I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



V Ez a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetové teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Redemplo 25 mg oldatos injekciod eléretoltott fecskenddben

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Minden egyadagos, eldretoltott fecskendd 25 mg plozaszirannak megfelelé plozasziran-natriumot
tartalmaz 0,5 ml oldatban.

Az oldat ml-enként 50 mg plozaszirant tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekci6 (injekcid)

Tiszta, szintelen vagy sargas szinii oldat, amelynek pH-ja kortilbeliil 4,7-5,6, ozmolalitasa pedig
320-380 mOsm/kg.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Redemplo a diéta kiegészitéseként javallott a trigliceridszint cs6kkentésére familiaris
chylomicronaemia szindromaban (familial chylomicronaemia syndrome, FCS) szenvedd felnott
betegeknél (a betegkivalasztas kritériumait 1asd a 4.2 pontban).

4.2  Adagolas és alkalmazas

A kezelést FCS-ben szenvedo betegek kezelésében jartas orvosnak kell megkezdenie és feliigyelnie.

Betegkivalasztas

A Redemplo alkalmazasanak mérlegelésekor fontos, hogy a beteg FCS diagnozisat genetikai
vizsgalattal vagy a kdvetkez0 klinikai kritériumok jelenlétével igazoljak: éhgyomri trigliceridszint
(TG) = 10 mmol/l (= 880 mg/dl), amely nem reagal a standard lipidcsdkkento terapiara, valamint a
kovetkezok koziil legalabb egy fennallasa: nem alkohol és nem cholelithiasis altal okozott akut
pancreatitis, mas okkal nem magyarazhat6 stlyos hasi fajdalom miatti ismétlddé hospitalizacio,
gyermekkori pancreatitis a korel6zményben, vagy hypertriglyceridaemia altal kivaltott pancreatitis
a csaladi korel6zményben.

Adagolas

A plozasziran ajanlott adagja 25 mg, amelyet 3 havonta, egyszeri szubkutan injekcio formajaban
kell beadni.



Kihagyott adag
Ha kihagynak egy adagot, a plozaszirant a lehetd leghamarabb be kell adni. Ezt kovet6en az adagolast
a legutoljara beadott adagtdl szamitott 3 honap mulva kell folytatni.

Ildések
65 éves vagy annal iddsebb betegek esetében nincs sziikség a do6zis mddositasara (lasd 5.2 pont).

Vesekarosoddas

Enyhe (becsiilt glomerulusfiltracios rata [eGFR] > 60 és < 90 ml/perc kozott) vagy kdzepes

(eGFR >30 és < 60 ml/perc kozott) foki vesekarosodasban szenvedd betegek esetében nincs sziikség
a dozis modositasara. A plozaszirant nem vizsgaltak sulyos vesekarosodasban vagy végstadiumu
vesebetegségben (eGFR < 30 ml/perc) szenvedd betegeknél, és ezeknél a betegeknél csak akkor
alkalmazhato, ha a varhat6 klinikai elény meghaladja a potencialis kockazatot (lasd 5.2 pont).

Mdjkarosodas

Nincs sziikség a dozis modositasra olyan betegeknél, akiknél a glutamat-oxalacetat-transzaminaz
(GOT) szintje meghaladja a normalérték felsé hatarat (upper limit of normal, ULN), és az
0sszbilirubinszint < ULN; vagy az 0sszbilirubinszint > 1,0 és < 1,5x ULN kozotti, barmilyen GOT-
szint mellett. A plozaszirant nem vizsgaltak kdzepesen sulyos vagy stlyos méjkarosodasban szenvedo
betegeknél, és ezeknél a betegeknél csak akkor alkalmazhato, ha a varhato klinikai elény meghaladja a
potencialis kockazatot (lasd 5.2 pont).

Gyermekek és serdiilok
A gyogyszer biztonsagossagat és hatasossagat 18 év alatti életkorti gyermekek és serdiilék esetében

nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre 4ll6 adatok.

Az alkalmazads mddja

A gyogyszer kizarolag szubkutan alkalmazasra szolgal. Intramuscularis vagy intravénas
alkalmazasa tilos.

Minden eldretoltott fecskendo kizardlag egyszer hasznalatos.

Az injekcid beteg vagy gondozo altali elsé beadasat megfeleléen képzett egészségiligyi szakember
iranyitasa alatt kell végrehajtani.

Az injekcid beadasara alkalmas helyek koz¢ tartozik a felkar (a gondozé altali beadas esetén), a comb
és a has (a koldok koriili 5 cm-es teriilet kivételével). Ezt a gyogyszert nem szabad olyan teriiletre
injekciozni, ahol a bor érzékeny, zuzddott, vords, kemény vagy sériilt, illetve heg(ek) vagy stridk
talalhatok rajta. Ezt a gyogyszert nem szabad ugyanarra a teriiletre injekciozni, ahova mas
gyogyszer(eke)t is beadnak.

A gyogyszer alkalmazas elotti kezelésére vonatkozd utasitasokat lasd a 6.6 pontban.
Az alkalmazasra vonatkozo részletes utmutato a betegtajékoztatd végén talalhato.
4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatdanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéaval szembeni
tulérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Hyperglykaemia

Az adatok arra utalnak, hogy a plozasziran egyes betegeknél megemelheti a vércukorszintet.

A placebokontrollos vizsgalatokban a plozaszirant kapo betegeknél tobb esetben fordult eld
hyperglykaemia, mint a placebdt kapd betegeknél (lasd 4.8 pont). Egyes diabetesben szenvedd vagy



a diabetes fokozott kockéazatanak kitett betegeknél olyan mértékii hyperglykaemia alakulhat ki, amely
a diabetesre eldirt kezelést tesz sziikségessé. Ezeket a betegeket a nemzeti iranyelveknek megfeleléen
klinikailag és biokémiailag is monitorozni kell.

Natriumtartalom

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
,,hatriummentes”.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Klinikai interakcios vizsgalatokat nem végeztek.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A plozasziran terhes n6knél torténd alkalmazasardl nincsenek adatok. Allatokkal végzett vizsgalatok
nem igazoltak kozvetlen vagy kdzvetett karos hatasokat a reprodukcios toxicitas tekintetében (lasd
5.3 pont).

A plozasziran alkalmazasa eldvigyazatossagbol keriilendo terhesség alatt.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a plozasziran vagy a plozasziran metabolitjai kivalasztdédnak-e a human anyatejbe.
A plozasziran vagy metabolitjainak allatok tejébe torténd kivalasztodasaval kapcsolatban nem all
rendelkezésre informacio. Az 0jsziilott/csecsemd vonatkozasaban a kockazatot nem lehet kizarni.

A plozasziran alkalmazasa elott el kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel, vagy kezelést
szakitjak meg / halasztjak el — figyelembe véve a szoptatas elonyét a gyermek, illetve a kezelés
elényét az anya szempontjabol.

