PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informécii
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

Vazkepa 998 mg mékké kapsuly

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jedna kapsula obsahuje 998 mg ikosapentetylu.

Pomocné latky so zndmym uéinkom

Jedna kapsula obsahuje 30 mg maltitolu (E965 ii), 83 mg sorbitolu (E420 ii) a sdjovy lecitin.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Maikk4 kapsula (kapsula)

Podlhovasté mékké kapsuly, s rozmermi 25 X 10 mm, s ozna¢enim ,,IPE* vytlatenym bielou farbou,
so svetloZltym az jantarovym obalom obsahujicim bezfarebnu az bledozlta tekutinu.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikéacie

Vazkepa je indikovana na zniZenie rizika vyskytu kardiovaskularnych prihod u dospelych pacientov
lieCenych statinmi s vysokym kardiovaskuldrnym rizikom so zvysSenou hladinou triglyceridov
(=150 mg/dl [> 1,7 mmol/I]) a

o stanovenym kardiovaskularnym ochorenim alebo

) diabetom a najmenej jednym d’al§im kardiovaskularnym rizikovym faktorom.

Informacie vratane tych o kardiovaskularnych rizikovych faktoroch a vysledky studie tykajtice sa
vplyvu na vyskyt kardiovaskularnych prihod néajdete v casti 5.1.

4.2  Davkovanie a spbésob podavania
Déavkovanie
Odporucana denna peroralna davka su 4 kapsuly uzivané ako dve 998 mg kapsuly dvakrat denne.

Ak pacient vynecha davku, ma ju uzit’ ¢o najskor potom, ako si na to spomenie. Ak sa vSak vynecha
jedna denna davka, d’al$ia ddvka sa nema zdvojnasobit’.

Starsie osoby (> 65 rokov)
Na zaklade veku nie je potrebna Ziadna tiprava davky (pozri cast’ 5.2).

Porucha funkcie obliciek
Neodporica sa ziadne zniZenie davky (pozri tiez Cast’ 5.2).



Porucha funkcie pecene
Neodportca sa ziadne zniZenie davky (pozri tiez Casti 4.4 a 5.2).

Pediatrické populacia

Pouzitie ikosapentetylu sa netyka deti vo veku < 18 rokov pri zniZzovani rizika vyskytu
kardiovaskularnych prihod u pacientov lieCenych statinmi s vysokym kardiovaskularnym rizikom so
zvysenou hladinou triglyceridov a d’al$imi rizikovymi faktormi alebo kardiovaskularnym ochorenim.

Spbsob podavania

Peroralne pouzitie.
Vazkepa sa ma uzivat’ s jedlom alebo po jedle.

Aby sa zaistilo uzitie celej urCenej davky, treba pacienta poucit, aby prehltol kapsuly celé a aby ich
neldmal, nerozdrvil, nerozpust’al ani nerozzul.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo, s6ju alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Alergie na ryby a/alebo mikkyse

Ikosapentetyl sa ziskava z rybieho oleja. Nie je zname, ¢i je u pacientov s alergiami na ryby a/alebo
mikkyse zvysené riziko vyskytu alergickej reakcie na ikosapentetyl. Ikosapentetyl sa ma podavat’
s opatrnost’ou u pacientov so znamou precitlivenost’ou na ryby a/alebo mékkyse.

Porucha funkcie pecene

U pacientov s poruchou funkcie pecene sa maju podla klinickej indkacie pred zacatim liecby a vo
vhodnych intervaloch pocas lieCby sledovat’ koncentracie alaninaminotransferazy (ALT)
a aspartataminotransferazy (AST).

Atrialna fibrilacia alebo flutter

Ikosapentetyl sa v dvojito zaslepenom, placebom kontrolovanom sktsani spajala so zvysenym rizikom
vyskytu atrialnej fibrilacie alebo flutteru vyzadujacich hospitalizaciu. Miera vyskytu atridlne;j
fibrilacie bola vyssia u pacientov s atridlnou fibrilaciou alebo chvenim v anamnéze (pozri Cast’ 4.8).

U pacientov, hlavne tych s relevantnou anamnézou, sa maju sledovat’ klinické dokazy atrialne;j
fibrilacie alebo atrialneho flutteru (napr. dychavicnost, palpitacie, synkopa/zavraty, diskomfort

v hrudi, zmena krvného tlaku alebo nepravidelny tep). Pri klinickej indikacii sa ma vykonat’
elektrokardiografické vyhodnotenie.

Krvacanie

Liecba ikosapentetylom sa spéjala so zvySenou mierou vyskytu krvacania. Pacienti uzivajuci
ikosapentetyl spolu s antitrombotikami, t. j. latkami posobiacimi proti tromocytom, vratane kyseliny
acetylsalicylovej a/alebo antikoagulanciami m6zu mat’ zvySené riziko vyskytu krvacania a maja byt

pravidelne sledovani (pozri Cast’ 4.8).

Obsah pomocnych latok

Sorbitol (E420 ii)




Tento liek obsahuje 83 mg sorbitolu v kazdej kapsule. Musi sa vziat’ do uvahy aditivny uéinok
subezne podavanych liekov obsahujucich sorbitol (alebo fruktézu) a prijem sorbitolu (alebo fruktozy)
Vv strave.

Obsah sorbitolu v liekoch na peroralne pouzitie méze ovplyvnit’ biologickll dostupnost’ inych liekov
na peroralne pouzitie podavanych subezne.

Pacienti s hereditarnou intoleranciou fruktézy (HFI, hereditary fructose intolerance) nesmt uzivat
tento liek.

Maltitol (E965 ii)
Tento liek obsahuje 30 mg maltitolu v kazdej kapsule.

Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami intolerancie frukt6zy nesmu uzivat tento liek.

