PRILOHAI

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho 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

Tryngolza 80 mg injekény roztok v naplnenom pere

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazdé naplnené pero s jednou davkou obsahuje 80 mg olezarsenu (ako sodna sol’) v 0,8 ml roztoku.
Kazdy ml obsahuje 100 mg olezarsenu (ako sodna sol’).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok.

Ciry, bezfarebny az ZIty roztok s pH priblizne 7,4 a osmolalitou priblizne 290 mOsm/kg.

4, KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikécie

Tryngolza je indikovana dospelym pacientom ako doplnok stravy na lie¢bu geneticky potvrdeného
syndromu familiarnej chylomikronémie (familial chylomicronemia syndrome, FCS).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

Odporucana davka olezarsenu je 80 mg podavana subkutannou injekciou raz mesacne.
Vynechana davka

V pripade vynechania davky sa ma Tryngolza podat’ ¢o najskor. V podavani sa ma pokracovat’

v mesaénych intervaloch od datumu poslednej podanej davky.

Osobitné populécie

Starsia populdcia
U pacientov vo veku > 65 rokov sa nevyzaduje ziadna uprava davky (pozri Cast’ 5.2).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (odhadovana rychlost’
glomerularnej filtracie [estimated glomerular filtration rate, eGFR] > 30 az < 90 ml/min/1,73 m?) nie
je potrebna uprava davky (pozri ast’ 5.2).

Olezarsen nebol skimany u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek alebo v terminalnom
Stadiu ochorenia obli¢iek a u tychto pacientov sa ma pouzivat’ len vtedy, ak ocakavany klinicky prinos
prevazi mozné riziko.



Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou poruchou funkcie pe¢ene (celkovy bilirubin < horna hranica norméalu (upper
limit of normal, ULN) a hladina aspartataminotransferazy (AST) > ULN alebo celkovy bilirubin > 1,0
az 1,5 x ULN a akakol'vek hladina AST) nie je potrebna tprava davky (pozri ¢ast’ 5.2).

Olezarsen nebol skimany u pacientov so stredne zavaznou alebo zadvaznou poruchou funkcie pecene
a U tychto pacientov sa ma pouzivat’ len vtedy, ak o¢akévany klinicky prinos prevazi riziko.

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a ucinnost’ tohto licku u deti a dospievajucich vo veku do 18 rokov neboli doteraz
stanovené. K dispozicii nie su ziadne udaje (pozri ¢ast’ 5.1).

Spdsob podavania

Tento liek je uréeny len na subkutanne pouzitie. Nema sa podavat’ intramuskularne.
Kazdé naplnené pero je len na jednorazové pouZitie.

Pacienti a/alebo opatrovatelia sa maju vyskolit' v podavani tohto lieku v sulade s podrobnym navodom
na pouzitie uvedenym na konci pisomnej informécie pre pouzivatela.

Tento liek sa mé podéavat’ do brucha alebo prednej Casti stehna. Ak injekciu podéva zdravotnik alebo
opatrovatel’, moze sa ako miesto podania injekcie pouzit’ aj zadné Cast’ ramena. Nema sa podavat’

do koze, ktora je pomliazdena, citliva, ¢ervena alebo tvrda, do jaziev alebo poskodenej koze; je
potrebné sa vyhntt oblasti okolo pupka.

Niektori pacienti nemusia po 6 mesiacoch odpovedat’ na lie¢bu. V takom pripade méa predpisujuci
lekar individualne zvazit’ ukoncenie lieCby olezarsenom.

Pokyny na manipuléciu s liekom pred podanim pozri v ¢asti 6.6.

4.3 Kontraindikécie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Reakcie z precitlivenosti

U pacientov lie¢enych Tryngolzou boli hldsené reakcie z precitlivenosti (vratane priznakov difazneho
erytému a zimnice) (pozri Cast’ 4.8). Ak sa vyskytne zavazna reakcia z precitlivenosti, podavanie
Tryngolzy sa musi okamzite prerusit’ a musi sa zacat’ vhodna liecba.

VSeobecné informacie

V ¢ase rozhodnutia o registrécii boli k dispozicii obmedzené Udaje 0 bezpecnosti tykajuce sa
pouzivania olezarsenu U pacientov s FCS. Hoci sa pocas klinického vyvoja nezistilo Ziadne zdvazné
riziko trombocytopénie, hepatotoxicity alebo renalnej toxicity, tieto neziaduce reakcie sa pozorovali
pri niektorych antisense oligonukleotidoch a nemozno ich tGplne vylucit.

Pouzitie u pacientov s nizkym poétom trombocytov

Niektori pacienti s FCS st nachylni na kolisanie po¢tu trombocytov v priebehu ¢asu v ramci
prirodzeného priebehu a progresie ochorenia. K dispozicii st obmedzené Udaje 0 pouZiti olezarsenu
u pacientov s FCS s poétom trombocytov < 100 000/mm?,



Pomocna latka so zndmym u¢inkom

Sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v 80 ml davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

45 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa zZiadne §tidie zamerané na interakcie.

In vitro $tadie ukazujt, Ze olezarsen nie je substratom ani inhibitorom transportérov, neinteraguje

s liekmi s vysokou vazbou na plazmatické proteiny a nie je inhibitorom ani induktorom enzymov
cytochrému P450 (CYP). Oligonukleotidové terapeutika vratane olezarsenu nie su zvy¢ajne substratmi
enzymov CYP. Preto sa neocakava, Ze by olezarsen sposoboval interakcie sprostredkované

transportérmi vazbou na plazmatické bielkoviny alebo enzymami CYP alebo bol nimi ovplyvneny.

Tryngolza sa mdZe pouzivat’ s inymi liekmi na znizenie hladiny lipidov, napriklad so statinmi a
fibratmi.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii ziadne udaje o pouZiti olezarsenu u gravidnych Zien.

Stadie na zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame ucinky z hl'adiska reprodukénej toxicity

(pozri Cast’ 5.3).

Ako preventivne opatrenie je vhodnejsie vyhnut sa pouzitiu Tryngolzy pocas gravidity a Zeny
vo fertilnom veku maju pouzivat’ ué¢inna antikoncepciu.