Termékenység

A gybgyszer human termékenységre gyakorolt hatasara vonatkozo klinikai adatok nem allnak
rendelkezésre. A plozasziran nem fejtett ki hatast a patkanyok termékenységére. A majmokbol

és patkanyokbol nyert Osszesitett adatok arra utalnak, hogy a reproduktiv szervek — him majmok egy

alcsoportjanal megfigyelt — kisebb tomegének valosziniileg nincs klinikai relevanciaja, €s a férfiak
termékenységére és a reproduktiv szervek fejlodésére gyakorolt kockazat alacsony (lasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A plozasziran nem, vagy csak elhanyagolhatdé mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil osszefoglaldsa

A leggyakoribb mellékhatdsok a hyperglykaemia (12,8%), a fejfajas (6,8%), a hadnyinger (4,7%) és az
injekci6 beadasi helyén jelentkezé reakcio (4,7%).

A kezelés abbahagyésdhoz vezetd nemkivanatos események a hyperglykaemia (0,7%) és az urticaria
(0,7%) voltak.



A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az 1. tablazat a 25 mg plozaszirannal kezelt betegeknél harom placebokontrollos klinikai vizsgalatban
(két, stilyos és kdzepesen sulyos hypertriglyceridaemias betegeknél végzett I1. fazisu vizsgalatban,
valamint egy FCS-ben szenved6 betegeknél végzett I11. fazisu vizsgalatban) jelentett mellékhatasokat
mutatja be.

A mellékhatasok a MedDRA szervrendszeri kategoriak és gyakorisag szerint vannak felsorolva.

A gyakorisagi kategoridk a kovetkezd konvencid alapjan keriiltek meghatarozasra: nagyon gyakori
(> 1/10), gyakori (= 1/100 és < 1/10), nem gyakori (> 1/1000 és < 1/100), ritka

(= 1/10 000 és < 1/1000), nagyon ritka (< 1/10 000) és nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allo
adatok alapjan nem becsiilheté meg). Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok
csokkend sulyossagi sorrendben vannak felsorolva.

1. tablazat: Mellékhatasok

Szervrendszeri kategdria Mellékhatas Gyakorisag
Anyagcsere- ¢s taplalkozasi Hyperglykaemia® Nagyon gyakori
betegségek ¢és tiinetek

Idegrendszeri betegségek és tiinetek | Fejfajas Gyakori
Emésztérendszeri betegségek és Héanyinger Gyakori
tiinetek

Maj- és epebetegségek, illetve Majbetegség (GPT-szint- Nem gyakori
tiinetek emelkedés, GOT-szint-emelkedés)

Altalanos tiinetek, az alkalmazas Az injekcid beadasi helyén Gyakori

helyén fellépd reakciok jelentkez6 reakcid®

GPT = glutamat-piruvat-transzaminaz; GOT = glutamat-oxalacetat-transzaminaz.
2 Lasd a ,,Kivalasztott mellékhatasok leirdsa” cimii részt.

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Hyperglykaemia

A placebokontrollos vizsgalatokban a plozasziran-kezelés alatt 4116 betegek 12,8%-anal, a
placebokezelés alatt all6 betegek 9,8%-anal fordult el6 hyperglykaemia. A kezelést hyperglykaemia
miatt abbahagy6 betegek aranya a plozasziran-kezelés alatt allo betegeknél 1,4%, a placebokezelés
alatt allo betegeknél 0% volt. A plozaszirannal kezelt betegeknél el6forduld hyperglykaemias
események kozott szerepelt a vércukorszint emelkedése (1,4%), a diabetes mellitus (1,4%), a
glikalthemoglobin-szint emelkedése (4,1%), a hyperglykaemia (1,4%) és a 2-es tipusu diabetes
mellitus (5,4%) (lasd 4.4 pont).

Az injekcio beaddasi helyén jelentkezo reakcio

A placebokontrollos vizsgalatokban a plozasziran-kezelés alatt alld betegek 4,7%-anal,

a placebokezelés alatt allo betegek 1,2%-anal fordultak el6 az injekcio beadasi helyén jelentkezd
reakciok. Ezek a mellékhatasok mind enyhe sulyossaguak voltak. Egyetlen betegnél sem szakitottak
meg a kezelést, és senkinél sem kellett modositani vagy elhalasztani az adagolast az injekcio beadasi
helyén jelentkez6 reakciok miatt. A plozaszirannal kezelt betegeknél az injekcio beadasi helyén
fellépd események kozott szerepelt az injekcid beadasi helyén jelentkez6 erythema (0,7%), az injekcid
beadasi helyén jelentkez6 fajdalom (2,7%) €s az injekcid beadasi helyén jelentkezo reakcio (1,4%). Az
injekci6 beadasi helyén fellépé események incidencidja az elsé adag utan volt a legnagyobb, és az azt
kovetd adagokkal csokkent.

Laboratoriumi megfigyelések

Emelkedett majtranszaminazszintek
A 1I. és I11. fazist klinikai vizsgalatokban a plozaszirannal kezelt betegeknél gyakrabban fordult el
a majtranszaminazok szérumszintjének ULN f61¢ emelkedése, mint a placeboval kezelt betegeknél.
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A plozaszirannal kezelt résztvevok 1,5%-anal és 0,7%-anal fordult elé a GPT, illetve a GOT
tiinetmentes, atmeneti emelkedése az ULN 3-szorosa folé. A GPT- és a GOT-szint emelkedése nem
haladta meg az ULN > 5-szorosének megfeleld kiiszobértéket, és nem tette sziikségessé a dozis
modositasat vagy a kezelés abbahagyasat.

LDL-C-szint

A plozasziran-kezelés novelheti az LDL-koleszterin (LDL-C) szintjét. Klinikai vizsgalatokban a
median LDL-C a kiindulasi koriilbeliil 0,55 mmol/l értékrdl a 10. honapra 1,0—-1,1 mmol/l-re
emelkedett, ezt kovetden azonban a szint altalaban stabilizalodott.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyodgyszer engedélyezését kdvetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat

a hatdsag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Az 1. fazisa vizsgalatokban akar 100 mg (az ajanlott adag 4-szerese) plozaszirant is adtak, és ez

nem keltett semmilyen biztonsagossagi aggalyt. A plozasziran tiladagolasara nincs specifikus kezelés.
Tuladagolas esetén a beteget tiineti kezelésben kell részesiteni, és sziikség szerint szupportiv
intézkedéseket kell alkalmazni.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Lipidszintet modosité anyagok, lipidszintet modosito egyéb anyagok,
ATC-kdd: még nincs meghatarozva

Hatasmechanizmus

A plozasziran egy rovid interferald6 RNS (siRNS, kettos szali oligonukleotid), amelyet N-acetil-
galaktdézaminnal konjugaltak a hepatocytakhoz valé eljuttatas és az altaluk torténd felvétel
elosegitésére. A hepatocytakban a plozasziran — az RNS-interferencia mechanizmusan keresztiil —
szelektiven lebontja az apolipoprotein-C3 (APOC3) mRNS-ét, ami a majban és a szérumban az
APOCS3 fehérje szintjének csokkenését eredményezi. Ez pedig fokozza a lipoprotein-lipaz aktivitasat
és a TG-ben gazdag lipoprotein-maradvanyok hepatocytak altali felvételét, ami a szérum TG-
szintjének csokkenéséhez vezet.