Sojovy lecitin
Tento liek obsahuje so6jovy lecitin. Pacienti, ktori su alergicki na séju alebo arasidy, nemaja pouzivat’

tento liek.
45 Liekové a iné interakcie

Ikosapentetyl sa skiimal v hladine davky Styroch 998 mg kapsul/den s nasledujicimi liekmi, ktoré su
typickymi substratmi enzymov cytochromu P450: omeprazol, rosiglitazon, warfarin a atorvastatin.
Nepozorovali sa ziadne interakcie.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

K dispozicii je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouZiti ikosapentetylu u gravidnych Zien. Studie na
zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame Skodlivé ti¢inky z hl'adiska reprodukcnej toxicity
(pozri ¢ast’ 5.3). Ako preventivne opatrenie je vhodnejSie vyhnuat sa uzivaniu ikosapentetylu pocas
gravidity, pokial’ mozny prinos pre matku neprevysuje mozné riziko pre plod.

Dojcenie
Nie je zname, ¢&i sa ikosapentetyl vyluéuje do 'udského mlieka. Studie z literatiry ukazali, Ze aktivny
metabolit kyseliny eikosapentaénovej (EPA) sa vylucuje do 'udského mlieka v hladinach, ktoré

korelujt s vyzivou matky. Dostupné toxikologické udaje u potkanov preukazali vylu€ovanie
ikosapentetylu do mlieka (pozri Cast’ 5.3).

Riziko u doj¢ata nemdze byt vylucené.

Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ dojcenie alebo ukoncit/vynechat’ lie¢bu ikosapentetylom sa ma urobit’ po
zvazeni prinosu doj¢enia pre diet’a a prinosu lie¢by pre Zenu.

Fertilita

Nie st dostupné Ziadne tdaje tykajuce sa fertility pri pouzivani ikosapentetylu u 'udi. Stadie na
zvieratach nepreukazali priame alebo nepriame skodlivé ucinky z hl'adiska reprodukcnej toxicity
(pozri Cast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Na zaklade farmakodynamického profilu a uidajov z klinickej Stadie tykajacich sa neziaducich reakcii

sa pre ikosapentetyl neocakava ziadny alebo sa ocakava len zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’
vozidla a obsluhovat’ stroje.



4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpecnostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie spojené s ikosapentetylom boli krvacanie (11,8 %), periférny
edém (7,8 %), atridlna fibrilacia (5,8 %), zapcha (5,4 %), muskuloskeletalna bolest’ (4,3 %), dna
(4,3 %) a vyrazka (3,0 %).

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Neziaduce reakcie su klasifikované podla frekvencie vyskytu a triedy organovych systémov.
Frekvencie hlaseni neziaducich reakcii sa odhadli z dlhodobe;j stidie kardiovaskuldrnych vysledkov,
v ktorej sa osoby sledovali pocas medianu trvania sledovania 4,9 rokov. Kategorie frekvencie st
definované podrla nasledujtcich konvencii: vel'mi ¢asté (> 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 (z dostupnych udajov).

Tabul’ka 1 uvadza zoznam neziaducich reakcii.

Tabul’ka 1 Neziaduce reakcie

Trieda organovych systémov podl’a MedDRA Neziaduca reakcia Frekvencia
Poruchy imunitného systému precitlivenost’ menej Casté
opuch hltanu nezname
Poruchy metabolizmu a vyzivy dna Casté
Poruchy nervového systému dysgetizia® menej Casté

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti

atrialna fibrilacia alebo
flutter?

Casté

Poruchy ciev krvacanie? vel'mi Casté

Poruchy gastrointestinalneho traktu zapcha® Casté
grganie Casté

Poruchy koze a podkozného tkaniva vyrazka Casté

Poruchy kostrovej a svalovej sustavy muskuloskeletalna Casté

a spojivového tkaniva bolest’

Celkové poruchy a reakcie v mieste podania periférny edém Casté

1 Dysgeuzia doslovne popisuje termin: rybia pachut’ v ustach
2 Pozri ¢ast’ Popis vybranych neziaducich reakeii

Popis vybranych neziaducich reakcii

Krvacanie

V placebom kontrolovanom skusani kardiovaskularnych vysledkov sa krvacanie vyskytlo u 11,8 %
0sdb dostavajucich ikosapentetyl v porovnani s 9,9 % 0s6b dostavajucich placebo. Zavazné prihody
krvacania boli hlasené ¢astejSie u 0sob dostavajtcich ikosapentetyl v porovnani s osobami
dostavajticicmi placebo pri suibeznom podavani v kombinacii s antitrombotikom (3,4 % oproti 2,6 %),
ale vyskytlo sa v rovnakej miere (0,2 %) u 0sob, ktoré subezne neuzivali
antikoagula¢né/antitrombotické lieky (pozri Cast’ 4.4).

Prihody krvacania, ktoré boli pri poziti ikosapentetylu najéastejSie pozorované, boli gastrointestinalne
kracanie (3,1 %), pomliazdenina (2,5 %), hematuria (1,9 %) a epistaxa (1,5 %).

Atridlna fibrilacia/flutter

V placebom kontrolovanom skti$ani kardiovaskularnych vysledkov sa atrialna fibrilacia alebo atridlny
flutter vyskytli u 5,8 % 0s6b dostavajucich ikosapentetyl v porovnani so 4,5 % os6b dostavajucich
placebo. Atrialna fibrilacia alebo atrialny flutter vyzadujiace hospitalizaciu na 24 hodin alebo dlhsie sa
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vyskytli u 3 % osob lie¢enych ikosapentetylom v porovnani s 2 % osob dostavajucich placebo.
Atrialna fibrilacia a atridlny flutter sa CastejSie hlasili u 0s6b s atridlnou fibrilaciou alebo atridlnym
chvenim v anamnéze dostavajucich ikosapentetyl v porovnani s osobami dostavajicimi placebo
(12,5 % oproti 6,3 %) (pozri Cast’ 4.4).

Zapcha

V placebom kontrolovanom skusani kardiovaskularnych vysledkov sa zapcha vyskytla u 5,4 % osob
dostavajucich ikosapentetyl v porovnani s 3,6 % o0so6b dostavajtcich placebo. Zavazna zépcha bola
menej Casta pre ikosapentetyl (0,1 %) a placebo (0,2 %). Relativna miera vyskytu zapchy v tejto stadii
mohla byt’ ruSena rezidualnym laxativnym tuc¢inkom placeba, ktoré obsahovalo subterapeutické davky
mineralneho oleja (4 ml).

