PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRiIPRAVKU

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi
Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi

2.  KVALITATIVNIi A KVANTITATIVNI SLOZENI

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi

Jeden sacek obsahuje 5 g cyklického kiemicitanu sodno-zirkonicitého.
Jeden 5g sacek obsahuje priblizné¢ 400 mg sodiku.

Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi

Jeden sacek obsahuje 10 g cyklického kifemicitanu sodno-zirkonicitého.
Jeden 10g sacek obsahuje piiblizné 800 mg sodiku.

3. LEKOVA FORMA

Prasek pro peroralni suspenzi

Bily az sedy prasek.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Lokelma je indikovan k 1écbé hyperkalemie u dospélych pacientii (viz body 4.4 a 5.1).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovéni

Korekcni faze

Doporucena zahajovaci davka ptipravku Lokelma je 10 g podavana tfikrat denné peroralné jako
suspenze ve vode. Jakmile je dosazeno normokalemie, je tfeba dodrzovat udrzovaci rezim (viz nize).
Normokalemie je obvykle dosazeno béhem 24 az 48 hodin. Pokud maji pacienti stale hyperkalemii po
48 hodinach 1écby, je tieba pokracovat ve stejném lécebném rezimu dalSich 24 hodin. Neni-li
normokalemie dosaZeno po 72 hodinach 1écby, je tieba zvazit jiny zptisob 1éCby.

Udrzovaci faze

Jakmile je dosazeno normokalemie, mé byt stanovena minimalni u¢innéa dévka ptipravku Lokelma,

aby se zabranilo opakovani hyperkalemie. Doporucuje se pocatecni davka 5 g jednou denné,
s moznosti titrace az na 10 g jednou denn€, nebo snizovani davky az na 5 g jednou za dva dny, podle



potieby, aby se udrzela normalni hladina drasliku. Davka pro udrzovaci 1é€bu nema prekrocit 10 g
jednou denné.

Hladina drasliku v séru se ma v pribéhu 1éby pravidelné kontrolovat (viz bod 4.4).
Vynechana davka

Jestlize pacient vynechd davku, ma byt poucen, aby uzil dalsi obvyklou davku v obvyklém case.

Zvlastni populace

Pacienti s poruchou funkce ledvin
U pacientt s poruchou funkce ledvin, ktefi nepodstupuji chronickou hemodialyzu, neni tfeba ménit
davkovani.

U pacientt podstupujicich dialyzu ma byt ptipravek Lokelma podévan pouze ve dnech bez dialyzy.
Doporucena pocatecni davka je 5 g jednou denn€. Po dlouhém intervalu mezi dialyzami (LIDI) maze
byt pro nastaveni normokalemie (4,0-5,0 mmol/l) davka titrovana kazdy tyden nahoru nebo dolii na
zakladé zjisténé hladiny drasliku pfed dialyzou. Davka miize byt upravovéana v intervalech jednou
tydné postupné po 5 g az do 15 g jednou denn¢ ve dnech bez dialyzy. Béhem upravy davky se
doporucuje sledovat hladinu drasliku v séru kazdy tyden; jakmile je dosaZzeno normokalemie, mé byt
hladina drasliku pravideln€ kontrolovana (napf. jednou za mésic nebo castéji na zakladé¢ klinického
posouzeni zahrnujiciho ptipadné zmény piijmu drasliku potravou nebo léky, které ovliviiuji hladinu
drasliku v séru).

Pacienti s poruchou funkce jater
U pacientt s poruchou funkce jater nejsou tieba zmény oproti normalnim davkam.

Starsi populace
Pro tuto populaci se nedoporucuji zvlastni davky a pokyny pro podéavani.

Pediatricka populace

Bezpecnost a u€innost ptipravku Lokelma u déti a dospivajicich (< 18 let) nebyla stanovena. Nejsou
dostupné zadné tdaje.

Zpusob podani

K peroralnimu podani.

Cely obsah sacku(l) je tieba vyprazdnit do sklenice, ktera obsahuje ptiblizné¢ 45 ml vody, a dobte
promichat. Tekutinu bez chuti je tfeba vypit, dokud je kalna. Prasek se nerozpusti. Pokud se prasek
usadi, ma se tekutina znovu promichat a vypit. Jestlize je tfeba, sklenice se vyplachne vodou a obsah
znovu vypije, aby se uzil veskery obsah.

Suspenzi Ize uzivat s jidlem i bez jidla.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitvita na lé¢ivou latku.



4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Hladina drasliku v séru

Draslik v séru ma byt sledovan, pokud je to klinicky indikovano, v¢etné situaci, kdy dochazi ke
zménam u lécivych piipravk, které ovlivituji sérové koncentrace drasliku (napf. inhibitory systému
renin-angiotensin-aldosteron (RAAS) nebo diuretika) a po titraci davky piipravku Lokelma.

Frekvence monitorovani zavisi na riznych faktorech véetné uzivani dalsich lé¢ivych ptipravki,
progrese chronického onemocnéni ledvin a piijmu drasliku v potravé.

Hypokalemie

Muze byt pozorovana hypokalemie (viz bod 4.8). V téchto piipadech je nutné titrovat davku, jak je
popsano v davkovani pro udrzovaci fazi 1écby, aby se zabranilo stfedné t€zké az tézké hypokalemii.
U pacientt s t€Zkou hypokalemii ma byt lécba pfipravkem Lokelma pferuSena a pacient ma byt znovu
vySetfen.

Prodlouzeni intervalu QT

Béhem korekeni faze hyperkalemie mtze byt pozorovano prodlouzZeni intervalu QT jako fyziologicky
disledek poklesu koncentrace drasliku v séru.

Riziko interakce s rentgenovym zafenim

Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity mize byt denzni pro rentgenové zafeni. Toto méa mit na paméti
radiolog, ktery provadi u pacienta rentgen bficha.

Intestinalni perforace

V soucasné dob¢ neni znamo riziko intestinalni perforace pfi pouziti ptipravku Lokelma. Vzhledem
k tomu, Ze byly hlaSeny ptipady intestindlni perforace u latek vazajicich draslik, v¢etné€ pfipravku
Lokelma, je tieba zvlastni opatrnosti pii znamkach a ptiznacich souvisejicich s intestinalni perforaci.

Obsah sodiku

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje pfiblizn¢ 400 mg sodiku v 5g davce, coz odpovida 20 %
doporuc¢eného maximalniho denniho pfijmu sodiku potravou podle WHO pro dospé€lého, ktery ¢ini 2 g
sodiku.

Piipravek Lokelma se povazuje za ptipravek s vysokym obsahem sodiku. To je tfeba zohlednit zvlaste
u osob na dieté s nizkym obsahem soli.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Vliv jinych 1é¢ivych pfipravku na cyklicky kiemicitan sodno-zirkoniéity

Vzhledem k tomu, Ze se cyklicky kiemicitan sodno-zirkonicity neabsorbuje ani neni metabolizovan,
neocekava se vliv jinych léCivych ptipravkli na farmakologicky ucinek cyklického kfemicitanu sodno-
zirkonicitého.