Dojcenie

Nie su k dispozicii ziadne informacie o vyluCovani olezarsenu/metabolitov do F'udského mlieka,

0 u¢inkoch olezarsenu na doj¢enych novorodencov/dojéené deti ani o i¢inkoch olezarsenu na tvorbu
mlieka u lieCenych zien (pozri ¢ast’ 5.3).

V mlieku dojé¢iacich mysi bol vo vel'mi nizkych hladinach pritomny nekonjugovany antisense
oligonukleotid (antisense oligonucleotide, ASO), ktory ma rovnaku nukleotidovl sekvenciu, ale
neobsahuje N-acetylgalaktozamin (N-acetylgalactosamine, GalNAc). Produkty na baze
oligonukleotidov maji zvyc¢ajne nizku peroralnu biologicku dostupnost’. Vzhl'adom na nizku peroralnu
biologickl dostupnost’ tohto lieku sa povazuje za nepravdepodobné, Ze by nizke hladiny pritomné

Vv l'udskom mlieku viedli ku klinicky relevantnym hladindm u dojc¢enych novorodencov/deti.

Riziko pre novorodencov/deti nemozno vylucit.

Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ dojcenie, alebo ukoncit/prerusit’ liecbu, sa ma urobit’ po zvaZeni prinosu
dojcenia pre diet’a a prinosu liecby pre Zzenu.

Fertilita

Nie su k dispozicii Ziadne klinické udaje o vplyve tohto lieku na fertilitu u Fudi.
Nepozorovali sa Ziadne neZiaduce ucinky olezarsenu na fertilitu u mysi (pozri ¢ast’ 5.3).
4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Olezarsen nema ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.



4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

U pacientov s FCS boli najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami pocas lieCby olezarsenom
erytém v mieste vpichu (17 %), bolest’ hlavy (16 %), artralgia (15 %) a vracanie (10 %).

Zoznam neziaducich reakcii v tabul’ke

Udaje 0 bezpecnosti opisané niz$ie zohl'adiiujii expoziciu olezarsenu u 89 pacientov s FCS

Vv klinickych sktsaniach, ktori dostali aspon jednu davku olezarsenu. Z nich 77 pacientov bolo
lie¢enych najmenej 6 mesiacov a 65 pacientov najmenej 12 mesiacov. Priemerna dizka lie¢by tychto
pacientov bola 521 dni (rozmedzie: 28 az 1 080 dni).

Neziaduce reakcie st uvedené podla tried organovych systémov v databaze MedDRA. Frekvencia
neziaducich reakcii sa definuje podla tejto konvencie: vel'mi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 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); nezname (z dostupnych Udajov). V ramci kazdej skupiny frekvencii su neziaduce reakcie
uvedené v poradi podla klesajucej zdvaznosti.

Tabul’ka 1: Neziaduce reakcie

Trieda organovych systémov Vel’mi ¢asté Casté
Poruchy imunitného systému Precitlivenost’
Poruchy nervového systému Bolest’ hlavy
Gastrointestinalne poruchy Vracanie
Poruchy kostrovej a svalovej Artralgia Myalgia
slstavy a spojivového tkaniva
Celkové poruchy a reakcie Erytém v mieste vpichu Zmena farby v mieste
V mieste podania vpichu
Zimnica
Bolest’ v mieste vpichu
Opuch v mieste vpichu

Opis vybranych neziaducich reakcii

Precitlivenost

Pri olezarsene bola pozorovana precitlivenost’. Zavazné reakcie z precitlivenosti (vratane priznakov
bronchospazmu, difuzneho erytému, opuchu tvare, Zihl'avky, zimnice a myalgie) sa pozorovali

u 2 pacientov v klinickych skasaniach. U oboch pacientov bola udalost’ akutna, vyZzadovala si lie¢bu
a viedla k ukonceniu liecby.

Reakcie v mieste vpichu

U pacientov s FCS lieGenych olezarsenom sa vyskytli reakcie v mieste vpichu. Tieto lokalne reakcie
boli vdcsinou mierne a zahnali erytém v mieste vpichu (17 %), zmenu farby (9 %), bolest’ (6 %)

a opuch (5 %). Tieto udalosti bud’ ustupuju samovol'ne, alebo sa zvycajne daji zvladnut pomocou
symptomatickej lieCby.

Hlé&senie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na ndrodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.


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

4.9 Predavkovanie

V pripade predavkovania je potrebné pacientov starostlivo sledovat’ a podl'a potreby im poskytnut’
podpornu liecbu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

neprideleny

Mechanizmus uéinku

Olezarsen je konjugét antisense oligonukleotidu a trojvetvového N-acetylgalaktozaminu (GalNAc3),
ktory spdsobuje degradaciu mediatorovej ribonukleovej kyseliny (mMRNA) apolipoproteinu C3 (apoC-
I11) prostrednictvom selektivnej vazby na jeho mRNA, ¢o vedie k Stiepeniu mRNA apoC-ll|
sprostredkovanému ribonukleazou H1 (RNaza H1). Olezarsen je dokonale komplementarny s miestom
na chromozéme 11, poziciami 116, 833, 046 az 116, 833, 065, ¢o zodpoveda génu apoC-Ill podl'a
verzie Ensembl 109 (GRCh38 build) genému homo sapiens. Vysledkom je $pecifické zniZenie
mnozstva proteinu apoC-l11 v sére, ktoré vedie k zniZeniu hladiny triglyceridov v plazme. Studie
naznac¢uju, ze apoC-I11 reguluje metabolizmus triglyceridov aj pecenovy klirens chylomikrénov

a inych lipoproteinov bohatych na triglyceridy.

Farmakodynamické ucinky

Ucinky olezarsenu na lipidové parametre

V klinickom skusani fazy 3 u pacientov s FCS (skti$anie Balance) zniZilo podavanie olezarsenu
hladiny apoC-IIl, triglyceridov (TG), chylomikronovych triglyceridov, apolipoproteinu B-48 (apoB-
48), celkového cholesterolu (total cholesterol, TC) a cholesterolu v lipoproteinoch s inou ako vysokou
hustotou (non-high-density lipoprotein cholesterol, non-HDL-C). Doslo aj k zvySeniu hladiny
cholesterolu v lipoproteinoch s vysokou hustotou (high-density lipoprotein cholesterol, HDL),
celkového apolipoproteinu B (apoB) a cholesterolu v lipoproteinoch s nizkou hustotou (low-density
lipoprotein cholesterol, LDL-C). U 74 % pacientov zostali priemerné hladiny LDL-C v normalnom
rozmedzi (t. j. < 70 mg/dl).