Pri globalnom pouzivani ikosapentetylu po uvedeni lieku na trh sa identifikovali nasledujice
neziaduce reakcie. Kedze tieto reakcie s hlasené dobrovol'ne z populacie s neistou velkost'ou, nie je
vo vSeobecnosti mozné spolahlivo odhadntt’ ich frekvenciu vyskytu ani stanovit’ kauzalny vzt'ah

k expozicii lieku: zvySena hladina triglyceridov v krvi, artralgia, hnac¢ka, abdominalny diskomfort

a bolest” koncatin.

Hlasenie 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 narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nie je k dispozicii ziadna Specificka liecba pri predavkovani ikosapentetylom. V pripade
predavkovania sa ma pacient lie¢it’ symptomaticky a podl'a potreby sa ma podat’ podporna liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamickeé vlastnosti

rrrrr

Mechanizmus uéinku

Ikosapentetyl je stabilny etylovy ester omega-3 mastnej kyseliny, kyseliny eikosapentaénovej (EPA).
Mechanizmus ucinku ikosapentetylu prispievajuceho k znizeniu rizika vyskytu kardiovaskuldrnych
prihod nie je uplne jasny. Je pravdepodobné, Ze mechanizmy st multifaktorialne, vratane zlepSeného
lipoproteinového profilu so znizenim hladiny lipoproteinov bohatych na triglyceridy, protizdpalového
ucinku a antioxida¢ného G¢inku, znizenia akumulacie makrofagov, zlepSenia endotelovej funkcie,
zvysenia hrabky/stability fibrozneho spojivového tkaniva a ucinku proti trombocytom. Kazdy z tychto
mechanizmov moZze pozitivne ovplyvnit’ vyvoj, progresiu a stabilizaciu aterosklerotického platu ako aj
dosledky jeho ruptiry a predklinické a klinické $tadie podporuju takéto prinosy EPA. Systémové

a lokalne protizapalové uc¢inky EPA mézu byt dosledkom vytlacenia prozapalovej kyseliny
arachidonovej (AA), pricom sa katabolizmus nasmeruje od eikosanoidov (2-sériové prostaglandiny

a tromboxany a 4-sériové leukotriény) k nezapalovym alebo protizapalovym mediatorom. Priamy
klinicky vyznam jednotlivych zisteni vSak nie je jasny.

Farmakodynamické ucinky

Ikosapentetyl zlepSuje lipoproteinovy profil potlac¢anim enzymov syntetizujucich cholesterol, mastné
kyseliny a triglyceridy (TG), zvySovanim B-oxidacie mastnych kyselin a znizovanim syntézy
a uvolnovania transferového proteinu mikrozomalnych triglyceridov (MTP) veducim k syntéze


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

a uvolnovaniu lipoproteinov s vel'mi nizkou hustotou (Very Low-Density Lipoprotein, VLDL).
Ikosapentetyl tiez zvysSuje expresiu lipoproteinovej lipazy veducu k zvySenému odstraiiovaniu TG

z cirkulujucich VLDL a chylomikrénovych ¢Castic. U pacientov so zvySenymi hladinami TG znizuje
ikosapentetyl hladiny TG, VLDL, prebyto¢ny lipoproteinovy cholesterol a hladiny zapalovych
markerov ako je C-reaktivny protein. Zda sa vSak, Ze zniZovanie hladin TG prispieva len v malej
miere Kk znizovaniu rizika vyskytu kardiovaskularnych prihod pri ikosapentetyle.

Klinicka u¢innost’ a bezpe¢nost’

REDUCE-IT bolo medzinarodné, dvojito zaslepené, randomizované, placebom kontrolované skuianie
s posudzovanim vyskytu prihod, do ktorého bolo zaradenych 8 179 (4 089 ikosapentetyl,

4 090 placebo) dospelych pacientov lieCenych statinmi s hladinami lipoproteinového cholesterolu

s nizkou hustotou (LDL-C) > 1,03 mmol/l (40 mg/dl) a < 2,59 mmol/l (100 mg/dl) a stredne
zvySenymi hladinami triglyceridov (TG) (> 1,53 mmol/l a < 5,64 mmol/l [> 135 mg/dl a < 500 mg/dl]
meranych pocas skriningu pacientov, t. j. kvalifikacnych navstev pred zaradenim do skusania) a bud’
so stanovenym kardiovaskularnym ochorenim (70,7 %) alebo diabetom a inymi rizikovymi faktormi
pre kardiovaskularne ochorenie (29,3 %). Pacienti so stanovenym kardiovaskularnym ochorenim boli
definovani ako pacienti vo veku aspon 45 rokov a dokumentovanym ochorenim koronarnych artérii,
cerebrovaskularnym ochorenim alebo ochorenim karotidovych artérii alebo ochorenim periférnych
artérii v anamnéze. Pacienti v druhej rizikovej skupine boli definovani ako pacienti vo veku aspon

50 rokov s diabetom vyZzadujucim liecbu a najmenej jednym d’al$im rizikovym faktorom t. j.
hypertenzia alebo liecba antihypertenzivom, vek asponi 55 rokov (muzi) alebo aspon 65 rokov (Zeny),
hladiny lipoproteinového cholesterolu s nizkou hustotou, fajcenie, zvySené vysokosenzitivne hladiny
C-reaktivneho proteinu, porucha funkcie oblic¢iek, mikro- alebo makroalbuminuria, retinopatia alebo
znizeny index ¢lenok-rameno. Pacienti boli ndhodne priradeni v pomere 1:1 bud’ na ikosapentetyl
alebo placebo (ako 4 kapsuly denne). Median trvania sledovania bol 4,9 rokov. Celkovo bol zdravotny
stav sledovany u 99,8 % pacientov az do konca skuSania alebo timrtia.

