PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



v Tento liek je predmetom d’alSicho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlasit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Lojuxta 5 mg tvrdé kapsuly

Lojuxta 10 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 30 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 40 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 60 mg tvrdé kapsuly

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Lojuxta 5 mg tvrdé kapsuly

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 5 mg lomitapidu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda tvrda kapsula obsahuje 70,12 mg lakt6zy (vo forme monohydratu) (pozri Cast’ 4.4).

Lojuxta 10 mg tvrdé kapsuly

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 10 mg lomitapidu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda tvrda kapsula obsahuje 140,23 mg laktozy (vo forme monohydratu) (pozri Cast’ 4.4).

Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 20 mg lomitapidu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda tvrda kapsula obsahuje 129,89 mg laktozy (vo forme monohydratu) (pozri Cast’ 4.4).

Lojuxta 30 mg tvrdé kapsuly

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 30 mg lomitapidu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda tvrda kapsula obsahuje 194,84 mg laktozy (vo forme monohydratu) (pozri Cast’ 4.4).

Lojuxta 40 mg tvrdé kapsuly

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 40 mg lomitapidu.

Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda tvrda kapsula obsahuje 259,79 mg laktozy (vo forme monohydratu) (pozri Cast’ 4.4).

Lojuxta 60 mg tvrdé kapsuly

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 60 mg lomitapidu.



Pomocna latka so znamym ucinkom
Kazda tvrda kapsula obsahuje 389,68 mg laktozy (vo forme monohydratu) (pozri Cast’ 4.4).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tvrda kapsula.

Lojuxta 5 mg tvrdé kapsuly

Tvrda kapsula s oranzovym vrchnakom a oranzovym telom s dizkou 19,4 mm s potladenim &iernou
farbou ,,5 mg*“ na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

Lojuxta 10 mg tvrdé kapsuly

Tvrda kapsula s oranzovym vrchndkom a bielym telom s dizkou 19,4 mm s potlagenim &ernou farbou
,10 mg“ na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly

Tvrda kapsula s bielym vrchnakom a bielym telom s dizkou 19,4 mm s potladenim &iernou farbou
,»20 mg* na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

Lojuxta 30 mg tvrdé kapsuly

Tvrda kapsula s oranzovym vrchnakom a ZItym telom s dizkou 21,6 mm s potlagenim &iernou farbou
,30 mg*“ na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

Lojuxta 40 mg tvrdé kapsuly

Tvrda kapsula so ZItym vrchnakom a bielym telom s dizkou 23,4 mm s potladenim ¢iernou farbou
,»40 mg* na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

Lojuxta 60 mg tvrdé kapsuly

Tvrdéa kapsula so zltym vrchnakom a ZItym telom s dizkou 23,4 mm s potlaéenim &iernou farbou
,00 mg*“ na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Lojuxta je indikovana ako doplnok k diéte s nizkym obsahom tukov a k inym lickom na zniZenie
hladiny lipidov s aferézou lipoproteinov s nizkou hustotou (LDL) alebo bez nej u dospelych pacientov
s homozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou (HoFH).

Ak je to mozné, je potrebné geneticky potvrdit HoFH. Musia sa vylucit’ iné formy primérnej

hyperlipoproteinémie a sekundarne pric¢iny hypercholesterolémie (napr. nefroticky syndrom,
hypotyredza).



4.2 Davkovanie a sposob podavania
Lie¢bu Lojuxtou ma zacat’ a sledovat’ lekar so skisenost’ami v lieCbe porich metabolizmu lipidov.
Dévkovanie

Odporacana tvodna davka je 5 mg jedenkrat denne. Na zaklade odpovede hladiny LDL-C a ak je
bezpecnost’ a znasanlivost’ lieku prijatelna, po 2 tyzdiloch sa davka moéze zvysit na 10 mg, a potom
v minimalne 4-tyzdiovych intervaloch na 20 mg, 40 mg a na maximalnu odpora¢anu davku 60 mg
(pozri Cast’ 4.4).

Davka sa ma zvySovat postupne, aby sa minimalizoval vyskyt a zdvaznost’ neziaducich reakcii na
gastrointestinalny trakt a zvySenia aminotransferazy.

Vyskyt a zavaznost’ gastrointestinalnych neziaducich reakcii spojenych s uzivanim Lojuxty sa znizuje
pri dodrziavani diéty s nizkym obsahom tukov. Pacienti maju pred zaciatkom uzivania lieku
dodrziavat’ diétu, ktord dodava menej ako 20 % energie z tukov a maju ju dodrziavat’ aj pocas lieCby.
Pacienti maju dostat’ dietetické poradenstvo.

Pacienti sa maju vyhnut’ konzumacii grapefruitovej Stavy a alkoholu (pozri Casti 4.4 a 4.5).

U pacientov uzivajucich stabilni udrziavaciu davku Lojuxty, ktori dostavaji atorvastatin, je potrebné
bud’:

e podavat’ davku liekov s odstupom 12 hodin
ALEBO

e znizit davku Lojuxty o polovicu. Pacienti uzivajuci 5 mg maji zostat’ na 5 mg.
Na zaklade odpovede hladiny LDL-C a bezpe¢nosti/znasanlivosti mozno potom zvazit' opatrnii
titraciu. Po vysadeni atorvastatinu sa ma na zaklade odpovede hladiny LDL-C
a bezpec¢nosti/zndsanlivosti davka Lojuxty titrovat’ smerom nahor.

U pacientov uzivajucich stabilnu udrziavaciu davku Lojuxty, ktori dostavaji akykol'vek iny slaby
inhibitor cytochrému P450 (CYP) 3A4, sa ma davka liekov (Lojuxta a slaby inhibitor CYP3A4) podat’
s odstupom 12 hodin. Pri podavani viac ako jedného slabého inhibitora CYP3A4 s Lojuxtou sa
vyzaduje zvysena obozretnost’. Je potrebné zvazit' obmedzenie maximalnej davky Lojuxty podla
zelanej odpovede hladiny LDL-C.

Na zaklade pozorovani zniZenych hladin esencialnych mastnych kyselin a vitaminu E v klinickych
studiach maju pacienti denne uzivat’ potravinové doplnky, ktoré poskytuju 400 IU vitaminu E

a priblizne 200 mg kyseliny linolovej, 110 mg kyseliny eikozapentaénovej (EPA), 210 mg kyseliny
alfa-linolénovej (ALA) a 80 mg kyseliny dokozahexaénovej (DHA) denne pocas liecby Lojuxtou
(pozri Cast’ 4.4).

Osobitné skupiny pacientoy

Starsi pacienti
Skusenosti s pouzivanim lomitapidu u pacientov vo veku 65 rokov alebo starsich su obmedzené.
U tychto pacientov je preto potrebna osobitna opatrnost’.

Ked’ze odporucany davkovaci rezim zacina na nizkych hodnotach rozsahu davkovania a davka sa
opatrne zvySuje na zéklade individudlnej znaSanlivosti, u starSich pacientov sa neodportica uprava
davkovacieho rezimu.

Porucha funkcie pecene

Lomitapid je kontraindikovany u pacientov so stredne zavaznou alebo zavaznou poruchou funkcie
pecene vratane pacientov s nevysvetlenymi pretrvavajucimi vysledkami vysetreni funkcie pecene
mimo normy (pozri Casti 4.3 a 5.2).



Pacienti s miernou poruchou funkcie pecene (trieda podl'a Childa-Pugha A) nemajt prekroc¢it’ davku
40 mg denne.

Porucha funkcie obliciek
Pacienti na dialyze s poskodenim obliciek v terminalnom $tadiu nemaju prekrocit’ 40 mg denne (pozri
Cast’ 5.2).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a uc¢innost’ lomitapidu u deti vo veku < 18 rokov nebola stanovend, a preto sa pouZzitie

tohto lieku u deti neodporuca. K dispozicii nie su Ziadne udaje.

Sp6sob podavania

Peroralne pouzitie.
Podavanie s jedlom moéze zvysit’ expoziciu lomitapidu. Ma sa uzivat’ na prazdny zalidok minimalne 2
hodiny po vecernom jedle, pretoze obsah tuku v poslednom jedle méze nepriaznivo ovplyvnit’

znasanlivost’ v gastrointestinalnom trakte (pozri Cast’ 4.4).

4.3 Kontraindikacie

. Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

o Pacienti so stredne zavaznou alebo zévaznou poruchou funkcie pecene a pacienti
s nevysvetlenymi pretrvavajicimi vysledkami vySetreni funkcie pe¢ene mimo normy (pozri
Cast’ 4.2).

o Pacienti so znamym zavaznym alebo chronickym ochorenim cCriev, ako je napr. zapalové
ochorenie Criev alebo malabsorpcia.

o Subezné podavanie > 40 mg simvastatinu (pozri Cast’ 4.5).

. Subezné uzivanie Lojuxty so silnymi alebo stredne silnymi inhibitormi CYP3A4 (napr.

azolovymi antimykotikami, ako je napr. itrakonazol, flukonazol, ketokonazol, vorikonazol,

posakonazol; makrolidovymi antibiotikami, ako je napr. erytromycin alebo klaritromycin;

ketolidovymi antibiotikami, ako je napr. telitromycin; inhibitormi proteazy HIV; blokatormi

kalciového kanala diltiazemom a verapamilom a antiarytmikom dronedaréonom [pozri ¢ast’ 4.5]).
. Gravidita (pozri Cast’ 4.6).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Abnormality pecetiovych enzymov

Lomitapid moze sposobit’ zvysenie hladin peceniovych enzymov alaninaminotransferazy [ALT]

a aspartataminotransferazy [AST] a steatozu pecene (pozri Cast’ 5.1). Nedoslo k Ziadnemu sibeznému
ani naslednému klinicky vyznamnému zvyseniu hladiny sérového bilirubinu, medzinarodného
normalizovaného pomeru (INR) ani alkalickej fosfatazy. Nie je zndma miera, do akej steat6za pecene
sposobena lomitapidom podporuje zvySovanie hladiny aminotransferazy. Zmeny peceiiovych
enzymov sa mdzu objavit’ kedykol'vek pocas liecby, av§ak najcastejsie k nim dochadza pocas
zvySovania davky.

Hoci neboli hlasené pripady dysfunkcie pecene (zvysend hladina aminotransferazy so zvysenou
hladinou bilirubinu alebo INR) alebo zlyhania pecene), existuje obava, Ze lomitapid méze vyvolat’
steatohepatitidu, ktora sa méze po niekol’kych rokoch vyvinit’ do cirh6zy. Vzhl'adom na velkost

a trvanie klinickych §tadii na podporu bezpecnosti a tc¢innosti lomitapidu pri HoFH sa zistenie
neziaduceho vysledku nepredpokladalo.

Sledovanie vyS$etreni funkcie pecene

Pred zacatim lieCby Lojuxtou je potrebné urcit’ hladinu ALT, AST, alkalickej fosfatazy, celkového
bilirubinu, gamaglutamyltransferazy (gama-GT) a sérového albuminu. Liek je kontraindikovany
u pacientov so stredne zavaznou alebo zavaznou poruchou funkcie pecene a u pacientov
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s nevysvetlenymi pretrvavajicimi vysledkami vySetreni funkcie pe¢ene mimo normy. Ak su
vychodiskové hodnoty vysledkov vySetreni funkcie peCene mimo normy, je potrebné zvazit’ zacatie
podavania lieku az po nalezitom vysetreni hepatoléogom a vysvetleni alebo tstupe vychodiskovych
odchylok.

Pocas prvého roka sa ma vysetrovat’ funkcia pecene (aspon hladina ALT a AST) pred kazdym
zvySenim davky alebo raz mesacne podla toho, o nastane skor. Po prvom roku sa tieto vySetrenia
robia minimalne kazdé 3 mesiace a pred kazdym zvySenim davky. Ak sa spozoruji zvysenia hladin
aminotransferazy, davku Lojuxty zniZte a pri pretrvavani tychto hladin alebo ich klinicky vyznamnych
zvySeniach liecbu preruste (pozri tabulku 1).

Uprava davky na zéklade zvysenych hladin pedefiovych aminotransferaz

Tabul’ka 1 zahfiia odporucania na tipravu davky a sledovanie pacientov, u ktorych sa objavili zvySené
hladiny aminotransferazy pocas liecby Lojuxtou.

Tabulka 1:  Uprava davky a sledovanie pacientov so zvySenymi hladinami aminotransferaz

ALT alebo AST Odporucania tykajuce sa liecby a sledovania*

>3- a < 5-nasobok e Potvrdte zvySenie opakovanym meranim v ramci jedného tyzdia.
hornej hranice norm . .
(HHI\%) Y le V pripade, Ze sa potvrdi, znizte ddvku a urobte d’alSie vySetrenia

pecene, ak este neboli urobené (ako je napr. hladina alkalicke;j
fosfatazy, celkovy bilirubin a INR).

e Vysetrenia opakujte raz za tyzdeni a davkovanie vysad'te, ak sa objavia
prejavy funkcie pe¢ene mimo normy (zvySena hladina bilirubinu alebo
INR), ak hladiny aminotransferazy stpnu nad 5-nasobok HHN alebo
ak hladiny aminotransferazy neklesnu pod 3-nasobok HHN v priebehu
asi 4 tyzdnov. Pacientov s hladinami aminotransferazy trvalo
zvySenymi > 3-nasobok HHN odoslite k hepatologovi na dalSie
vySetrenie.

e Ak sa Lojuxta zacina opédtovne podavat po klesnuti hladin

aminotransferazy na < 3-nasobok HHN, zvazte znizenie davky
a vySetrenia stvisiace s peCenou sledujte Castejsie.

> 5-nasobok HHN e Davkovanie vysadte a urobte d’alSie vySetrenia pecene, ak eSte neboli
urobené (ako napr. hladina alkalickej fosfatazy, celkovy bilirubin

a INR). Ak hladiny aminotransferaz neklesnt1 pod 3-nasobok HHN

v ramci priblizne 4 tyzdnov, pacienta odoslite k hepatologovi na
d’alSie vySetrenie.

e Ak sa Lojuxta zacina opatovne podavat’ po klesnuti hladin
aminotransferazy na < 3-nasobok HHN, znizte davku a vySetrenia
suvisiace s pecenou sledujte Castejsie.

*Qdporucania na zaklade hodnoty HHN priblizne 30 — 40 medzinarodnych jednotiek/l.

Ak st zvySenia hladin aminotransferazy sprevadzané klinickymi priznakmi poskodenia pecene (ako
napr. nauzeou, vracanim, bolestou brucha, hortickou, zltackou, letargiou, priznakmi podobnymi
chripke), zvySeniami hladiny bilirubinu na > 2-nasobok HHN alebo aktivnym ochorenim pecene,
lie¢bu Lojuxtou vysad’te a pacienta odoslite k hepatolégovi na d’alSie vySetrenie.

Ak budu prinosy prevazovat’ nad rizikami spojenymi s moZznym ochorenim pecene, moze sa zvazit’
opdtovné zacatie lieCby.



Steatdza pecene a riziko progresivneho ochorenia pe¢ene

V stilade s mechanizmom uc¢inku lomitapidu vicsina pacientov vykazovala zvySeny obsah tuku

v peceni. V otvorenej Studii fazy 3 sau 18 z 23 pacientov s HoFH vyvinula steatdza pecene (tuk

v peceni > 5,56 %) na zaklade merani pomocou jadrovej magnetickej rezonancnej spektroskopie
(MRS) (pozri ¢ast’ 5.1). Median absoltutneho zvysenia tuku v pe¢eni meraného pomocou MRS bolo

6 % po 26 tyzdnoch a po 78 tyzdnoch lieCby v porovnani s 1 % na zaciatku. Steat6za peCene je
rizikovym faktorom progresivneho ochorenia pecene vratane steatohepatitidy a cirhdzy. Dlhodobé
nasledky steatdzy pecene suvisiace s lie¢bou lomitapidom nie st zname. Klinické tidaje naznacuja, Ze
akumulécia tuku v peceni je po ukonceni lieCby Lojuxtou reverzibilna, ale nie je zname, ¢i
histologické nésledky pretrvavaja, najma po dlhodobom uzivani.