Farmakodinamias hatasok

A PALISADE vizsgalatban az FCS-ben szenvedd betegeknek 3 havonta beadott 25 mg plozasziran
csokkentette az APOC3, a TG, a nem-HDL-koleszterin (non-HDL-C) és a VLDL-koleszterin
(VLDL-C) szintjét (lasd az alabbi ,,Klinikai hatdsossag” cimi részt is), és novelte a HDL-C és az
LDL-C szintjét. Az LDL-C-szint a legtdbb beteg esetében a normal tartomanyon beliil maradt. Az
APOCS3 fehérje és a TG median csokkenése az ¢hgyomri szérumban 95%, illetve 85% volt az

1. honapban, ami arra utal, hogy a farmakodinamias egyensulyi allapot az elsé adag beadédsa utan
elérhetd.

Sziv-elektrofiziologia
A 100 mg-os plozasziran-dozis (az ajanlott dozis 4-szerese) nem nyujtotta meg a QT-intervallumot
klinikailag relevans mértékben.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Klinikai hatasossag

Az FCS-ben szenvedé betegeknél végzett PALISADE vizsgalat

A PALISADE egy randomizalt, kettés vak, placebokontrollos klinikai vizsgalat, amelyben 75,
alacsony zsirtartalmu étrendet tartd, FCS-ben szenvedd feln6tt beteg vett részt. A > 18 éves betegek
3 havonta, 6sszesen 4 alkalommal kaptak 25 mg plozaszirant (N = 23), 50 mg plozaszirant (N = 22)
vagy placebot (N = 19) szubkutan injekcidoban. A vizsgalatba olyan FCS-sel diagnosztizalt betegeket
vontak be, akiknek az éhgyomri TG-szintje > 10 mmol/l (= 880 mg/dl) volt, és nem reagaltak a
standard lipidcsokkento kezelésre.

Az FCS diagnézisanak meghatarozasa a kovetkezd volt: a beteg éhgyomri TG-szintje > 11,3 mmol/l

(> 1000 mg/dl), és:

o vagy megerositd genetikai vizsgalat allt rendelkezésre (N =41 [54,7%]) vagy alacsony
lipoprotein-lipaz- (LPL-) aktivitas volt kimutathato;

. vagy klinikailag diagnosztizaltdk az FCS-t (N=34 [45,3%]): a korel6zményben szerepelt vagy
nem alkohol és nem cholelithiasis altal okozott akut pancreatitis, vagy mas okkal nem
magyarazhat6 stlyos hasi fajdalom miatti ismétlodo hospitalizacio, vagy gyermekkori
pancreatitis; vagy a csaladi korelézményben szerepelt hypertriglyceridaemia altal kivaltott
pancreatitis.

Az atlagéletkor 46 év volt, és tobb < 50 éves beteg volt az 50 mg-os plozasziran-csoportban (83,3%),
mint a 25 mg-os plozasziran- vagy a placebocsoportban (57,7%, illetve 56,0%). A > 65 éves betegek
szama 9 (12%), a > 75 éves betegeké pedig 2 (3%) volt. Mindkét kezelési csoportban a betegek
koriilbeliil a fele férfi volt. A betegek tobbsége fehér borti (73,3%) vagy azsiai (21,3%) volt. Az
atlagos testtomegindex (BMI) 25,5 kg/m? volt; a vizsgalati alanyok 53,3%-a talsalyos volt

(BMI > 25 kg/m?). A genetikailag igazolt FCS-ben szenvedé betegek szama 41 volt, mig 34 beteg
esetében nem allt rendelkezésre az FCS genetikai megerdsitése. A plozaszirant kapo betegek kozott
6t varians volt jelen: APOAS —2,3%, APOC2 — 2,3%, GPIHBP1 - 9,1%, LMF1 — 6,8%,

LPL — 81,8%. A betegek 6sszesen 89,3%-anal mar korabban is fellépett pancreatitis. Kiindulaskor a
TG-csokkentd terapiaban részesiilé betegek megoszlasa a kovetkezd volt: 66,7% fibratot,

29,3% ikozapent-etilt, omega-3 zsirsavat vagy halolajat, 45,3% pedig sztatint szedett.

A betegek tobbsége mind a 4 tervezett adagot megkapta; 24 (92,3%) beteg a 25 mg-os plozasziran-
csoportban, 22 (91,7%) beteg az 50 mg-os plozasziran-csoportban ¢és 19 (76,0%) beteg a
placebocsoportban.

Az elsddleges hatasossagi végpont az ¢hgyomri TG-szint kiindulasi értékhez viszonyitott median
szazalékos valtozasa volt a 10. hénapban. A 10. honapra a plozasziran statisztikailag szignifikans
mértékben csokkentette a median éhgyomri TG-szintet az ajanlott 25 mg-os adag esetében (lasd
2. tablazat). Az 50 mg plozasziran TG-csokkenté hatasa nem nyujtott terapias elényt az ajanlott
25 mg-os dozissal szemben.

A PALISADE vizsgalatban az FCS-ben szenvedd betegeknek 3 havonta beadott 25 mg plozasziran
szignifikansan, 93%-kal csokkentette az APOC3 fehérje median ¢hgyomri szérumszintjét
(p <0,0001).

A plozaszirannal kezelt betegeknél megfigyelt TG-szint-csokkenés mar az 1. hoénapban (a kiindulas
utani elsd méréskor) nyilvanvalo6 volt, és a PALISADE vizsgalat 12 honapos idOtartama alatt
konzisztensen fennmaradt, viszonylag kis csucsponti-mélyponti ingadozassal (lasd 1. abra). A kezelési
iddszak alatt tobb idopontban az elért median TG-szint az akut pancreatitis fokozott kockazatanak
elismert kiiszobértéke, azaz 5,7 mmol/l (500 mg/dl) alatt volt (1asd 1. abra).



2. tablazat: Az éhgyomri TG- és APOC3-szint kiindulasi értékhez viszonyitott median szazalékos
valtozasanak kiilonbsége FCS-ben szenvedo betegeknél, a PALISADE vizsgalat 10. honapjiban

Kezelési csoport Placebo Plozasziran
25 mg
Kiindulasi TG-szint (mmol/l)
N 25 26
Median 23,2 22,7
10. havi TG-szint (mmol/l)
N 19 24
Median 18,2 5,0
Az éhgyomri TG-szint kiindulasi értékhez -17 —80
viszonyitott mediin szazalékos valtozasa
a 10. hénapban
Placebdtdl valo eltérés —58,7
95%-0s CI —89,6, 27,9
p-érték p <0,0001
Az éhgyomri APOC3-szint kiindulasi -1,3 -93,0
értékhez viszonyitott median szazalékos
valtozasa a 10. honapban
Placebotodl valo eltérés -90,5
95%-0s CI —108,3,-72,7
p-érték p <0,0001

APOC3 = apolipoprotein C3; CI = konfidenciaintervallum; FCS = familiris chylomicronaemia

szindréma; TG = triglicerid.