Elektrofyzioldgia srdca
Pri davke 1,5-nasobku maximalnej odporucanej davky olezarsenu sa nepozorovalo Ziadne klinicky

vyznamné predlzenie korigovaného intervalu QT.

Klinicka G¢innost’ a bezpe€nost’

Utinnost a bezpe&nost’ olezarsenu sa skimali v randomizovanom, multicentrickom, dvojito
zaslepenom, placebom kontrolovanom klinickom skusani (skasanie Balance), ktoré zahimalo

66 dospelych pacientov s FCS. Pacienti boli vySetreni a zaradeni na z&klade zdokumentovanych
variantov straty funkcie v réznych génoch, o ktorych je zname, Ze sposobuju uplny alebo ¢iastoény
nedostatok funkcie lipoproteinovej lipazy, enzymu, ktory hydrolyzuje TG transportované
lipoproteinmi bohatymi na TG na vol'né mastné kyseliny. Po > 4-tyzdiiovom pripravnom obdobi,
pocas ktorého pacienti nad’alej dodrziavali diétu s obsahom < 20 g tuku denne, boli pacienti nahodne
rozdeleni v pomere 1:1 do skupiny A (50 mg) alebo skupiny B (80 mg) a kazda skupina bola d’alej
randomizovand v pomere 2:1 na podavanie olezarsenu alebo placeba prostrednictvom subkutannej
injekcie pocas 53-tyzdnového obdobia liecby.

Hlavnymi kritériami na zaradenie do skusania boli: diagnoza FCS potvrdena zdokumentovanim
homozygotného, zloZzeného heterozygotného alebo dvojitého heterozygotného stavu pre mutacie so
stratou funkcie v génoch spbsobujucich 1. typ, [ako su lipoproteinova lipaza (lipoprotein lipase, LPL),



glykozylfosfatidylinozitolom ukotveny protein viaZuci lipoproteiny s vysokou hustotou, typ 1
(glycosylphosphatidylinositol anchored high density lipoprotein binding protein 1, GPIHBP1),
apolipoprotein A5 (APOAS), apolipoprotein C2 (APOC2), glycerol-3-fosfat dehydrogenaza 1
(glycerol-3-phosphate dehydrogenase 1, GPD1) alebo faktor maturécie lipazy 1 (lipase maturation
factor 1, LMF1)] a s anamnézou pankreatitidy alebo bez nej. Anamnéza pankreatitidy je definovana
ako zaznamenana diagn6za akutnej pankreatitidy alebo hospitalizacia z dévodu silnej bolesti brucha
zodpovedajlcej akutnej pankreatitide bez alternativnej diagnozy v priebehu 10 rokov pred skriningom.
Pocet pacientov bez anamnézy pankreatitidy bol obmedzeny na 35 % (t. j. <21 zo 60 planovanych
pacientov).

Demografické a vychodiskové charakteristiky pacientov boli vo vSeobecnosti podobné vo vsetkych

3 lie¢enych skupinach. Celkovo bolo do studie zaradenych 66 pacietov. Priemerny vek bol 45 rokov,
38 (58 %) bolo zien, 56 (85 %) bolo belochov a 59 (89 %) bolo nehispanskej alebo latinskoamerickej
etnickej prislusnosti. Z celkového poctu 66 pacientov malo 55 (83 %) mutaciu so stratou funkcie

v géne LPL vratane 40 (61 %) s homozygotnou mutaciou LPL a 11 (17 %) malo iné kauzélne varianty
v génoch APOADS, GPIHBP1, LMF1 a APOC2. Podiel pacientov s diabetom pri zaradeni do $tadie bol
32 % v skupine s olezarsenom 80 mg a 14 % v skupine s olezarsenom 50 mg v porovnani s 26 %

v skupine s placebom. Vo vsetkych lie¢ebnych skupinach boli zaradeni pacienti pri vstupe do skasania
lieeni statinmi (24 %), omega-3 mastnymi kyselinami (38 %), fibratmi (46 %) alebo inou lie¢bou
znizujicou hladinu lipidov (9 %). Pacientov na liecbe znizujtcej hladinu lipidov bolo nutné udrziavat’
na stabilnej davke najmenej 4 tyzdne pred skriningom a ponechat’ na stabilnej lie¢be pocas celého
skusania. Pocas celého trvania skuSania museli vSetci pacienti okrem toho dodrziavat’ predpisant
diétu. Sedemdesiatjeden percent (71 %) vSetkych pacientov malo v predchadzajdcich 10 rokoch
zdokumentovanu akdtnu pankreatitidu. Priemerna hodnota (smerodajna odchylka [standard deviation,
SD]) hladiny TG nala¢no na zaciatku bola 2 629,5 (1 315,45) mg/dl.

Podavanie olezarsenu viedlo k Statisticky vyznamnému znizeniu hladin triglyceridov v skupine

s davkou 80 mg v porovnani s placebom v ramci primarneho koncového ukazovatel’a a¢innosti
definovaného ako percentudlna zmena hladiny triglyceridov nala¢no od vychodiskového stavu do

6. mesiaca (priemer 23., 25. a 27. tyzdna), pozri tabulku 2 nizsie. Olezarsen 50 mg nie je schvalenym
davkovacim rezimom pre FCS a d’al$ie analyzy nie si uvedené.

Tabulka 2:  Priemerné vychodiskové hodnoty (baseline, BL) a priemerné percentualne (%)
zmeny podPa metody najmensich Stvorcov oproti vychodiskovym hodnotam
v lipidovych/lipoproteinovych parametroch u pacientov s FCS v 6. a 12. mesiaci
(skuSanie Balance)
Parameter Olezarsen Placebo Olezarsen
(mg/dl) 80 mg N =23 80 mg
N =22 vs. placebo
BL % % BL % % Rozdiel v liecbe
zmena |zmena zmena |zmena |(95 % IS)
v6.me (v12. m v6.me |v12. m |v 6. mesiaci v 12. mesiaci
siaci esiaci siaci esiaci
Triglyceridy |2613,1 |-32 -39 25957 | +12 +21 -43,5" -59,4f
(-69,1;-17,9) | (-90,7; -28,1)
ApoC-Il11 27,5 -66 -64 27,7 +8 +17 -73,7% -81,3f
(-94,6; -52,8) | (-104,7; -57,9)
ApoB-48 11,6 -59 -79 14,2 +25 -4 -84.01 -75,6
(-137,0; -31,0) |(-153,2; +1,9)
Non-HDL-C |262,9 -19 -28 271,3 +5 +12 -24,2% -39,7%
(-40,5; -7,9) (-63,1; -16,3)