Vliv cyklického kiemicitanu sodno-zirkonié¢itého na jiné 1é¢ivé pripravky

Vzhledem k tomu, Ze se cyklicky kifemicitan sodno-zirkoni€ity neabsorbuje ani neni metabolizovan,
ani se vyznamné nevaze jiné 1é¢ivé pripravky, je vliv na jiné 1é¢ivé piipravky omezeny. Cyklicky
kfemicitan sodno-zirkonicity mize pfechodné zvysit zalude¢ni pH tim, Ze absorbuje vodikové ionty a
muze vést ke zmeénam v rozpustnosti a kinetice absorpce soubézné podavanych lécivych ptipravki,

u kterych je biologicka dostupnost zavisla na pH. V klinické studii Iékovych interakei provadéné na



zdravych dobrovolnicich nevedlo soub&ézné podavani cyklického kfemicitanu sodno-zirkonicitého

s amlodipinem, klopidogrelem, atorvastatinem, furosemidem, glipizidem, warfarinem, losartanem
nebo levothyroxinem ke klinicky vyznamnym lékovym interakcim. V souladu se soub&éZznym
podavanim dabigatranu s dal$imi modifikatory sekrece zaludecni kyseliny, byly hodnoty Ciax a AUC
dabigatranu ptiblizn€ o 40 % niZsi pfi soubézném podavani cyklického kfemicitanu sodno-
zirkonicitého. U zadného z téchto 1éCivych piipravkl neni nutnd tprava davkovani nebo oddalené
davkovani. Cyklicky kiemicitan sodno-zirkonicity ma byt vSak podavan nejméné 2 hodiny pfed nebo
2 hodiny po perordlnim podani 1é¢ivych ptipravkt s biologickou dostupnosti klinicky vyznamné
zavislou na Zalude¢nim pH.

Priklady 1é¢ivych ptipravkd, které maji byt podavany 2 hodiny pied podanim nebo po podéni
cyklického kiremicitanu sodno-zirkonicitého, aby se zabranilo moznému zvysSeni zaludecniho pH, jsou
azolova antimykotika (ketokonazol, itrakonazol a posakonazol), 1é¢ivé ptipravky k 1écbé HIV
(atazanavir, nelfinavir, indinavir, ritonavir, sachinavir, raltegravir, ledipasvir a rilpivirin) a inhibitory
tyrosinkinazy (erlotinib, dasatinib a nilotinib).

Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity mize byt soubézné podavan bez oddaleni podavani
s peroralnimi lé¢ivymi ptipravky, jejichz biologick4 dostupnost neni zavisla na pH.

V dalsi studii 1ékovych interakei u zdravych dobrovolnikl vedlo soubézné podavani ptipravku
Lokelma v davce 15 g a takrolimu v davee 5 mg ke snizeni AUC takrolimu 0 37 % a Ciax 0 29 %.
Proto se ma takrolimus uzivat alespon 2 hodiny pfed nebo 2 hodiny po podani ptipravku Lokelma. Ve
stejné studii neprokézalo soubézné podavani ptipravku Lokelma a cyklosporinu klinicky vyznamnou
interakci.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tchotenstvi

Nejsou dostupné zadné udaje o podavani cyklického kiremicitanu sodno-zirkonicitého t€hotnym
zenam. Studie na zvifatech nenaznacuji ptimé nebo nepiimé Skodlivé t€inky s ohledem na
reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Jako preventivni opatfent je Iépe se vyhnout uzivani pfipravku
Lokelma v pribéhu t€hotenstvi.

Kojeni

V postnatalni studii na laboratornich potkanech, neméla expozice cyklického kfemicitanu sodno-
zirkonicitého samic vliv na postnatalni vyvoj. Vzhledem ke svym fyzikaln¢ chemickym vlastnostem
neni cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity systémové absorbovan a neocekava se, ze je vylucovan do
matefského mléka. NeoCekavaji se zadné nezddouci ucinky na kojené déti, protoze systémova
expozice kojicich zen k cyklickému kfemicitanu sodno-zirkonic¢itému je zanedbatelnd. Piipravek
Lokelma lze uZzivat v pribéhu kojeni.

Fertilita

4.7 Nejsou k dispozici zadné udaje o ucinku cyklického kiemicitanu sodno-zirkonicitého na fertilitu
u ¢lovéka. U potkanti nebyl pozorovan pfi 1é€beé cyklickym kiemicitanem sodno-zirkoni¢itym
zadny vliv na fertilitu.U¢inky na schopnost fidit a obsluhovat stroje

Ptipravek Lokelma nemd Zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecnostniho profilu
Nejcastéji hlasené nezadouci ucinky byly hypokalemie (4,1 %) a piihody souvisejici s edémy (5,7 %).




Ve 2 klinickych studiich s otevienou fazi sledovani s 1é¢ivym piipravkem Lokelma po dobu jednoho
roku u 874 subjektli byly hldSeny nasledujici ptihody oznacené zkouSejicimi jako souvisejici s 1é€bou:
gastrointestinalni piihody [zacpa (2,9 %), prijem (0,9 %), bolest bticha/distenze (0,5 %), nauzea

(1,6 %) a zvraceni (0,5 %)]; a hypersenzitivni reakce [vyrazka (0,3 %) a pruritus (0,1 %)]. Tyto
ptihody byly mirné az stfedné zdvazné, zadna ptihoda nebyla hlaSena jako zavazna a doslo k jejich
odeznéni pii pokra¢ovani v 1écbe. Vzhledem k otevienému usporadani studie nelze definitivné
stanovit pfi¢inny vztah mezi témito ptihodami a lé¢ivym ptipravkem Lokelma.

V klinickych studiich provadénych v zemich s pfevdzné asijskou populaci se u pacientti bez dialyzy
uzivajicich ptipravek Lokelma vyskytla zacpa s odhadovanou frekvenci vyskytu 8,9 %; tento

nezadouci Gc¢inek vymizel Gpravou davky nebo pferusenim 1éCby.

Tabulkovy piehled nezadoucich ucinku

Bezpecnostni profil ptipravku Lokelma byl hodnocen v klinickych studiich zahrnujicich
1760 pacientd, z nichz 507 bylo 1é¢eno ptipravkem Lokelma po dobu jednoho roku.

Nezadouci ucinky zjisténé v kontrolovanych klinickych studiich a poregistracnich hlasenich jsou
uvedeny v tabulce 1. NeZadouci u€inky uvedené nize jsou klasifikovany podle frekvence a tfidy
orgénovych systémil (SOC). Néasledujici konvence byla pouzita k vyjadfeni cetnosti nezddoucich
ucinktl. Frekvence jsou definovany jako: velmi Casté (> 1/10), casté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté
(= 1/1000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1000) nebo velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo
(z dostupnych udaji nelze urcit).