1. abra: Az FCS-ben szenvedo betegek median abszolit éhgyomri trigliceridszintje a

PALISADE vizsgalat soran
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* A PALISADE adagolasi rendjét mutatja.



A genetikailag megerdsitett €s a klinikailag diagnosztizalt FCS-betegek eldre meghatarozott
alcsoportelemzése alapjan a betegek hasonld TG-valaszt mutattak a plozasziranra, fiiggetleniil
a megerdsitett genetikai jellemzdiktol.

A 10. hénapban ¢hgyomri TG-mérési adattal rendelkezd betegek koziil a 25 mg-os plozasziran-
csoportban minden betegnél csokkenés volt tapasztalhaté a kiindulasi értékhez képest, és a betegek
koriilbeliil 80%-anal > 50%-o0s csdkkenés volt tapasztalhato a kiindulasi értékhez képest. Ezenfelill a
placebdval dsszehasonlitva a 25 mg €s 50 mg plozasziran kombinalt adagja szignifikdnsan
csokkentette az akut pancreatitis incidenciajat (esélyhanyados, 0,169; p = 0,0292). Az akut pancreatitis
esélye 83%-kal alacsonyabb volt az 6sszevont plozasziran-csoportban a placebocsoporthoz képest: a
placebocsoportban 5 (20%) betegnél 7 pancreatitises eset, mig az 6sszevont plozasziran-csoportban

2 (4%) betegnél 2 pancreatitises eset fordult eld.

Az FCS-ben szenvedd betegeknél végzett PALISADE nyilt elrendezésii kiterjesztett (OLE) vizsgalat

A 64 beteg koziil, akik befejezték a 12 honapos randomizalt vizsgalati kezelést, 62 (97%) 1épett be az
OLE-id6szakba. Koziiliik 18 (29%) placebot (placebo/plozasziran csoport), 44 (71%) pedig
plozaszirant (plozasziran/plozasziran csoport) kapott a randomizalt idészakban.

A varakozasoknak megfeleléen az OLE kiindulasakor (12. honap) az ¢éhgyomri TG-szint median
abszolut értéke magasabb volt azoknal a betegeknél, akik a randomizalt idészakban placebot kaptak
(placebo/plozasziran csoport; 23,76 mmol/l [2103 mg/dl]), mint a plozasziran/plozasziran csoportban
(6,31 mmol/l [558 mg/dl]). Erdemes megjegyezni, hogy a placebo/plozasziran csoportban a median
TG-szint mar a plozasziran-kezelés els6 honapja utan a plozasziran/plozasziran csoportban megfigyelt
szinthez hasonld mértékiire csokkent (13. honap; 3,67 mmol/l [325 mg/dl; -87,96%], illetve

6,0 mmol/l [531 mg/dl; -75,23%] a placebo/plozaszirén, illetve a plozasziran/plozasziran csoportban);
eltekintve az éhgyomri TG-érték és a mélyponti érték varakozasnak megfeleld variabilitasatol, ezek

a csokkenések az OLE-iddszak 18. honapjaig fennmaradtak.

Immunogenitas

A 12 honapos iddszakon at végzett plozasziran-kezelés a PALISADE vizsgalat 50 FCS-betege koziil
egyiknél sem valtotta ki — se nem fokozta — a gyogyszerellenes antitestek (ADA) keletkezését. Nem
volt bizonyiték arra, hogy a plozasziran farmakodinamikaja vagy hatdsossaga idével megvaltozott
volna a tobbszori beadas utan. A plozaszirannal kezelt betegeknél nem talaltak szisztémas
immunreakcioval 0sszefliggd mellékhatasokat.

Gyermekek és serdiilok

Az Eur6pai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilok esetén egy vagy tobb korosztalynal
halasztast engedélyez a plozasziran vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségét illetden a
familiaris chylomicronaemia szindroma kezelésében (lasd 4.2 pont, gyermekgyogyaszati alkalmazasra
vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Felszivédas

Egyetlen 25 mg-os plozasziran szubkutan injekcio beadasa utan a maximalis plazmakoncentracio
(Cmax) 68,5 ng/ml volt. A Cpax eléréséhez sziikséges median id6 (tmax) 6 Ora volt.

A plozaszirant egyetlen klinikai vizsgalatban sem adtak be intravénasan, ezért human vonatkozasban
abszolut biologiai hozzaférhetéségi adatok nem allnak rendelkezésre. Makakoknal (Cynomolgus sp.)
végzett szubkutan adagolas utan a plozasziran abszolut biologiai hozzaférhetéségét 40%-ra becsiilték.



Eloszlas

25 mg plozasziran ismél6dé szubkutan beadasa utan a plozasziran a plazmaban és az extracellularis
viztérben oszlik el, a terminalis eliminacios fazisban 146 1 latszolagos eloszlasi térfogattal (V,/F). A
szisztémas keringésbe jutva a plozasziran elsdsorban a majba keriil. A plazméban a plozasziran 22%-a
nem kotott allapotban talalhato.

In vitro vizsgalatok arra utalnak, hogy a plozasziran nem szubsztratja, nem gatloja és nem induktora a
transzportereknek. Ezért nem varhato, hogy a plozasziran transzporter medialta kdlcsonhatasokat

okozna, vagy hogy az ilyen kdlcsdnhatasok befolyasolnak a hatasat.

Biotranszformacid

A plozaszirant elsésorban a majban talalhato nukleazok bontjak le kiillonbdz6 hossziisagu rovidebb
oligonukleotidokra. /n vitro vizsgalatok szerint a plozasziran nem szubsztratja a citokrém P450
(CYP450) enzimeknek.

In vitro vizsgalatok szerint a plozasziran nem szubsztratja, nem gatloja €s nem induktora a CYP450
enzimeknek. Ezért nem varhatd, hogy a plozasziran CYP450 enzimek medialta kélcsonhatasokat
okozna, vagy hogy az ilyen kolcsonhatasok befolyasolnak a hatasat.

Eliminacid

A plozasziran terminalis eliminacids felezési ideje a plazmaban koriilbeliil 3-4 6ra. Az atlagos
latszolagos szisztémas clearance 33,8 1/0ra. A plozasziran adagjanak koriilbeliil 16-19%-a tiriil

a vizelettel.

Linearitds/nonlinearitas

A plozasziran ismétlédé szubkutan beadast kdvetden id6tol fliggetlen farmakokinetikat mutatott.
Tobbszori adagolas utan a plozasziran plazmaszintje (Cmax, AUCoc €s AUCo.inf) a dozissal aranyosan
emelkedett a 10-50 mg doézistartomanyban.

Farmakokinetikai/farmakodinadmids Gsszefiiggés(ek)

A plozasziran a majsejtekben aktiv, hosszan tarté farmakodinamias hatassal, amely fiiggetlen a
plazmakompartmentben megfigyelt farmakokinetikai profiljatol. A hosszi hatastartam meghaladja

a 3-4 oras eliminacios plazmafelezési id6t. A farmakodinamias valasz a plozasziran 3 havonta beadott
25 mg-os ajanlott adagjanal valosziniileg telitett.