Vychodiskové charakteristiky boli medzi skupinami vyrovnané, median veku na zaciatku stadie bol
64 rokov (rozsah: 44 rokov az 92 rokov), so 46 % vo veku asponi 65 rokov, 28,8 % boli Zeny.
Populaciu skasania tvorilo 90,2 % belochov, 5,5 % Azijéanov, 4,2 % bolo identifikovanych ako
hispanske etnikum a 1,9 % boli &ernosi. Co sa tyka predchadzajucich diagnéz kardiovaskularnych
ochoreni, 46,7 % malo infarkt myokardu, 9,2 % malo symptomatické ochorenie periférnych artérii
a 6,1 % malo predtym neznamu mftvicu alebo prechodny ischemicky zachvat (Transient Ischemic
Attack, TIA) v anamnéze. Vybrané dodato¢né vychodiskové rizikové faktory zahnali hypertenziu
(86,6 %), diabetes mellitus (0,7 % typ 1; 57,8 % typ 2), eGFR < 60 ml/min. na 1,73 m? (22,2 %),
kongestivne zlyhanie srdca (17,7 %) a aktualne kazdodenné fajcenie cigariet (15,2 %). Véac¢sina
pacientov uzivala na zaciatku sktiSania liecbu statinmi strednej (63 %) alebo silnej (31 %) intenzity.
Vicsina pacientov uZivala na zaciatku skuSania aspoil jeden kardiovaskuldrny liek vratane liekov
pdsobiacich proti trombocytom a/alebo antitrombotik (85,5 %), betablokatorov (70,7 %),
antihypertenziv (95,2 %), inhibitorov enzymu konvertujuceho angiotenzin (ACE) (51,9 %) alebo
blokatorov angiotenzinového receptora (ARB; 26,9 %). 77,5 % uzivalo ACE alebo ARB. Protokol
vylu€oval pacientov uzivajucich inhibitory PCSK9. Na stabilnej zakladnej liecbe znizujucej hladinu
lipidov bol median [Q1, Q3] vychodiskovej hladiny LDL-C 1,9 [1,6; 2,3] mmol/l (75,0 [62,0;

89,0] mg/dl); priemer (SD)bol 2,0 (0,5) mmol/1 (76,2 [20,3] mg/dl). Na stabilnej zakladne;j liecbe
znizujucej hladinu lipidov bol median [Q1, Q3] hladiny TG nala¢no 2,4 [2,0; 3,1] mmol/I|

(216,0 [176,0; 272,5] mg/dl); priemer (SD) bol 2,6 (0,9) mmol/1 (233,2 [80,1] mg/dl).

Ikosapentetyl vyznamne znizil riziko vyskytu primarneho kompozitného koncového ukazovatel’a (¢as
do prvého vyskytu kardiovaskularneho umrtia, infarktu myokardu, mftvice, koronarnej
revaskularizacie alebo hospitalizacie z dovodu nestabilnej anginy, p < 0,0001) a kI'a¢ového
sekundarneho kompozitného koncového ukazovatela (¢as do prvého vyskytu kardiovaskuldrneho
umrtia, infarktu myokardu alebo mftvice, p < 0,0001). Vysledky primarnych a sekundarnych
koncovych ukazovatel'ov Gi¢innosti su uvedené v tabul’ke 2. Kaplanove-Meierove odhady
kumulativnej miery vyskytu kl'aicového sekundarneho kompozitného koncového ukazovatel'a

v priebehu ¢asu su zobrazené na obrazku 1.



Tabulka 2 U¢inok ikosapentetylu na &as do prvého vyskytu kardiovaskularnych prihod
u pacientov so zvySenymi hladinami triglyceridov a kardiovaskularnym ochorenim alebo
diabetom a d’alSimi rizikovymi faktormi v skisani REDUCE-IT

Ikosapentetyl Placebo Ikosapentetyl
oproti placebu
N =4 089 N=4090 | Pomer rizik
n (%) n (%) (95 % 1S)
Primarny kompozitny koncovy ukazovatel
Kardiovaskularne umrtie, infarkt
myokardu, mftvica, koronarna
revaskularizacia, hospitalizacia
z d6évodu nestabilnej anginy 705 901 0,75
(5-bodové vel'ké neziaduce (17,2) (22,0) (0,68; 0,83)
kardiovaskularne prihody (Major
Adverse Cardiovascular Events,
MACE))
KPiacovy sekundarny kompozitny koncovy ukazovatel’
Kardiovaskularne umrtie, infarkt
myokardu, mitvica (3-b0’dové fls 92 16 22 0 6%‘7(‘)‘ 33
MACE) ( b ) ( 5 ) ( 3 1 b )
DalSie sekundarne koncové ukazovatele
Kardiovaskularne mrtie!" 174 213 0,80
(4,3) (5,2) (0,66; 0,98)
Unmrtie z akéhokolvek dovodul 274 310 0,87
(6,7 (7,6) (0,74; 1,02)
Fatalny alebo nefatalny infarkt 250 355 0,69
myokardu (6,1) (8,7) (0,58; 0,81)
Fatalna alebo nefatalna mftvica 98 134 0,72
(2,4) (3,3) (0,55; 0,93)
Nudzova alebo naliehava koronarna 216 321 0,65
revaskularizacia (5,3) (7,8) (0,55; 0,78)
Koronarna revaskularizacia 376 544 0,66
9,2) (13,3) (0,58; 0,76)
Hospitalizacia z dévodu nestabilne;j 108 157 0,68
anginy!" (2,6) (3.9) (0,53; 0,87)

kauzalitou.

ukazovatel’a.

a vyzaduje si okamzitd hospitalizaciu.

