolem pupku)

O vng&jsi strany horni ¢asti paze

(Viz obrazek).
Pii podavani injekce mulizete stat nebo sedét.
Osetrete misto podani injekce tamponem namocenym v alkoholu.
Nepodavejte do ktize, ktera je citliva, tvrda, ¢ervena nebo horka.
Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.
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. Zvolte jiné misto pro kazdé podani.
. Nepodavejte pripravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injekeni 1éCivé pripravky.

KROK B: Jak podat injekci

@ Po dokoncéeni v§ech kroki v ,,Kroku A: Priprava na podani injekce* sundejte krytku jehly.
Nesundavejte krytku jehly, dokud nejste piipraven(a) podat injekci.

Drzte injekéni stiikacku uprostied a jehlou sméfujte od téla.

Nedotykejte se pistu.

Muizete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni. Nezbavujte se vzduchovych bublinek
v injekénti stiikacee pred podanim injekce.

. Nenasazujte zpatky Sedou krytku jehly.

Krytka
jehly

Pist

@ V pripadé potieby vytvorte koZni Fasu.
. Pomoci palce a ukazovaku vytvorte v misté podani injekce kozni fasu.
. Drzte ktizi po celou dobu podani injekce.

® Vpichnéte jehlu do kozZni iasy rychlym pohybem p¥ipominajicim zapichnuti Sipky.
° Pokud vytvortite S5cm kozni fasu, zvolte thel 90°.
. Pokud vytvorite 2cm kozni fasu, zvolte uhel 45°.
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@ Stisknéte pist smérem doli.
. Podejte vSechen injekéni roztok plynulym stlacenim pistu smérem dolt.

® Nez vyjmete jehlu z kiiZe, zkontrolujte, zda je injek¢ni stiikacka prazdna.

Nevyjimejte jehlu stiikacky, pokud neni upIné prazdna.

Vyjméte jehlu z kiize ve stejném sméru, v jakém jste ji vpichli.

Po podani injekce nemasirujte kizi.

Pokud se objevi krev, pfitisknéte na misto vpichu vatovy tampon nebo gazu, dokud se krvaceni
nezastavi.

® Vyhod’te injekéni stiikacku a krytku

. Nenasazujte Sedou krytku jehly zpét.

. Nepouzivejte injekeni stiikacku vicekrat nez jednou.

. Thned po pouziti vyhod'te injekéni stitkacku do nepropichnutelné nadoby.
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Zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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Praluent predplnéna injek¢ni stfikacka
Navod k pouZziti

Soucasti stiikacky ptipravku Praluent jsou zndzornény na tomto obrazku.

Sedy pist

T¢lo sttikacky

Krytka Jehla
jehly

Diilezité informace

. Tento 1é¢ivych ptipravek se podava injekéné pod kiizi a mlizete si jej podat sami nebo Vam jej mize
podat nékdo jiny (oSetfovatel/oSetiovatelka).

. Tato injekeni stiikacka miize byt pouZita pouze pro jednorazové podani injekce a poté musi byt
vyhozena.

. Tato injekéni stiikacka je pouze pro pouziti u dospélych.

Co ano

v" Uchovavejte injekéni stiikacku piipravku Praluent mimo dohled a dosah déti.
v' Pted pouzitim injekéni stiikacky piipravku Praluent si pe¢livé piectéte cely navod.
v" Pti kazdém pouziti injekéni stiikacky ptipravku Praluent postupujte podle navodu.

Co ne

Nedotykejte se jehly.

Nepouzivejte injekéni stiikacku, pokud Vam upadla nebo pokud je poSkozena.

Nepouzivejte injekeni sttikacku, pokud Seda krytka jehly chybi nebo pokud neni bezpe¢né piipevnéna.
Nepouzivejte injekeni stiikacku vicekrat nez jednou.

Nettepejte s injekéni stiikackou.

Nevystavujte injekéni stiikacku mrazu.

Nevystavujte injek¢ni stiikacku pfimému slunecnimu svétlu.

X X X X X X %

Ponechte si tento letak. Pokud mate néjaké otazky, zeptejte se svého lékaie, Iékarnika nebo zdravotni
sestry nebo zavolejte mistnimu zastupci drZitele rozhodnuti o registraci, ktery je uveden v pribalové
informaci.