Immunogenitas

A 12 honapos idészakon at végzett plozasziran-kezelés a PALISADE vizsgalat 50 FCS-betege koziil
egyiknél sem valtotta ki — se nem fokozta — a gydgyszerellenes antitestek (ADA) keletkezését. Nem
volt bizonyiték arra, hogy a plozasziran farmakokinetikaja idével megvaltozott volna a tobbszori
beadas utan.

Kiilonleges betegcsoportok

Idosek

Az egészséges felnétt alanyok €s a betegek (N = 146) — koztiik 65-74 éves (N = 16) és 75-85 éves
(N =4) személyek — adatai alapjan végzett populacios farmakokinetikai elemzés soran nem talaltak
klinikailag jelentds, életkoron alapul6 kiilonbségeket a plozasziran farmakokinetikdjaban (lasd

4.2 pont).
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Vesekarosoddas

Egy populacios farmakokinetikai elemzésben — amelyet 23, enyhe, illetve 4, kdzepes fokt
vesekarosodasban szenvedd beteg adatai alapjan végeztek — nem talaltak klinikailag jelentds
kiilonbségeket a plozasziran farmakokinetikajaban az enyhe (eGFR > 60 és < 90 ml/perc kozott) vagy
a kozepes (eGFR > 30 ¢és < 60 ml/perc kozott) foku vesekarosodas alapjan. A plozaszirannal nem
végeztek vizsgalatot stlyos vesekarosodasban vagy végstadiumu vesebetegségben

(eGFR < 30 ml/perc) szenvedd betegeknél (lasd 4.2 pont).

Madjkarosoddas

A plozasziran farmakokinetikajaban nem talaltak klinikailag jelentds kiilonbségeket egy populacios
farmakokinetikai elemzés soran, amely 4 olyan beteget vizsgalt, akiknél a GOT > ULN és az
0sszbilirubin < ULN, illetve az 6sszbilirubin > 1,0 és < 1,5x ULN kdzott volt, barmilyen GOT-szint
mellett. A plozaszirant nem vizsgaltak kézepesen sulyos vagy sulyos majkarosodasban szenvedd
betegeknél (1asd 4.2 pont).

Testtomeg, BMI

A plozasziran plazmaexpozicidja (Cmax €s AUC) altalaban alacsonyabb a nagyobb testtomegili vagy
magasabb BMI-jli betegeknél, mig a kezelés hatasossaga nem csdkken, ezért a nagyobb testtomegii
betegek esetében nem javasolt a do6zis mddositasa.

Nem, rassz és etnikai hovatartozas

A plozasziran farmakokinetikajaban nem figyeltek meg klinikailag jelents kiillonbségeket a nem, a
rassz vagy az etnikai hovatartozas alapjan egy populaciés farmakokinetikai elemzésben, amely

65 (44,5%) n6 és 81 (55,5%) férfi adatait tartalmazta, akik kiilonbdzo rasszba vagy etnikai
csoportokhoz tartoztak (67,1% fehér bort, 11,0% fekete bord, 9,6% azsiai, 2,1% hawaii dslakos vagy
csendes-6cedni-szigeteki, valamint 10,3% tobb rasszba is tartoz6 vagy ismeretlen).

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, ismételt adagolasu dozistoxicitasi, genotoxicitasi,
karcinogenitasi, reprodukciora és fejlodésre kifejtett toxicitasi — vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai
jellegii adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazéasakor human vonatkozasban kiilonleges
kockézat nem varhato.

Egy pre- és postnatalis fejlodési vizsgalatban nagy dozisnal megndtt a halva sziiletett kolykok szama,
¢és ennek kovetkeztében csokkent az élvesziiletési index, mig a testfeliilettel (body surface area, BSA)
korrigalt biztonsagi tartalék 3,1-szeres, illetve 31-szeres volt az elvalasztas el6tti és a
maternalis/postnatalis mellékhatasmentes dozisszinten (no observed adverse effect level, NOAEL).

A plozasziran vagy metabolitjainak allatok tejébe torténd kivalasztodasaval kapcsolatban nem all
rendelkezésre informacio.

Egy patkanyokon végzett kétéves karcinogenitasi vizsgalatban a magas d6zisnal jéindulata
hepatocellularis adenomakat és alacsony gyakorisaggal el6forduld carcinomakat figyeltek meg.

A NOAEL-nél a biztonsagi tartalék a testfeliilet (BSA) alapjan 10-szeres, illetve 16-szoros, az AUC
alapjan pedig 60-szoros, illetve 53-szoros volt a himek, illetve a néstények esetében. Bar ennek
jelentésége human vonatkozasban ismeretlen, a kockazat a magas biztonsagi tartalékok miatt
valdszintileg alacsony.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
natrium-klorid

injekcidhoz valo viz
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6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznilhatésagi idétartam

2 ¢v

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hiuitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando. Nem fagyaszthato!

A készitmény szobahdmérsékleten (15 °C — 25 °C) legfeljebb 30 napig tarolhato.

A megsemmisités datumat fel kell tiintetni a gyogyszer dobozan (amely legfeljebb 30 nap a
hiitészekrénybdl valo kivétel datumatol szamitva).

A készitményt meg kell semmisiteni, ha nem hasznaljak fel a szobahémérsékleten torténd tarolas
30. napjaig, vagy a dobozra nyomtatott lejarati datum el6tt — att6l fliggden, hogy melyik a korabbi.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Egy adagot tartalmazd, 1. tipust iivegbdl késziilt, eloretoltott fecskendd, brombutil dugoval és
tivédovel ellatott tiivel. Minden el6retoltott fecskendd 0,5 ml oldatos injekciot tartalmaz.

A csomagolas 1 db eloretoltott fecskendot tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciék

A gyogyszert az alkalmazas elott szemrevételezéssel ellendrizni kell. Az oldatnak tisztanak €s
szintelennek vagy sargas szintinek kell lennie. Ha az oldat zavaros vagy lathato részecskéket
tartalmaz, nem szabad beadni, és a gyogyszert vissza kell vinni a gyogyszertarba.

Az eloretoltott fecskendot az injekcid beadasa elott hagyni kell szobahdmérsékletre (15 °C — 25 °C)
melegedni. Hasznalat el6tt legalabb 30 perccel ki kell venni a hiitészekrénybdl (2 °C — 8 °C). Mas
melegitési mddszerek (pl. forrd viz vagy mikrohullamu siitd) nem hasznalhatok.

Minden eloretoltott fecskendot csak egyszer szabad felhasznalni, majd a sztrasbiztos hulladékgyiijté
edénybe kell helyezni a kozosségi iranyelveknek megfeleld artalmatlanitas céljabol.

Bérmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 eléirdsok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Arrowhead Pharmaceuticals Ireland Limited
One Spencer Dock

North Wall Quay

Dublin 1

D01 X9R7

frorszag
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8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2041/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN
FOGLALT EGYEB FELTETELEK ES
KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gyartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartd neve és cime

Mias Pharma Limited
Suite 1 — First Floor
Stafford House
Strand Road
Portmarnock

Co. Dublin

D13 WCR83

frorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c¢. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késébbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az els6 PSUR-t az engedélyezést
kovetd 6 honapon beliil koteles benyujtani.

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzioiban részletezett, kotelez farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kdvetkezd esetekben:

. ha az Eurépai Gyodgyszeriigyndkség ezt inditvanyozza;

o ha a kockéazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve
(a biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra irdnyuld) ujabb,
meghatarozé eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Redemplo 25 mg oldatos injekcid eldretoltott fecskendében
plozasziran

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Minden egyadagos, eloretoltott fecskendd 25 mg plozaszirdnnak megfeleld plozasziran-natriumot
tartalmaz 0,5 ml oldatban. Az oldat ml-enként 50 mg plozaszirant tartalmaz.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Natrium-klorid és injekciohoz valo viz.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Oldatos injekciod

1 db el6retoltott fecskendd

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Bor ala torténd alkalmazasra.

Egyszeri alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitészekrényben taroland6. Nem fagyaszthato!
A megsemmisités datuma (15 °C — 25 °C-on tarolas esetén):  /  /

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Arrowhead Pharmaceuticals Ireland Limited
One Spencer Dock

North Wall Quay

Dublin 1

D01 X9R7

frorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2041/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Redemplo

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

ELORETOLTOTT FECSKENDO CIMKEJE

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Redemplo 25 mg injekciod
plozasziran
sC.

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

0,5 ml

6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Redemplo 25 mg oldatos injekcié eléretoltott fecskendében
plozasziran

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az Gj gydgyszerbiztonsagi
informaciok gyors azonositasat. Ehhez On is hozz4jarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatés
bejelentésével. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4. pont végén (Mellékhatasok bejelentése)
talal tovabbi tajékoztatast.

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szimara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gydgyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Redemplo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Redemplo alkalmazasa elott

Hogyan kell alkalmazni a Redemplo-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Redemplo-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Hasznalati utmutato

Nounbkwd =

1. Milyen tipusu gyogyszer a Redemplo és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Redemplo plozasziran hatéanyagot tartalmaz. A familiaris kilomikronémia szindroma (angol
roviditése: FCS) nevil betegség kezelésére alkalmazzak felndtteknél. Az FCS a triglicerideknek
nevezett zsirok rendellenesen magas vérszintjét okozza. Ez a hasnyalmirigy gyulladasdhoz vezethet,
ami sulyos hasi fajdalmat okoz.

A Redemplo-t szigort, nagyon alacsony zsirtartalm étrenddel egyiitt alkalmazzak a trigliceridek
emelkedett vérszintjének csokkentésére.

A plozasziran gatolja a zsirok lebontasat lassito apolipoprotein-C3 (APOC3) nevii fehérje
termelddését a majban. Ezaltal lehetdvé teszi a szervezet szamara a vér trigliceridszintjének
csokkentését.

Fontos, hogy On a Redemplo-kezelés alatt is folytassa az alacsony zsirtartalmii étrendet, és szedje
tovabb a kezeldorvosa altal felirt egyéb, lipidszintet (zsirszintet) csokkentd gyogyszereket.

2. Tudnivalék a Redemplo alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a Redemplo-t: ha allergias a plozasziranra (a hatéanyagra) vagy a gyogyszer
(6. pontban felsorolt) egyéb Osszetevojére.
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Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Redemplo alkalmazasa elott tajékoztassa kezel6orvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakembert, ha On cukorbeteg vagy fennall Onnél a cukorbetegség kialakulasanak
kockazata.

Gyermekek és serdiilok )
Ne alkalmazza a Redemplo-t, ha On 18 évesnél fiatalabb. Ezzel a gyogyszerrel 18 év alatti betegek
korében nem végeztek vizsgalatokat.

Egyéb gydgyszerek és a Redemplo
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirol.

Terhesség és szoptatas )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne,
a gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gydgyszerészével.

Nem all rendelkezésre informacio a gyogyszer terhesség alatti alkalmazasarol. Ezért ne alkalmazza
a Redemplo-t terhesség alatt, kivéve, ha kezel6orvosa ezt tanacsolja.

Nem ismert, hogy a Redemplo atjut-e az anyatejbe. Javasolt, hogy beszélje meg a szoptatast
kezel6orvosaval, hogy kideriiljon, mi a legjobb Onnek és gyermekének.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Redemplo véarhatoan nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

A Redemplo natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagonként, azaz gyakorlatilag
»hatriummentes”.

3. Hogyan kell alkalmazni a Redemplo-t?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden
alkalmazza. Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg
kezel6orvosat vagy gyogyszerészét.

Csak akkor fog Redemplo-t kapni, ha kezel8orvosa megerésitette, hogy Onnél FCS all fenn.

A Redemplo injekcié formajaban érhetd el, amelyet a bor ala (szubkutan) adnak be. Az injekciot a
felkarba (ha gondozo adja be), a combba vagy a hasba lehet beadni, de a kdldok koriili 5 cm-es tertilet
keriilendo.

Az ajanlott adag egy 25 mg-os injekcid, amelyet 3 havonta egyszer kell beadni.

On vagy gondozdja a betegtajékoztatd végén talalhatd Gitmutato alapjan kap majd utasitasokat a
Redemplo alkalmazasahoz. Amikor On eldszor alkalmazza a gyogyszert, a beadést egy képzett

egészségiigyi szakember gondos iranyitasa és feliigyelete alatt fogja elvégezni.

A gyogyszer alkalmazasa eldtt fontos, hogy elolvassa, megértse és szigoruan betartsa a
betegtajékoztatd végén talalhatd hasznalati Gtmutatod 1épéseit.

Ha az eléirtnal tobb Redemplo-t alkalmazott

Abban a rendkiviil valésziniitlen esetben, ha On vagy valaki mas véletleniil til sok gyogyszert
injekcioz be (ttladagolas), azonnal forduljon orvoshoz.
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Ha elfelejti alkalmazni a Redemplo-t

Ha kihagy egy adagot, a kovetkezd Redemplo-adagot a lehetd leghamarabb adja be, és folytassa
az adagolast az utolsé injekcid datumatdl szamitva 3 havonta. Ne alkalmazzon kétszeres adagot
a kihagyott adag potlasara.

Ha id6 elott abbahagyja a Redemplo alkalmazasat
Ne hagyja abba a Redemplo alkalmazasat, kivéve, ha ezt kezel6orvosaval egyeztette.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat, gyogyszerészét vagy a gondozasat végzo egészségligyi szakembert.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Nagyon gyakori (10-b6l tobb mint 1 beteget érinthet):
- emelkedett vércukorszint (hiperglikémia).

Gyakori (10-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

- fejtajas;

- hanyinger;

- fajdalom, viszketés, duzzanat vagy borpir az injekcid beadasi helyén.

