PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento lécivy piipravek podléha dal§imu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci u¢inky.
Podrobnosti o hlaseni nezadoucich Gc€ink viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Eladynos 80 mikrogramui/davka injekéni roztok v predplnéném peru.

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna davka (40 mikrolitrit) obsahuje 80 mikrogramt abaloparatidu.
Jedno predplnéné pero obsahuje 3 mg abaloparatidu v 1,5 ml roztoku (odpovida 2 miligramiim na ml).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekéni roztok (injekcee).

Ciry bezbarvy roztok.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Lécba osteopordzy u zen po menopauze se zvySenym rizikem zlomenin (viz bod 5.1).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Doporucena davka je 80 mikrogrami jednou denné.

Maximalni celkové trvani [écby abaloparatidem ma byt 18 mésici (viz body 4.4 a 5.1).
Pacientky maji dostavat dopliky vapniku a vitaminu D, pokud je pfijem ve stravé nedostatecny.
Po ukonceni 1éCby abaloparatidem lze pokracovat jinou lécbou osteopordzy, napt. bisfosfonaty.
Vynechanad davka

Pokud pacientka zapomene nebo ji neni mozné podat davku v obvyklou dobu, lze injekci podat do

12 hodin po bézn¢ planované dob¢. Pacientky si nemaji podavat vice nez jednu injekci v témz dnu a
nemaji nahrazovat vynechanou davku.




Zvlastni skupiny pacientii
Starsi pacienti
Uprava davky podle v€éku neni nutna (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

Abaloparatid nesmi byt pouzivan u pacientek s té¢zkou poruchou funkce ledvin véetn€ pacientek v
terminalnim stadiu onemocnéni ledvin (viz bod 4.3). U pacientek s lehkou az stiedné tézkou poruchou
funkce ledvin neni tiprava davky nutné (viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientek s poruchou funkce jater nejsou dostupné zadné tudaje. Uprava davky neni u téchto pacientek
nutna, protoze je nepravdépodobné, ze by porucha funkce jater méla vyznamny vliv na expozici
abaloparatidu (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Z duvodu obav ohledné bezpec¢nosti se abaloparatid nema pouzivat u déti a dospivajicich ve véku do
18 let (viz bod 5.3).

Zpusob podani

Pouze subkutanni podani.

Prvni injekce podana/podané pacientkou nebo pecujici osobou ma/maji byt aplikovana/aplikovany pod
vedenim zdravotnického pracovnika s nalezitou kvalifikaci (viz bod 4.4). Pacientky a/nebo pecujici osoby
musi byt proskoleny v subkutannim podavani abaloparatidu (viz bod 6.6). Podrobné pokyny k pouziti
jsou prilozeny v kazdém baleni, aby mély pacientky navod ke spravnému pouziti injek¢éniho pera.

Abaloparatid se ma podavat do dolni ¢asti biicha. Misto aplikace injekce se ma kazdy den rota¢nim
zptisobem ménit. Injekce maji byt podavany kazdy den v ptiblizné stejnou dobu.

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1
- T¢hotenstvi a kojeni (viz bod 4.6)
- Zeny, které mohou otéhotnét (viz body 4.6 a 5.3)
- Preexistujici hyperkalcémie
- Te&zké porucha funkce ledvin (viz body 4.2 a 5.2)
- Neobjasnéné zvySeni hladiny alkalické fosfatazy v séru
radioterapii nebo s implantovanym zdrojem zafeni zahrnujicimi ozafovani kosti (viz bod 5.3)
- Pacientky s kostnimi malignitami nebo metastazami do kosti

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Ortostatickd hypotenze a zrychlend srdecni frekvence

Po podani abaloparatidu se miiZze vyskytnout ortostaticka hypotenze a piechodné epizody zrychlené
srdecni frekvence, obvykle do 4 hodin po podani injekce. Piiznaky mohou zahrnovat zavrat,, palpitace,
tachykardii a nauzeu a mohou odeznit poté, co pacientka ulehne. Prvni injekce abaloparatidu ma/maji byt
aplikovana/aplikovany pod vedenim zdravotnického pracovnika s nalezitou kvalifikaci, ktery mize



pacientku béhem prvni hodiny po podani injekce sledovat. Abaloparatid ma byt podan v misté, kde si
pacientka muze v piipadé potfeby sednout nebo lehnout.