KROK A: Piiprava na podani injekce
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Predtim, nez zacnete, budete potiebovat:
injekéni stiikacku piipravku Praluent
tampon namoceny v alkoholu

vatovy tampon nebo gazu
nepropichnutelnou nadobu (viz krok B, 6).

@ Nez zacnete.
. Vyjmeéte injekeni stiikacku z baleni a uchopte ji za télo stiikacky.

@ Zkontrolujte $titek na injekéni stiikacce.

. Zkontrolujte, Ze mate spravny produkt a spravnou davku (Sedy pist pro davkul50 mg/ml).
Zkontrolujte datum expirace a uplynulo-li jiz toto datum, injek¢ni stfikacku nepouzivejte.

. Zkontrolujte, zda je tekutina ¢ira, bezbarva az svétle zluta a neobsahuje ¢astice; pokud toto nesplnuje,
tuto injekeni stiikacku nepouzivejte.

. Zkontrolujte, zda neni injekéni stiikacka oteviena nebo poskozena.

® Ponechte injekéni stiikacku pii pokojové teploté po dobu 30 az 40 minut.

. Nezahtivejte injekéni stiikacku, nechejte ji pii pokojové teploté, aby se teplotni rozdily vyrovnaly
samy.

. Nevkladejte injekeni stiikacku zpét do chladnicky.

@ Piipravte si misto podani injekce.

. Umyjte si ruce mydlem a vodou a osuste je ru¢nikem.
. Injekei muzete podat do:
O stehna

0 bficha (kromé oblasti 5 cm kolem pupku)

O vngéjsi strany horni ¢asti paze

(Viz obrazek).
Pti podavani injekce muzete stat nebo sedét.
Osetiete misto podani injekce tampoénem namocenym v alkoholu.
Nepodavejte do kuze, ktera je citliva, tvrda, ¢ervena nebo horka.
Nepodavejte do mista v blizkosti viditelné Zily.
Zvolte jiné misto pro kazdé podani.
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. Nepodavejte piipravek Praluent do stejného mista, kam podavate jiné injekeni 1éCivé pripravky.

KROK B: Jak podat injekci

® Po dokonceni v§ech krokii v ,,Kroku A: Pfiprava na podani injekce* sundejte krytku jehly.
Nesundévejte krytku jehly, dokud nejste ptipraven(4) podat injekci.

Drzte injekeni stiikacku uprostied a jehlou sméfujte od téla.

Nedotykejte se pistu.

Muizete pozorovat vzduchové bublinky. To je normalni. Nezbavujte se vzduchovych bublinek
v injekéni stiikacee pred podanim injekce.

. Nenasazujte zpét Sedou krytku jehly.

Krytka
jehly

Pist

@ V piipadé potieby vytvorte kozni iasu.
. Pomoci palce a ukazovaku vytvoite v misté podani injekce kozni fasu.
. Drzte ktizi po celou dobu podani injekce.
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® Vpichnéte jehlu do koZni iasy rychlym pohybem p¥ipominajicim zapichnuti Sipky.
° Pokud vytvorite S5cm kozni fasu, zvolte thel 90°,
° Pokud vytvorite 2cm kozni fasu, zvolte thel 45°,

@ Stisknéte pist smérem doli.
. Podejte vSechen injekéni roztok plynulym stlacenim pistu smérem dolt.

® Nez vyjmete jehlu z kiiZe, zkontrolujte, zda je injek¢ni stiikacka prazdna.

. Nevyjimejte jehlu stiikacky, pokud neni upIn¢€ prazdna.

. Vyjmeéte jehlu z ktize ve stejném sméru, v jakém jste ji vpichli.

. Po podani injekce nemasirujte kiizi.

. Pokud se objevi krev, pfitisknéte na misto vpichu vatovy tampon nebo gézu, dokud se krvaceni
nezastavi.

121



® Vyhod’te injekéni stiikacku a krytku

Nenasazujte Sedou krytku jehly zpét.

Nepouzivejte injekeni stiikacku vicekrat nez jednou.

Thned po pouziti vyhod'te injek¢ni stitkacku do nepropichnutelné nadoby.

Zeptejte se svého lékare, 1ékarnika nebo zdravotni sestry, jak tuto nadobu zlikvidovat.
Vzdy uchovavejte tuto nadobu mimo dohled a dosah déti.
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