Skratky: apoB-48 = apolipoprotein B-48; apoC-I11 = apolipoprotein CIlI; non-HDL-C = cholesterol
Vv lipoproteinoch s inou nez vysokou hustotou; N = pocet pacientov; IS = interval spol'ahlivosti; BL =
vychodiskova hodnota.
Poznamka: Vysledky analyz boli zaloZené na modeli analyzy kovariancie s lie¢bou, dvoma randomiza¢nymi
stratifikaénymi faktormi, predchadzajucou anamnézou pankreatitidy v priebehu 10 rokov pred skriningom (ano
vs. nie), predchadzajucou lie€bou nekonjugovanym ASO (4no vs. nie) ako fixnymi G¢inkami a logaritmicky
transformovanou vychodiskovou hodnotou ako kovariatom. Chybajlce Gdaje boli nahradené pomocou metody




imputécie vyplaveného (washout) placeba. 95 % IS pre rozdiely medzi liebami sa vypoéitali pomocou odhadu
rozptylu odolného voci odchylkam.

* Dosiahnut $tatistickd vyznamnost (p-hodnota < 0,05).

T Dosiahnutd nominélna vyznamnost’ (p-hodnota < 0,05).

Placebom upravend zmena percentudlnej hodnoty hladin TG oproti vychodiskovej hodnote

v 12. mesiaci v skupine lieCenej olezarsenom v davke 80 mg bola nominélne vyznamné (Tabul’ka 2).
Po podavani olezarsenu v davke 80 mg kazdé 4 tyzdne sa pri prvom hodnoteni (5. tyzden) pozoroval
pokles apoC-III nala¢no. Percentudlna zmena korigovana placebom oproti vychodiskovej hodnote bola
v 1. mesiaci -57 %, v 3. mesiaci -69 %, v 6. mesiaci -74 % a v 12. mesiaci -81 %. ZniZenie hladin
apoB-48 a non-HDL-C v skupine liecenej olezarsenom 80 mg sa preukazalo v 6. mesiaci a udrzalo sa
v 12. mesiaci. Zmeny priemernej percentualnej hodnoty hladin TG oproti vychodiskovej hodnote

Vv priebehu Casu preukdzali konzistentny znizujuci G€inok pocas 12-mesacného obdobia liecby
(obrazok 1).

Obrazok 1: = Zmena percentualnej hodnoty triglyceridov nala¢no v priebehu ¢asu (skusanie
Balance)
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Pocas 12-mesa¢ného obdobia lieCby bola numericka incidencia pankreatitidy u pacientov lieCenych
olezarsenom 80 mg niz§ia v porovnani s placebom (u 1 pacienta sa vyskytla 1 udalost’ potvrdenej
akutnej pankreatitidy v skupine s olezarsenom 80 mg v porovnani s 11 udalostami, ktoré sa vyskytli
u 7 pacientov v skupine s placebom). Cas do prvej udalosti pankreatitidy bol dIhsi v skupine

s olezarsenom 80 mg (357 dni) v porovnani s placebom (9 dni). Priemerna miera udalosti
pankreatitidy na 100 pacientorokov bola 4,37 v skupine s olezarsenom celkovo (skupiny s 80 mg

a 50 mg) v porovnani s 36,31 v skupine s placebom. Priemerny pomer miery udalosti pankreatitidy
porovnavajuci celkovo olezarsen k placebu bol 0,12 (95 % IS: 0,022; 0,656).

Starsia populacia

V klinickych skisaniach malo 111 (38 %) pacientov lieCenych olezarsenom > 65 rokov. Medzi tymito
pacientmi a mladsimi dospelymi pacientmi sa nepozorovali ziadne celkové rozdiely v bezpeénosti
alebo ucinnosti.

Imunogenita

V sktisani Balance s trvanim lie¢by do 53 tyzdiov sa vel'mi ¢asto zistili protilatky proti lieku (anti-
drug antibodies, ADA), pricom u 18 z0 43 (42 %) pacientov lieCenych olezarsenom sa objavili ADA
vyvolané liecbou. Nepozoroval sa ziadny dokaz o vplyve ADA na farmakodynamiku, bezpe¢nost’
alebo ucéinnost’; udaje su vsak obmedzené.



Pediatricka populacia

Eurdpska agentara pre lieky udelila odklad z povinnosti predloZit’ vysledky studii s olezarsenom
v jednej alebo vo viacerych podskupinéach pediatrickej populécie pri liecbe FCS (informécie o pouziti
Vv pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetické vlastnosti olezarsenu sa hodnotili po subkutannom podani jednorazovej davky
a opakovanych davok (raz za tyzden a raz za 4 tyzdne) u zdravych 0séb a opakovanych davok (raz za
4 tyzdne) u pacientov s FCS.

Maximalna koncentrécia olezarsenu (Cmax) @ plocha pod krivkou (area under the curve, AUC)
vykazovali u zdravych dobrovolnikov mierne vicsie nez davke umerné zvysenie po jednorazovych
subkutannych davkach v rozmedzi od 10 do 120 mg (t. j. 0,13- az 1,5-nasobok odporucanej davky).

Popula¢né odhady (priemer + SD) Cmax @ AUC V ustalenom stave pocas davkovacieho intervalu
(AUC,) boli po mesaénom podavani 80 mg u pacientov s FCS 883 + 662 ng/ml

a 7 440 £ 3 880 ng*h/ml. Po opakovanom podavani (raz za 4 tyzdne) sa nepozorovala ziadna
kumulécia Crmax @ AUC olezarsenu.

Absorpcia

Po subkutannom podani sa olezarsen rychlo absorbuje, pri¢om ¢as do dosiahnutia maximalnej
koncentracie v plazme je podl'a populaénych odhadov priblizne 2 hodiny po podani davky.
Distribdcia

Ocakava sa, ze po subkutdnnom podani sa olezarsen distribuuje predovsetkym do pecene a kory
obli¢iek. V podmienkach in vitro sa olezarsen viaze na l'udské plazmatické proteiny (> 99 %).
Populaény odhad pre zdanlivy centralny distribuény objem je 91,9 | a zdanlivy periférny distribu¢ny
objem 2 960 1.