Ritka (100-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet):
- emelkedett majenzimszintek a vérben (glutamat-piruvat-transzaminaz [GPT] és glutamét-
oxalacetat-transzaminaz [GOT)).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errdl kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy
a gondozasat végz6 egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmely
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlentil a hatdsag részére is
bejelentheti az V. fliggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével
On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél t6bb informacio alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Redemplo-t tarolni?

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A dobozon ¢és az eldretoltott fecskendd cimkéjén feltlintetett lejarati idé (EXP) utan ne alkalmazza ezt
a gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utolsd napjara vonatkozik.

Huitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolandd. Nem fagyaszthato!

A Redemplo a hiitészekrénybdl vald kivétel utan legfeljebb 30 napig szobahdmérsékleten

(15 °C — 25 °C) tarolhat6. Ha ezen a 30 napon beliil nem hasznalja fel, semmisitse meg a Redemplo-t.
A megsemmisités datumat (amely a hiitdszekrénybdl vald kivétel datumatdl szamitott legfeljebb

30 nap) ra kell irni a gyogyszer dobozan erre kijelolt helyre, és az nem lehet kés6ébbi id6pont, mint a

dobozon feltiintetett lejarati datum.

A Redemplo-nak tiszta, szintelen vagy sargés szinli oldatnak kell lennie. Ha részecskéket észlel az
oldatban, vagy ha az zavaros, ne hasznalja fel, hanem vigye vissza a gyogyszerészhez.

Ne keverje ezt a gyogyszert mas gyogyszerekkel.

24


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Az eloretoltott fecskendot csak egyszer hasznalja, majd helyezze egy szurasbiztos hulladékgyiijté
edénybe. Kérdezze meg gyogyszerészét, hogyan szerezhetd be a szirasbiztos hulladékgyiijté edény, és
hogyan kell megsemmisiteni, ha megtelt.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmeét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Redemplo?

- A készitmény hatdéanyaga a plozasziran. Minden egyadagos, eldret6ltott fecskend6 25 mg
plozaszirannak megfeleld plozasziran-natriumot tartalmaz 0,5 ml oldatban.

- Egyéb 6sszetevok: natrium-klorid és injekcidhoz valo viz (tovabbi informaciokért lasd 2. pont:
,»A Redemplo natriumot tartalmaz”).

Milyen a Redemplo kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A Redemplo egy oldatos injekcio egyadagos — tlivel, tiivédével és dugattyuval ellatott — eléretoltott
iiveg fecskenddben. Az oldat tiszta, szintelen vagy sargas szini.

A csomagolas 1 db eloretdltott fecskendot tartalmaz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Arrowhead Pharmaceuticals Ireland Limited
One Spencer Dock

North Wall Quay

Dublin 1

D01 X9R7

frorszag

Gyarto

Mias Pharma Limited
Suite 1 — First Floor
Stafford House
Strand Road
Portmarnock

Co. Dublin

D13 WC83

frorszag

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:
Egyéb informacioforrasok

A gyobgyszerrdl részletes informacié az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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7. Hasznalati atmutato

A ,,Hasznalati itmutatd” a Redemplo beadasara vonatkozo informaciokat tartalmazza.

Redemplo 25 mg oldatos injekcié eloretoltott fecskendében
Ujjtamasz

Dugattytrad Fecskend6henger

& )i [omm]

Sziirke tiivédd kupak
Dugattyu

Egy doboz egy adag Redemplo (plozasziran) oldatos injekciot tartalmaz — eldretoltott
fecskenddben, szubkutan injekcidhoz.

Fontos tudnivalok a Redemplo beadasa elott

A Redemplo kizarélag szubkutan injekcidként (kdzvetleniil a bor ala beadott injekcioként)
alkalmazhato.

Olvassa el ezt a ,,Hasznalati utmutatot” minden alkalommal, mielott elkezdené alkalmazni a
Redemplo eléretoltott fecskendot. Lehet, hogy Uj informaciok is keriilnek bele. Az itt talalhato
informaciok nem helyettesitik a kezeldorvosaval, gyogyszerészével vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberrel folytatott beszélgetést az On egészségi allapotardl vagy kezelésérol.
Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosdhoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségligyi szakemberhez.

A Redemplo tarolasa

o A Redemplo eldretdltott fecskendd 2 °C — 8 °C kozotti hdmérsékleten, hiitészekrényben
tarolando. Nem fagyaszthato!

o A Redemplo a hiitészekrénybdl valo kivétel utan legfeljebb 30 napig szobahémérsékleten
(15 °C - 25 °C) tarolhat6. Ha ezen a 30 napon beliil nem hasznalja fel, semmisitse meg a
Redemplo-t. A megsemmisités datumat (amely a hiitészekrénybol valo kivétel datumatol
szamitott legfeljebb 30 nap) ra kell irni a gyogyszer dobozan erre kijelolt helyre, és az nem lehet
kés6bbi id6pont, mint a dobozon feltiintetett lejarati datum.

Ha a gyogyszert nem a fenti feltételek szerint taroltak, dobja az eldretoltott fecskendot egy

szurasbiztos hulladékgyiijté edénybe, és hasznaljon 1) eldretoltott fecskendot.

A Redemplo eléretoltott fecskendo6 gyermekektol elzarva tartando!
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A Redemplo beadasanak elokészitése

1. 1épés: Készitse ki az injekcié beadasahoz sziikséges osszes eszkozt

ragtapasz (nem tartozék);

Helyezze el a kovetkezoket egy tiszta, j0l megvilagitott, sik munkafeliileten:
. 1 darab Redemplo eldretoltott fecskendd dobozban;

alkoholos torlokend6 (nem tartozék);

vattapamacs vagy gézlap (nem tartozék);

szurasbiztos hulladékgytijté edény (nem tartozek).

2. 1épés: Késziiljon fel a Redemplo eloretoltott fecskendé hasznalatara

Kivételkor a fecskendo-
hengert fogja meg

e Nyissa fel a doboz fedelét, vegye ki a fecskend6t
a fecskendéhengernél fogva, €s helyezze a sik
munkafeliiletre (lasd A. abra).

- Ne hasznalja az eléretoltott fecskendot, ha a
doboz biztonsagi lezarasa sértilt.

- Ne fogja meg és ne huzza az eldretoltott
fecskendot a dugattyurudnal vagy a tiivédo
kupaknal fogva.

¢ Ellenérizze a Redemplo eloretoltott fecskendd
lejarati datumat (,, EXP”).
- Ne hasznalja a dobozon feltiintetett lejarati datum
(,,EXP”) vagy a megsemmisités datuma utan.

e Miel6tt beadna az injekciot, varjon 30 percet, amig
az eldretdltott fecskendd szobahdmérsékletre

(15 °C — 25 °C) melegszik (lasd B. abra).

- Ne probalja meg felmelegiteni az eldretoltott
fecskend6t hoforras, példaul forrd viz vagy
mikrohullamu siit6 segitségével.