[1] Kardiovaskularne iimrtie zahfna stanovené kardiovaskularne tmrtia a imrtia s nestanovenou

[2] Umrtie z akéhokol'vek dovodu alebo celkova mortalita nie je komponentom Ziadneho primarneho
kompozitného koncového ukazovatela ani kl'u€ového sekundarneho kompozitného koncového

[3] Preddefinovany kompozitny sekundarny koncovy ukazovatel’ zahfiial nadzovu alebo naliechava

koronarnu revaskularizaciu (p < 0,0001). Koronarna revaskularizacia je kompozitom vsetkych udalosti
revaskularizécie a bola preddefinovana ako terciarny koncovy ukazovatel’.
[4] Stanovena, ¢o znamena, ze je sposobend ischémiou myokardu invazivnym/neinvazivnym testovanim




Obrazok 1 Kaplanov-Meierov odhad vyskytu kPti¢ového sekundarneho kompozitného
koncového ukazovatel’a v skusani REDUCE-IT

20 -
Pomer rizik 0,74 ~
(95 % 1S, 0,65-0,83) 7
P < 0,0001 s

15 -
Placebo

Vazkepa

Pacienti s prihodou (%)

o I I I I T
0 1 2 3 4 5

Roky od randomizacie
Pocet s rizikom

T 254
Placebo 4090 383 3500 3002 542 1487

Vazkepa 4089 3861 3565 3115 2681 1582

Krucovy sekundarny kompozitny koncovy ukazovatel’ pozostaval z kardiovaskularneho tmrtia, infarktu
myokardu alebo mftvice (3-bodové MACE)
Skratky: IS interval spol'ahlivosti

Mediany vychodiskovych hodnét TG a LDL-C boli podobné medzi skupinou s ikosapentetylom

a skupinou s placebom. Median zmeny vychodiskovej hodnoty TG do 1. roku bol -0,4 mmol/Il

(-39 mg/dl, -18 %) v skupine s ikosapentetylom a 0,1 mmol/l (5 mg/dl, 2 %) v skupine s placebom.
Median zmeny vychodiskovej hodnoty LDL-C do 1. roku bol 0,1 mmol/l (2 mg/dl, 3 %) v skupine

s ikosapentetylom a 0,2 mmol/l (7 mg/dl, 10 %) v skupine s placebom. Vopred $pecifikované analyzy
ucinku ikosapentetylu na kardiovaskularne vysledky v skiisani REDUCE-IT ukazali nizku az ziadnu
korelaciu medzi odpoved’ou TG alebo LDL-C a kardiovaskularnym uc¢inkom na zéklade
vychodiskovych hladin TG alebo LDL-C alebo hladin TG alebo LDL-C dosiahnutych v skuSani. Viac
informacii najdete v Casti 5.1 Mechanizmus ucinku.

Pediatricka populacia

Eurépska agentura pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky stadii s ikosapentetylom
vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie pre liecbu hypertriglyceridémie a na znizenie rizika
vyskytu kardiovaskularnych prihod (informécie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Po peroralnom podani sa ikosapentetyl deesterifikuje pocas procesu absorpcie a aktivny metabolit
EPA sa absorbuje v tenkom ¢reve a vstupuje do systémového obehu hlavne cez torakalny systém
lymfatickych kanalikov. Maximalne plazmatické koncentracie EPA sa dosiahli priblizne 5 hodin po
podani peroralnych davok ikosapentetylu.



Ikosapentetyl sa vo vSetkych klinickych studiach podavala s jedlom alebo po jedle. Nevykonali sa
ziadne Stadie G¢inku jedla (pozri Cast’ 4.2).
Distribticia

Priemerny objem distribucie v ustadlenom stave EPA je priblizne 88 litrov. VacSina EPA cirkulujuce;j
v plazme je za¢lenena do fosfolipidov, triglyceridov a cholesterylovych esterov a <1 % je pritomné
ako neesterifikovana mastna kyselina. Viac ako 99 % neesterifikovanej EPA sa viaze na plazmatické
proteiny.

Biotransformaécia a eliminacia

EPA sa metabolizuje hlavne peceiiou prostrednictvom beta-oxidacie, podobne ako mastné kyseliny
z potravy. Pri beta-oxidacii sa rozstiepi dlhy uhlikovy retazec EPA na acetyl koenzym A, ktory sa
konvertuje na energiu prostrednictvom Krebsovho cyklu. Metabolizmus sprostredkovany
cytochromom P450 je menej vyznamnou cestou eliminacie EPA. Celkovy plazmaticky klirens EPA
v ustalenom stave je 684 ml/h. Plazmaticky pol€as eliminacie (t12) EPA je priblizne 89 hodin.
Ikosapentetyl nepodlieha renalnemu vyluCovaniu.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah

Hladina triglyceridov/znizenie hypertriglyceridémie

V dvoch stidiach fazy III sa pozoroval linearny vzt'ah medzi hladinami EPA v plazme alebo
erytrocytoch a znizenim hladin TG.

Znizenie kardiovaskularneho rizika

Analyzy primarnych (5-bodovych) a kIicovych sekundarnych (3-bodovych) koncovych ukazovatel'ov
MACE naznacuju, ze lipoproteinové zmeny mali pri liecbe obmedzeny vplyv na zniZzenia
kardiovaskularneho rizika, zatial’ ¢o sérové hladiny EPA v ustalenom stave pri liecbe zodpovedali za
viacsinu znizenia relativneho rizika pozorovaného v skaSani REDUCE-IT. Vychodiskova sérova
hladina EPA bolo 26 pg/ml. V porovnani s lieCenymi pacientmi so sérovou hladinou EPA v ustalenom
stave pod 100 pg/ml mali lieCeni pacienti s hladinami EPA > 175 ug/ml o > 50 % zniZené riziko
vyskytu kardiovaskularnej prihody.

Porucha funkcie obliéiek a pecene

Farmakokinetické vlastnosti ikosapentetylu sa neskiimali u pacientov s poruchou funkcie obliciek
alebo pecene. Vo vysledkoch dobre kontrolovanej Stadie s ikosapentetylom sa u pacientov
nevyzadovala uprava rutinnej davky z dovodu poruchy funkcie pecene alebo obliciek.

Iné osobitné populacie

Starsi pacienti (> 65 rokov)

Farmakokinetické vlastnosti ikosapentetylu sa neskumali u star$ich pacientov. V dobre
kontrolovanych klinickych §tadiach s ikosapentetylom sa u star§ich pacientov nevyzadovala Gprava
rutinnej davky.

Pediatricka populacia
Farmakokinetické vlastnosti ikosapentetylu sa neskumali u pediatrickych pacientov.