Biotransformacia

Olezarsen nie je substratom pre metabolizmus CYP a metabolizuje sa endo- a exonukledzami
na kratke oligonukleotidové fragmenty roznej vel'kosti.

Eliminacia
Terminalny polCas elimindcie je priblizne 4 tyzdne.

Priemerna frakcia nezmenené¢ho ASO vylicena mocom bola menej ako 1 % podanej davky v priebehu
24 hodin.

Imunogenita

Pozorovand incidencia ADA vyrazne zavisi od citlivosti a Specifickosti testu. V skisani Balance
neovplyvnila pritomnost” ADA Cmax Olezarsenu v plazme, ale zvysila jeho minimalne koncentracie
(Ctrough)-

Osobitné populacie

Porucha funkcie obliciek

Neuskutocnili sa ziadne formalne klinické skiiSania, ktoré by skiimali vplyv poruchy funkcie obliciek
na farmakokinetiku olezarsenu. Popula¢na farmakokineticka a farmakodynamicka analyza
nepreukazala ziadne klinicky vyznamné rozdiely vo farmakokinetike alebo farmakodynamike



olezarsenu na zaklade miernej a stredne zavaznej poruchy funkcie obli¢iek (¢GFR > 30
az < 90 ml/min/1,73 m?).

Olezarsen nebol skimany u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek alebo v poslednom
Stadiu ochorenia obliciek.

Porucha funkcie pecene

Neuskutocnili sa ziadne formalne klinické sktiSania, ktoré by skimali vplyv poruchy funkcie pecene
na farmakokinetiku olezarsenu. Populacna farmakokineticka a farmakodynamicka analyza
nepreukazala ziadne klinicky vyznamné rozdiely vo farmakokinetike alebo farmakodynamike
olezarsenu na zaklade miernej poruchy funkcie pecene (celkovy bilirubin < horna hranica norméalu
(ULN) a aspartataminotransferaza (AST) > ULN; alebo celkovy bilirubin > 1 - 1,5x ULN

a akakol'vek hodnota AST).

Olezarsen nebol skimany u pacientov s miernou alebo zavaznou poruchou funkcie peéene.

Vek, pohlavie, telesna hmotnost a rasa

Na zédklade populacnej farmakokinetickej a farmakodynamickej analyzy nemajua telesnd hmotnost’
(od 45 do 131 kg), pohlavie a rasa klinicky vyznamny vplyv na expoziciu olezarsenu alebo znizenie
apoC-Ill a triglyceridov v ustadlenom stave.

Medzi dospelymi a star§imi pacientmi (vek > 65 rokov) sa nepozorovali Ziadne celkové rozdiely
vo farmakokinetike.

5.3 Predklinické Gdaje o bezpe¢nosti

Predklinické Udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tudii bezpe¢nosti, toxicity

po opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukénej toxicity a vyvinu
neodhalili ziadne osobitné riziko pre l'udi.

V stadiach nekonjugovanej formy olezarsenu a volanesorsenu na zvieratach dostupné Gdaje preukazali
vylu€ovanie vel’'mi nizkych mnozstiev volanesorsenu do mlieka. Vzhl'adom na slabu peroralnu
biologickll dostupnost’ volanesorsenu sa povazuje za nepravdepodobné, Ze by tieto nizke koncentracie
v mlieku viedli k systémovej expozicii pri doj¢eni.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Dihydrogenfosfore¢nan sodny (E339)

Hydrogenfosforecnan sodny (E339)

Chlorid sodny

Voda na injekciu

Hydroxid sodny (na Gpravu pH) (E524)

Kyselina chlorovodikové (na Upravu pH) (E507)

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne $tudie kompatibility, preto sa tento lieck nesmie mieSat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouZitelnosti

4 roky
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovévajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Neuchovavajte v mraznicke.

Tryngolza sa moze skladovat’ v podvodnom baleni mimo chladniéky (pri teplote do 30 °C)
az 6 tyzdnov. Ak sa nepouzije do 6 tyzdnov, je potrebné ju zlikvidovat'.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

0,8 ml injek¢éného roztoku v injekénej striekacke zo skla typu I s ihlou z nehrdzavejucej ocele, pevnym
chrani¢om ihly a silikobnovou zatkou piestu z chlérbutylového elastoméru. Injekena striekacka je
zostavena do jednorazového naplneného pera s jednou davkou.

Balenie s jednym naplnenym perom.

6.6 Specilne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Naplnené pero s jednou davkou sa ma vybrat’ z chladnicky (2 °C az 8 °C) najmenej 30 mindt pred
pouzitim, aby pred podanim injekcie dosiahlo izbovu teplotu (do 30 °C). Iné spdsoby zahrievania
(napr. voda alebo mikrovinnd rira) sa nemajt pouzivat’.

Pred podanim sa ma liek vizualne skontrolovat’. Roztok ma byt ¢ira a bezfarebna az z1ta tekutina. Je
bezné, Ze sa v roztoku objavia vzduchové bubliny. Ak je roztok zakaleny alebo obsahuje viditelné
Castice, obsah sa nesmie podat’ injekciou a liek sa ma vratit’ do lekdrne. Nepouzivajte, ak sa roztok zda
byt zmrazeny.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)

SE-112 76

Stockholm

Svédsko

8.  REGISTRACNE CiSLO/CISLA

EU/1/25/1969/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 17. septembra 2025.
10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su k dispozicii na webovej stranke Eurdpskej agentury 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 POUZ{VANIA LIEKU
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A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)

Norra Stationsgatan 93

113 64 Stockholm

Svédsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekéarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpeénosti (Periodic safety update reports, PSUR)
Poziadavky na predloZenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.
D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO

A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
o Plan riadenia rizik (RMP)
Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsthlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registra¢nej

dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit”:

e na ziadost Eurdpskej agentury pre lieky,

e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v ddsledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v rAmci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

13



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

VONKAJSIA SKATULA — BALENIE NA JEDNO PODANIE

1. NAZOV LIEKU

Tryngolza 80 mg injekény roztok v naplnenom pere
olezarsen

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazdé naplnené pero s jednou davkou obsahuje 80 mg olezarsenu (ako sodna sol’) v 0,8 ml roztoku.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Dihydrogenfosfore¢nan sodny, hydrogenfosfore¢nan sodny, chlorid sodny, voda na injekcie, kyselina
chlorovodikova a hydroxid sodny. Viac informacii najdete v pisomnej informéacii pre pouzivatela.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok
1 naplnené pero

| 5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Jednorazové pouzitie
Subkutanne pouzitie
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Tu otvorte

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

\ 7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Uchovavajte v p6vodnom obale na ochranu pred svetlom.
Déatum likvidacie (v pripade skladovania pri teplote do 30 °C): __ /[

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

11. NAZOV A ADRESA DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76

Stockholm

Svédsko

12. REGISTRACNE CISLO/CISLA

EU/1/25/1969/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14.  ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  NAVOD NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Tryngolza

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENE PERO

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Tryngolza 80 mg na injekciu
olezarsen
s.C.