Tabulka 1. Seznam neZadoucich ucinki v klinickych studiich a poregistra¢nich hlaseni

Tridy organovych systému Casté

Poruchy metabolismu a vyzivy Hypokalemie

Gastrointestinalni poruchy Zacpa

Celkové poruchy a reakce v misté€ aplikace Ptihody souvisejici
s edémy

Popis vybranych nezadoucich ucinkt

Hypokalemie

V klinickych studiich se hypokalemie projevila u 4,1 % pacientd, kteti uzivali ptipravek Lokelma a
ktefi meli hladinu drasliku v séru nizsi nez 3,5 mmol/l, coz bylo fesitelné upravou davky nebo
vysazenim pfipravku Lokelma.

Prihody souvisejici s edemy

Ptihody souvisejici s edémy zahrnujici zadrzovani tekutin, generalizovany edém, hypervolemii,
lokalizovany otok, edém, periferni edém a periferni otoky, byly hlaSeny u 5,7 % pacientii uzivajicich
ptipravek Lokelma. Tyto nezddouci ucinky byly pozorovany pouze v udrZzovaci fazi a byly Castéji
zaznamendny u pacientl lé¢enych davkou 15 g. Az 53 % téchto nezadoucich ucinki bylo fesitelnych
zahdjenim 1écby diuretiky nebo upravou davky diuretika; ostatni ptipady 1é€bu nevyzadovaly.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci ucinky prostiednictvim ndrodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinkl uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Pfedavkovani cyklickym kfemicitanem sodno-zirkonicitym miize vést k hypokalemii. Hladina drasliku
v séru ma byt kontrolovéana a draslik doplnén podle potieby.
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5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: vSechny jiné terapeutické ptipravky; léciva k terapii hyperkalemie a
hyperfosfatemie,
ATC kod: VO3AEL0

Mechanismus ucinku

Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity je nevstiebatelny nepolymerni anorganicky prasek s jednotnou
mikroporézni strukturou, ktera prednostné zachycuje draslik vyménou za kationty vodiku a sodiku.
Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity je v podminkach in-vitro vysoce selektivni pro ionty drasliku a
to 1 za pfitomnosti jinych kationtd, jako je vapnik a hot¢ik. Cyklicky kifemicitan sodno-zirkonicity
zachycuje draslik v celém gastrointestinalnim traktu a snizuje koncentraci volného drasliku v GI
lumen, ¢imz se snizuje hladina drasliku v séru a zvySuje vylucovani drasliku stolici, a tak se upravuje
hyperkalemie.

Farmakodynamické ucinky

Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity zacind snizovat koncentrace drasliku v séru jiz 1 hodinu po
podani a normokalemie je obvykle dosazeno béhem 24 az 48 hodin. Cyklicky kiemicitan sodno-
zirkoni¢ity nema vliv na sérové koncentrace vapniku nebo hoi¢iku, nebo na vylucovani sodiku moci.
Existuje tésné korelace mezi jednotlivymi vychozimi sérovymi koncentracemi drasliku a velikosti
ucinku; u pacientl s vyssi vychozi sérovou koncentraci drasliku dochazi k vétSimu snizeni sérové
koncentrace drasliku. Nasledkem snizené sérové koncentrace drasliku dochazi ke snizeni vylucovani
drasliku mo¢i. Ve studii se zdravymi jedinci, kterym byl podavan piipravek Lokelma v ddvce 5 g nebo
10 g jednou denné po dobu ctyt dntl, bylo na davce zavislé sniZeni sérové koncentrace drasliku a
celkového vylucovani drasliku do moc€i doprovézeno sttednim zvySenim vylu¢ovani drasliku do
stolice. Nebyly pozorovany statisticky vyznamné zmény vyluovani sodiku do moci.

Nebyly provedeny studie prokazujici rozdily ve farmakodynamice cyklického kiemicitanu sodno-
zirkonicitého po podani s jidlem nebo bez jidla.

Podavéni cyklického kfemicitanu sodno-zirkonicitého také prokazalo, Ze vaze amonné kationty
in-vitro a in-vivo, a tim je odstranuje a zvysuje hladinu bikarbonatu v séru. U pacientt lé¢enych
ptipravkem Lokelma v davce 5 g jednou denné, doSlo k nartistu hladiny bikarbonatu o 1,1 mmol/l,

0 2,3 mmol/l pfi podavani 10 g jednou denné a o 2,6 mmol/l pfi podavani 15 g jednou denné

v porovnani s primérnym naristem o 0,6 mmol/l u pacienttl, ktefi dostavali placebo. V pfipad¢, ze
ostatni faktory ovlivilujici systém renin a aldosteron nejsou pod kontrolou, vedlo podavéni ptipravku
Lokelma ke zmén¢ primérné sérové koncentrace aldosteronu (rozmezi: -30 % az -31 %) ve srovnani
s placebem (+14 %). Nebyl zjistén systematicky ucinek na systolicky a diastolicky krevni tlak.

Dale bylo pozorovéno primérné snizeni dusiku mocoviny krvi (BUN) ve skupinach pfi podavéani 5 g
(1,1 mg/dl) a 10 g (2,0 mg/dl) tfikrat denné€ ve srovnani s malym prumérnym vzestupem ve skupiné
s placebem (0,8 mg/dl) a ve srovnani se skupinami s nizkou davkou cyklického kiemicitanu
sodno-zirkonicitého (0,3 mg/dl).

Klinick4 ti¢innost a bezpecnost

Ve tfech randomizovanych dvojité zaslepenych placebem kontrolovanych klinickych studiich byly
prokazany hypokalemické ucinky ptipravku Lokelma u pacientil s hyperkalemii. VSechny tfi studie
testovaly inicidlni G€inek ptipravku Lokelma na korekci hyperkalemie v pritbéhu 48 hodin a dvé studie
téz testovaly udrzovani navozené normokalemie. Udrzovaci studie zahrnovaly pacienty s chronickym
onemocnénim ledvin (58 %), srde¢nim selhanim (10 %), s onemocnénim diabetes mellitus (62 %) a
pacienty 1éCené inhibitory RAAS (68 %). Dvé oteviené udrzovaci studie jako extenze ptredchozich
dale testovaly dlouhodobou bezpecnost piipravku Lokelma. Téchto 5 studii zahrnovalo 1760 pacientd,
kterym byl podéavan ptipravek Lokelma; z toho 507 pacientl uzivalo pfipravek Lokelma po dobu




nejméné 360 dnii. Dale byla ucinnost a bezpecnost piipravku Lokelma hodnocena ve dvojité zaslepené
placebem kontrolované studii se 196 chronicky dialyzovanymi pacienty s hyperkalemii, ktefi uzivali
davky ptipravku Lokelma po dobu 8 tydni. V téchto studiich snizilo podévani ptipravku Lokelma
sérové koncentrace drasliku a bylo dosazeno normokalemie bez ohledu na zékladni pfi¢inu
hyperkalemie, v€k, pohlavi, rasu, komorbidity nebo soub&ézné uzivani inhibitori RAAS. Nebyla
zavedena dietni omezeni; pacienti byli pouceni, aby pokracovali v obvyklém zplsobu stravovani bez
jakychkoliv specifickych uprav.