5.3  Predklinické tidaje o bezpecnosti
Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych §tudii toxicity po opakovanom podavani,
genotoxicity, karcinogénneho potencialu a reprodukénej toxicity a vyvinu neodhalili Ziadne osobitné

riziko pre l'udi.
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Pri najvyssich hladinach davky v reprodukénych a vyvojovych stiidiach sa nepozorovali ziadne
neziaduce U¢inky u potkanov alebo kralikov pri priblizne 6 az 8-nasobnej davke oproti zodpovedajice;j
Pudskej davke na zaklade porovnania telesného povrchu. V embryofetalnych stidiach u potkanov sa
nepozorovali ziadne neziaduce ucinky pri 6,9-nasobne vyssich expoziciach ako je klinicka expozicia
(na zéklade hodnoty AUC).

Stadie na zvieratach naznaduju, Ze ikosapentetyl prechadza cez placentu a nachadza sa v plazme
plodu.

Stadie na zvieratach naznaduju, Ze ikosapentetyl sa vyluéuje do mlieka.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Napln kapsuly

all-rac-alfa-tokoferol

Obal kapsuly

Zelatina

glycerin

tekuty maltitol (E965 ii)

tekuty sorbitol (nekrystalizujuci) (E420 ii)

Cistend voda

sojovy lecitin

Farba tlace

oxid titanicity

propylénglykol

hypromeloza

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitelnosti

5 roky.

6.4  Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

Frlasa: flasu uchovavajte dobre uzavretli na ochranu pred vlhkostou.
Blister: uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred vlhkost'ou.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

FTase z polyetylénu s vysokou hustotou (HDPE) s polypropylénovym detskym bezpecnostnym

uzéverom zatavenym tepelnou indukciou obsahujuce 120 mikkych kapsul.
Velkost balenia: jedna fT'asa alebo tri flase v kazdej Skatuli.

PVC/PCTFE/AI perforované blistre s jednotkovymi davkami obsahujuce 4 X 2 makkych kapsul.
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Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

7.  DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited

88 Harcourt Street

Dublin 2, D02DK 18

frsko

8. REGISTRACNE CISLO

EU/1/20/1524/001

EU/1/20/1524/002

EU/1/20/1524/003

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 26. marec 2021

10. DATUM REVIZIE TEXTU

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

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVODLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOIENENIE
SARZE

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvol'nenie Sarze

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock

D13 WC83

frsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

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

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto licku st stanoven¢ v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na euréopskom 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

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zdsahy v rdmci dohl'adu nad
liekmi, ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2
registracnej dokumentécie a vo vSetkych d’al§ich odstuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
¢ na ziadost’ Eurdpskej agentiry pre lieky,
e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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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

SKATULA NA FLASU: 1 fPasa

1. NAZOV LIEKU

Vazkepa 998 mg mékké kapsuly
ikosapentetyl

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna kapsula obsahuje 998 mg ikosapentetylu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje maltitol (E965 ii), sorbitol (E420 ii) a s6jovy lecitin.
Dalsie informdcie najdete v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Mikka kapsula

120 kapsul

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Kapsuly prehitajte celé.
Kapsuly nelamte, nerozdrvte, nerozpustajte ani nezujte.
Pred pouzitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Peroralne pouzitie.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Flasu uchovavajte dobre uzavretu na ochranu pred vlhkost'ou.
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Uchovavajte 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 DRZITELZA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

DO02DK18

frsko

12.

REGISTRACNE CISLO

EU/1/20/1524/001

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14,

ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

\ 15. POKYNY NA POUZITIE
| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
vazkepa
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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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA NA FEASU: 3 fPase

1. NAZOV LIEKU

Vazkepa 998 mg mikké kapsuly
ikosapentetyl

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna kapsula obsahuje 998 mg ikosapentetylu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje maltitol (E965 ii), sorbitol (E420 ii) a s6jovy lecitin.
Dalsie informdcie najdete v pisomnej informacii pre pouzivatela.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Mikka kapsula

360 (3 flase, kazda po 120) kapsul

| 5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Kapsuly prehitajte celé.
Kapsuly nelamte, nerozdrvte, nerozpustajte ani nezujte.
Pred pouzitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Peroralne pouzitie.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Flasu uchovavajte dobre uzavretu na ochranu pred vlhkost'ou.
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Uchovavajte 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 DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

DO02DK18

frsko

12.

REGISTRACNE CISLO

EU/1/20/1524/003

13.

CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14,

ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

\ 15. POKYNY NA POUZITIE
| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME
vazkepa
17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so $pecifickym identifikatorom.

| 18.

SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

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

STITOK FIZASE

1. NAZOV LIEKU

Vazkepa 998 mg mikké kapsuly
ikosapentetyl

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna kapsula obsahuje 998 mg ikosapentetylu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje maltitol (E965 ii), sorbitol (E420 ii) a sojovy lecitin.
Dalsie informacie néjdete v pisomnej informacii pre pouzivatel’a.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Maikka kapsula

120 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Kapsuly prehitajte celé.
Kapsuly nelamte, nerozdrvte, nerozpustajte ani nezujte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Peroralne pouzitie.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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Flasu uchovavajte dobre uzavretu na ochranu pred vlhkost'ou.
Uchovavajte 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

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

frsko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/20/1524/001
EU/1/20/1524/003

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA NA BLISTRE NA JEDNOTKOVU DAVKU

1. NAZOV LIEKU

Vazkepa 998 mg mékké kapsuly
ikosapentetyl

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jedna kapsula obsahuje 998 mg ikosapentetylu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Obsahuje maltitol (E965 ii), sorbitol (E420 ii) a s6jovy lecitin.
Dalsie informdcie najdete v pisomnej informacii pre pouzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Mikka kapsula

4 x 2 kapsuly

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Kapsuly prehitajte celé.
Kapsuly nelamte, nerozdrvte, nerozpustajte ani nezujte.
Pred pouzitim si preéitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Peroralne pouzitie.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
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0. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkost’ou.
Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

11. NAZOV A ADRESA DRZITELZA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.
88 Harcourt Street

Dublin 2

D02DK18

frsko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/20/1524/002

13. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

vazkepa

| 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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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

BLISTRE NA JEDNOTKOVU DAVKU

1. NAZOV LIEKU

Vazkepa 998 mg kapsuly
ikosapentetyl

2. NAZOV DRZITELCA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amarin Pharmaceuticals Ireland Ltd.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

v

den
. davka
. davka

NP

N

. den
. davka
. davka

N -
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informécia pre pouZivatela

Vazkepa 998 mg mékké kapsuly
ikosapentetyl

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

Pozorne si preditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako zacnete uZivat’ tento liek, pretozZe
obsahuje pre vas doélezité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu 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. Méze 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, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich a¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Vazkepa a na &o sa pouZiva

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

Mozné vedlajsie u€inky

Ako uchovavat’ Vazkepu

Obsah balenia a d’alSie informacie

A e

1. Co je Vazkepa a na &o sa pouZiva
Vazkepa obsahuje lie¢ivo ikosapentetyl, vysoko ¢istentt omega-3 mastnu kyselinu z rybieho oleja.