Sledovanie na zistenie progresivneho ochorenia pecene

Na zaciatku lie¢by a pravidelne kazdy rok je potrebné vykonat’ vySetrenie na zistenie
steatohepatitidy/fibrozy pomocou tychto zobrazovacich hodnoteni a hodnoteni biologickych
markerov:

e zobrazovanie na ucely stanovenia elastickosti tkaniva, napr. Fibroscan, zobrazovanie pomocou
akustického impulzu ARFI (Acoustic Radiation Force Impulse) alebo elastografia pomocou
magnetickej rezonancie (MR)

e stanovenie gama-GT a sérového albuminu na zistenie mozného poskodenia pecene
e vyhodnotenie minimalne jedného markera z kazdej z tychto kategorii:

e vysoko citlivy C-reaktivny protein (hs-CRP), rychlost’ sedimentacie erytrocytov (ESR),
fragment CK-18, NashTest (zapal pecene)

e panel markerov pokrocilej fibrozy pecene (ELF), Fibrometer, pomer AST/ALT, skore
Fib-4, Fibrotest (fibroza pecene)

Pri vykonavani tychto vySetreni a pri ich interpretacii maju spolupracovat’ osetrujuci lekar a hepatolog.
U pacientov, ktorych vysledky poukazuju na vyskyt steatohepatitidy alebo fibrozy, je potrebné zvazit
biopsiu pecene.

Ak sa u pacienta biopsiou potvrdi steatohepatitida alebo fibrdza, treba nanovo posudit’ pomer prinosu
arizika a v pripade potreby ukoncit liecbu.

Dehydratacia

Po uvedeni lieku na trh sa u pacientov lieCenych lomitapidom hlésili pripady dehydratacie

a hospitalizacie. Pacienti lieCeni lomitapidom maju byt upozorneni na mozné riziko dehydratacie
v suvislosti s gastrointestindlnymi neziaducicmi reakciami a na to, aby vykonali opatrenia na
zabranenie deplécie tekutin.

Subezné uZivanie inhibitorov CYP3A4

Predpoklada sa, Ze lomitapid je citlivym metabolickym substratom CYP3A4. Inhibitory CYP3A4
zvySuju expoziciu lomitapidu, priCom silné inhibitory zvySuju expoziciu priblizne 27-nasobne.
Stibezné uzivanie stredne silnych az silnych inhibitorov CYP3A4 s Lojuxtou je kontraindikované
(pozri ¢ast’ 4.3). V klinickych §tadiach s lomitapidom doslo u jedného pacienta s HoFH k vyraznému
zvyseniu hladiny aminotransferazy (ALT 24-nasobok HHN, AST 13-nasobok HHN) pocas dni, kedy
sa zacal uzivat’ silny inhibitor CYP3A4 klaritromycin. Ak je liecba stredne silnymi az silnymi
inhibitormi nevyhnutna, ma sa Lojuxta pocas nej vysadit’.

Ocakava sa, zZe slab¢ inhibitory CYP3A4 pri subeznom podavani zvySuji expoziciu lomitapidu. Pri
podavani s atorvastatinom sa ma davka Lojuxty bud’ uzit’ s odstupom 12 hodin, alebo znizit’
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o polovicu (pozri ¢ast’ 4.2). Davka Lojuxty sa ma podavat’ s odstupom 12 hodin od uzitia akéhokol'vek
iného slabého inhibitora CYP3A4.

Subezné uzivanie induktorov CYP3A4

Ocakava sa, ze lieky, ktoré indukuji CYP3A4, zvySia mieru a rozsah metabolizmu lomitapidu.
Induktory CYP3A4 ucinkujt v zavislosti od ¢asu a moze trvat’ minimalne 2 tyzdne, kym po nasadeni
dosiahnu maximalny G¢inok. Naopak, pri vysadeni moze trvat’ minimalne 2 tyzdne, kym indukcia
CYP3A4 poklesne.

Ocakava sa, Ze subezné podavanie induktora enzymu CYP3A4 zniZzi uc¢inok lomitapidu.
Pravdepodobne bude vplyv na G¢innost’ kolisat’. Pri sibeznom podavani induktorov CYP3A4

(t. j. aminoglutetimid, nafcilin, inhibitory nenukleozidovej reverznej transkriptazy, fenobarbital,
rifampicin, karbamazepin, pioglitazon, glukokortikoidy, modafinil a fenytoin) s Lojuxtou je potrebné
zvazit moznu interakciu medzi liekmi, ktora ovplyviiuje ucinnost’. Pri uzivani Lojuxty je potrebné
predist’ uzivaniu 'ubovnika bodkovaného.

Pocas stibezného uzivania tychto liekov sa odporuca zvysit’ frekvenciu hodnotenia hladiny LDL-C

a zvazit zvysenie davky Lojuxty na zaistenie udrzania Zelanej Girovne u¢innosti, ak je induktor
CYP3A4 urCeny na dlhodobé uzivanie. Pri vysadeni induktora CYP3A4 je potrebné zvazit' moznost’
zvysenej expozicie a moznost’ potreby znizit’ davku Lojuxty.

Subezné uzivanie inhibitorov HMG CoA-reduktazy (statinov)

Lomitapid zvySuje plazmaticka koncentraciu statinov. U pacientov, ktori dostavaji Lojuxtu ako
doplnkovt liecbu k statinu, treba sledovat’ neziaduce udalosti, ktoré stivisia s uzivanim vysokych
davok statinu. Statiny mozu niekedy spdsobovat’ myopatiu. V zriedkavych pripadoch méze myopatia
nadobudnut’ formu rabdomyolyzy s akiitnym zlyhanim obliciek alebo bez neho ako nasledok
myoglobintrie a moze viest’ k smrti. VSetci pacienti, ktori dostavaji okrem statinu lomitapid, maju
byt upozorneni na potencialne zvysené riziko vzniku myopatie a maju dostat’ pokyn, aby okamzite
nahlasili nevysvetliteI'na svalova bolest’, citlivost’ alebo slabost’. Pri uzivani Lojuxty sa nema uzivat
davka simvastatinu nad > 40 mg (pozri Cast’ 4.3).

Grapefruitova $tava

Pri liecbe Lojuxtou musia pacienti zo stravy vylucit’ grapefruitova $tavu.

Riziko supraterapeutickej alebo subterapeutickej antikoagulacie kumarinovymi antikoagulanciami

Lomitapid zvysuje plazmatickl koncentraciu warfarinu. ZvySenie davky Lojuxty moze viest

k supraterapeutickej antikoagulacii a zniZzenie davky moze viest’ k subterapeutickej antikoagulacii.
Tazkosti so sledovanim INR viedli k predéasnému vyradeniu jedného z piatich pacientov zo $tadie
fazy 3, ktori stibezne uzivali warfarin. U pacientov uzivajucich warfarin sa ma pravidelne sledovat’
INR, najma po zmene davky Lojuxty. Davka warfarinu sa ma upravit’ podl’a klinicke;j indikacie.

Konzumacia alkoholu

Alkohol méze zvysit hladiny tuku v peceni a viest’ k poskodeniu pecene alebo k jeho zhorseniu.

V klinickej $tadii fazy 3, 3 zo 4 pacientov s hladinami ALT zvySenymi na > 5-nasobok HHN hlasili
konzumaciu alkoholu nad limity odporuc¢ané v protokole. Konzumacia alkoholu sa pocas liecby
lomitapidom neodporuca.

Hepatotoxické lieciva

Pri uzivani Lojuxty s inymi lie¢ivami, ktoré su zname ako potencidlne hepatotoxicke, ako je
izotretinoin, amiodardn, paracetamol (> 4 g/den pocas > 3 dni/tyzden), metotrexat, tetracykliny



a tamoxifén, je potrebnd zvysena opatrnost’. U&inok subezného podavania lomitapidu s inymi
hepatotoxickymi liekmi nie je znamy. CastejSie sledovanie vySetreni pe¢ene mdze byt opodstatnené.

Znizena absorpcia vitaminov rozpustnych v tukoch a mastnych kyselin v sére

Vzhl'adom na mechanizmus Géinku v tenkom ¢reve méze lomitapid znizovat’ absorpciu Zivin
rozpustnych v tukoch. V stadii fazy 3 pacienti dostavali denné potravinové doplnky vitaminu E,
kyseliny linolovej, ALA, EPA a DHA. V tejto §tadii priemerné hodnoty vitaminu E, ALA, kyseliny
linolovej, EPA, DHA a kyseliny arachidoénovej poklesli v porovnani s vychodiskovou hodnotou do
26 tyzdia, no zostali nad spodnym limitom referen¢ného rozsahu. Neziaduce klinické nasledky
takychto poklesov neboli pri liecbe lomitapidom 78 tyzdiiov pozorované. Pacienti lieCeni Lojuxtou
maji denne uzivat’ doplnky, ktoré obsahuju 400 medzinarodnych jednotiek vitaminu E a priblizne
200 mg kyseliny linolovej, 210 mg ALA, 110 mg EPA a 80 mg DHA.

Antikoncepéné opatrenia u Zien vo fertilnom veku

Pred zacatim lieCby u zien vo fertilnom veku je potrebné poskytnut’ rady o u¢innych metdédach
antikoncepcie a zacat’ pouzivat’ i¢innu antikoncepciu. Pacientky uzivajice peroralne kontraceptiva na
baze estrogénu je potrebné poucit’ 0 moznej strate ucinnosti z ddvodu hnacky a/alebo vracania (pozri
Cast’ 4.5). Peroralne kontraceptiva s obsahom estrogénu su slabymi inhibitormi CYP34 (pozri ¢ast’
4.2).

Pacientky treba poucit’, aby sa v pripade otehotnenia bezodkladne obratili na svojho lekara a prestali
uzivat’ Lojuxtu (pozri Cast 4.6).

Pomocna latka so znamym ucéinkom

Laktoza

Lojuxta obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej intolerancie,
celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zo-galaktdzovou malabsorpciou nesmi uzivat’ tento liek.

Sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v kapsule, t.j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.



4.5 Liekové a iné interakcie

Uginky inych liekov na lomitapid a iné interakcie

Tabulka 2: Liekové a iné interakcie s Lojuxtou
Lieky U¢inky na hladiny lomitapidu Odporacania tykajuce sa sibezného
podavania s Lojuxtou
Inhibitory CYP3A4 Silné a stredne silné inhibitory Silné a stredne silné inhibitory

Pri subeznom podavani lomitapidu
60 mg s ketokonazolom 200 mg
dvakrat denne, silnym inhibitorom
CYP3A4, sa hodnota AUC
lomitapidu zvysila priblizne 27-
nasobne a hodnota Cpax sa zvysila
priblizne 15-nasobne.

Interakcie medzi stredne silnymi
inhibitormi CYP3A4
a lomitapidom neboli skiimané.

Predpoklada sa, Ze stredne silné
inhibitory CYP3A4 budi mat’
podstatny vplyv na
farmakokinetické vlastnosti
lomitapidu. Na zaklade vysledkov
Studie so silnym inhibitorom
CYP3A4 ketokonazolom

a historickych udajov pre
modelové skusanie CYP3A4
midazolamu sa oCakava, ze
subezné uzivanie stredne silnych
inhibitorov CYP3A4 zvySuje
expoziciu lomitapidu 4- az 10-
nasobne.

Uzivanie silnych alebo stredne silnych
inhibitorov CYP3A4 s Lojuxtou je
kontraindikované. Ak je liecba
azolovymi antimykotikami (napr.
itrakonazolom, ketokonazolom,
flukonazolom, vorikonazolom,
posakonazolom); antiarytmikom
dronedarénom; makrolidovymi
antibiotikami (napr. erytromycinom,
klaritromycinom); ketolidovymi
antibiotikami (napr. telitromycinom);
inhibitormi proteazy HIV; blokatormi
kalciového kanala diltiazemom

a verapamilom nevyhnutn4, liecbu
Lojuxtou treba pocas takejto lieCby
pozastavit’ (pozri ¢ast’ 4.3 a 4.4).

Grapefruitova §t'ava je stredne silnym
inhibitorom CYP3A4 a o¢akava sa, ze
bude vyrazne zvySovat’ expoziciu
lomitapidu. Pacienti uzivajuci Lojuxtu
sa maju vyhnat konzumacii
grapefruitovej stavy.

Slabé inhibitory

Ocakava sa, Ze slab¢ inhibitory
CYP3A4 pri sibeznom uzivani
zvySuju expoziciu lomitapidu.

Ked’ bol lomitapid 20 mg
podavany subezne

s atorvastatinom, slabym
inhibitorom CYP3A4, AUC a Cax
lomitapidu sa zvysili priblizne 2-
nasobne. Ked’ bola davka
lomitapidu uzitd s odstupom 12
hodin od uzitia atorvastatinu,
nebolo pozorované ziadne klinicky
vyznamné zvysenie expozicie
lomitapidu.

Ked’ bol lomitapid 20 mg
podavany subezne
s etinylestradiolom/norgestimatom,

Slabé inhibitory

Pri podavani s atorvastatinom sa ma
davka Lojuxty bud’ uzit’ s odstupom 12
hodin, alebo znizit’ o polovicu (pozri
Cast’ 4.2). Davka Lojuxty sa ma uzit’

s odstupom 12 hodin od uzitia
akychkol'vek inych stibeznych slabych
inhibitorov CYP3A4. Medzi slabé
inhibitory CYP3A4 patri napriklad:
alprazolam, amiodarén, amlodipin,
atorvastatin, azitromycin, bikalutamid,
cilostazol, cimetidin, cyklosporin,
klotrimazol, fluoxetin, fluvoxamin,
fosaprepitant, ginkgo, vodilka
kanadska, izoniazid, ivakaftor,
lacidipin, lapatinib, linagliptin,
nilotinib, peroralne kontraceptiva

s obsahom estrogénu, pazopanib,
maitovy olej, propiverin, ranitidin,
ranolazin, roxitromycin, plod
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Lieky Ut¢inky na hladiny lomitapidu Odporucania tykajuce sa subezného
podavania s Lojuxtou
slabym inhibitorom CYP3A4, pomarancovnika horkého, takrolimus,
alebo s odstupom 12 hodin od tikagrelor a tolvaptan. Zoznam nie je
uzitia uplny a predpisujuci lekari si maju
etinylestradiolu/norgestimatu, precitat’ informacie o predpisovani
nebolo pozorované ziadne klinicky | liekov, ktoré sa maju stibezne podavat
vyznamné zvysenie expozicie s Lojuxtou s ohl'adom na interakcie
lomitapidu. sprostredkované CYP3A4.
Utinok podavania viac ako jedného
slabého inhibitora CYP3A4 nebol
skasany, no o¢akava sa, Ze u¢inok na
expoziciu lomitapidu bude vacsi, ako
pri subeznom podavani jednotlivych
inhibitorov s lomitapidom.
Pri podavani viac ako jedného slabého
inhibitora CYP3A4 s Lojuxtou sa
vyzaduje zvysena obozretnost’.
Induktory enzymu Ocakava sa, ze lieky, ktoré Pri subeznom podavani induktorov
CYP3A4 indukuju CYP3A4, zvysia mieru CYP3A4 (t. j. aminoglutetimid,
a rozsah metabolizmu lomitapidu. | nafcilin, inhibitory nenukleozidove;j
Nasledne by to viedlo k zniZeniu reverznej transkriptazy, fenobarbital,
ucinku lomitapidu. Je rifampicin, karbamazepin, pioglitazon,
pravdepodobné, Ze vplyv na I'ubovnik bodkovany, glukokortikoidy,
ucinnost’ bude kolisat’. modafinil a fenytoin) s Lojuxtou je
potrebné zvazit’ moznu interakciu
medzi liekmi, ktora by ovplyvnila
ucinnost’. Poc¢as subezného uzivania
tychto pripravkov sa odporuca zvysit
frekvenciu hodnotenia LDL-C a zvazit
zvySenie ddvky Lojuxty na zaistenie
udrzania Zelanej tirovne ucinnosti, ak je
induktor CYP3A4 uréeny na dlhodobé
pouzivanie.
Sekvestranty Lomitapid sa neskusal na Ked'Ze sekvestranty ZI€ovych kyselin
zI¢ovych kyselin interakciu so sekvestrantmi moézu ovplyvnit’ absorpciu peroralnych
zl¢ovych kyselin (Zivice, ako liekov, mali by sa uzivat’ minimalne
napriklad kolesevelam 4 hodiny pred alebo minimalne 4
a cholestyramin). hodiny po uziti Lojuxty.