Studie 1

Dvoufazova placebem kontrolovana korekcni a udrzovaci studie

Dvoufazova dvojité zaslepend randomizovana placebem kontrolovana klinické studie u 753 pacientd
(primérny vek 66 let, rozmezi 22 az 93 let) s hyperkalemii (5,0 az < 6,5 mmol/l, vychozi primérma
hodnota drasliku 5,3 mmol/l) zahrmovala pacienty s chronickym onemocnénim ledvin, se srde¢nim
selhdnim, s onemocnénim diabetes mellitus a pacienty lécené inhibitorem RAAS.

Béhem korekéni faze byli pacienti randomizovani do skupiny s pfipravkem Lokelma (1,25 g,2,5 g,
5 gnebo 10 g) nebo placebem podavanymi tfikrat denn€ po dobu prvnich 48 hodin (tabulka 2).

Tabulka 2. Korekéni faze (Studie 1): Podil subjekt s normokalemii po 48 hodinach
podavani pripravku Lokelma

Davka pripravku Lokelma (tfikrat denné)

Placebo 1,25 ¢ 25¢g 5¢ 10g
n 158 154 141 157 143
Vychozi hodnota drasliku v séru, 53 5,4 5,4 53 5,3
mmol/l
Normokalemie po 48 hodinach, % 48 51 68 78 86
p-hodnota vs. placebo NS < 0,001 <0,001 <0,001

NS (not significant): statisticky nevyznamné

Podavéni piipravku Lokelma 10 g tfikrat denné snizilo sérovou koncentraci drasliku po 48 hodinach
0 0,7 mmol/l (p < 0,001 vs. placebo); statisticky vyznamné snizeni hladiny drasliku o 14 % bylo
pozorovano 1 hodinu po podani prvni davky. Pacienti s vyssi vychozi hladinou drasliku méli vétsi
odpovéd’ na ptipravek Lokelma. U pacientil s vyssi hladinou drasliku nez 5,5 mmol/l pted lécbou
(primérnd vychozi hodnota 5,8 mmol/l) byl pozorovéan primérny pokles o 1,1 mmol/l za 48 hodin,
zatimco u pacientl s vychozi hladinou drasliku 5,3 mmol/l nebo nizsi vykazovali primérné snizeni
o0 0,6 mmol/l pfi nejvyssi davce.

Pacienti, kteti po podani ptipravku Lokelma béhem korekéni faze doséhli normokalemie, byli znovu
randomizovani, aby uZzivali jednou denné placebo nebo jednou denné stejnou davku ptipravku

Lokelma, kterou uzivali tfikrat denn€ béhem korek¢ni faze (tabulka 3).

Tabulka 1. Udrzovaci faze (12 dnt, Studie 1): Primérny pocet dnii normokalemie

Udrzovaci faze 1écby (jednou denné€)

Placebo Lokelma p-hodnota vs.
placebo
Davka pripravku Lokelma N Dny n Dny
béhem korekéni faze
1,25 g trikrat denné 41 7,6 49 7,2 NS
2,5 g tiikrat denné 46 6,2 54 8,6 0,008



Udrzovaci faze 1écby (jednou denné€)

Placebo Lokelma p-hodnota vs.
placebo
Davka pripravku Lokelma N Dny n Dny
béhem korekéni faze
5 g trikrat denné 68 6,0 64 9,0 0,001
10 g tfikrat denné 61 8,2 63 10,2 0,005

NS (not significant): statisticky nevyznamné

Na konci udrzovaci faze, kdy se jiz ptipravek Lokelma nepodéval, se primérna hladina drasliku
zvysila a pfiblizila se vychozim hodnotadm.

Studie 2

Vicefdazova placebem kontrolovand udrzovaci studie s pokracovanim v oteviené fazi studie

V korekeni fazi studie, ktera zahrnovala 258 pacientti s hyperkalemii (vychozi primérna hodnota 5,6,
rozmezi 4,1-7,2 mmol/l), bylo podévano 10 g ptipravku Lokelma tfikrat denné po dobu 48 hodin.
Snizeni hladiny drasliku bylo pozorovéano jednu hodinu po prvni dévce ptipravku Lokelma 10 g.
Median doby dosazeni normokalemie byl 2,2 hodiny a 66 % pacienti dosdhlo normokalemie

v pribéhu 24 hodin a 88 % pacientl v prub¢hu 48 hodin. Odpovéd’ byla vétsi u pacientl se té¢zkou
hyperkalemii; hladina drasliku v séru klesla o 0,8; 1,2; resp. 1,5 mmol/l u pacientti s vychozi hladinou
drasliku v séru < 5,5; 5,5-5,9; resp. > 6,0 mmol/l.

Pacienti, kteti dosahli normokalemie (hladina drasliku mezi 3,5 a 5 mmol/l), byli randomizovani

v dvojité zaslepeném usporadani studie do jedné ze tii vetvi s riznymi davkami ptipravku Lokelma
[5 g (n=45), 10 g (n=51), nebo 15 g (n=56)], nebo dostavali placebo (n=85) vzdy jednou denné po
dobu 28 dnti (dvojité zaslepena randomizovana faze vysazeni).

Podil subjektt s primérnou hladinou drasliku v séru < 5,1 mmol/l v obdobi studijnich dnii 8 az 29
(3tydenni obdobi) byl vyssi u podavani piipravku Lokelma v davce 5 g, 10 ga 15 g jednou denné
(resp. 80 %, 90 %, resp. 94 %), ve srovnani s placebem (46 %). Doslo k primérnému sniZzeni hladiny
drasliku v séru o 0,77 mmol/l; 1,10 mmol/l; 1,19 mmol/l, resp. 0,44 mmol/l a podil subjektti

s normokalemii byl 71 %, 76 %, 85 %, resp. 48 % pii davce ptipravku Lokelma 5 g, 10 g, 15 g jednou
denng, resp. ve skupiné s placebem.

Vysledky udrzovaci faze studie s titraci davky ptipravku Lokelma (oteviena faze studie): 123 pacientl
vstoupilo do oteviené 11mesicni faze studie. Podil subjektl s primérnou hladinou drasliku v séru
<5,1 mmol/l byl 88 %, primérna hladina drasliku v séru byla 4,66 mmol/l a podil méfeni s hladinou
drasliku v séru niz$i nez 3,5 mmol/l byl mensi nez 1 %; v rozmezi 3,5 az 5,1 mmol/l byl 77 % a

v rozmezi 3,5 az 5,5 mmol/l byl 93 %, bez ohledu na jiné faktory, které mohou ovlivnit hladinu
drasliku v séru. Lécba byla ukoncena pfi ukonceni studie (den 365).