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5.  OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

0,8 ml (1 davka)

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia prepouZivatela

Tryngolza 80 mg injekény roztok v naplnenom pere
olezarsen

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informéacii
0 bezpecnosti. Mozete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedl'ajsie Gi¢inky, ak sa u vas vyskytnu.
Informécie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie ucinky, najdete na konci ¢asti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete pouzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnd 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, lekérnika alebo zdravotnu sestru.

- 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 u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

Co je Tryngolza a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Tryngolzu
Ako pouzivat’ Tryngolzu

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Tryngolzu

Obsah balenia a d’alsie informacie

Sk wdE

1. Co je Tryngolza a na o sa pouZiva

Tryngolza je liek, ktory meni spdsob, akym telo Stiepi tuky (tzv. liek na znizenie hladiny lipidov).
Obsahuje lieCivo olezarsen.

Pouziva sa spolu s diétnymi obmedzeniami na pomoc pri lie¢be os6b vo veku od 18 rokov so
syndromom familiarnej chylomikronémie (familial chylomicronemia syndrome, FCS). FCS je dedi¢né
ochorenie, ktoré spésobuje abnormalne vysoké hladiny tukov nazyvanych triglyceridy v krvi. To moze
viest’ k zapalu pankreasu, ktory spdsobuje silné bolesti, trvalé poskodenie pankreasu a méze byt Zivot
ohrozujuce.

Olezarsen tcinkuje tak, ze blokuje tvorbu molekuly, ktora spomal’uje odstraiiovanie triglyceridov.
Tym pomaha zniZzovat’ hladinu triglyceridov v krvi a méze pomdct’ znizit’ vyskyt akatnej pankreatitidy
(z&palu pankreasu).

Tryngolza vam bude podana len vtedy, ak genetické vySetrenie potvrdi, Ze mate FCS.

Tryngolza sa moze podavat’ po tom, o ste uz dostali iné lieky pouzivané na znizenie hladiny
triglyceridov v krvi a drzali ste diétu s nizkym obsahom tukov bez vicsieho G¢inku.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Tryngolzu

NepouZivajte Tryngolzu:

- ak ste alergicky na olezarsen alebo na ktorukol'vek z d’alich zlozZiek tohto lieku (uvedenych
V Casti 6).
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Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako za¢nete pouzivat Tryngolzu, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotna
sestru, ak mate niektory z nasledujucich zdravotnych problémov:
e akékol'vek problémy s peceiiou alebo oblickami.
e nizky pocet krvnych dostiiek v krvi. Krvné dosticky st typ krvnych buniek, ktoré sa
zhlukuja, aby pomohli zrazaniu krvi.

Alergicke reakcie
Tryngolza méze sposobit’ zavazné alergické reakcie. Ak sa u vas objavia priznaky zavaznej alergicke;j
reakcie, prestante pouzivat’ Tryngolzu a okamzite kontaktujte svojho lekara (pozri Cast’ 4).

Deti a dospievajuci
NepouzZivajte Tryngolzu, ak ste mladsi ako 18 rokov. Olezarsen nebol skimany u pacientov mladsich
ako 18 rokov a nie je zname, ako na nich tento liek bude pdsobit’.

Iné lieky a Tryngolza

Ak teraz pouzivate, alebo ste v poslednom Case pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekérovi alebo lekarnikovi. Tryngolza sa méze pouzivat’ s inymi liekmi

na znizenie hladiny lipidov, napriklad so statinmi a fibratmi.

Tehotenstvo a dojcenie
Ak ste tehotna alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa
S0 svojim lekarom predtym, ako zacnete pouzivat’ tento liek.

Nie je zname, ¢i tento lieck moze poskodit’ nenarodené diet'a. Ak ste tehotna, myslite si, Ze ste tehotna
alebo ak planujete otehotniet’, je vhodnejsie vyhnuat’ sa pouzivaniu Tryngolzy. Zeny, ktoré mozu
otehotniet’, maju pouzivat’ u¢innu antikoncepciu.

Nie je zname, ¢i olezarsen prechadza do materského mlieka. Nie je zname, ¢i tento liek moze
ovplyvnit’ doj¢enie novorodenca/dietat’a. Povedzte svojmu lekérovi, ¢i dojcite alebo planujete dojcit’;
na zaklade toho, €o je pre vas a vaSe diet’a najlepsie, vas lekar rozhodne, ¢i méate pouzivat’ tento liek
alebo dojcit’.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Tryngolza nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

Sodik
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v 80 mg davke, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

3. Ako pouzivat’ Tryngolzu

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar, lekarnik alebo zdravotna sestra. Ak
si nie ste nie¢im isty, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika.

Pocas liecby Tryngolzou by ste mali pokracovat’ v diéte s ve'mi nizkym obsahom tuku, ktora vam
odporucil lekar.

Odporucana davka je 80 mg raz mesacne, pricom davka sa ma podavat’ kazdy mesiac v ten isty den.

Tryngolza sa ma podavat’ pod kozu (subkutanne podanie) do oblasti brucha alebo do prednej hornej
¢asti noh alebo do zadnej Casti ramien. Vy alebo vas opatrovatel’ budete zaskoleni v tom, ako pouzivat
Tryngolzu podl'a navodu na pouzitie uvedeného na konci tejto pisomnej informécie. Ked’ si tento liek
podavate sami, mdzete si ho podat’ len pod kozu do oblasti brucha alebo hornej ¢asti noh. Injekciu

do zadnej Gasti ramena vam moze podat’ iba zdravotnik alebo opatrovatel’.
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Kazdé naplnené pero tohto lieku s jednou davkou obsahuje davku 80 mg v 0,8 ml. Pero sa moze
pouzit’ len raz a po pouziti sa ma zlikvidovat’.