Uginky lomitapidu na iné lieky

Inhibitory HMG CoA-reduktdzy (,, statiny “)
Lomitapid zvySuje plazmaticka koncentraciu statinov. Pri podavani lomitapidu 60 mg do dosiahnutia
rovnovazneho stavu pred podavanim simvastatinu 40 mg sa zvysila hodnota AUC kyseliny
simvastatinovej o 68 % a hodnota Cnax 0 57 %. Pri podavani lomitapidu 60 mg do dosiahnutia
rovnovazneho stavu pred podavanim atorvastatinu 20 mg sa zvysila hodnota AUC kyseliny
atorvastatinovej o 52 % a hodnota Cpax 0 63 %. Pri podavani lomitapidu 60 mg do dosiahnutia
rovnovazneho stavu pred poddvanim rosuvastatinu 20 mg sa &as Timax rosuvastatinu predizil z 1 na 4
hodiny, hodnota AUC sa zvysila 0 32 % a jeho hodnota Cpax sa nezmenila. Riziko myopatie pri
simvastatine zavisi od davky. Uzivanie Lojuxty je kontraindikované u pacientov lie¢enych vysokymi
davkami simvastatinu (> 40 mg) (pozri Casti 4.3 a 4.4).
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Kumarinové antikoagulancia

Pri podavani lomitapidu 60 mg do dosiahnutia rovnovazneho stavu a 6 dni po warfarine 10 mg sa
zvysila hodnota INR 1,26-nasobne. Hodnota AUC pre R(+)-warfarin sa zvysila o0 25 % a pre
S(-)-warfarin o 30 %. Hodnota Cpax pre R(+)-warfarin sa zvysila o 14 % a pre S(-)-warfarin o 15 %.
U pacientov uzivajucich kumariny (ako napriklad warfarin) s Lojuxtou sa ma hodnota INR stanovit’
pred zacatim uzivania Lojuxty a pravidelne monitorovat’ pri Upravach davky kumarinov podl'a
klinickych indikacii (pozri Cast’ 4.4).

Fenofibrdt, niacin a ezetimib

Pri podavani lomitapidu do dosiahnutia rovnovazneho stavu pred mikronizovanym fenofibratom

145 mg, niacinom 1 000 mg s predizenym uvoliovanim alebo ezetimibom 10 mg sa nepozorovali
ziadne klinicky vyznamné u€inky na expoziciu ktoréhokol'vek z tychto liekov. Pri stibeznom podavani
s Lojuxtou sa nevyzaduju ziadne Gpravy davky.

Peroradlne kontraceptiva

Pri podavani lomitapidu 50 mg na dosiahnutie rovnovazneho stavu spolu s peroralnymi
kontraceptivami na baze estrogénu sa nepozoroval ziaden klinicky vyznamny alebo Statisticky
vyznamny vplyv na farmakokinetické vlastnosti zloziek peroralnej antikoncepcie (etinylestradiol

a 17-deacetylnorgestimat, metabolit norgestimatu). Nepredpoklada sa priamy vplyv lomitapidu na
ucinnost’ peroralnych kontraceptiv na baze estrogénu, no hnacka a/alebo vracanie mézu ovplyvnit
absorpciu hormoénov. V pripadoch dlhodobej alebo zavaznej hnacky a/alebo vracania, ktoré trvaju
dlhsie ako 2 dni, je potrebné pouzivat’ d’alSie antikoncepcné prostriedky 7 dni po Gstupe priznakov.

Substraty P-gp

Lomitapid inhibuje P-gp in vitro a moze zvysit’ absorpciu substratov P-gp. Sibezné podavanie Lojuxty
so substratmi P-gp (ako napriklad aliskirénom, ambrisentanom, kolchicinom, dabigatranetexilatom,
digoxinom, everolimom, fexofenadinom, imatinibom, lapatinibom, maravirokom, nilotinibom,
posakonazolom, ranolazinom, saxagliptinom, sirolimom, sitagliptinom, talinololom, tolvaptdnom,
topotekanom) moéze zvysit’ absorpciu substratov P-gp. Pri subeznom podavani s Lojuxtou je potrebné
zvazit’ davku substratu P-gp.

Hodnotenie lickovych interakcii in vitro

Lomitapid inhibuje CYP3A4. Lomitapid neindukuje CYP 1A2, 3A4 ani 2B6 a neinhibuje CYP 1A2,
2B6, 2C9, 2C19, 2D6 ani 2E1. Lomitapid nie je substratom P-gp, ale inhibuje P-gp. Lomitapid
neinhibuje protein rezistencie rakoviny prsnika (BCRP).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Pouzitie u zZien vo fertilnom veku

Pred zacatim lieCby u zien vo fertilnom veku je potrebné overit, ¢i Zena nie je tehotna, poskytnut rady
o uc¢innych metoédach antikoncepcie a za¢at’ pouzivat’ Gaéinnu antikoncepciu. Pacientky uzivajice
peroralne kontraceptiva na baze estrogénu je potrebné poucit’ 0 moznej strate i¢innosti z dévodu
hnacky a/alebo vracania. Kym priznaky neustupia, je potrebné pouzivat’ d’alSie antikoncepcné
prostriedky (pozri ¢ast’ 4.5).

Gravidita
Lojuxta je kontraindikovana pocas tehotenstva. Nie s k dispozicii ziadne spol'ahlivé iidaje o jeho

pouziti u gravidnych Zien. Stadie na zvieratach preukazali vyvinovi toxicitu (teratogenitu,
embryotoxicitu, pozri Cast’ 5.3). Potencialne riziko pre I'udi nie je zname.
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Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa lomitapid vylucuje do 'udského mlieka. Z dévodu moznych neziaducich tcinkov
zaloZenych na zisteniach v ramci §tidii na zvieratach s lomitapidom (pozri Cast’ 5.3) je potrebné sa po
zohl'adneni vyznamu pre matku rozhodnut,, ¢i sa ma prerusit’ dojéenie alebo vysadit’ liek.

Fertilita

U samcov a samic potkanov, ktorym bol podavany lomitapid pri systémovej expozicii (AUC)
odhadovanej na 4- az 5-nasobok v porovnani s l'ud'mi pri maximalnej odporti¢anej davke pre l'udi,
neboli pozorované Ziadne neziaduce U¢inky na fertilitu (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Lojuxta ma maly vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Prehl'ad bezpecnostného profilu

NajzavaznejSie neziaduce reakcie pocas lieCby boli abnormality pecenovych aminotransferaz (pozri
Cast’ 4.4).

NajcastejSie neziaduce reakcie boli ucinky na gastrointestinalny trakt. V klinickej tudii fazy 3 hlasili
neziaduce reakcie na gastrointestinalny trakt 27 (93 %) pacienti z 29. Hnacka sa vyskytla u 79 %
pacientov, nevol'nost’ u 65 %, dyspepsia u 38 % a vracanie u 34 %. Medzi d’alSie reakcie, ktoré hlasilo
minimalne 20 % pacientov, patrila bolest’ brucha, neprijemny pocit v bruchu, brusna distenzia, zapcha
a plynatost’. Neziaduce reakcie ovplyviiujliice gastrointestinalny trakt sa vyskytovali CastejSie pocCas
fazy zvySovania davky v ramci Studie a ustapili, ked’ pacienti uzivali maximalnu tolerovanu davku
lomitapidu.

V klinickej $tadii fazy 3 hlasilo zavazné neziaduce reakcie ovplyviiujuce gastrointestinalny trakt 6
(21 %) pacientov z 29, pricom najcastejSie sa vyskytovala hnacka (4 pacienti, 14 %), vracanie

(3 pacienti, 10 %) a bolest’ brucha, distenzia a/alebo neprijemny pocit (2 pacienti, 7 %).
Gastrointestinalne reakcie prispeli k ddvodom pred¢asného vyradenia 4 (14 %) pacientov zo Stadie.

NajcastejSie hlasené zdvazné neziaduce reakcie boli hnacka (4 pacienti, 14 %), vracanie (3 pacienti,
10 %) a brusna distenzia a zvySend hodnota ALT (pri oboch vzdy 2 pacienti, 7 %).

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

Nizsie st uvedené neZiaduce reakcie podrla triedy organovych systémov a podl'a frekvencie,
najcCastejSie reakcie su uvedené ako prvé. Frekvencia neziaducich reakcii je definovana ako: vel'mi
Casté (> 1/10), casté (= 1/100 az < 1/10), menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az
< 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezname (nie je mozné stanovit’ z dostupnych tdajov).

Tabul’ka 3 uvadza vSetky neziaduce reakcie hlasené medzi 35 pacientmi lieCenymi v studii UP1001
fazy 2 a studii UP1002/AEGR-733-005 fazy 3 alebo jej rozsirenej §tdii AEGR-733-012.
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Tabul’ka 3:  Frekvencia neZiaducich reakcii u pacientov s HoFH

Trieda organovych systémov | Frekvencia NeZiaduca reakcia
Infekcie a ndkazy Casté Gastroenteritida
Poruchy metabolizmu a vyzivy | Velmi Casté Znizend chut’ do jedla
Nezname Dehydratécia
Poruchy nervového systému Casté Zavrat
Bolest hlavy
Migréna
Poruchy gastrointestinalneho Velmi Casté Hnacka
traktu Nauzea
Vracanie
Neprijemny pocit v bruchu
Dyspepsia

Bolest brucha

Bolest’ v hornej Casti brucha
Plynatost’

Brusna distenzia

Zapcha

Casté

Gastritida

Rektalny tenezmus
Aerofagia

Nutkanie na defekaciu
Eruktacia

Casté vyprazdiiovanie stolice
Dilatacia zaladka

Zaludo&né poruchy
Gastroezofagova refluxova choroba
Krvacanie z hemoroidov
Regurgitacia

Poruchy pecene a zlcovych
ciest

Casté

Steatdza pecene
Hepatotoxicita
Hepatomegalia

Poruchy koze a podkozného
tkaniva

Casté

Ekchymoza

Papula

Erytematdzna vyrazka
Xantdm

Nezname

Alopécia

Poruchy kostrovej a svalovej
sustavy a spojivového tkaniva

Nezname

Myalgia

Celkové poruchy a reakcie
v mieste podania

Casté

Unava
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Trieda organovych systtmov | Frekvencia NeZiaduca reakcia

Laboratérne a funkéné Vel'mi Casté ZvySena hladina alaninaminotransferazy
vysetrenia Zvysena hladina aspartataminotransferazy
Znizena telesnd hmotnost’

Casté Zvyseny medzinarodny normalizovany
pomer

Zvysena hladina alkalickej fosfatazy
v krvi

Znizena hladina draslika v krvi
Znizena hladina karoténu

Odchylky v medzinarodnom
normalizovanom pomere

Vysledky vySetrenia funkcie pecene
mimo normy

Predizeny protrombinovy ¢as
ZvyS$ena hladina transaminaz
ZniZena hladina vitaminu E

ZniZena hladina vitaminu K

Tabul’ka 4 uvadza vsetky neziaduce reakcie v pripade pacientov, ktori boli lieCeni monoterapiou
lomitapidom (N = 291) v §tadiach fazy 2 s pacientmi so zvySenou hladinou LDL-C (N = 462).

Tabulka 4:  Frekvencia neZiaducich reakcii u pacientov so zvySenou hladinou LDL-C

Trieda organovych systémov Frekvencia NezZiaduca reakcia

Infekcie a nakazy Menej Casté Gastroenteritida
Gastrointestinalna infekcia
Chripka

Nazofaryngitida
Sinusitida

Poruchy krvi a lymfatického Menej Casté Anémia
systému

Poruchy metabolizmu a vyzivy Casté ZniZena chut’ do jedla

Menej Casté Dehydratacia
Zvysena chut’ do jedla

Poruchy nervového systému Menej Casté Parestézia
Somnolencia

Poruchy oka Menej Casté Opuch oka

Poruchy ucha a labyrintu Menej Casté Vertigo

Poruchy dychacej ststavy, Menej Casté Lézia hltanu
hrudnika a mediastina Syndrom kasl’a hornych dychacich
ciest

Poruchy gastrointestinalneho Velmi Casté Hnacka
traktu Nauzea
Plynatost’

Casté Bolest’ v hornej Casti brucha
Brusna distenzia

Bolest’ brucha

Vracanie

Neprijemny pocit v bruchu
Dyspepsia

Eruktacia

Bolest’ v spodnej ¢asti brucha
Casté vyprazdiovanie stolice

Menej Casté Sucho v ustach

Tvrda stolica

Gastroezofagova refluxova choroba
Citlivost’ brucha

15



Trieda orginovych systémov Frekvencia NeZiaduca reakcia

Neprijemny pocit v epigastriu
Dilatacia zaludka
Hemateméza

Krvacanie z dolnej Casti
gastrointestinalneho traktu
Refluxna ezofagitida

Poruchy pecene a zlcovych ciest | Menej Casté Hepatomegalia
Poruchy koZe a podkozného Menej Casté Pluzgier
tkaniva Sucha pokozka
Hyperhidréza
Poruchy kostrovej a svalovej Casté Svalové krce
sustavy a spojivového tkaniva Menej Casté Artralgia
Myalgia
Bolest’ v koncatine
Opuch kibov
Svalové zasklby
Poruchy oblic¢iek a mocovych Menej Casté Hematuria
ciest
Celkové poruchy a reakcie Casté Unava
v mieste podania Asténia
Menej Casté Bolest” hrudnika
Triaska
Pocit rychleho nasytenia
Poruchy chodze
Celkovy pocit choroby
Pyrexia
Laboratorne a funkéné Casté Zvysena hladina
vysetrenia alaninaminotransferazy
Zvysena hladina

aspartataminotransferazy

Zvysenie hladiny pecenovych
enzymov

Vysledky vySetrenia funkcie pecene
mimo normy

Znizeny pocet neutrofilov

ZniZzeny pocet bielych krviniek

Menej Casté Znizena telesnd hmotnost’
Zvysena hladina bilirubinu v krvi
Zvysena hladina
gamaglutamyltransferazy
Zvyseny podiel neutrofilov
Pritomnost’ bielkovin v moci
PrediZeny protrombinovy ¢as
Vysledky vySetrenia funkcie plic
mimo normy

ZvySeny pocet bielych krviniek

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.
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4.9 Predavkovanie

V pripade predavkovania nie je k dispozicii ziadna Specificka liecba. V pripade predavkovania sa ma
pacient lie¢it’ symptomaticky a podla potreby sa maju vykonat podpormné opatrenia. Maji sa sledovat’
vysledky pecenovych testov. Nepredpoklada sa prospesnost’ hemodialyzy, ked’Ze lomitapid sa vo
vel’kej miere viaZze na proteiny.

U potkanov boli jednorazové peroralne davky lomitapidu > 600-nasobne vyssie ako maximalna
odportac¢ana davka u I'udi (1 mg/kg) dobre znasané. Maximalna davka podavana Gi¢astnikom

v klinickych §tidiach bola 200 mg vo forme jednorazovej davky, pricom sa neobjavili Ziadne
neziaduce reakcie.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Latky upravujice lipidy, iné latky upravujice lipidy. ATC kod:
CI0AX12

Mechanizmus uéinku

Lomitapid je selektivny inhibitor mikrozomalneho transportného proteinu (MTP), intracelularneho
lipidového transportného proteinu, ktory sa nachadza v limene endoplazmatického retikula a je
zodpovedny za vizbu a prenos jednotlivych molekul lipidov medzi membranami. MTP hra kI'a¢ova
ulohu v tvorbe lipoproteinov obsahujicich apo B v peceni a ¢revach. Inhibicia MTP znizuje
vylucovanie lipoproteinov a koncentracie lipidov prendsSanych lipoproteinmi v obehu vratane
cholesterolu a triglyceridov.