Odhad ¢asu do relapsu pro udrzovaci fazi studie ukazuje na zavislost ¢asu do relapsu na davce podle
Kaplanovy-Meierovy kiivky s medidnem Casu pro davku 5 g v rozmezi 4 az 21 dnti v zavislosti na
vychozi hodnoté drasliku v séru. Hladina drasliku v séru se ma periodicky monitorovat a davka
ptipravku Lokelma titrovat tak, jak je popséano v bod¢ 4.2.

Obrazek 1 ukazuje primérné hladiny drasliku v séru v korek¢ni a udrzovaci fazi studie.



Obrazek 1. Korekéni a udrzovaci faze (Studie 2): primérné hladiny drasliku v séru v ¢ase
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Studie 3

Studie u pacientii s chronickym onemocnénim ledvin s hyperkalemii

Tato dvojité zaslepena placebem kontrolovana studie se zvysujicimi se davkami zahrnujici 90 pacientil
(60 pacientti uzivajicich ptipravek Lokelma; 30 kontrola) s vychozi hodnotou eGFR mezi

30-60 ml/min/1,73m’ a s hyperkalemii (vychozi hodnota drasliku v séru 5,2 mmol/l, rozmezi

4,6-6 mmol/l). Pacienti byli randomizovani do vétve se zvysujici se davkou ptipravku Lokelma (0,3 g;
3 ga 10 g) nebo vétve s placebem, podavaneé tfikrat denné s jidlem po dobu dvou az ctyt dnti.
Primarnim cilovym parametrem studie bylo sledovani rychlosti zmény hladiny drasliku v séru oproti
vychozimu stavu béhem tvodnich 2 dnti 1é€by. Studie doséhla priméarniho cilového parametru
ucinnosti u davek 3 g a 10 g pfipravku Lokelma ve srovnani s placebem. Pfi podavani piipravku
Lokelma 10 g, resp. 3 g bylo primérné maximalni snizeni o 0,92 mmol/l, resp. 0,43 mmol/l. Sbér moci
po dobu dvaceti ¢ty hodin prokazal, Ze ptipravek Lokelma snizil vylucovéni drasliku moci oproti
vychozimu stavu o 15,8 mmol/24 h ve srovnani s placebem - zvyseni o 8,9 mmol/24 h (p < 0,001).
Vylucovani sodiku ziistalo nezménéno ve srovnani s placebem (10 g, zvyseni o 25,4 mmol/24 h ve
srovnani s placebem - zvyseni 0 36,9 mmol/24 h (NS)).

Studie 4
Dvoufazova multicentricka vicedavkova oteviend studie bezpecnosti a ucinnosti
V této studii byly hodnoceny dlouhodobé (az 12 mésict trvajici) ucinky ptipravku Lokelma

u 751 subjektd s hyperkalemii (vychozi primérna hodnota 5,59 mmol/l, rozmezi 4,3-7,6 mmol/l).
Komorbidity zahrnovaly chronické onemocnéni ledvin (65 %), diabetes mellitus (64 %), srdecni
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selhani (15 %) a hypertenzi (83 %). Pouziti diuretik a inhibitori RAAS bylo hlaSeno u 51 %, resp.

70 % pacientti. Béhem korekéni faze studie bylo podavano 10 g ptipravku Lokelma tfikrat denné po
dobu nejméné 24 hodin az 72 hodin. Subjekty, které dosahly normokalemie do 72 hodin

(3,5-5,0 mmol/I véetn€), vstoupily do udrzovaci faze studie. Na zaklad¢ titracniho rezimu byl
ptipravek Lokelma podavan vSem subjektim v udrzovaci fazi v zahajovaci davce 5 g jednou denné,
ktera mohla byt zvySena postupné o 5 g jednou denné (na maximalné 15 g jednou denn¢) nebo snizena
(na minimaln€ 5 g jednou denné kazdy druhy den).

Normokalemie bylo dosazeno u 494/748 (66 %), 563/748 (75 %), resp. 583/748 (78 %) subjektl po
podani davky po 24, 48 a 72 hodinach v korekéni fazi s primémym sniZzenim hladiny drasliku v séru

0 0,81 mmol/l; 1,02 mmol/1, resp. 1,10 mmol/l po 24 hodinach (n = 748), 48 hodinach (n = 104), resp.
72 hodinach (n = 28). Normokalemie zavisela na vychozi hodnot€ koncentrace drasliku, pficemz
subjekty s nejvyssimi vychozimi koncentracemi drasliku v séru vykazovaly nejvyraznéjsi pokles po
StodvacetSest subjektli melo vychozi hodnotu drasliku v séru > 6,0 mmol/l (primérna vychozi hodnota
drasliku 6,28 mmol/l). U téchto subjekti doslo k primérnému snizeni o 1,37 mmol/l na konci korekéni
faze.

Tabulka 4. Korekéni faze (studie 4): podil subjekti s koncentracemi drasliku v séru mezi 3,5 a
5,0 mmol/l véetné, nebo mezi 3,5 a 5,5 mmol/l véetné, podle dnii v korekéni fazi studie — ITT
populace

Lokelma 10 g tfikrat denné (N = 749)

Korekéni faze (CP) Dvrasltk v séru 3,5 az 5.0 mmol/l, Dvraslik v séru 3,5 az 5,5 mmol/l,
véetné véetné
n/N Podil 95% CI n/N Podil 95% CI
CP za 24 hodin 494/748 0,660  0,625:0.694 692/748 0,925 %’993‘;;
CP za 48 hodin 563/748 0,753 0,720, 0,783  732/748 0,979 %’99%58;
CP za 72 hodin/CP 583/748 0,779  0,748:0.809 738/748 0,987 0,976;
Posledni 0,994

Poznamka: U jednoho subjektu odpovidala hodnota vice nez 1 den po podani posledni davky hodnoté

vvvvv

byl vsak z analyzy vyloucen.

Béhem uZzivani 1é¢ivého ptipravku byla udrzovana normokalemie a priméma hladina drasliku v séru
se zvysila po pferuseni 1écby. 89 % pacientt, ktefi uzivali RAAS inhibitory pfi zahajeni &by
nepterusilo 1éCbu inhibitory RAAS, 74 % pacientti uzivalo stejnou davku béhem udrZovaci faze a

14 % pacienti, kteti neuzivali RAAS inhibitory, mohlo 1é¢bu zahgjit. Behem udrzovaci faze
vykazovalo 75,6 % subjektli normokalemii i pfi uzivani inhibitortt RAAS.

Obrazek 2 znédzoruje primémou hladinu drasliku v séru béhem korek¢ni a udrzovaci faze studie.