Pred pouzitim tohto licku je dolezité, aby ste si precitali navod na pouzitie uvedeny na konci tejto
pisomnej informécie, porozumeli mu a dosledne ho dodrziavali.

Nepouzivajte tento liek, ak sa roztok zda byt zmrznuty, zakaleny alebo obsahuje Castice; ma to byt
¢ira a bezfarebna az ZIta tekutina. Je bezné, Ze sa v roztoku objavia vzduchové bubliny.

Nepodéavajte injekciu:
e do vzdialenosti 5 cm od pupka,
e do koze, ktora je pomliazdena, citliva, Cervena alebo tvrda,
e do zjazvenej alebo poskodenej koze.

Ak pouZijete viac Tryngolzy, ako mate

Ak si injek¢ne podate prili$ vel'a Tryngolzy, ihned’ kontaktujte svojho lekéra alebo lekarnika, alebo
okamzite navstivte pohotovost’ v nemocnici, aj ked’ nemate ziadne priznaky. Budete sledovany

a v pripade potreby vam bude poskytnuta podporna starostlivost’. Prineste si so sebou skatul’ku alebo
pero s liekom.

Ak zabudnete pouZzit’ Tryngolzu

V pripade vynechania davky Tryngolzy si podajte injekciu s d’alSou davkou ¢o najskor a d’alej
pokracujte injekciami raz mesacne. Ak mate akékol'vek d’alSie otazky o davkovani, obratte sa
na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu sestru.

Ak prestanete pouZivat’ Tryngolzu
Neprestarite pouzivat’ Tryngolzu, pokial’ ste sa o tom neporadili so svojim lekarom.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouZitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara, lekarnika
alebo zdravotnej sestry.

4. Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Zavazné vedlajSie ucinky

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b)
Ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z nasledujucich vedlajsich G¢inkov, okamzite sa obrat'te na svojho
lekara:

. alergické reakcie (z precitlivenosti). Takéto reakcie mozu byt Zivot ohrozujlce. Priznaky
alergickej reakcie mozu zahfhat’ tazkosti s dychanim, stiahnutie hrdla, opuch tvare, pier, Ust,
jazyka a/alebo hrdla, zaéervenanie koze a zimnicu.

Iné vedPajSie uc¢inky

VePmi ¢asté (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 0sdb)
bolest’ hlavy,

bolest,, citlivost’ alebo stuhnutost’ kibov (artralgia),
zaCervenanie (erytém) v mieste vpichu,

nevolnost’ (vracanie).

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0s6b)
e bolest svalov (myalgia),
e zmena farby koze v mieste vpichu,
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e triaska (zimnica),
e bolest’ v mieste vpichu,
e opuch v mieste vpichu.

Hlasenie vedl’ajsich ufinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekéra, lekarnika alebo
zdravotnu sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich G¢inkov, ktoré nie SU uvedené v tejto pisomnej
informacii. Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené

v Prilohe V. Hlasenim vedlajsich u¢inkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpe¢nosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Tryngolzu
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

NepouzZivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na skatul’ke a na Stitku naplneného
pera po EXP. Datum exspirécie sa vzt'ahuje na posledny defi v danom mesiaci.

Uchovavajte v chladnicke (2 °C — 8 °C).
Uchovavajte v pévodnom baleni na ochranu pred svetlom.

Tryngolza sa méze uchovavat’ v pévodnom baleni mimo chladni¢ky (pri teplote do 30 °C) najviac

6 tyzdnov. Ak uchovavate Tryngolzu mimo chladni¢ky, zapiste na vonkajsiu skatul’ku datum
likvidacie. Datum likvidacie je najneskor 6 tyzdiov po vybrati lieku z chladnicky a ma sa zaznamenat’
na miesto vyznacené pre uchovavanie pri teplote do 30 °C. Po uplynuti datumu exspirécie uvedenom
na stitku naplneného pera alebo po datume likvidacie uvedenom na $katul’ke naplnené pero
nepouzivajte a zlikvidujte ho.

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

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Tryngolza obsahuje

- Lie¢ivo je olezarsen. Kazdé naplnené pero s jednou davkou obsahuje 80 mg olezarsenu v 0,8 ml
roztoku.

- Dalsie zlozky st dihydrogenfosforeénan sodny (E339), hydrogenfosfore¢nan sodny (E339),
chlorid sodny, voda na injekcie, hydroxid sodny (E524), kyselina chlorovodikova (E507) (pozri
Cast’ 2 v Casti ,,Sodik®).

Ako vyzera Tryngolza a obsah balenia
Tryngolza je ¢iry, bezfarebny az ZIty injekény roztok v jednorazovom naplnenom pere s jednou
davkou. Kazdé naplnené pero obsahuje 0,8 ml roztoku.

Balenie s jednym naplnenym perom.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
SE-112 76

Stockholm

Svédsko
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Vyrobca

Swedish Orphan Biovitrum AB (publ)
Norra Stationsgatan 93

113 64 Stockholm

Svédsko

Tato pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

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

NAVOD NA POUZITIE

Tryngolza je injekcia podavana pod kozu pomocou jednorazového naplneného pera s jednou
davkou.

Nepouzivajte Tryngolzu, kym tplne neporozumiete postupu opisanému nizsie. Ak mate akékol'vek
dralsie otazky o tom, ako pouzivat’ Tryngolzu, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru.

Piest

Naplnené pero s jednou davkou

Kontrolné okienko
Liek

Priehfadny kryt
Oranzovy chrani€ ihly

5:

DalSie pomécky (nie sii si¢ast’ou —
balenia)

%

Alkoholovy tampon  NAadoba na ostré predmety

G

Kusok vaty alebo gazy Mala naplast
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Priprava na podanie injekcie Tryngolzy
1. krok: Vyberte pero z chladni¢ky

a) Vyberte naplnené pero z chladnicky
(2°C-8°C).

b) Uchovavajte naplnené pero
v povodnej Skatulke a pred podanim

injekcie nechajte naplnené pero 30 minut .
dosiahnut izbov( teplotu (do 30 °C). " . Pockajte
—
Nepokusajte sa urychlit’ proces ohrievania —
pomocou inych zdrojov tepla, ako -
je mikrovinna rura alebo horlca voda. | minut

Ak uchovavate Tryngolzu mimo
chladni¢ky, na vonkajsiu Skatul’ku napiste
datum likvidacie. Datum likvidacie

je najneskor 6 tyzdiov po vybrati lieku

z chladnic¢ky a ma sa zaznamenat’

na miesto vyznacené pre uchovavanie pri
teplote do 30 °C.