Klinick4 Géinnost’ a bezpeénost’

Otvorena §tudia s jednou skupinou (UP1002/AEGR-733-005) vyhodnocovala G¢innost’ a bezpecnost’
lomitapidu pri sibeznom podavani diéty s nizkym obsahom tukov a inymi liecbami na zniZenie
hladiny lipidov u dospelych pacientov s HoFH. Pacienti dostali pokyn, aby pri zaradeni do Studie
dodrziavali diétu s nizkym obsahom tukov (< 20 % kalorii z tuku) a lie¢by na zniZenie hladiny lipidov,
v pripade potreby aj vratane aferézy, od 6. tyZdna pred zacatim azZ minimalne do 26. tyzdna. Davka
lomitapidu sa zvySovala z 5 mg az na individudlne stanovenu tolerovani davku (maximalne vSak do
60 mg). Po 26. tyzdni pacienti pokracovali v uzivani lomitapidu na tcely stanovenia uc¢inkov
dlhodobej lie¢by a mohli zmenit’ zakladnii lie¢bu na zniZenie lipidov. Stadia zahfiiala spolu

78 tyzdnov liecby.

Do stadie bolo zaradenych 29 pacientov, z ktorych 23 ju dokon¢ilo az do 78. tyzdia. Do §tadie bolo
zaradenych 16 muzov (55 %) a 13 zien (45 %) s priemernym vekom 30,7 rokov v rozmedzi od 18 do
55 rokov. Priemerna dévka lomitapidu bola 45 mg v 26. tyzdni a 40 mg v 78. tyzdni. V 26. tyzdni
priemerna percentualna zmena hladiny LDL-C oproti vychodiskovej hodnote hladiny LDL-C bola —
40 % (p < 0,001) v populacii vsetkych randomizovanych (intent-to-treat) pacientov. Priemerna
percentualna zmena oproti vychodiskovej hodnote do 26. tyzdina pomocou LOCF (,,Last Observation
Carried Forward“, t. j. analyza, ktora pouziva posledné hodnotenie v §tidii bez ohl'adu na to, kedy
bolo vykonané) pre kazdé hodnotenie je zobrazené na obrazku 1.
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Obrazok 1:  Priemerné percentuilne zmeny LDL-C oproti zaciato¢nej hodnote do 26. tyZdiia
(primarny cielovy ukazovatel’) v hlavnej studii uc¢innosti UP1002/AEGR-733-005
pomocou LOCF (,,Last Observation Carried Forward®, t. j. analyza, ktora
pouziva posledné hodnotenie v §tidii bez ohl’adu na to, kedy bolo vykonané) pre
kazdé hodnotenie (N = 29)
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Zmeny hladiny lipidov a lipoproteinov do 26. a 78. tyzdna liecby lomitapidom: Tabulka 5.
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Tabulka 5:  Absolutne hodnoty a percentualne zmeny hladiny lipidov do 26. a 78. tyZdia
v porovnani so zaciatoénymi hodnotami (hlavna $tadia u¢innosti

UP1002/AEGR-733-005)

Parameter (jednotky) | Zacliatok | 26. tyZdein/LOCF (N = 29) 78. tyzdefi (N = 23)
Priemer | Priemer % p-hod- | Priemer % p-hod-
(SD) (SD) zmena | nota® (SD) Zmena nota®
LDL-C, priamy 336 190 210
(mg/dl) (114) (104) -40 <0,001 (132) -38 <0,001
Celkovy cholesterol
(TC) (mg/dl) 430 258 281
(135) (118) -36 < 0,001 (149) -35 < 0,001
Apolipoprotein B 259 148 151
(apo B) (mg/dl) (80) (74) -39 <0,001 (89) -43 <0,001
Triacylglyceroly (TG)
(mg/dl)? 92 57 -45 0,009 59 -42 0,012
Cholesterol
lipoproteinov s inou ako
vysokou hustotou (non-
HDL-C) (mg/dl) 386 217 239
(132) (113) -40 <0,001 (146) -39 <0,001
Cholesterol
lipoproteinov s vel'mi
nizkou hustotou 21 13 16
(VLDL-C) (mg/dl) (10) 9) -29 0,012 (15) -31 0,013
Lipoprotein (a) (Lp(a))
(nmol/1)* 66 61 -13 0,094 72 -4 <0,842
Cholesterol
lipoproteinov s vysokou
hustotou (HDL-C) 44 41 43
(mg/dl) (1) (13) -7 0,072 (12) -4,6 0,246

2 Median (priemerna hodnota) uvadzany pre TG a Lp(a). p-hodnota vychadza z priemernej percentualne;j

zmeny

®p-hodnota priemernej percentuélnej zmeny oproti za¢iatoénému stavu zaloZena na parovom t-teste

V 26. aj 78. tyzdni doslo k vyraznému znizeniu hodnét LDL-C, TC, apo B, TG, non-HDL-C, VLDL-C
a zmenam v HDL-C, ktoré sa vyvijali smerom nadol v 26. tyZdni a vratili sa na zaciato¢né hodnoty

v 78. tyzdni.

Utinok Lojuxty na kardiovaskularnu morbiditu a mortalitu nebol stanoveny.

Na zaciatku stadie 93 % pacientov uzivalo statin, 76 % ezetimib, 10 % niacin, 3 % sekvestrant

zl¢ovych kyselin a 62 % pacientov dostavalo aferézu. U 15 pacientov z 23 (65 %) bola do 78. tyzdna
lieba na zniZenie lipidov znizena vratane planovanych a neplanovanych znizeni/preruseni. Aferéza
bola prerusena u 3 z 13 pacientov, ktori ju dostavali v 26. tyzdni a frekvencia sa znizila u 3 pacientov,
pri¢om sa zachovali nizke hladiny LDL-C do 78. tyzdna. Klinicky prinos obmedzenia zakladnej liecCby
znizujucej lipidy vratane aferézy nie je isty.

Z celkového poctu 23 pacientov, ktori sa zacastnili Stadie do 78. tyzdia, doslo u 19 (83 %) k zniZeniu
LDL-C > 25 %, u 8 (35 %) bola v tomto ¢asovom okamihu hladina LDL-C < 100 mg/dl a 1 pacient
mal hladinu LDL-C < 70 mg/dl.

U 10 pacientov v tejto Studii doslo k zvySeniu AST a/alebo ALT > 3 x HHN (pozri tabulku 6).




TabulPka 6: NajvysSie vysledky vySetrenia pecene po prvej davke (hlavna studia acinnosti
UP1002/AEGR-733-005)

Parameter/odchylka N (%)
ALT

Pocet hodnotenych pacientov 29

>3- az < 5-nasobok HHN 6 (20,7)
> 5- az < 10-nasobok HHN 3(10,3)
> 10- az < 20-nasobok HHN 1(3,4)
> 20-nasobok HHN 0

AST

Pocet hodnotenych pacientov 29

>3- az < 5-nasobok HHN 5(17,2)
> 5- az < 10-nasobok HHN 1(3,4)
> 10- az < 20-nasobok HHN 0

> 20-nasobok HHN 0

Zvysené hladiny ALT a/alebo AST > 5-nasobok HHN boli kontrolované zniZzenim davky alebo
docasnym pozastavenim davkovania lomitapidu a vSetci pacienti mohli pokracovat’ v liecbe skusanym
liekom. Neboli pozorované Ziadne vyznamné zvySenia hladiny celkového bilirubinu alebo alkalickej
fosfatazy. Tuk v pe€eni bol pocas klinickej $tudie prospektivne merany pomocou MRS u vSetkych
vyhovujtcich pacientov (tabulka 7 ). Udaje o jednotlivcoch, u ktorych sa merania zopakovali po
preruseni liecby lomitapidom, preukazali, ze akumulacia tuku v peceni je reverzibilna, ale nie je
zname, ¢i histologické nasledky pretrvavaju.

Tabulka 7:  Maximalne kategorické zmeny v % tuku v peceni (hlavna Studia ucinnosti
UP1002/AEGR-733-005)

Maximalny absolutny Faza Faza Cela stadia
narast % tuku v peceni stanovenia stanovenia 0. —78. tyZden
ucinnosti bezpeénosti N (%)
0. —26. tyzdeni | 26.— 78. tyZden
N (%) N (%)
Poget hodnotite'nych Py Py 3
pacientov
<5% 9 (41) 6 (27) 5(22)
>5%az<10% 6 (27) 8 (36) 8 (35)
>10%az<15% 4 (18) 3(14) 4 (17)
0/ 0% < o
= 15%az=20% 1(5) 4(18) 3(13)
>20%az<25% 1(5) 0 1(4)
>25% 1(5) 1(5) 209)

Eurépska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky $tudii s Lojuxtou v jedne;j
alebo viacerych podskupinach pediatrickej populacie s HoFH (informacie o pouziti u pediatrickej
populacie, pozri Cast’ 4.2).
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Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti. To znamena, Ze pre zriedkavost’ vyskytu
ochorenia nebolo mozné ziskat’ vSetky informacie o tomto lieku.

Euroépska agentura pre lieky kazdy rok postdi nové dostupné informacie o tomto lieku a tento sthrn
charakteristickych vlastnosti liecku bude podl'a potreby aktualizovat’.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Absolutna biologicka dostupnost’ lomitapidu je 7 %. Absorpcia nie je obmedzena prestupom lieCiva
cez stenu Criev, ale ovplyviuje ju hlavne vyrazny ucinok pri prvom prechode pecenou. Maximalne
plazmatické koncentracie lomitapidu boli dosiahnuté 4 — 8 hodin po peroralnom davkovani.
Farmakokinetické vlastnosti lomitapidu su priblizne umerné davke pri jednorazovych peroralnych
davkach v terapeutickom rozmedzi. Pre davky vysSie ako 60 mg je naznacena tendencia k nelinearnej
zavislosti a neodporucaju sa.

Po podani viacnasobnych davok sa hodnoty Ciax @ AUC zvySovali priblizne imerne davke lomitapidu.
Hodnoty Cmax @ AUC sa zvysili bud’ po jedle s vysokym obsahom tuku (77 % a 58 %) alebo po jedle

s nizkym obsahom tuku (70 % a 28 %). Akumulacia lomitapidu v plazme bola po jednej peroralne;
davke 25 mg podavanej raz denne pocas 4 tyzdnov v sulade s predpokladanou akumulaciou.
Interindividuélna variabilita hodnoty AUC lomitapidu bola priblizne 50 %.

V rovnovaznom stave bola akumulécia lomitapidu 2,7 pri 25 mg a 3,9 pri 50 mg.

Distribucia

Po intraven6znom podani bol distribu¢ny objem lomitapidu vysoky (priemerna hodnota = 1 200 litrov)
napriek vysokému stupiiu vézby (> 99,8 %) na plazmatické bielkoviny. V $tadidch na zvieratach sa

lomitapid vyrazne (200-nasobne) koncentroval v peceni.

Biotransformacia

Lomitapid sa vyrazne metabolizuje, najma prostrednictvom CYP3A4. Izoformy CYP 2E1, 1A2, 2B6,
2C8, a 2C19 sa zcastnuju v menSom rozsahu a izoformy 2D6 a 2C9 sa nezucastiiuju na metabolizme
lomitapidu.

Eliminacia

Po podani davky radioaktivne znac¢eného peroralneho roztoku zdravym osobam sa 93 % vylucilo

v moci a stolici. Priblizne 33 % radioaktivne znac¢eného lieCiva sa vylucilo v moci vo forme
metabolitov. Zvysok sa vylucil v stolici, najmé vo forme oxidovanych metabolitov. Eliminac¢ny polcas

lomitapidu bol priblizne 29 hodin.

Osobitné skupiny pacientov

Udaje z pivotnej klinickej $tadie sa analyzovali s ohladom na vplyv moznych stvisiacich premennych
na expoziciu lomitapidu. Z hodnotenych parametrov (rasa, index telesnej hmotnosti (BMI), pohlavie,
telesna hmotnost’, vek) sa len index BMI dal klasifikovat’ ako pravdepodobne stivisiaca premenna.

Vek a pohlavie
Vek (18 — 64 rokov) ani pohlavie nemali ziaden klinicky vyznamny ucinok na farmakokinetické
vlastnosti lomitapidu. Lomitapid sa u pacientov vo veku 65 rokov alebo star§ich nesktimal.

Rasa

V pripade pacientov kaukazského alebo latinsko-amerického povodu nie je potrebné upravit’ davku.
Nie je k dispozicii dostatoéné mnozstvo informacii na stanovenie toho, ¢i je potrebné upravit’ davku
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Lojuxty u ostatnych ras. Ked’ze sa v§ak davka lieku postupne zvySuje podl'a individualnej bezpe¢nosti
a znaSanlivosti pacientom, neodporuca sa uprava rezimu davkovania v zavislosti od rasy.

Insuficiencia obliciek

V populécii s poruchou funkcie obli¢iek sa lomitapid hodnotil len u pacientov s poskodenim obliciek
v terminalnom §tadiu (ESRD). Farmakokineticka $tidia u pacientov s ESRD na hemodialyze
preukazala 36 % zvySenie priemernej plazmatickej koncentracie lomitapidu v porovnani s kontrolnou
skupinou zdravych osob. Terminalny elimina¢ny pol¢as lomitapidu nebol ovplyvneny.

Insuficiencia pecene

Vykonala sa otvorena studia s jednorazovou davkou na vyhodnotenie farmakokinetiky 60 mg
lomitapidu u zdravych dobrovol'nikov s normalnou funkciou peene v porovnani s pacientmi

s miernou (trieda podl'a Childa-Pugha A) az stredne zadvaznou (trieda podl'a Childa-Pugha B)
poruchou funkcie pecene. U pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie pe¢ene bola hodnota
AUC o 164 % vyssia a hodnota Cmax 0 361 % vySSia v porovnani so zdravymi dobrovolnikmi.

U pacientov s miernou poruchou pecene bola hodnota AUC o0 47 % vyssia a hodnota Cmax 0 4 %
vyssia v porovnani so zdravymi dobrovol'nikmi. Lojuxta sa neskusala u pacientov so zavaznou
poruchou funkcie pecene alebo obli¢iek (Childovo-Pughovo skore 10 — 15).

Pediatricka populacia
Lomitapid sa u deti mladsich ako 18 rokov neskumal.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

V toxikologickych stadiach s opakovanym podavanim davky na potkanoch a psoch boli hlavné
zistenia tykajuce sa liecku hromadenie lipidov v tenkom ¢reve a/alebo peceni v stivislosti so znizenim
sérovych hladin cholesterolu a/alebo triacylglycerolov. Tieto zmeny boli sekundarne spdsobené
mechanizmom uc¢inku lomitapidu. Medzi d’alSie zmeny tykajice sa pecene v toxikologickych stadiach
s opakovanym podavanim davky na potkanoch a psoch patrili zvySené hladiny aminotransferaz

v peceni, subakutny zapal (len u potkanov) a nekroza jednotlivych buniek. V 1-ro¢nej studii

s opakovanym podéavanim davky na psoch nedoslo k Ziadnym mikroskopickym zmenam na peceni,
hoci u samic bola minimalne zvysena hladina AST v sére.

U potkanov bola pozorovana pl'iicna histiocystéza. U psov boli pozorované znizené parametre
¢ervenych krviniek, ako aj poikilocytoza a/alebo anizocytoza. U psov bola v 6-mesacnej Studii so

60 mg davkou pozorovana testikularna toxicita pri expozicii 205-krat vyssej ako u I'udi (AUC).

V roc¢nej §tadii u psov so 64-ndsobne vySSou expoziciou ako u l'udi s ddvkou 60 mg neboli pozorované
ziadne neziaduce ucinky na semenniky.

V studii potravinovej karcinogenity u mysi sa lomitapid podaval az 104 tyzdiiov v davkach od 0,3 do
45 mg/kg/denne. Doslo k Statisticky vyznamnému zvyseniu vyskytu pripadov adenému pecene

a karcinomu pri davkach > 1,5 mg/kg/den u samcov (= 2-nasobok expozicie u 'udi pri 60 mg denne na
zéklade AUC) a > 7,5 mg/kg/den u samic (> 9-nasobok expozicie u I'udi pri 60 mg denne na zaklade
AUC). Vyznamne sa zvysil vyskyt pripadov karcinému tenkého ¢reva a/alebo kombinovaného
adenomu a karcinomu (zriedkavé tumory u mysi) pri davkach > 15 mg/kg/den u samcov

(= 26-nasobok expozicie u I'udi pri 60 mg denne na zaklade AUC) a 15 mg/kg/deii u samic
(22-nasobok expozicie u I'udi pri 60 mg denne na zaklade AUC).