Obrazek 2: Korekéni a udrZovaci faze ve 12mésicni oteviené studii (Studie 4) - prumérna
hladina drasliku v séru v ¢ase a 95% CI



Primérna hladina drasliku v séru s 95% CI (mmol/l)
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Studie 5

Randomizovana dvojité zaslepena placebem kontrolovana studie u chronicky dialyzovanych pacienti
V této studii bylo randomizovéano 196 chronicky dialyzovanych pacientll (praimérny vek 58 let,
rozmezi 20 az 86 let) s onemocnénim ledvin v konecném stadiu po dobu nejméné 3 mésict a
pretrvavajici hyperkalemii pfed dialyzou, aby uzivali piipravek Lokelma 5 g nebo placebo jednou
denné ve dnech bez dialyzy. Pti randomizaci byly ve skupiné s ptipravkem Lokelma primérné hladiny
drasliku v séru 5,8 mmol/l (rozmezi 4,2-7,3 mmol/l) a ve skupin¢ s placebem 5,9 mmol/l (rozmezi
4,2-7,3 mmol/l). Aby se doséhlo hladiny drasliku v séru mezi 4,0-5,0 mmol/l pfed dialyzou béhem
obdobi upravy davkovani (pocatecni 4 tydny), mohla byt davka upravena kazdy tyden vzdy o 5 g az
dol5 g jednou denné na zdklad¢ méteni drasliku v séru po dialyze po LIDI. Davka na konci obdobi
pro upravu davkovani byla udrzovana po celé nasledujici 4tydenni hodnocené obdobi. Na konci
obdobi pro Gpravu davkovani uzivalo 37 %, 43 %, resp. 19 % pacientl ptipravek Lokelma 5 g, 10 g,
resp. 15 g. Podil respondérti, definovanych jako subjekty se stalou hladinou drasliku v séru pted
dialyzou mezi 4,0 a 5,0 mmol/l po alespoii 3 ze 4 dialyz po LIDI a ktefi nedostali zachrannou terapii
béhem hodnoceného obdobi, byl 41 % subjektli ve skupiné s pripravkem Lokelma a 1 % ve skupiné
s placebem (p < 0,001) (viz obrazek 3).

V post-hoc analyzach byl pocet pacientd, kteti méli hladinu drasliku v séru mezi 4,0 a 5,0 mmol/l po

LIDI béhem hodnoceného obdobi, vyssi ve skupiné s ptipravkem Lokelma. Ve skupiné s ptipravkem
Lokelma bylo v tomto rozmezi pti vSech 4 navstévach 24 % pacientli a Zadny pacient ve skupiné

s placebem. Post-hoc analyza prokézala, Ze podil pacientt, kteti méli hladinu drasliku v séru mezi 3,5
a 5,5 mmol/l po alespoii 3 ze 4 dialyz po LIDI béhem hodnoceného obdobi, byl 70 % ve skupiné

s ptipravkem Lokelma a 21 % ve skupin€ s placebem.

Na konci 1é€by byla primérna hladina drasliku v séru po dialyze 3,6 mmol/l (rozmezi 2,6-7,7 mmol/l)
ve skuping s pfipravkem Lokelma a 3,9 mmol/l (rozmezi 2,2-7,3 mmol/l) ve skupin¢ s placebem. Mezi
skupinou s pfipravkem Lokelma a skupinou s placebem nebyly zadné rozdily v pfirtstku télesné
hmotnosti mezi dialyzami (IDWG). Hodnota IDWG byla definovana jako télesna hmotnost pred
dialyzou minus télesnd hmotnost po dialyze pti ptfedchozi dialyze a byla métena po LIDI.
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Hladina drasliku v séru s 95% CI (mmol/l)

Obriazek 3: Prumérné hladiny drasliku v séru pred dialyzou v ¢ase u chronicky dialyzovanych
pacientii
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Screening (den)  Uprava davky (den) Kontrola (den) F/U (den)
Pocet subjekti (n)
Lokelma 95 81 90 89 92 90 93 92 88 90 90 82 87
Placebo 99 86 89 86 94 87 89 88 86 88 90 90 91

F/U-obdobi sledovani
Zobrazené chyby méteni odpovidaji 95% intervaliim spolehlivosti.
n = pocet pacientt, u kterych nechybi méfeni hladiny drasliku pfi konkrétni navstéve.

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti piedlozit vysledky studif
s ptipravkem Lokelma u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace s hyperkalemii (informace
o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity je anorganicka nerozpustna sloucenina, ktera nepodléha
enzymatickému metabolismu. Klinické studie dale ukéazaly, Ze neni systémov¢ absorbovana. /n-vivo
bilan¢ni studie s laboratornimi potkany ukézala, ze cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity byl nalezen
ve stolici bez zndmek systémové absorpce. Vzhledem k témto tdajlim a nerozpustnosti nebyly
provedeny in-vivo nebo in-vitro studie, které by hodnotily jeho ti€¢inek na enzymy cytochromu P450
(CYP450) nebo aktivitu transportért.

Eliminace

Cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity je eliminovan stolici.
5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvenénich farmakologickych studii bezpe¢nosti, toxicity po

opakovaném podavani, genotoxicity, hodnoceni kancerogenniho potencialu, reprodukéni a vyvojové
toxicity neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢lovéka.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Zadné.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

5 nebo 10 g prasku v laminovanych saccich vyrobenych z PET/AI/LLDPE nebo
PET/LDPE/AI/EAA/LLDPE.

Velikost baleni: 3 nebo 30 sacka
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachidzeni s nim

Z4dné zvlastni pozadavky na likvidaci piipravku.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svédsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/17/1173/001
EU/1/17/1173/002
EU/1/17/1173/003
EU/1/17/1173/004
EU/1/17/1173/007
EU/1/17/1173/009
EU/1/17/1173/010
EU/1/17/1173/012

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 22. bfezna 2018
Datum prodlouZzeni registrace: 15. tinora 2023



10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é€ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1éc¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.



http://www.ema.europa.eu/

PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

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



A. VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

AstraZeneca AB
Giértunavigen
SE-152 57 Sodertilje
Svédsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej IéCivého piipravku je vazan na lékatsky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakekoli nésledné zmeény jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a
ve veskerych schvéalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,

. pfi kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinost a rizik, nebo z diivodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).



PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE



A. OZNACENI NA OBALU



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA

|1

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi
cyklicky kiemicitan sodno-zirkoni€ity

| 2.

OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jeden sacek obsahuje 5 g cyklického kiemicitanu sodno-zirkonicitého.
Vysoky obsah sodiku - dalsi informace viz ptibalova informace.

| 3.

SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.

LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro peroralni suspenzi
3 sacky
30 sacka

S.

ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Ptfed pouzitim si prectcte piibalovou informaci.
Peroralni 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 POTREBNE
| 8.  POUZITELNOST
EXP
| 9. ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI{
10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI
AstraZeneca AB

§E—151 85 Sodertilje
Svédsko
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12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

Sacky PET/Al/LLDPE
EU/1/17/1173/001 3 sacky
EU/1/17/1173/002 30 sacka

Sacky PET/LDPE/AI/EAA/LLDPE
EU/1/17/1173/007 3 sacky
EU/1/17/1173/009 30 sacka

13. CISLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

lokelma 5 g

| 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

SACEK

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA PODANI

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi
cyklicky kiemicitan sodno-zirkonicity
Peroralni podani

2.  ZPUSOB PODANI

Otevfete odstfizenim v horni ¢asti.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

| 3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CISLO SARZE

Lot

‘ 5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

Jeden sacek obsahuje 5 g.

6. JINE

AstraZeneca
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI KRABICKA

1.

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi
cyklicky kiemicitan sodno-zirkoni€ity

| 2.

OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jeden sacek obsahuje 10 g cyklického kifemicitanu sodno-zirkonicitého.
Vysoky obsah sodiku - dalsi informace viz ptibalova informace.

3.

SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4.

LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro peroralni suspenzi.
3 sacky
30 sacka

S.

ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Ptfed pouZitim si prectcte piibalovou informaci.
Peroralni 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 POTREBNE
| 8. POUZITELNOST
EXP
| 9. ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI
10. ZVLASTNI OPATREN{ PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRiPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI
AstraZeneca AB

§E—151 85 Sodertilje
Svédsko
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| 12.  REGISTRACNI CisLO/CISLA

Sacky PET/Al/LLDPE
EU/1/17/1173/003 3 sacky
EU/1/17/1173/004 30 sacka

Sacky PET/LDPE/AI/EAA/LLDPE
EU/1/17/1173/010 3 sacky
EU/1/17/1173/012 30 sacka

| 13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

lokelma 10 g

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedinecnym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN

24



MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

SACEK

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA PODANI

Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi
cyklicky kiemicitan sodno-zirkoni€ity
Peroralni podani

2.  ZPUSOB PODANI

Otevfete odstfizenim v horni ¢asti.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

| 3. POUZITELNOST

EXP

| 4. CisLO SARZE

Lot

‘ 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

Jeden sacek obsahuje 10 g.

6. JINE

AstraZeneca
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro pacienta

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi
Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi
cyklicky kiemicitan sodno-zirkonicity

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci di'ive, neZ za¢nete tento pripravek uZivat,

protoZe obsahuje pro Vis dilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete pottebovat ptecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otdzky, zeptejte se svého 1ékare, 1ekarnika nebo zdravotni sestry.

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

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucink, sdélte to svému lékari, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejn€ postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou
uvedeny v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Lokelma a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete pripravek Lokelma uzivat
Jak se ptipravek Lokelma uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Lokelma uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

A S

1. Co je pripravek Lokelma a k ¢emu se pouZiva
Ptipravek Lokelma obsahuje 1é¢ivou latku cyklicky kfemicitan sodno-zirkonicity.

Pripravek Lokelma se pouziva k 1é€beé hyperkalemie u dospélych. Hyperkalemie je vyjadfenim pro
vysokou hladinu drasliku v krvi.

Ptipravek Lokelma snizuje vysokou hladinu drasliku v téle a pomaha ji udrZzovat na normalni tirovni.
Pripravek Lokelma zachycuje draslik, kdyz prochazi zaludkem a stfevy, a navazany draslik se spolu
s ptipravkem vylucuje stolici a tim se snizuje mnozstvi drasliku v téle.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zac¢nete pripravek Lokelma uZivat

Neuzivejte pripravek Lokelma
. jestlize jste alergicky(a) na 1éCivou latku.

Upozornéni a opatieni
Vysetieni

Lékar nebo zdravotni sestra Vam budou kontrolovat hladinu drasliku v krvi pfed zahéjenim [écby
timto ptipravkem:

. Je to proto, aby se ujistili o spravném davkovani. Davka miize byt zvySena nebo snizena na
zakladé hladiny drasliku ve Vasi krvi.

. Lécba mize byt prerusena, jestlize hladina drasliku v krvi pfilis poklesne.

. Informujte svého lékare nebo zdravotni sestru o vSech lécich, které mohou ménit hladinu

drasliku v krvi, a to z toho dGivodu, Ze mlze byt nutné zménit davkovani ptipravku Lokelma.
Tyto Iéky zahrnuji diuretika (pfipravky pouzivané ke zvySeni tvorby moci), inhibitory
angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE), jako je enalapril, blokatory receptort pro
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angiotenzin, jako je valsartan (pfipravky k 1écbé€ vysokého krevniho tlaku a poruch srdce) a
inhibitory reninu, jako je aliskiren (k 1é€b¢ vysokého krevniho tlaku).

Béhem uZzivani ptipravku Lokelma, informujte svého Iékate nebo zdravotni sestru, jestlize:

. mate poruchu srde¢niho vedeni (prodlouzeni QT intervalu), protoZe pfipravek Lokelma snizuje
hladinu drasliku v krvi, coZ mize ovlivnit vedeni srde¢niho vzruchu.

. mate jit na rentgen, protoze pfipravek Lokelma miZze ovlivnit vyhodnoceni vysledku.

. Vs nahle nebo silné zacne bolet bficho, nebot’ miize jit o projevy, které byly pozorovany

u piipravkl plsobicich v zazivacim traktu.

Déti a dospivajici
Nepodavejte tento 1éCivy piipravek détem a dospivajicim do 18 let. Diivodem je, Ze ucinky pfipravku
Lokelma u déti a dospivajicich nejsou znamy.

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

Pripravek Lokelma mutize ovlivnit, jak se urcité 1éky vstiebavaji z traviciho traktu. Tyto léky se maji

uzivat 2 hodiny pfed nebo 2 hodiny po uziti piipravku Lokelma, jinak nemusi spravné ucinkovat.

- takrolimus (léky pouzivané k potlaceni imunitniho systému téla, aby se zabranilo odmitnuti
transplantovaného organu)

- ketokonazol, itrakonazol nebo posakonazol (pouZzivané k 1é€be plisiiovych infekci)

- atazanavir, nelfinavir, indinavir, ritonavir, sachinavir, reltegravir, ledipasvir nebo rilpivirin
(pouzivang k 1écbe HIV)

- inhibitory tyrozinkinazy jako je erlotinib, dasatinib nebo nilotinib (pouzivané k 1¢cbé nadort)

Pokud se Vas néktery z vySe uvedenych bodu tyka (nebo si nejste jisty(a)), informujte svého 1ékate,
l¢karnika nebo zdravotni sestru pfedtim, nez zacnete uzivat tento ptipravek.

Téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Neuzivejte tento pripravek v pribéhu t€¢hotenstvi, nebot’ nejsou k dispozici zddné informace o pouziti
v pribéhu t€hotenstvi.