2. krok: Skontrolujte liek

a) Skontrolujte datum exspiracie (,,EXP).
Nepouzivajte Tryngolzu po uplynuti
datumu ,,EXP alebo datumu likvidacie
uvedenom na skatulke.

b) Skontrolujte liek cez kontrolné okienko.
Liek ma byt ¢ira a bezfarebnd az zIt4
tekutina. Nesmu v fiom byt ziadne Castice.

Je bezné, ze sa v roztoku objavia . S

Skontrolujte

] Kl

vzduchové bubliny. (ﬂ:} datum exspiracie

EXP. MM/RRRR

Nepouzivajte naplnené pero, ak:

e chyba priehl'adny kryt alebo nie je
pripevneny,

e uplynul datum exspirécie (,,EXP*)
alebo datum likvidacie,

e liek vyzerd zmrazeny, zakaleny alebo
obsahuje Castice,

e naplnené pero vyzera byt poskodené.
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3. krok: Vyberte miesto vpichu

a) Vyberte miesto vpichu na bruchu alebo
na prednej Casti stehna.

b) Zadnu ¢ast’ ramena mozu vybrat’ iba
opatrovatelia.

Nepodavajte injekciu:

do vzdialenosti 5 cm od pupka,

do koze, ktora je pomliazdena, citliva,
Cervena alebo tvrda,

do zjazvenej alebo poSkodenej koze.

4. krok: Umyte si ruky a o€istite miesto
vpichu

Osoba, ktora podava injekciu:

a) Umyte si ruky mydlom a vodou.
b) Ocistite miesto vpichu kruzivym
pohybom alkoholovym tampdnom.

Nechajte kozu vyschnit na vzduchu.

Nedotykajte sa vyc¢istenej koze pred
podanim injekcie.

Len pre

Pre vSetkych opatrovatelov

brucho A

Podanie injekcie Tryngolzy

5. krok: ZloZte priehPadny kryt a
zlikvidujte ho

a) Uchopte naplnené pero za strednt Cast’
tak, aby priehl'adny kryt smeroval od vas.

b) Zlozte priehl'adny kryt priamym
stiahnutim. Krytom neotacajte. Ihla je

V oranzovom chranici ihly.

C) Priehl'adny kryt zahod'te do odpadu
alebo do n&doby na ostré predmety.

Priehl'adny kryt odstraiite az tesne pred
podanim injekcie.

Kryt nedavajte spit’ na naplnené pero.

Oranzovy chrani€ ihly nepritlacajte
oproti ruke alebo prstu.

Priehladny
kryt

Oranzovy
chranic ihly
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6. krok: Zacnite podanie injekcie

a) Uchopte naplnené pero jednou rukou.
Umiestnite oranzovy chranic ihly na kozu
v 90-stupniovom uhle. Uistite sa, ze vidite
kontrolne okienko.

b) Pevne pritlacte naplnené pero oproti
kozi a drzte ho pritlacené. Pri zacati
podavania injekcie budete pocut’
Kliknutie.

Mozno budete pocut’ druhé kliknutie.
Je to normaélne. Postup nie je
dokonceny.

¢) Naplnené pero drzte oproti kozi
10 sekund, aby ste zabezpecili podanie
celej davky.

Pocas podavania injekcie naplnenym
perom nehybte, neotacajte ho ani
nemeiite jeho uhol.

7. krok: Dokoncite podanie injekcie

a) Skontrolujte, ¢i sa oranzova ty¢ piestu
posunula nadol a vyplnila celé kontrolné
okienko. Ak oranzova ty¢ piestu
nevypliia celé kontrolné okienko, mozno
ste nedostali celtl davku.

Ak k tomu dbéjde alebo ak méte iné
obavy, obrat'te sa na svojho zdravotnika.

b) Odstrafite naplnené pero zdvihnutim
v priamom smere. Po odobrati z koze sa
oranzovy chrani¢ ihly zaisti na mieste

a zakryje ihlu.

¢) V mieste vpichu sa mdze objavit’ malé
mnozstvo krvi alebo tekutiny. Je to
normalne.

V pripade potreby zatlacte na dané

miesto vatovym alebo gdzovym
tamponom a prilozte mala naplast’.

Naplnené pero nepouzivajte opakovane.

a)Prilozte | b) Pritlaéte

piestu

@
\g _. Oranzova ty¢
—

C) Podrzte

(I

L

)

10
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Likvidécia Tryngolzy
8. krok: Zlikvidujte naplnené pero

Po pouziti ihned’ zahod’te pouzité naplnené pero
do nadoby na ostré predmety.

Naplnené pero nevyhadzujte do domového
odpadu.

Pouziti nadobu na ostré predmety nerecyklujte.

Naplnené pero ani prichl'adny kryt nepouZivajte
opakovane.
Ak neméte k dispozicii nAdobu na ostré predmety, mozete pouzit’ nadobu z domacnosti, ktora:

e je vyrobena z odolného plastu,

e sa da uzavriet tesne priliehajucim vekom odolnym proti prepichnutiu bez toho, aby sa ostré
predmety mohli dostat’ von,

e je pocas pouzivania v zvislej polohe a je stabilnd,

e je odolna voci tniku tekutin a

e jeriadne oznaCend upozornenim na nebezpecny odpad vnutri nadoby.

Ked’ je nadoba na ostré predmety takmer plna, musite sa riadit’ miestnymi predpismi o spravnom
spbsobe jej likvidacie. Na sposob likvidacie pouzitych naplnenych pier sa mozu vzt'ahovat’
vnutrostatne zakony. Viac informacii o tom, ako sa maju likvidovat’ ostré predmety vo vasej
oblasti, ziskate od svojho lekara alebo na webovej stranke vnutrostatneho organu verejného
zdravotnictva (ak je k dispozicii).
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