V studii karcinogenity po peroralnom podani u potkanov sa lomitapid podaval az 99 tyzdnov

v davkach od 7,5 mg/kg/den u samcov a 2,0 mg/kg/dent u samic. U samcov aj samic bola pozorovana
fokalna fibréza pecene a len u samcov bola pozorovana cystickéd degeneracia pecene. U samcov,
ktorym boli podavané vysoké davky pri expozicii 6-krat vyssej ako u I'udi pri davke 60 mg na zaklade
AUC, bol pozorovany zvyseny vyskyt adenomu acinarnych buniek pankreasu.

Lomitapid nebol v skupine $tadii in vitro a in vivo mutagénny ani genotoxicky.
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Lomitapid nemal Ziaden u¢inok na reprodukénti funkciu u samic potkanov pri davkach do 1 mg/kg ani
u samcov potkanov pri davkach do 5 mg/kg. Systémové expozicie lomitapidu pri tychto davkach sa
odhadovali na 4-nasobne (u samic) a 5-nasobne (u samcov) vyssie ako expozicie u l'udi pri 60 mg na
zaklade AUC.

Lomitapid bol teratogénny u potkanov bez pritomnosti toxicity u matky pri expozicii (AUC)
odhadovanej na dvojnasobok expozicie u 'udi pri 60 mg. Neexistuje dokaz o embryofetalnej toxicite
u kralikov pri 3-nasobku maximalnej odporti¢anej davky u 'udi (MRHD) 60 mg na zaklade plochy
povrchu tela. U kralikov bola pri > 6,5-nasobku MRHD pozorovana embryofetalna toxicita bez
pritomnosti toxicity u matky. U fretiek bol lomitapid pri < 1-nasobku MRHD toxicky pre matku aj
teratogénny.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Obsah kapsuly:

Predzelatinovany Skrob (kukuri¢ny)
Sodna sol’ karboxymetylskrobu (typ A)
Mikrokrystalicka celuloza
Monohydrat laktozy

Koloidny bezvodny oxid kremicity
Stearat hore¢naty

Obal kapsuly:

Lojuxta 5 mg, 10 mg tvrdé kapsuly
Zelatina

Oxid titanicity (E171)

Cerveny oxid zelezity (E172)

Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly
Zelatina
Oxid titanicity (E171)

Lojuxta 30 mg tvrde kapsuly
Zelatina

Oxid titani¢ity (E171)
Cerveny oxid zelezity (E172)
71ty oxid zelezity (E172)

Lojuxta 40 mg, 60 mg tvrdé kapsuly
Zelatina

Oxid titanicity (E171)

Zlty oxid zelezity (E172)

Tlaciarenska farba:

Selak

Cierny oxid Zelezity (E172)
Propylénglykol

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.
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6.3 Cas pouzitelnosti
3 roky
6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujicej 30 °C.
Frasu udrziavajte dokladne uzatvoreni1 na ochranu pred vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

FTlasa z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE) s polyesterovou/hlinikovou foliou/kartonovym
uzaverom s vysusovadlom a zavitovym uzaverom z polypropylénu.

Velkosti balenia:
28 kapsul

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/13/851/001 — Lojuxta 5 mg tvrdé kapsuly

EU/1/13/851/002 — Lojuxta 10 mg tvrdé kapsuly

EU/1/13/851/003 — Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly

EU/1/13/851/004 — Lojuxta 30 mg tvrdé kapsuly

EU/1/13/851/005 — Lojuxta 40 mg tvrdé kapsuly

EU/1/13/851/006 — Lojuxta 60 mg tvrdé kapsuly

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 31. jula 2013

Datum posledného predizenia registracie: 26. maja 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A
POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU

OSOBITNE POZIADAVKY NA SPLNENIE

POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI REGISTRACII ZA
VYNIMOCNYCH OKOLNOSTI
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A.  VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Amryt Pharmaceuticals DAC
45 Mespil Road

Dublin 4

frsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
e Periodicky aktualizované spravy o bezpe¢nosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

e Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré si podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentacie a vo vsetkych d’alsich odsthlasenych aktualizacidch RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit
e na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informdcii, ktoré moézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

e Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim na trh drzitel’ rozhodnutia o registracii poskytne vzdelavaci bali¢ek urceny vsetkym
lekarom, o ktorych sa predpoklada, ze budu predpisovat/pouzivat’ lomitapid.

Vzdelavaci bali¢ek pre lekarov ma obsahovat’:
e suhrn charakteristickych vlastnosti licku,
e priruc¢ku pre predpisujicich lekarov,
e brozuary pre pacienta,
e pohotovostné karty pacienta.

Drzitel’ rozhodnutia o registrécii sa o obsahu a formate vzdelavacich materialov a komunika¢nom

plane dohodne pred distribiciou na prislusnom tizemi s prislusSnym narodnym organom v kazdom
¢lenskom $tate.
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Navod pre lekarov bude zahriat’ tieto klI'a¢ové informacie:

Vyber vhodnych pacientov

o Liecbu Lojuxtou ma zacat’ a sledovat’ lekar so skusenost’ami v liecbe poruch metabolizmu
lipidov.
o Informacia o tom, Ze Lojuxta bola teratogénna v predklinickych Stidiach a Ze zeny vo fertilnom

veku nesmu byt pred zacatim liecby tehotné a maju pouzivat’ i¢inni antikoncepciu.

Gastrointestinalne uéinky

. Informacie o neziaducich uc¢inkoch vratane hnacky, nevol'nosti, plynatosti, bolesti brucha alebo
abdominalnom diskomforte, brusnej distenzii, vracani, dyspepsii, eruktacii a zniZzenej chuti do
jedla.

o Kontraindikacie pouZitia u pacientov so znamym zavaznym alebo chronickym ochorenim ¢riev,
ako je zapalové ochorenie Criev alebo malabsorpcia.

o Pokyn o postupnom zvySovani davky Lojuxty na zlepSenie znasanlivosti lieku.

o Rady pre pacientov tykajuce sa:

- potreby dodrziavat’ diétu s nizkym obsahom tukov (. j. pacienti maju dodrziavat’ diétu, ktora
poskytuje menej ako 20 % energie z tuku);

- Casu uzivania lieku (Lojuxta sa ma uzivat’ na prazdny zaludok minimalne 2 hodiny po
vecernom jedle);

- potreby uzivat’ denne potravinové doplnky (t. j. 400 IU vitaminu E, priblizne 200 mg kyseliny
linolovej, 110 mg kyseliny eikozapentaénovej (EPA), 210 mg kyseliny alfa-linolénovej (ALA)
a 80 mg kyseliny dokozahexaénovej (DHA) denne)

Hepatalne udalosti suvisiace so zvySenymi hladinami aminotransferdz a progresivinym ochorenim
pecene

J Informacie o kontraindikacii u pacientov so stredne zavaznym alebo zdvaznym uz existujucim
poskodenim/ochorenim pecene vratane pacientov s nevysvetlenymi pretrvavajicimi vysledkami
vySetreni funkcie peCene mimo normy.

o Informacie o klinickych zisteniach (t. j. zvySenie hladiny peenovych enzymov a steatoza)
u pacientov lieCenych Lojuxtou pocas vyvojovej fazy.
o Odporutcanie zvysit obozretnost’, ak sa Lojuxta pouZziva s inymi hepatotoxickymi liekmi
a zvazit CastejSie sledovanie vySetreni pecene.
o Poucenie pacientov o riziku stibeznej konzumacie alkoholu.
o Rada o sledovani funkcie pecene (meranie pecenovych enzymov a celkového bilirubinu) pred

a pocas liecby Lojuxtou a rutinnom skriningu na zistenie vyskytu steatohepatitidy a fibrozy
pecene vratane tychto Specifickych podrobnosti o skriningovych testoch na zaciatku a ro¢ne:
- zobrazovanie na Ucely stanovenia elastickosti tkaniva, napr. Fibroscan, zobrazovanie pomocou
akustického impulzu ARFI (Acoustic Radiation Force Impulse) alebo elastografia pomocou
magnetickej rezonancie (MR);
- meranie biologickych markerov a/alebo metddy stanovenia skore. Toto vyhodnotenie ma
zahriat' minimalne jeden marker z kazdej z nasledujucich kategorii:
» gama-GT, albuminu v sére (poSkodenia pecene); vysoko citlivy C-reaktivny
protein (hs-CRP), rychlost’ sedimentacie erytrocytov (ESR), fragment CK-18,
NashTest (zapal pecene);panel markerov pokrocilej fibrozy pecene (ELF),
Fibrometer, pomer AST/ALT, skore Fib-4, Fibrotest (fibr6za pecene).

Pouzitie u zZien vo fertilnom veku

o Informacie o tom, ze lomitapid bol teratogénny v predklinickych studiach a je kontraindikovany
u Zien, ktoré su tehotné alebo mozu otehotniet’. Zenam, ktoré otehotneju, je potrebné poskytnat
radu a poslat’ ich k odbornikovi na teratologiu;

o Pred zacatim liecby u zien vo fertilnom veku:

- je potrebné overit, ¢i Zena nie je tehotna;
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- je potrebné poskytnit’ rady o u¢innych metédach antikoncepcie a za¢at’ pouzivat’ G¢inni

antikoncepciu.
o Varovanie o0 moznej strate i¢innosti peroralnej antikoncepcie z dovodu hnacky alebo vracania
a upozornenie na potrebu pouzivat’ d’alsiu antikoncepciu pocas 7 dni po ustupeni symptomov;
o Zeny by mali okamZite informovat’ svojho lekara, ak si myslia, Z¢ by mohli byt’ tehotné.

Liekové interakcie

. Informacie o interakciach s inhibitormi a induktormi CYP3A4, kumarinovymi
antikoagulanciami, statinmi, substratmi P-gp, peroralnymi kontraceptivami, sekvestrantmi
zl¢ovych kyselin a grapefruitovou $tavou.

o Vyznam dopliania mastnych kyselin a vitaminov rozpustnych v tukoch.

o Na pravidelnych naplanovanych névstevach je potrebné overit’ dodrziavanie reZimu doplnkov
a zdoraznit’ ich ddlezitost’.

Vzdeldvacie materialy pre pacientov

Informacie o tom, Ze vzdelavacie materialy pre pacientov, ktoré su sucast'ou balicka pre
predpisujucich lekarov, mozno pouzit’ na poradenstvo pre pacienta.

Vsetkym pacientom je potrebné v ¢ase zacatia lieCby Lojuxtou poskytnit’ exemplar brozury pre
pacienta a pohotovostnu kartu pacienta.

Pacienti maju byt informovani o potrebe nosit’ pohotovostni kartu pacienta so sebou a ukazat ju
vSetkym oSetrujucim lekarom.

Register celosvetového pozorovacieho hodnotenia lomitapidu (LOWER)

Informacie o existencii a vyzname registra zameraného na systematicky zber informacii o bezpe¢nosti
a ucinnosti od pacientov lieCenych lomitapidom.

Predpisujtiicim lekdrom sa odporuca zaradit’ vSetkych pacientov lieCenych Lojuxtou do celosvetového
registra.

Brozira pre pacientov

Brozura pre pacientov bude zahimat’ tieto klI'icové informaécie:

o odportc¢anie neuzivat’ Lojuxtu, ak ma pacient problémy s pecenou alebo nevysvetlené vysledky
vySetreni funkcie peCene mimo normy;

o informécie o tom, Ze lomitapid moze sposobit’ problémy s pecenou;

o potrebu informovat’ svojho lekara, ak mali pacienti problémy s pec¢eniou v minulosti;

. potrebu informovat’ svojho lekara o vSetkych d’alsich liekoch, ktoré pacienti uzivaja, pretoze je

potrebné venovat’ osobitnil pozornost’ inym liekom, ktoré mozu sposobit’ problémy s pecetiou
pri sibeznom uzivani;

. priznaky ochorenia pecene, pre ktoré sa ma pacient obratit’ na lekara;
vysvetlenie vySetreni (zobrazovanie a krvné vySetrenia), ktoré je potrebné vykonat na kontrolu
funkcie pecene, a vyznam ich pravidelného opakovania;

. informécie o tom, Ze lomitapid bol teratogénny v predklinickych §tadiach a nemal by sa uzivat
pocas tehotenstva alebo pacientkami, ktoré sa snazia otehotniet’;

. zeny vo fertilnom veku maji pouzivat’ primerant metédu na kontrolu pocatia a maji
informovat’ svojho lekara okamzite, ak si myslia, ze by mohli byt’ tehotné;

. Lojuxta mdze spdsobit’ hnacku a vracanie a v tom pripade maji pacientky uzivajice peroralnu
antikoncepciu pouzivat’ d’al$iu antikoncepcnu metddu pocas 7 dni po ustipeni symptémov;

. informacie o interakciach s inhibitormi a induktormi CYP3A4, kumarinovymi

antikoagulanciami, statinmi, substratmi P-gp, perordlnymi kontraceptivami, sekvestrantmi
zlcovych kyselin;
informacie o potrebe vyhnut’ sa konzumacii alkoholu;

. informacie o potrebe vyhnut’ sa konzumacii grapefruitovej stavy;
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o informacie o vyzname dopliiania mastnych kyselin a vitaminov rozpustnych v tukoch
(vitamin E);

o informdcie o potrebe dodrziavat’ diétu s nizkym obsahom tukov (diétu, ktora poskytuje menej
ako 20 % energie z tuku);

o informacie o uzivani Lojuxty pred spanim s vodou minimalne 2 hodiny po ve¢ernom jedle a bez
jedla;

o informdcie o existencii a vyzname registra celosvetového pozorovacieho hodnotenia lomitapidu
zameran¢ho na systematicky zber informéacii o bezpecnosti a ti€innosti od pacientov lieCenych
lomitapidom.

Pohotovostna karta pacienta

Ugelom pohotovostnej karty pacienta je informovat’ zdravotnickych odbornikov o moznych liekovych
interakciach pred predpisanim akéhokol'vek d’alSieho lieku. Pacienti dostanu pokyn, aby tuto kartu
nosili stale so sebou a ukazali ju vSetkym lekarom, ktori ich liecia.

Tato karta im poskytne informacie o interakciach s:
o inhibitormi CYP 3A4, induktormi CYP 3A4, kumarinovymi antikoagulanciami, statinmi,
substratmi P-gp, peroralnymi kontraceptivami s obsahom estrogénu.
e Povinnost’ vykonat’ postregistra¢né opatrenia

Drzitel’ rozhodnutia o registracii do urceného terminu vykona tieto opatrenia:

Opis Termin vykonania

Neinterven¢na Stadia aéinnosti lieku po registracii (PAES): na 30. jin 2027
vyhodnotenie G¢inku liecby lomitapidom na zédvazné neziaduce
kardiovaskularne udalosti (MACE) drzitel’ rozhodnutia o registracii ma
vykonat’ a predlozit’ vysledky observac¢nej, multicentrickej, dlhodobe;,
otvorenej, restrospektivnej a prospektivnej §tidie u pacientov z EU

s homozygotnou familiarnou hypercholesterolémiou.
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E. OSOBITNF:J POZIADAVKY NA SPLNENIE POSTREGISTRACNYCH OPATRENI PRI
REGISTRACII ZA MIMORIADNYCH OKOLNOSTI

Tato registracia bola schvalend za mimoriadnych okolnosti, a preto ma podl'a ¢lanku 14 ods. 8
nariadenia (ES) 726/2004 drzitel’ rozhodnutia o registracii do ur¢eného terminu vykonat nasledujice
opatrenia:

Opis Termin vykonania

Register LOWER — dlhodoba, prospektivna, pozorovacia $tadia na Vyro¢na sprava sa bude
systematické zozbieranie informacii o bezpecnosti a vysledkov ucinnosti | predkladat’ v ¢ase

u pacientov lieCenych lomitapidom a na vyhodnotenie vyskytu kazdoro¢ného prehodnotenia.

a vysledkov gravidit u Zien vo fertilnom veku lie¢enych lomitapidom,
ktoré sa po porade s teratologom rozhodli pokracovat’ v gravidite.
Ziadatel pripravi dlhodobu prospektivnu pozorovaciu §tidiu na
systematicky zber informacii o bezpecnosti a i€innosti od pacientov
lieCenych lomitapidom.