Kojeni
Neocekava se, ze dojde k ovlivnéni kojené¢ho ditéte, nebot” systémova expozice kojici matky ptipravku
Lokelma je zanedbatelnd. Ptipravek Lokelma lze uzivat v pribéhu kojeni.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Ptipravek Lokelma nema zadny nebo mé zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Piipravek Lokelma obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje pfiblizn€¢ 400 mg sodiku (hlavni slozka kuchyiské soli) v jedné 5g
davce. To odpovida 20 % doporuceného maximalniho denniho pfijmu sodiku potravou pro dospélého.

Porad’te se s 1¢karnikem nebo 1ékarem, pokud budete potfebovat uzivat piipravek Lokelma v dévce 5 g
nebo vyssi denné po delsi dobu, zejména pokud Vam bylo doporuceno dodrzovat dietu s nizkym
obsahem soli (sodiku).

3. Jak se pripravek Lokelma uzZiva

Vzdy uzivejte tento ptipravek presné podle pokynt svého lékare. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se
svym lékafem nebo lékarnikem.

Kolik pripravku Lokelma uZivat
Pocateéni davka — ke snizeni vysoké hladiny drasliku na normdlni tiroven:
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. Doporucena davka ptipravku je 10 g tfikrat denné.
. Ptipravek zacina ti€inkovat za jeden az dva dny.
. Neuzivejte tuto pocatecni davku po dobu delsi nez tfi dny.

Udrzovaci davka — k udrzeni hladiny drasliku na normalni arovni, kdyz byla sniZena:

. Doporucena davka je 5 g jednou denné.

. Lékat miize rozhodnout o zvySeni davky (10 g jednou denné) nebo snizeni davky (5 g jednou za
dva dny).

. Jako udrzovaci davku neuzivejte vice nez 10 g jednou denng.

Jestlize podstupujete hemodialyzu:

. Ptipravek Lokelma uZzivejte pouze ve dnech bez dialyzy.

. Doporucena pocatecni davka je 5 g jednou denné.

. Lékar miiZze rozhodnout, Ze potfebujete vyssi davku (az 15 g jednou denné).
. Neuzivejte vice nez 15 g pfipravku jednou denné.

Uzivani pripravku
. Uzivejte ptipravek Lokelma ve stejnou denni dobu.
. Tento pfipravek miiZete uzivat s jidlem i bez jidla.

Jak se tento pripravek uziva

. Oteviete sacek (sacky) a nasypte prasek do sklenice s pfiblizné 45 ml neperlivé vody.

. Dobte promichejte a ihned vypijte tekutinu, ktera je bez chuti.

. Prasek se nerozpousti a tekutina se zda byt zakalena. Prasek se ve sklenici rychle usazuje.
Pokud se tak stane, tekutinu znovu zamichejte a vypijte.

. Jestlize je tfeba, vyplachnéte sklenici malym mnoZstvim vody a obsah znovu vypijte, abyste

uzil(a) celou davku ptipravku.

Jestlize jste uzil(a) vice pfipravku Lokelma, nez jste mél(a)
Jestlize jste uzil(a) vice ptipravku, nez jste mél(a), porad’te se ihned s 1ékatem. Neuzivejte vice
ptipravku, dokud si neporadite s Iékafem.

Jestlize jste zapomnél(a) uzit pfipravek Lokelma

. Jestlize jste zapomnél(a) uzit tento piipravek, vynechejte zapomenutou davku.
. Uzijte nasledujici davku v obvyklém case.
. Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

Jestlize jste ptestal(a) uzivat piipravek Lokelma

Nesnizujte davku tohoto ptipravku nebo nepfestavejte uzivat tento piipravek bez predchozi porady

s I¢katem, ktery Vam ptipravek predepsal. Divodem je, Ze se VAm muZze opé€t zvysit hladina drasliku
v krvi.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se uzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého lékate, lékarnika
nebo zdravotni sestry.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobné jako vSechny léky miiZze mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Informujte 1¢kate nebo zdravotni sestru, jestlize se objevi nasledujici:

Casté nezadouci Gi¢inky (mohou se vyskytnout azu 1 z 10 osob).

. Zacnete se citit unaveny(a), pocitujete svalovou slabost nebo svalové kiece. To mohou byt
ptiznaky nizké hladiny drasliku v krvi. Informujte svého 1ékare okamzité, pokud se tyto
ptiznaky zhorsi.
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. Zacnou se Vam tekutiny hromadit v téle, coz vede k tvorbé otokti kdekoli na téle (obvykle na
nohach a v okoli kotniki).
. Zacpa.

Hl4Seni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u€inkt, sdélte to svému lékati, 1¢karnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny

v této ptibalové informaci. Nezadouci u€inky mizete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich ucinkt uvedené¢ho v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinki mazete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Lokelma uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce za ,,EXP*. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé pripravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1¢karnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zzivotni
prostredi.

6. Obsah baleni a dal$i informace

Co pripravek Lokelma obsahuje
Lécivou latkou je cyklicky kiemicitan sodno-zirkonicity.

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi

Jeden sacek obsahuje 5 g cyklického kiemicitanu sodno-zirkonicitého.
Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi

Jeden sacek obsahuje 10 g cyklického kiremicitanu sodno-zirkonicitého .

V tomto pfipravku nejsou zadné dalsi slozky.

Jak pripravek Lokelma vypada a co obsahuje toto baleni
Prasek pro peroralni suspenzi je bily az Sedy prasek. Dodava se v sacku.

Lokelma 5 g prasek pro peroralni suspenzi
Jeden sacek obsahuje 5 g prasku.

Lokelma 10 g prasek pro peroralni suspenzi
Jeden sacek obsahuje 10 g prasku.

Sacky se dodavaji v krabicce s obsahem 3 nebo 30 sacku.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci

AstraZeneca AB

§E—151 85 Sodertilje
Svédsko
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Vyrobce
AstraZeneca AB
Giértunavigen
SE-152 57 Sodertilje
Svédsko

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

Belgié/Belgique/Belgien
AstraZeneca S.A./N.V.
Tel: +322 37048 11

Bbarapus
Actpa3eneka bwarapus EOO/]
Ten.: +359 24455000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGoa
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 210 6871500

Espaiia
AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33 1 41 29 40 00

Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) Ltd
Tel: +353 1609 7100

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lietuva
UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +370 5 2660550

Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +322 37048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +43 1711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o.z.
Tel: +421 2 5737 7777



Italia Suomi/Finland

AstraZeneca S.p.A. AstraZeneca Oy

Tel: +39 02 00704500 Puh/Tel: +358 10 23 010

Kvnpog Sverige

Aréktop Qappokeutiky Atd AstraZeneca AB

TnA: +357 22490305 Tel: +46 8 553 26 000

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA AstraZeneca Latvija AstraZeneca UK Ltd

Tel: +371 67377100 Tel: +44 1582 836 836

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana
Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro l1éc¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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