Vazkepa znizuje hladiny triglyceridov (druh tukov) v krvi a pouziva sa spolu so statinom (ktory
znizuje hladiny cholesterolu v krvi) na prevenciu vyskytu srdcovo-cievnych prihod ako je:

- srdcovy infarkt,

- mftvica,

- umrtie z dévodu ochorenia srdca alebo ciev.

Vazkepa sa pouziva u dospelych s vysokymi hladinami triglyceridov v krvi, ktori uz majt srdcovo-
cievne ochorenie alebo ktori maju cukrovku a d’alSie ochorenia, ktoré ich vystavuju zvySujucemu sa
riziku srdcovo-cievnych prihod.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Vazkepu

Neuzivajte Vazkepu
- ak ste alergicky na ikosapentetyl, soju alebo na ktorukol'vek z d’alSich zlozZiek tohto lieku
(uvedenych v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete uzivat’ Vazkepu, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika:

- ak ste alergicky na ryby alebo na makkyse,

- ak mate problémy s peéeiiou,

- ak mate problémy s nepravidelnym tepom srdca (atrialna fibrilacia alebo flutter),

- akuzivate antikoagulacné lieky (ktoré zabraiuje zrazaniu krvi), lieky, ktoré pdsobia proti krvnym
dostickam alebo u vas existuje riziko krvacania.
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Ak sa vas nieCo z hore uvedeného tyka, porad’te sa so svojim lekarom.

Krvné testy
Pocas vasej liecby moze vas lekar vykonavat’ krvné testy aby skontroloval vyskyt akychkol'vek

problémov s peCefiou a zraZzanlivost’ krvi.

Deti a dospievajuci
Tento liek nepodavajte detom a mladistvym mlad$im ako 18 rokov, pretoze nebol u tychto I'udi
skiimany.

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

Ak uZivate iné lieky, ktoré ovplyviuju zraZanie krvi, ako je antikoagulancium, spolu s Vazkepou,
budi vam vykonavat’ pocas liecby krvné testy.

Tehotenstvo, dojéenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa
so svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Tehotenstvo
Neodporuca sa pouzivat’ Vazkepu pocas tehotenstva, pokial’ vam uzivanie neodporuci vas lekar.

Dojcenie
Neodporuca sa pouzivat’ Vazkepu pocas dojcenia, pretoze Géinky na vaSe diet’a nie su zname. Vas
lekar vam pomdze zvazit prinos liecby voci akémukol'vek riziku pre vase diet’a, ktoré dojcite.

Plodnost’
Ohl'adne plodnosti pocas liecby sa porad’'te so svojim lekarom.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Nie je pravdepodobné, ze tento lick bude mat’ vplyv na vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo pouzivat’

nastroje alebo obsluhovat’ stroje.

Vazkepa obsahuje maltitol, sorbitol a séjovy lecitin

Maltitol (E965 ii)
Ak vam vas lekar povedal, ze neznéSate niektoré cukry, kontaktujte svojho lekara pred uzitim tohto
lieku.

Sorbitol (E420 ii)
Tento liek obsahuje 83 mg sorbitolu v kazdej kapsule.

Sorbitol je zdrojom fruktdzy. Ak vam lekar povedal, Ze neznaSate niektoré cukry, alebo ak vam bola
diagnostikovana dedi¢na neznasanlivost’ fruktozy (skratka HFI, z anglického Hereditary Fructose
Intolerance), zriedkavé genetické ochorenie, pri ktorom ¢lovek nedokaze spracovat’ fruktozu, obrat'te
sa na svojho lekara predtym, ako uZijete tento liek.

Séjovy lecitin

Tento liek obsahuje s6jovy lecitin. Ak ste alergicky na s6ju alebo arasSidy, nepouzivajte tento liek.

3. AKko uzZivat’ Vazkepu
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Vzdy uZzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar. Ak si nie ste nie¢im isty, overte si to
u svojho lekara alebo lekarnika. Nemeiite vasu davku bez toho, aby ste sa predtym neporadili so
svojim lekarom.

Ako otvorit’ flasu
Stlacte skrutkovacie kviecko nadol a otocte ho proti smeru hodinovych ruciciek.

o

Korlko lieku méte uzit
Odporucana denna davka st dve kapsuly dvakrat denne uzivané ustami, s jedlom alebo po jedle.

Kapsuly prehltnite celé. Kapsuly nelamte, nerozdrvte, nerozpistajte ani nezujte.

PouZivanie u starSich osob
U starSich pacientov nie je potrebné zmenit’ davku. Mézu uzivat’ zvycajnti odporti¢ant davku.

AK uZijete viac Vazkepy, ako mate
Ak nadhodne uzijete viac kapsul, ako vam predpisal vas lekar, porad’te sa so svojim lekarom alebo
lekarnikom.

Ak zabudnete uzit’ Vazkepu

Ak vynechate davku, uzite ju hned’, ako si na to spomeniete. Ak ste vSak vynechali uzitie lieku cely
den, jednoducho uzite vasu d’alSiu planovanu davku. Neuzivajte dvojnasobnu davku, aby ste
nahradili vynechanu davku. Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku,
opytajte sa svojho lekara alebo lekarnika.

AK prestanete uZivat’ Vazkepu

Neprestavajte uzivat’ tento liek, az kym sa o tom neporadite so svojim lekarom.

Ak mate akékol'vek dalSie otazky tykajlice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
lekérnika.