Ciel'mi tejto Studie su:

e vyhodnotit’ vyskyt tychto udalosti u pacientov lieCenych
lomitapidom:

o hepatalnych udalosti,

o gastrointestinalnych udalosti,

o tumorov tenkého ¢reva, peCene, pankreasu a kolorektalneho
tumoru,

o udalosti suvisiacich s koagulopatiou,

o zavaznych neziaducich kardiovaskularnych udalosti (MACE),

o smrti vratane jej priciny;

e vyhodnotit’ vyskyt a vysledky tehotenstva u Zien vo fertilnom veku
lieCenych lomitapidom, ktoré sa rozhodli neprerusit’ tehotenstvo po
tom, ako im to odporucil teratolog. Vysledkom primarneho zaujmu
su velké vrodené anomalie.

e  vyhodnotit’ dlhodobu uc¢innost’ lomitapidu na udrziavanie kontroly
hladin lipidov v sére v klinickej praxi;

e vyhodnotit, ¢i lekari predpisujaci lomitapid dodrZiavaji
odportcania tykajuce sa skriningu a monitoringu uvedené
v informaciach o lieku a vzdelavacich materialoch.
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE A VNUTORNOM
OBALE

SKATULA A FEASA (5 mg, 10 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg a 60 mg)

1. NAZOV LIEKU

Lojuxta 5 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 10 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 30 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 40 mg tvrdé kapsuly
Lojuxta 60 mg tvrdé kapsuly
lomitapid

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpovedaS mg lomitapidu.

Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 10 mg lomitapidu.
Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 20 mg lomitapidu.
Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 30 mg lomitapidu.
Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 40 mg lomitapidu.
Kazda tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, co zodpoveda 60 mg lomitapidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje laktozu.
Dalsie informacie sa nachadzaji v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Tvrdé kapsuly
28 tvrdych kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Peroralne pouzitie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C.
FTasu udrziavajte dokladne uzatvorent na ochranu pred vlhkost'ou.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEl,’OUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/13/851/001
EU/1/13/851/002
EU/1/13/851/003
EU/1/13/851/004
EU/1/13/851/005
EU/1/13/851/006

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE
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| 16.  INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

lojuxta 5 mg

lojuxta 10 mg
lojuxta 20 mg
lojuxta 30 mg
lojuxta 40 mg
lojuxta 60 mg

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Lojuxta 5 mg tvrdé kapsuly

Lojuxta 10 mg tvrdé kapsuly

Lojuxta 20 mg tvrdé kapsuly
lomitapid

v Tento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o
bezpecnosti. MoZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlésit’ vedl'ajsie G€inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precditajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca
aj vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Lojuxta a na ¢o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Lojuxtu
Ako uzivat’ Lojuxtu

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Lojuxtu

Obsah balenia a d’alsie informéacie

AR

1. Co je Lojuxta a na ¢o sa pouZiva

Lojuxta obsahuje lieCivo, ktoré sa nazyva lomitapid. Lomitapid je latka na Gpravu hladiny lipidov,
ktora ucinkuje tak, ze blokuje posobenie ,,mikrozomalneho triglyceridového transportného proteinu®.
Tento protein sa nachddza v peceni a bunkéch Creva, kde sa zi€astituje na zoskupovani tukovych latok
do zlozitejsich Castic, ktoré sa potom uvoltiuju do krvného obehu. Blokovanim tohto proteinu liek
znizuje hladinu tukov a cholesterolu (lipidov) v krvi.

Lojuxta sa pouziva na liecbu dospelych pacientov s ve'mi vysokou hladinou cholesterolu z dovodu
ochorenia, ktoré sa dedi v ich rodine (homozygotna familiarna hypercholesterolémia alebo HoFH).
Zvycajne sa dedi od otca aj od matky, ktori vysoku hladinu cholesterolu tiez zdedili od svojich
rodi¢ov. Hladina ,,z1¢ho* cholesterolu u pacienta je ve'mi vysoka uz od vel'mi mladého veku. ,,Z1y*
cholesterol moze v mladom veku viest’ k srdcovym infarktom, cievnym mozgovym prihodam alebo k
inym prihodam. Lojuxta sa pouZziva s diétou s nizkym obsahom tukov a inymi liecbami na znizenie
hladiny lipidov na zniZenie hladin vasho cholesterolu.

Lojuxta mdze v krvi znizit’ hladiny:
e cholesterolu z lipoproteinov s nizkou hustotou (LDL) (,,zly* cholesterol),
e celkového cholesterolu,
e apolipoproteinu-B, bielkoviny, ktora prenasa ,,zy* cholesterol v krvi,
e triacylglycerolov (tuk, ktory je prendsany v krvi).
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2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Lojuxtu

Neuzivajte Lojuxtu

o ak ste alergicky na lomitapid alebo na ktorukol'vek z d’alSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6),

o ak mate problémy s peceiiou alebo nevysvetlené nezvycajné vysledky vySetreni pecene,

o ak mate problémy s ¢revami alebo sa potrava vo vasich ¢revach nedokaze vstrebat,

o ak uzivate viac ako 40 mg simvastatinu denne (d’alSie lie¢ivo pouzivané na zniZenie hladiny
cholesterolu, pozri Cast’ ,,Iné lieky a Lojuxta®),

o ak uzivate ktorékol'vek z tychto lie¢iv, ktoré ovplyviiuju sposob, akym sa lomitapid vo vaSom

tele premiena,
o itrakonazol, ketokonazol, flukonazol, vorikonazol, posakonazol (na liecbu hubovych
infekcii),
o telitromycin, klaritromycin, erytromycin (na lie¢bu bakterialnych infekcii),
o indinavir, nelfinavir, sachinavir, ritonavir (na lie¢bu infekcie HIV),
o diltiazem, verapamil (na liecbu vysokého krvného tlaku alebo anginy pektoris)
a dronedaron (na reguléaciu srdcového rytmu).
. ak ste tehotna, snazite sa otehotniet’ alebo si myslite, Ze mozete byt tehotna (pozri Cast’ 2
,,Tehotenstvo a dojcenie®).

Upozornenia a opatrenia
Predtym ako zacnete uzivat’ Lojuxtu, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika, ak:

. mate problémy s peceiiou vratane problémov s peceiiou pocas uzivania inych liekov.
Tieto kapsuly mozu sposobit’ vedlajsie ucinky, ktoré mozu byt tiez priznakmi problémov
s pecenou. Tieto vedlajsie ucinky su uvedené v Casti 4 a ak sa niektoré z tychto prejavov
a priznakov u vés objavia, musite to okamzZite povedat’ svojmu lekarovi, pretoze moézu byt
spdsobené poskodenim pecene. Vas lekar vam urobi vySetrenie krvi na kontrolu vasej pecene
predtym, ako za¢nete uzivat’ tieto kapsuly, pri zvyseni vasej davky a pravidelne pocas lieCby.
Tieto krvné vySetrenia pomoéZzu lekarovi upravit’ vaSu davku. Ak vase vySetrenia preukdzu
nejaké problémy s pecenou, vas lekar sa moze rozhodnut’, ze znizi vasu davku alebo ukonci
liecbu.

V niektorych pripadoch sa u vas mdze vyskytnuat strata tekutin/dehydratécia, napr. v pripade vracania,
nevolnosti a hnacky. Je dolezité predchadzat’ dehydratacii pitim dostatocného mnozstva tekutin (pozri
Cast’ 4).

Deti a dospievajuci
U deti a dospievajtcich mladsich ako 18 rokov sa nevykonali ziadne Stidie. Pouzitie tohto lieku u deti
a dospievajucich sa preto neodportca.

Iné lieky a Lojuxta
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Iné lieky mo6zu ovplyvnit’ spdsob, akym Lojuxta uc¢inkuje. NeuZzivajte ziaden z nasledujucich liekov s
Lojuxtou:
o nicktoré lieky na bakterialnu, hubovu alebo HIV infekciu (pozri Cast’ 2 ,,Neuzivajte Lojuxtu®),
e niektor¢ lieky na liecbu vysokého krvného tlaku, anginy pektoris alebo na regulaciu srdcového
rytmu (pozri ¢ast’ 2 ,,Neuzivajte Lojuxtu®).
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Lekarovi alebo lekarnikovi musite tiez povedat’, ak uzivate ktorykol'vek z nasledujucich lickov,
pretoze moze byt potrebné, aby sa upravila vasa davka Lojuxty:
o lieky, ktoré znizuji hladinu cholesterolu (napr. atorvastatin),
e kombinovana antikoncepcia uzivana ustami (napr. etinylestradiol, norgestimat),
o glukokortikoidy (napr. beklometazon, prednizolon), steroidné lieky pouZzivané na lieCbu zapalu
pri ochoreniach, ako je napr. zdvazna astma, artritida,
e lieky na lieCbu rakoviny (napr. bikalutamid, lapatinib, metotrexat, nilotinib, pazopanib,
tamoxifén) alebo na nevolnost/vracanie pri liecbe rakoviny (napr. fosaprepitant),
e lieky na zniZenie ¢innosti imunitného systému (napr. cyklosporin, takrolimus),
lieky na liecbu bakterialnej alebo hubovej infekcie (napr. nafcilin, azitromycin, roxitromycin,
klotrimazol),
lieky na lie¢bu a na predchadzanie zrazaniu krvi (napr. cilostazol, tikagrelor),
lieky na lie¢bu anginy pektoris — bolest’ na hrudi, ktorti spésobuje srdce (napr. ranolazin),
lieky na znizenie krvného tlaku (napr. amlodipin, lacidipin),
lieky na regulaciu srdcového rytmu (napr. amiodaron),
lieky na liecbu epilepsie (napr. fenobarbital, karbamazepin, fenytoin),
lieky na liecbu cukrovky (napr. pioglitazon, linagliptin),
lieky na liecbu tuberkul6zy (napr. izoniazid, rifampicin),
tetracyklinové antibiotika na lie¢bu infekcii, ako st napr. infekcie mocovych ciest,
lieky na lie¢bu uzkostnych poruch a depresie (napr. alprazolam, fluoxetin, fluvoxamin),
lieky na palenie zahy - antacida (napr. ranitidin, cimetidin),
aminoglutetimid - lie¢ivo, ktoré sa pouziva na lie¢bu Cushingovho syndrému,
lieky na liecbu zavazného akné (napr. izotretinoin),
paracetamol — na lie¢bu bolesti,
lieky na liecbu cystickej fibrozy (napr. ivakaftor),
lieky na liecbu inkontinencie moc€u (napr. propiverin),
lieky na lie¢bu nizkych hladin sodika v krvi (napr. tolvaptén),
lieky na liecbu nadmernej dennej spavosti (napr. modafinil),
niektoré rastlinné lieky:
o lubovnik bodkovany (na depresiu),
o ginko (na zlepSenie pamati),
o vodulka kanadska (na zapal a infekciu).

Lojuxta mdze ovplyvnit’ sposob, akym ucinkuju iné lieky. Povedzte lekarovi alebo lekarnikovi, ak
uzivate niektory z nasledujucich liekov:

o antikoncepciu uzivant ustami (pozri ¢ast’ 2 ,,Tehotenstvo a dojéenie®);

o dalsie lieky, ktoré sa pouzivaji na zniZenie hladiny cholesterolu, ako napr.:

o statiny, ako napr. simvastatin; Riziko poskodenia pecene sa zvySuje, ak sa tento liek
pouziva v rovnakom ¢ase ako statiny. Mdzu sa tiez vyskytnat’ mierne a zavazné
bolesti svalov (myalgia) alebo zoslabnutie svalov (myopatia). Ak sa u vas vyskytne
nevysvetlena svalova bolest’, citlivost’ alebo slabost’, okamZite sa obrat’te na
svojho lekara. Ak uzivate Lojuxtu, neuzivajte viac ako 40 mg simvastatinu (pozri
Cast’ 2 ,,Neuzivajte Lojuxtu);

o kumarinové antikoagulancia na riedenie krvi (napr. warfarin),

lieky na lie¢bu rakoviny (napr. everolimus, imatinib, lapatinib, nilotinib, topotekan),
lieky na zniZenie ¢innosti imunitného systému (napr. sirolimus),

lieky na liecbu HIV (napr. maravirok),

lieky na lie¢bu a predchadzanie zrazaniu krvi (napr. dabigatranetexilat),

lieky na lie¢bu anginy — bolest’ na hrudi, ktor spoésobuje srdce (napr. ranolazin),
lieky na znizenie krvného tlaku (napr. talinolol, aliskirén, ambrisentan),

lieky na regulaciu srdcového rytmu (napr. digoxin),

lieky na lie¢bu cukrovky (napr. saxagliptin, sitagliptin),

lieky na lie¢bu dny (napr. kolchicin),

lieky na lie¢bu nizkej hladiny sodika v krvi (napr. tolvaptan),

antihistaminikd na liecbu sennej nadchy (napr. fexofenadin).
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Lojuxta a jedlo, napoje a alkohol

e Nepite ziadny typ grapefruitovej stavy.

o Konzumaicia alkoholu pocas lie¢by Lojuxtou sa neodporuca.

e Ak konzumujete silicu méty piepornej alebo horké pomarance, mozno bude potrebné, aby sa
vasa davka Lojuxty upravila.

e Na znizenie moznosti vyskytu problémov so Zalidkom je potrebné, aby ste pocas uzivania liecku
dodrziavali diétu s nizkym obsahom tukov. Porad’te sa s dietologom, aby ste zistili, o mozete
konzumovat’ pocas uzivania Lojuxty.

Tehotenstvo a dojcenie

Neuzivajte tento liek, ak ste tehotna, ak sa snazite otehotniet’ alebo si myslite, ze by ste mohli byt’
tehotna, pretoze tento liek moZe poskodit’ nenarodené dieta. Ak pocas uzivania tohto lieku otehotniete,
zavolajte okamzite svojmu lekarovi a kapsuly prestaiite uzivat’.

Tehotenstvo
e Pred zaciatkom liecby je potrebné, aby ste potvrdili, Ze nie ste tehotna a ze uzivate G¢innt
antikoncepciu, ako to odporucil vas lekar. Ak uzivate antikoncepcné tablety a mate hnacky
alebo vraciate dlhsie ako 2 dni, musite pocas 7 dni po ustupe priznakov pouzivat alternativnu
metodu antikoncepcie (napr. prezervativy, pesar).
e Ak sa po zaciatku liecby Lojuxtou rozhodnete, Ze by ste chceli otehotniet’, informujte, prosim,
o tom svojho lekara, pretoze bude potrebné zmenit vasu liecbu.

Dojcenie
e Nie je zname, ¢i Lojuxta prechadza do l'udského mlieka. Ak dojcite alebo planujete dojcit,
povedzte to svojmu lekarovi. Vas lekar vam moéze odporucit’, aby ste prestali uzivat’ Lojuxtu,
alebo prestali dojcit’.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Vasa liecba mdze ovplyvnit’ vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje. Ak pocas liecby
pocit'ujete zavrat, neved’te vozidla ani neobsluhujte stroje dovtedy, kym sa nebudete citit’ lepSie.

Lojuxta obsahuje laktézu a sodik
Ak vam vas lekér povedal, Ze neznaSate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto
lieku.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v kapsule, t.j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

3. Ako uZivat’ Lojuxtu

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im
isty, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika. Tieto kapsuly vam ma dat’ lekar, ktory ma sktisenosti
v lie¢be poruch metabolizmu lipidov, ktory vas tiez bude pravidelne sledovat.

Odporucana tvodna davka je 5 miligramova kapsula kazdy den. Vas lekar vam méze davku po
uréitom ¢ase pomaly zvySovat’ az na maximalnu davku 60 mg denne. Vas lekar vam povie:

e aku davku mate uzivat’ a ako dlho,

e kedy zvysit alebo znizit’ vasu davku.
Davku si nemeiite sami.

e Tento liek uZite raz denne pred spanim s pohdrom vody miniméalne 2 hodiny po ve¢ernom
jedle (pozri ¢ast’ 2 ,,Lojuxta a jedlo, napoje a alkohol®).

e Neuzivajte tento liek s jedlom, pretoze uzivanie tychto kapstl s jedlom moéze sposobit’
problémy so Zalidkom (pozri cast’ 2 ,,Lojuxta a jedlo, napoje a alkohol*).
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o Ak uzivate d’alsi liek, ktory znizuje hladinu cholesterolu viazanim zI¢ovych kyselin, ako napr.
kolesevelam alebo cholestyramin, uzivajte liek, ktory viaze zl¢ové kyseliny najmenej 4
hodiny pred alebo 4 hodiny po uziti Lojuxty.