- Ne vegye le a tlivédd kupakot az eldretdltott

B. abra fecskenddrdl, amig készen nem 4ll az injekcid
beaddsara.
3. 1épés: Ellendrizze a gyogyszert és a fecskend ot

Szemmel ellendrizze az eléretdltott fecskenddben 1€vo

gyogyszert (lasd C. abra).

o A gyogyszernek tisztanak és szintelennek vagy
sargas szintinek kell lennie.

- Ne hasznalja az eléretoltott fecskendot, ha a
gyogyszer zavaros vagy lathato részecskéket
tartalmaz.

e Normalis jelenség, ha 1égbuborékok lathatok az
oldatban.

Ellendrizze az eldretoltott fecskendot (1asd C. abra).

e Ne hasznalja az eldretoltott fecskend6t, ha barmely
része repedtnek vagy toréttnek tiinik.

e Ne hasznalja az eldretoltott fecskenddt, ha a tiivédo
kupak hianyzik vagy nincs biztonsagosan rogzitve.

e Ne hasznélja az eldretoltott fecskendot, ha kemény
feliiletre ejtették, mivel a fecskend6 sériilt lehet.

A fenti esetek barmelyike esetén vigye vissza az

eloretoltott fecskendot a gydgyszerésznek.
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A Redemplo beadasa

4. 1épés: Valassza ki az injekcio beadasi helyét

Felkar, kizarolag a

gondozo altali /4 o/

beadas esetén

N\

/J\

) LJ

D. abra

On a kovetkezd teriileteket valaszthatja (lasd

D. abra):

e comb;

e has, kivéve a koldok koriili 5 cm-es teriiletet.

A gondoz6 a felkar kiils6 részét is valaszthatja (lasd
D. abra).

Ne valasszon olyan teriiletet, ahol a bér karosodott
(érzékeny, ztizodott, voros, kemény vagy sériilt),
illetve heg(ek) vagy stridk talalhatok rajta.

Ne adjon be mas gyogyszert arra a teriiletre, ahova
ezt a gyogyszert injekcidzza.

5. 1épés: Tisztitsa meg az injekcié beadasi helyét

E. abra

e Mossa meg alaposan a kezét szappannal és
vizzel (lasd E. abra).

o Tisztitsa meg az injekcid beadasi helyét
alkoholos térlokenddvel, és az injekcid beadasa
el6tt hagyja megszaradni a bort (1asd E. abra).
- Ne érintse meg Ujra ezt a borfeliiletet az

injekcid beadasa el6tt.

6. 1épés: Vegye le a tiivédo kupakot

F. abra

e Fogja meg a fecskendét a fecskend6hengernél
gy, hogy a tii Ontdl elfelé nézzen.
e Huzza le a tlivédo kupakot egyenes iranyban,
a Ontdl elfelé (lasd F. abra).
- Ne csavarja meg és ne hajlitsa meg a tlivédo
kupakot.
e Ne nyomja meg a dugattyut, miel6tt készen
allna az injekcio beadasara.
- Ne hagyja, hogy a tli barmilyen feliilethez
hozzéaérjen.
- Ne tegye vissza a tivédo kupakot a
fecskendore.
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7. 1épés: Csipje Ossze a bort, és vezesse be a tiit

90° — .

G. abra

Tartsa a fecskendot az egyik kezében.

Ovatosan csipjen Gssze és tartson meg egy

bérreddt az injekeid beadasi helyén.

Vezesse be a tiit 45° és 90° kozotti szogben

(lasd G. abra).

Tartsa 6sszecsipve a bort a tii bevezetése és az

injekcié beadasa kézben.

- Ne tegye az ujjat a dugattyurudra az injekciod
beadasa elott.

8. 1épés: Tartsa dsszecsipve a bért, és nyomja le a dugattyut

Tartsa b

. adugattyat
&@' teljesen

$ lenyomva,
= ¢€s varjon

H. abra

Mikozben Gsszecsipve tartja a bort, lassu €s
egyenletes mozdulattal nyomja le a dugattytt,
ameddig csak lehet (lasd H. abra).

Miutan a dugattyut teljesen lenyomta, tartsa
5 masodpercig tovabbra is lenyomva azt,
mikozben a tii teljesen be van vezetve, hogy
biztositsa a teljes adag beadasat (lasd

H. abra).

I. abra

Ovatosan emelje el a fecskendét a bérrél (lasd

I. abra).

- Ne htizza vissza a dugattyut. Az egész
fecskend6t emelje egyenesen felfelé.

- Ne dorzsolje meg az injekcio beadasi helyét.

A hasznalt fecskendét és a kupakot azonnal

helyezze egy sztrasbiztos hulladékgyiijto

edénybe.

- Ne tegye vissza a tivédo kupakot a
fecskendore.
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A Redemplo megsemmisitése

J. abra

Ne hasznalja fel a hasznalt fecskendében maradt
gyogyszert.

A hasznalt fecskend6t és a tlivédd kupakot
hasznalat utan azonnal helyezze egy
szurasbiztos hulladékgytijté edénybe.

- Ne tegye vissza a tlivédo kupakot
a fecskenddére.

Ne dobja a fecskend6t a haztartasi hulladékba

(lasd J. abra). Ha nincs szlrasbiztos

hulladékgyiijté edénye, a megsemmisitéshez

hasznalhat olyan haztartasi tartalyt, amely:

- er6s miianyagbol késziilt;

- szorosan illeszkedd, szurasbiztos fedéllel
zarhatd, amelybdl az éles és hegyes eszkdzok
nem tudnak kikeriilni;

- hasznalat kdzben fiiggblegesen €s stabilan
all;

- szivargasbiztos;

- megfelelden fel van cimkézve, hogy
figyelmeztessen a tartalyban 1évo veszélyes
hulladékra.

Amikor a szurasbiztos hulladékgyiijté edény
majdnem megtelt, a gylijtdedény megfeleld
megsemmisitéséhez a helyi iranyelveket kell
kovetnie. Eléfordulhat, hogy a hasznalt tiik és
fecskend6k megsemmisitésére vonatkozoan
kiilénleges helyi torvény van érvényben.
Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy az On
lakohelyén hogyan kell megsemmisiteni az éles
¢s hegyes eszkozoket.

Ne dobja a hasznalt sziirasbiztos hulladékgyiijté
edényt a haztartasi hulladékba, kivéve, ha a
helyi iranyelvek ezt megengedik. Ne adja

at ujrahasznositasra a szurasbiztos
hulladékgytijté edényt.

30




	ALKALMAZÁSI ELŐÍRÁS
	A. A GYÁRTÁSI TÉTELEK VÉGFELSZABADÍTÁSÁÉRT FELELŐS GYÁRTÓ
	B. A KIADÁSRA ÉS A FELHASZNÁLÁSRA VONATKOZÓ FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK
	C.  A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLYBEN FOGLALT EGYÉB FELTÉTELEK ÉS KÖVETELMÉNYEK
	D. A GYÓGYSZER BIZTONSÁGOS ÉS HATÉKONY ALKALMAZÁSÁRA VONATKOZÓ FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK
	A. CÍMKESZÖVEG
	B. BETEGTÁJÉKOZTATÓ