4, Mozné vedPajsie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento lick méze spdsobovat’ vedl'ajsie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Kontaktujte svojho lekara

. ak sa u vas vyskytne busenie srdca alebo nepravidelny srdcovy tep. Mozu to byt’ priznaky
zavazného ochorenia znameho ako atrialna fibrilacia. Je to €asty vedlajsi uc¢inok (moze
postihovat’ az 1 z 10 osdb),

. ak sa vam l'ahko tvoria podliatiny alebo sa nedé zastavit’ krvacanie. Je to veP’mi ¢asty vedl'ajsi
ucinok (moze postihovat’ viac ako 1 z 10 0sdb). Ak uzivate aj antikoagulacné lieky, mdzete mat’
zvysené riziko krvacania.

Ak sa u vés vyskytne akykol'vek z nasledujucich vedlajsich u¢inkov, vyhPadajte lekarsku pomoc.
Tieto priznaky mozu byt’ spdsobené zavaznym stavom zndmym ako precitlivenost’, ku ktorej moze
dojst’ kedykol'vek pocas liecby. Je to menej ¢asty vedl'ajsi i¢inok (modze postihovat’ az 1 zo 100 0sob)
. tazkosti s dychanim,

° stiahnutie alebo Skrabanie v hrdle,
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opuch pier,

zihl'avka (vypuklé vyrazky na kozi),
vyrazka a svrbenie koze,

bolest’ zaludka alebo kice,

hnacka,

nevolnost’ a zvracanie.

Mo6zu sa vyskytnut’ aj d’alSie vedl'ajSie uéinky

Casté vedrajsie G¢inky (mozu postihovat az 1 z 10 os6b):

° opuch dlani, rik, néh a chodidiel,

° bolest’ svalov, kosti a kibov,

o dna (bolestivy opuch kibov sposobeny nahromadenim kyseliny mocovej),
o vyrazka,

o zapcha,

o grganie.

Menej casté vedlajsie ucinky (moézu postihovat’ az 1 zo 100 0sdb):
. pachut’ v ustach.

Hlasenie vedl’ajSich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
ucinky moézete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené¢ v Prilohe V. Hlasenim
vedlajsich ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Vazkepu

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni fl'aSe alebo Skatuli blistra
po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote do 30 °C.

Frlasa: flasu uchovavajte dobre uzavretli na ochranu pred vlhkostou.
Blistrové balenie: uchovavajte v pdvodnom obale 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

Liecivo je ikosapentetyl. Jedna kapsula Vazkepy obsahuje 998 mg ikosapentetylu.
Dalsie zlozky su:
0 all-rac-alfa-tokoferol, glycerin, tekuty maltitol (E965 ii), tekuty sorbitol (nekrystalizujici)
(E420 ii), Cistend voda a sojovy lecitin (pozri Cast’ 2 ,,Vazkepa obsahuje maltitol, sorbitol
a sojovy lecitin®),
0 farba tlade: oxid titaniCity, propylénglykol, hypromeldza.

Co Vazkepa obsahuje
[ ]
[ ]

Ako vyzera Vazkepa a obsah balenia
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

V tomto baleni najdete podlhovasté mikké kapsuly s rozmermi 25 x 10 mm, s ozna¢enim ,,JPE*
vytlatenym bielou farbou, so svetloZltym az jantarovym obalom obsahujiucim bezfarebnu az bledozltu
tekutinu.

FTase obsahujuce 120 kapstl st biele fTase s objemom 300 cc vyrobené z polyetylénu s vysokou
hustotou (HDPE) s polypropylénovym detskym bezpecnostnym uzaverom zatavenym tepelnou
indukciou.

Velkost balenia: jedna fl'asa alebo tri flase v kazdej Skatuli.

Blistrové balenie obsahuje 4 x 2 kapsuly v PVC/PCTFE/ALI perforovanych blistroch s jednotkovymi
davkami.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
88 Harcourt Street

Dublin 2, D02DK18

frsko

Vyrobca

MIAS Pharma Limited

Suite 1, Stafford House, Strand Road
Portmarnock,

D13 WC83

frsko

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél/Tel: 0800-75394 Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.ceu AmarinConnect@amarincorp.cu
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Ten.: 008002100595 Tél/Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.eu

Ceska republika Magyarorszag

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: 800720602 Tel.: 0680080683
AmarinConnect@amarincorp.eu AmarinConnect@amarincorp.cu
Danmark Malta

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TIf: +46 84 4685033 Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.eu
Deutschland Nederland

Amarin Germany GmbH Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0008975 Tel: 0800-0228734
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.cu

Eesti Norge

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000 TIf: +46 84 468 5033
AmarinConnect@amarincorp.cu AmarinConnect@amarincorp.eu
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EArada
BIANEZ= AE.
TnA. +30 210 8009111

Espafia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 900806101
AmarinConnect@amarincorp.eu

France

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tél: 0800-991006
AmarinConnect@amarincorp.cu

Hrvatska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800787073
AmarinConnect@amarincorp.eu

Ireland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 1800001144
AmarinConnect@amarincorp.cu

Island

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Simi: +46-84-4685033
AmarinConnect@amarincorp.eu

Italia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-940560
AmarinConnect(@amarincorp.eu

Kvnpog

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
TnA: 80090829
AmarinConnect(@amarincorp.cu

Latvija

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +353(0)16915000
AmarinConnect(@amarincorp.eu

Osterreich

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-281516
AmarinConnect@amarincorp.eu

Polska

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel.: 008001125446
AmarinConnect@amarincorp.cu

Portugal

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-882989
AmarinConnect@amarincorp.eu

Roménia

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800 890426
AmarinConnect@amarincorp.cu

Slovenija

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 080082095
AmarinConnect@amarincorp.eu

Slovenska republika

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800003352
AmarinConnect@amarincorp.cu

Suomi/Finland

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Puh/Tel: +46 84 4685033
AmarinConnect(@amarincorp.eu

Sverige

Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: +46 84 4685033
AmarinConnect(@amarincorp.eu

United Kingdom (Northern Ireland)
Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited
Tel: 0800-0478673
AmarinConnect(@amarincorp.eu

Téato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v .

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agenttry pre lieky

http://www.ema.europa.eu
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