Z doévodu moznych interakcii (vzadjomného spolupdsobenia) s inymi lickmi moze vas lekar zmenit’ Cas
dna, kedy uzivate lieky, alebo vam méze vas lekar znizit’ davku Lojuxty. Informujte vasho lekara
o akejkol'vek zmene tykajucej sa liekov, ktoré uzivate.

Pocas uzivania tohto lieku je tieZ potrebné denne uzivat’ doplnky s vitaminom E a esencialnymi
mastnymi kyselinami (omega-3 a omega-6). Obvykla davka, ktor budete musiet’ uzivat’, je uvedena
nizsie. Opytajte sa lekara alebo dietologa, ako ziskat’ tieto doplnky. Pozri ¢ast’ 2 ,,Lojuxta a jedlo,
napoje a alkohol“.

Denné mnozZstvo

Vitamin E 400 IU*
Omega-3 PribliZne
EPA 110 mg*
DHA 80 mg
ALA 210 mg
Omega-6

Kyselina linolova 200 mg
* U — medzinarodné jednotky, mg - miligramy

Ak uzijete viac Lojuxty, ako mate
Okamzite sa obrat’te na svojho lekara alebo lekarnika.

Ak zabudnete uzit’ Lojuxtu
Jednoducho uzite vasu obvyklu davku v obvyklom ¢ase nasledujtci deii. NeuZzivajte dvojnasobnu
davku, aby ste nahradili vynechanu davku.

AK prestanete uZivat’ Lojuxtu
Ak prestanete uzivat’ tento liek, hladina cholesterolu sa moze znovu zvysit. Kontaktujte lekara
predtym, ako prestanete uzivat’ liek.

Ak mate akékol'vek d’alsie otazky tykajuce sa pouzitia lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.

4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Zavazné vedlajsie ucinky
e casto boli hlasené vysledky vySetreni funkcie pe¢ene mimo normy (mdzu postihovat’ menej ako
1 z 10 osdb). Prejavy a priznaky problémov s pecetiou zahtnaju:
o nauzeu (nevolnost),
vracanie,
bolest’ brucha,
bolesti svalov,
horacku,
zozltnutie pokozky alebo o¢nych bielok,
vacsiu unavu ako obvykle,
pocit, akoby ste mali chripku.

O O O O O O O

Ak sa u vas vyskytni ktorékol'vek z tychto priznakov, okamZite to povedzte svojmu lekarovi,
pretoze lekar modze rozhodntt’ o ukonceni lieCby.
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Objavili sa aj tieto vedl'ajsie ¢inky:

Vel'mi ¢asté (m6Zu postihovat’ viac ako 1 z 10 os6b):
hnacka,

nauzea (nevolnost) a vracanie,

bolest’ brucha, neprijemny pocit alebo nadavanie brucha,
znizena chut’ do jedla,

traviace t'azkosti,

plynatost’ (vetry),

zapcha,

zniZenie telesnej hmotnosti;

Casté (méZu postihovat’ menej ako 1 z 10 osdb):
o zapal zalidka a Creva, ktory sposobuje hnacku a vracanie,
regurgitacia (navrat obsahu zaludka spat’ do ust),
grganie,
pocit netiplného vyprazdnenia Criev (stolice), nalichava potreba vyprazdnit sa,
krvacanie z rekta (konecnika) alebo krv v stolici,
zavrat, bolest’ hlavy, migréna,
unava, nedostatok energie alebo celkova slabost’,
zvacsenie, poskodenie alebo stukovatenie pecene,
fialovocervené sfarbenie koze, tvrdé hrcky na kozi, vyrazka, zIté hrcky na kozi,
zmeny vo vySetreniach krvnej zrazanlivosti,
zmeny poctu krviniek,
znizenie hladin draslika, karoténu, vitaminu E a vitaminu K v krvi,
svalové kice;

Menej ¢asté (moZu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob):
chripka alebo prechladnutie, horucka, zapal prinosovych dutin, kasel’,
nizky pocet Cervenych krviniek (anémia),

nedostatok tekutin, sucho v tstach,

zvySena chut’ do jedla,

pocit palenia alebo pichania koze,

opuch oka,

vriedok alebo bolestiva vyrazka v hrdle,

vracanie krvi,

sucha koza,

pluzgier,

nadmerné potenie,

bolest’ alebo opuch kibov, bolest’ rik alebo chodidiel,
bolest’ svalov,

krv alebo bielkoviny v moc¢i,

bolest’ na hrudi,

zmeny chodze,

vysledky vySetrenia funkcie pl'ic mimo normy.

Nezname (¢astost’ vyskytu nemozno odhadnut’ z dostupnych udajov)
e vypadévanie vlasov (alopécia),
e bolest’ svalov (myalgia),
o strata tekutin, ktora modze zapriCinit’ bolest” hlavy, sucho v ustach, zavrat, inavu alebo
bezvedomie (dehydratacia).

Hlasenie vedPajSich ucinkov
Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie
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ucinky mdzete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedrlajSich u¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Lojuxtu
Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni obalu a skatuli po EXP.
Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C.
Flasu udrziavajte dokladne uzatvorent1 na ochranu pred vlhkostou.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Lojuxta obsahuje

e Liecivo je lomitapid.
Lojuxta 5 mg: jedna tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 5 mg
lomitapidu.
Lojuxta 10 mg: jedna tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 10 mg
lomitapidu.
Lojuxta 20 mg: jedna tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 20 mg
lomitapidu.

e Dalsie zlozky su: predzelatinovany 8krob, sodna sol’ karboxymetylskrobu (typ A),
mikrokrystalicka celul6za, monohydrat laktozy, koloidny bezvodny oxid kremicity a stearat
hore¢naty (pozri ¢ast’ 2 ,,Lojuxta obsahuje laktozu a sodik*).

Obal kapsuly:

e Obal 5 miligramovych a 10 miligramovych kapsul obsahuje zelatinu, oxid titani¢ity (E171)
a Cerveny oxid zelezity (E172).

e Obal kapsuly 20 miligramovych kapsul obsahuje Zelatinu a oxid titani¢ity (E171).

o Vsetky kapsuly obsahuju jedlu tlac¢iarensku farbu.

Ako vyzera Lojuxta a obsah balenia
e Lojuxta 5 mg je tvrda kapsula s oranzovym vrchndkom a oranzovym telom s potlacenim
¢iernou farbou ,,5 mg™ na tele a ,,A733* na vrchnaku.
e Lojuxta 10 mg je tvrda kapsula s oranzovym vrchnédkom a bielym telom s potlacenim Ciernou
farbou ,,10 mg “ na tele a ,,A733“ na vrchnaku.
e Lojuxta 20 mg je tvrda kapsula s bielym vrchndkom a bielym telom s potlacenim ¢iernou farbou
,20 mg “ na tele a ,,A733 na vrchnaku.

Velkosti balenia:
28 kapsul

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko
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Vyrobca

Amryt Pharmaceuticals DAC
45 Mespil Road

Dublin 4

frsko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Bbnarapus

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Ten.: +359 888 918 090
pv.global@exceedorphan.com

Ceska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 724 321 774
pv.global@exceedorphan.com

Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf.: +46 8 753 3520

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: + 49 40 89724-0

Eesti

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

E\rada

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Lietuva

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Luxembourg/Luxemburg
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Magyarorszag

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +36 20 399 4269
pv.global@exceedorphan.com

Malta

Amryt Pharmaceuticals DAC
Tel: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: +31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 3520

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919



Espaiia
Chiesi Espana, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 147688899

Hrvatska

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Savska cesta 32, Zagreb, 100 00

Croatia
Tel: +385 99 320 0330
pv.global@exceedorphan.com

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Kvnpog

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Latvija
ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00

Czech republic
Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Polska

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +48 502 188 023
pv.global@exceedorphan.com

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Romania

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +40 744 366 015
pv.global@exceedorphan.com

Slovenija

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +386 30 210 050
pv.global@exceedorphan.com

Slovenska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 608 076 274
pv.global@exceedorphan.com

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti. To znamena4, Ze pre zriedkavost’ vyskytu
tohto ochorenia nebolo mozné¢ ziskat’ vSetky informacie o tomto lieku. Europska agentura pre lieky
kazdy rok posudi nové informacie o tomto lieku a tato pisomnu informaciu bude podl'a potreby
aktualizovat.
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DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Lojuxta 30 mg tvrdé kapsuly

Lojuxta 40 mg tvrdé kapsuly

Lojuxta 60 mg tvrdé kapsuly
lomitapid

v Tento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o
bezpecnosti. MoZete prispiet’ tym, Ze nahlasite akékol'vek vedlajSie ucinky, ak sa u vas vyskytnu.
Informacie o tom, ako hlésit’ vedl'ajsie G€inky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celd pisomni informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit’, dokonca
aj vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.
To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Lojuxta a na ¢o sa pouZiva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Lojuxtu
Ako uzivat’ Lojuxtu

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Lojuxtu

Obsah balenia a d’alsie informéacie

AR

1. Co je Lojuxta a na ¢o sa pouZiva

Lojuxta obsahuje lieCivo, ktoré sa nazyva lomitapid. Lomitapid je latka na Gpravu hladiny lipidov,
ktora ucinkuje tak, ze blokuje posobenie ,,mikrozomalneho triglyceridového transportného proteinu®.
Tento protein sa nachddza v peceni a bunkéch Creva, kde sa zi€astituje na zoskupovani tukovych latok
do zlozitejsich Castic, ktoré sa potom uvolfiuju do krvného obehu. Blokovanim tohto proteinu liek
znizuje hladinu tukov a cholesterolu (lipidov) v krvi.

Lojuxta sa pouziva na liecbu dospelych pacientov s ve'mi vysokou hladinou cholesterolu z dovodu
ochorenia, ktoré sa dedi v ich rodine (homozygotna familiarna hypercholesterolémia alebo HoFH).
Zvycajne sa dedi od otca aj od matky, ktori vysoku hladinu cholesterolu tiez zdedili od svojich
rodi¢ov. Hladina ,,z1¢ho* cholesterolu u pacienta je ve'mi vysoka uz od vel'mi mladého veku. ,,Z1y*
cholesterol moze v mladom veku viest’ k srdcovym infarktom, cievnym mozgovym prihodam alebo k
inym prihodam. Lojuxta sa pouZziva s diétou s nizkym obsahom tukov a inymi liecbami na znizenie
hladiny lipidov na zniZenie hladin vasho cholesterolu.

Lojuxta mdze v krvi znizit’ hladiny:

cholesterolu z lipoproteinov s nizkou hustotou (LDL) (,,zly* cholesterol),
celkového cholesterolu,

apolipoproteinu-B, bielkoviny, ktora prenasa ,,zly* cholesterol v krvi,
triacylglycerolov (tuk, ktory je prenaSany v krvi).

47



2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Lojuxtu

Neuzivajte Lojuxtu

o ak ste alergicky na lomitapid alebo na ktorukol'vek z d’alSich zloZiek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6),

o ak mate problémy s peceiiou alebo nevysvetlené nezvycajné vysledky vysetreni pecene,

o ak mate problémy s ¢revami alebo sa potrava vo vasich ¢revach nedokaze vstrebat,

. ak uzivate viac ako 40 mg simvastatinu denne (d’alSie lieivo pouzivané na zniZenie hladiny
cholesterolu, pozri Cast’ ,,Iné lieky a Lojuxta®),

. ak uzivate ktorékol'vek z tychto lieCiv, ktoré ovplyviiuju sposob, akym sa lomitapid vo vaSom

tele premiena,
o itrakonazol, ketokonazol, flukonazol, vorikonazol, posakonazol (na liecbu hubovych
infekcii),
o telitromycin, klaritromycin, erytromycin (na lie¢bu bakterialnych infekcii),
o indinavir, nelfinavir, sachinavir, ritonavir (na liecbu infekcie HIV),
o diltiazem, verapamil (na liecbu vysokého krvného tlaku alebo anginy pektoris)
a dronedaron (na regulaciu srdcového rytmu).
. ak ste tehotna, snazite sa otehotniet’ alebo si myslite, Ze mozete byt tehotna (pozri Cast’ 2
,, L ehotenstvo a dojcenie®).

Upozornenia a opatrenia
Predtym ako zacnete uzivat’ Lojuxtu, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika, ak:

. mate problémy s pecetiou vratane problémov s peceiou pocas uzivania inych liekov.
Tieto kapsuly mozu sposobit’ vedlajsie ucinky, ktoré mozu byt tiez priznakmi problémov
s pecenou. Tieto vedlajsie ucinky su uvedené v Casti 4 a ak sa niektoré z tychto prejavov
a priznakov u vas objavia, musite to okamzZite povedat’ svojmu lekarovi, pretoze mézu byt
spdsobené poskodenim pecene. Vas lekar vam urobi vySetrenie krvi na kontrolu vasej pecene
predtym, ako za¢nete uzivat’ tieto kapsuly, pri zvySeni vasej davky a pravidelne pocas lieCby.
Tieto krvné vySetrenia pomoéZzu lekarovi upravit’ vasu davku. Ak vase vySetrenia preukdzu
nejaké problémy s pecenou, vas lekar sa moze rozhodnut’, ze znizi vasu davku alebo ukonci
liecbu.

V niektorych pripadoch sa u vas mdze vyskytnut strata tekutin/dehydratécia, napr. v pripade vracania,
nevolnosti a hnacky. Je dolezité predchadzat’ dehydratacii pitim dostatocného mnozstva tekutin (pozri
Cast’ 4).

Deti a dospievajuci
U deti a dospievajtcich mladsich ako 18 rokov sa nevykonali ziadne Stidie. Pouzitie tohto lieku u deti
a dospievajucich sa preto neodportca.

Iné lieky a Lojuxta
Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Iné lieky mo6zu ovplyvnit’ spdsob, akym Lojuxta ucinkuje. Neuzivajte ziaden z nasledujucich liekov
s Lojuxtou:
o niektoré lieky na bakterialnu, hubovu alebo HIV infekciu (pozri Cast’ 2 ,,Neuzivajte Lojuxtu®),
¢ niektor¢ lieky na liecbu vysokého krvného tlaku, anginy pektoris alebo na regulaciu srdcového
rytmu (pozri ¢ast’ 2 ,,Neuzivajte Lojuxtu®).

48



Lekarovi alebo lekarnikovi musite tiez povedat’, ak uzivate ktorykol'vek z nasledujucich lickov,
pretoze moze byt potrebné, aby sa upravila vasa davka Lojuxty:
o lieky, ktoré znizuji hladinu cholesterolu (napr. atorvastatin),
e kombinovana antikoncepcia uzivana ustami (napr. etinylestradiol, norgestimat),
o glukokortikoidy (napr. beklometazon, prednizolon), steroidné lieky pouZzivané na lieCbu zapalu
pri ochoreniach, ako je napr. zdvazna astma, artritida,
e lieky na lieCbu rakoviny (napr. bikalutamid, lapatinib, metotrexat, nilotinib, pazopanib,
tamoxifén) alebo na nevolnost/vracanie pri liecbe rakoviny (napr. fosaprepitant),
e lieky na zniZenie ¢innosti imunitného systému (napr. cyklosporin, takrolimus),
lieky na liecbu bakterialnej alebo hubovej infekcie (napr. nafcilin, azitromycin, roxitromycin,
klotrimazol),
lieky na lie¢bu a na predchadzanie zrazaniu krvi (napr. cilostazol, tikagrelor),
lieky na lie¢bu anginy pektoris — bolest’ na hrudi, ktorti spésobuje srdce (napr. ranolazin),
lieky na znizenie krvného tlaku (napr. amlodipin, lacidipin),
lieky na regulaciu srdcového rytmu (napr. amiodaron),
lieky na liecbu epilepsie (napr. fenobarbital, karbamazepin, fenytoin),
lieky na liecbu cukrovky (napr. pioglitazon, linagliptin),
lieky na liecbu tuberkul6zy (napr. izoniazid, rifampicin),
tetracyklinové antibiotika na lie¢bu infekcii, ako st napr. infekcie mocovych ciest,
lieky na liecbu uzkostnych portch a depresie (napr. alprazolam, fluoxetin, fluvoxamin),
lieky na palenie zahy - antacida (napr. ranitidin, cimetidin),
aminoglutetimid - lie¢ivo, ktoré sa pouziva na lie¢bu Cushingovho syndrému,
lieky na liecbu zavazného akné (napr. izotretinoin),
paracetamol — na lie¢bu bolesti,
lieky na liecbu cystickej fibrozy (napr. ivakaftor),
lieky na liecbu inkontinencie moc€u (napr. propiverin),
lieky na lie¢bu nizkych hladin sodika v krvi (napr. tolvaptan),
lieky na liecbu nadmernej dennej spavosti (napr. modafinil),
niektoré rastlinné lieky:
o lubovnik bodkovany (na depresiu),
o ginko (na zlepSenie pamati),
o vodulka kanadska (na zapal a infekciu).

Lojuxta mdze ovplyvnit’ spoésob, akym ucinkuju iné lieky. Povedzte lekarovi alebo lekarnikovi, ak
uzivate niektory z nasledujucich liekov:

o antikoncepciu uzivant ustami (pozri ¢ast’ 2 ,,Tehotenstvo a dojéenie®);

o dalsie lieky, ktoré sa pouzivaji na zniZenie hladiny cholesterolu, ako napr.:

o statiny, ako napr. simvastatin; Riziko poskodenia pecene sa zvySuje, ak sa tento liek
pouziva v rovnakom ¢ase ako statiny. Mdzu sa tiez vyskytnat’ mierne a zavazné
bolesti svalov (myalgia) alebo zoslabnutie svalov (myopatia). Ak sa u vas vyskytne
nevysvetlena svalova bolest’, citlivost’ alebo slabost’, okamZite sa obrat’te na
svojho lekara. Ak uzivate Lojuxtu, neuzivajte viac ako 40 mg simvastatinu (pozri
Cast’ 2 ,,Neuzivajte Lojuxtu);

o kumarinové antikoagulancia na riedenie krvi (napr. warfarin),

lieky na lie¢bu rakoviny (napr. everolimus, imatinib, lapatinib, nilotinib, topotekan),
lieky na znizenie ¢innosti imunitného systému (napr. sirolimus),

lieky na liecbu HIV (napr. maravirok),

lieky na liecbu a predchadzanie zrazaniu krvi (napr. dabigatranetexilat),

lieky na liecbu anginy — bolest’ na hrudi, ktort spdsobuje srdce (napr. ranolazin),
lieky na znizenie krvného tlaku (napr. talinolol, aliskirén, ambrisentan),

lieky na regulaciu srdcového rytmu (napr. digoxin),

lieky na liecbu cukrovky (napr. saxagliptin, sitagliptin),

lieky na liecbu dny (napr. kolchicin),

lieky na liecbu nizkej hladiny sodika v krvi (napr. tolvaptan),

antihistaminikd na liecbu sennej nadchy (napr. fexofenadin).
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Lojuxta a jedlo, napoje a alkohol

e Nepite ziadny typ grapefruitovej Stavy.

o Konzumaicia alkoholu pocas lie¢by Lojuxtou sa neodporuca.

e Ak konzumujete silicu méty piepornej alebo horké pomarance, mozno bude potrebné, aby sa
vasa davka Lojuxty upravila.

e Na znizenie moznosti vyskytu problémov so zalidkom je potrebné, aby ste pocas uzivania liecku
dodrziavali diétu s nizkym obsahom tukov. Porad’te sa s dietologom, aby ste zistili, o mozete
konzumovat’ pocas uzivania Lojuxty.

Tehotenstvo a dojcenie

Neuzivajte tento liek, ak ste tehotna, ak sa snazite otehotniet’ alebo si myslite, ze by ste mohli byt’
tehotna, pretoze tento liek moZe poskodit’ nenarodené dieta. Ak pocas uzivania tohto lieku otehotniete,
zavolajte okamzite svojmu lekarovi a kapsuly prestaiite uzivat’.

Tehotenstvo
e Pred zaciatkom liecby je potrebné, aby ste potvrdili, Ze nie ste tehotna a ze uzivate G¢innt
antikoncepciu, ako to odporucil vas lekar. Ak uzivate antikoncepcné tablety a mate hnacky
alebo vraciate dlhsie ako 2 dni, musite pocas 7 dni po ustupe priznakov pouzivat alternativnu
metodu antikoncepcie (napr. prezervativy, pesar).
e Ak sa po zaciatku liecby Lojuxtou rozhodnete, Ze by ste chceli otehotniet’, informujte, prosim,
o tom svojho lekara, pretoze bude potrebné zmenit vasu liec¢bu.

Dojcenie
e Nie je zname, ¢i Lojuxta prechadza do 'udského mlieka. Ak dojcite alebo planujete dojcit,
povedzte to svojmu lekarovi. Vas lekar vam méze odporucit’, aby ste prestali uzivat’ Lojuxtu,
alebo prestali dojcit’.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Vasa liecba mdze ovplyvnit’ vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje. Ak pocas liecby
pocit'ujete zavrat, neved’te vozidla ani neobsluhujte stroje dovtedy, kym sa nebudete citit’ lepSie.

Lojuxta obsahuje laktézu a sodik
Ak vam vas lekér povedal, Ze neznaSate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto
lieku.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v kapsule, t.j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

3. Ako uzZivat’ Lojuxtu

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im
isty, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika. Tieto kapsuly vam ma dat’ lekar, ktory ma sktisenosti
v lie¢be poruch metabolizmu lipidov, ktory vas tiez bude pravidelne sledovat.

Odporucana Gvodna davka je 5 miligramova kapsula kazdy den. Vas lekar vam méze davku po
uréitom ¢ase pomaly zvySovat’ az na maximalnu davku 60 mg denne. Vas lekar vam povie:

e aku davku mate uzivat’ a ako dlho,

e kedy zvysit alebo znizit’ vasu davku.
Davku si nemeiite sami.

e Tento liek uZite raz denne pred spanim s pohdrom vody miniméalne 2 hodiny po ve¢ernom
jedle (pozri ¢ast’ 2 ,,Lojuxta a jedlo, napoje a alkohol®).

e Neuzivajte tento liek s jedlom, pretoze uzivanie tychto kapstl s jedlom moéze sposobit’
problémy so Zaladkom (pozri cast’ 2 ,,Lojuxta a jedlo, napoje a alkohol*).
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o Ak uzivate d’alsi liek, ktory znizuje hladinu cholesterolu viazanim zI¢ovych kyselin, ako napr.
kolesevelam alebo cholestyramin, uzivajte liek, ktory viaze zl¢ové kyseliny najmenej 4
hodiny pred alebo 4 hodiny po uziti Lojuxty.

Z doévodu moznych interakcii (vzdjomného spolupdsobenia) s inymi lickmi moze vas lekar zmenit’ Cas
dia, kedy uzivate lieky, alebo vam moze vas lekar znizit’ davku Lojuxty. Informujte vasho lekara
o akejkol'vek zmene tykajucej sa liekov, ktoré uzivate.

Pocas uzivania tohto lieku je tiez potrebné denne uzivat’ doplnky s vitaminom E a esencidlnymi
mastnymi kyselinami (omega-3 a omega-6). Obvykla davka, ktori budete musiet’ uzivat’, je uvedena
niz8ie. Opytajte sa lekara alebo dietologa, ako ziskat’ tieto doplnky. Pozri ¢ast’ 2 ,,Lojuxta a jedlo,
napoje a alkohol®.

Denné mnozZstvo

Vitamin E 400 IU*
Omega-3 PribliZne
EPA 110 mg*
DHA 80 mg
ALA 210 mg
Omega-6

Kyselina linolova 200 mg
* JU — medzinarodné jednotky, mg - miligramy

Ak uZijete viac Lojuxty, ako mate
Okamzite sa obrat’te na svojho lekara alebo lekarnika.

Ak zabudnete uzit’ Lojuxtu
Jednoducho uzite vasu obvyklu davku v obvyklom case nasledujtici deii. NeuZzivajte dvojnasobnu
davku, aby ste nahradili vynechanti davku.

AK prestanete uZivat’ Lojuxtu
Ak prestanete uzivat’ tento liek, hladina cholesterolu sa méze znovu zvysit. Kontaktujte lekara
predtym, ako prestanete uzivat’ liek.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia lieku, opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.

4. Mozné vedlajsie u¢inky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek méze spdsobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Zavazné vedlajsie ucinky
e Casto boli hlasené vysledky vysetreni funkcie peCene mimo normy (mézu postihovat’ menej ako
1 z 10 0sdb). Prejavy a priznaky problémov s peceiiou zahfnaji:
o nauzeu (nevolnost),
vracanie,
bolest’ brucha,
bolesti svalov,
horucku,
zozltnutie pokozky alebo o¢nych bielok,
vacsiu unavu ako obvykle,
pocit, akoby ste mali chripku.

O O O O O O O

Ak sa u vas vyskytni ktorékol'vek z tychto priznakov, okamZite to povedzte svojmu lekarovi,
pretoze lekar modze rozhodntt’ o ukonceni lieCby.
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Objavili sa aj tieto vedl'ajsie ¢inky:

Vel'mi ¢asté (m6Zu postihovat’ viac ako 1 z 10 os6b):
hnacka,

nauzea (nevolnost) a vracanie,

bolest’ brucha, neprijemny pocit alebo nadavanie brucha,
znizena chut’ do jedla,

traviace t'azkosti,

plynatost’ (vetry),

zapcha,

zniZenie telesnej hmotnosti;

Casté (méZu postihovat’ menej ako 1 z 10 osdb):
o zapal zalidka a Creva, ktory sposobuje hnacku a vracanie,
regurgitacia (navrat obsahu zaludka spat’ do ust),
grganie,
pocit netiplného vyprazdnenia Criev (stolice), nalichava potreba vyprazdnit sa,
krvacanie z rekta (konecnika) alebo krv v stolici,
zavrat, bolest’ hlavy, migréna,
unava, nedostatok energie alebo celkova slabost’,
zvacsenie, poskodenie alebo stukovatenie pecene,
fialovocervené sfarbenie koze, tvrdé hrcky na kozi, vyrazka, zIté hrcky na kozi,
zmeny vo vySetreniach krvnej zrazanlivosti,
zmeny poctu krviniek,
znizenie hladin draslika, karoténu, vitaminu E a vitaminu K v krvi,
svalové kice;

Menej ¢asté (moZu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osob):
chripka alebo prechladnutie, horucka, zapal prinosovych dutin, kasel’,
nizky pocet Cervenych krviniek (anémia),

nedostatok tekutin, sucho v tstach,

zvySena chut’ do jedla,

pocit palenia alebo pichania koze,

opuch oka,

vriedok alebo bolestiva vyrazka v hrdle,

vracanie krvi,

sucha koza,

pluzgier,

nadmerné potenie,

bolest’ alebo opuch kibov, bolest’ rik alebo chodidiel,
bolest’ svalov,

krv alebo bielkoviny v moc¢i,

bolest’ na hrudi,

zmeny chodze,

vysledky vySetrenia funkcie pl'ic mimo normy.

Nezname (¢astost’ vyskytu nemozno odhadnut’ z dostupnych udajov)
e vypadévanie vlasov (alopécia),
e bolest’ svalov (myalgia),
o strata tekutin, ktora modze zapriCinit’ bolest” hlavy, sucho v ustach, zavrat, inavu alebo
bezvedomie (dehydratacia).

Hlasenie vedPajSich ucinkov
Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie si uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie
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ucinky mdzete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedrlajSich u¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Lojuxtu
Tento liek uchovévajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni obalu a skatuli po EXP.
Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevysSujicej 30 °C.
Flasu udrziavajte dokladne uzatvorent1 na ochranu pred vlhkostou.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Lojuxta obsahuje

e Liecivo je lomitapid.
Lojuxta 30 mg: jedna tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 30 mg
lomitapidu.
Lojuxta 40 mg: jedna tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 40 mg
lomitapidu.
Lojuxta 60 mg: jedna tvrda kapsula obsahuje lomitapidiummesilat, ¢o zodpoveda 60 mg
lomitapidu.

e Dalsie zlozky su: predzelatinovany $krob, sodna sol’ karboxymetylskrobu (typ A),
mikrokrystalicka celuloza, monohydrat laktozy, koloidny bezvodny oxid kremicity a stearat
horecnaty (pozri ¢ast’ 2 ,,Lojuxta obsahuje laktozu a sodik*).

Obal kapsuly:

e Obal 30 miligramovych kapsul obsahuje zelatinu, oxid titani¢ity (E171), Cerveny oxid zelezity
(E172) a zIty oxid Zelezity (E172).

e Obal 40 miligramovych kapsul obsahuje zelatinu, oxid titani¢ity (E171) a ZIty oxid Zelezity
(E172).

e Obal 60 miligramovych kapsul obsahuje zelatinu, oxid titani¢ity (E171) a ZIty oxid zelezity
(E172).

¢ Vsetky kapsuly obsahuju jedlu tlaciarensku farbu.

Ako vyzera Lojuxta a obsah balenia
e Lojuxta 30 mg je tvrda kapsula s oranzovym vrchnakom a zltym telom s potlacenim ¢iernou
farbou ,,30 mg" na tele a ,,A733“ na vrchnaku.
o Lojuxta 40 mg je tvrda kapsula so Zltym vrchnakom a bielym telom s potlaéenim Ciernou farbou
,»40 mg* na tele a ,,A733“ na vrchnaku.
e Lojuxta 60 mg je tvrda kapsula so zltym vrchnakom a zltym telom s potlacenim Ciernou farbou
,00 mg“ na tele a ,,A733“ na vrchnaku.

Velkosti balenia:
28 kapsul
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Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Taliansko

Vyrobca

Amryt Pharmaceuticals DAC
45 Mespil Road

Dublin 4

frsko

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Bbnarapus

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Ten.: +359 888 918 090
pv.global@exceedorphan.com

Ceska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 724 321 774
pv.global@exceedorphan.com

Danmark
Chiesi Pharma AB
TIf.: +46 8 753 3520

Deutschland
Chiesi GmbH
Tel: + 49 40 89724-0

Eesti

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Lietuva

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +370 661 663 99
pv.global@exceedorphan.com

Luxembourg/Luxemburg
Chiesi sa/nv
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00

Magyarorszag

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +36 20 399 4269
pv.global@exceedorphan.com

Malta

Amryt Pharmaceuticals DAC
Tel: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Nederland
Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: +31 88 501 64 00

Norge
Chiesi Pharma AB
TIf: +46 8 753 35 20



EA\rada

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Espaiia
Chiesi Espana, S.A.U.
Tel: + 34 93 494 8000

France
Chiesi S.A.S.
Tél: +33 147688899

Hrvatska

ExCEEd Orphan Distribution d.o.o.
Savska cesta 32, Zagreb, 100 00

Croatia
Tel: +385 99 320 0330
pv.global@exceedorphan.com

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Kvnpog

Amryt Pharmaceuticals DAC
TnA: +800 44 474447

TnA: +44 1604 549952
medinfo@amrytpharma.com

Latvija
ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00

Czech republic
Tel.: +370 661 663 99

pv.global@exceedorphan.com

Osterreich
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 14073919

Polska

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel.: +48 502 188 023
pv.global@exceedorphan.com

Portugal
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: + 39 0521 2791

Romania

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +40 744 366 015
pv.global@exceedorphan.com

Slovenija

ExCEEd Orphan s.r.0.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +386 30 210 050
pv.global@exceedorphan.com

Slovenska republika

ExCEEd Orphan s.r.o.

Bucharova 2657/12, Prague 5, 158 00
Czech republic

Tel: +420 608 076 274
pv.global@exceedorphan.com

Suomi/Finland
Chiesi Pharma AB
Puh/Tel: +46 8 753 35 20

Sverige
Chiesi Pharma AB
Tel: +46 8 753 35 20



Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

Tento liek bol registrovany za tzv. mimoriadnych okolnosti. To znamena4, Ze pre zriedkavost’ vyskytu
tohto ochorenia nebolo mozné¢ ziskat’ vSetky informacie o tomto lieku. Eurdpska agentura pre lieky
kazdy rok posudi nové informacie o tomto lieku a tato pisomnu informaciu bude podl'a potreby
aktualizovat’.

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
https://www.ema.europa.eu.
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