Abaloparatid mize mit vasodilata¢ni uc¢inek na cévni hladké svalstvo a pozitivné chronotropni/inotropni
ucinky na srde¢ni sval. Dulezité je individualni zhodnoceni pfinosu a rizika. Pfed zahajenim 1écby
abaloparatidem ma byt zméfen krevni tlak, zhodnocen stav srdce a EKG. Pacientky se srde¢nim
onemocnénim maji byt monitorovany, zda nedochazi ke zhorSeni onemocnéni. Pokud se vyskytnou
ortostaticka hypotenze nebo zavazné kardiovaskularni pfiznaky, ma byt 1écba ukoncena.

Hyperkalcémie

U normokalcemickych pacientek byla po podani injekce abaloparatidu pozorovana prechodna zvyseni
koncentrace vapniku v séru. Koncentrace vapniku v séru dosahuje maxima pfiblizné za 4 hodiny a vraci
se do vychoziho stavu do 24 hodin po podéni kazdé davky. Pokud se odebiraji vzorky krve ke stanoveni
vapniku v séru, musi to byt proto provedeno pfiblizné za 24 hodin po podani posledni injekce. Rutinni
monitorovani vapniku béhem 1é¢by neni u pacientek bez dal$ich rizikovych faktor( pro hyperkalcémii
nutné.

Hyperkalciurie a urolitiaza

Abaloparatid mtze zpisobit hyperkalciurii. Neni zndmo, zda mtiZze abaloparatid zhorSovat urolitiazu u
pacientek s urolitiazou, aktivni ¢i v anamnéze. Pokud je podezfeni na aktivni urolitidzu ¢i preexistujici
hyperkalciurii, ma se zvazit vySetfeni exkrece vapniku moci.

Trvéni 1écby

Maximalni celkové trvani 1écby abaloparatidem ma byt 18 mésicti. Studie na potkanech ukazuji pii
dlouhodobém podavani abaloparatidu zvySenou incidenci osteosarkomu (viz bod 5.3).

Obsah sodiku

Tento 1é¢ivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku, to znamena, ze je v podstaté ,,bez
sodiku‘.

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

S abaloparatidem nebyly provedeny zadné klinické studie zaméfené na 1ékové interakce. Potencial
abaloparatidu pro interakce se vzhledem k jeho farmakokinetickym vlastnostem povazuje za nizky.

Neexistuji zadné tidaje o Gc¢innosti abaloparatidu u pacientek s predchozi nebo soub&znou 1écbou
bisfosfonaty nebo glukokortikoidy.

Soucasné pouziti vasoaktivnich l1é¢ivych ptipravki muze vést k predispozici k ortostatické hypotenzi,
protoze muze byt zvySen hypotenzni ucinek abaloparatidu, viz bod 4.4.

Sporadické kazuistiky ukazuji, ze hyperkalcémie mulize vést k predispozici k toxicité digitalisu. Protoze u
abaloparatidu bylo prokazano, ze zvySuje vapnik v séru, musi se u pacientek uzivajicich digitalis pouZzivat
opatrné.



4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tento 1é¢ivy piipravek neni indikovan u Zen schopnych otéhotnéni. Nema se pouzivat u zen, které jsou ¢i
by mohly byt t€hotné nebo které koji (viz body 4.1 a 4.3).

Téhotenstvi
Pripravek Eladynos je v téhotenstvi kontraindikovan (viz bod 4.3).
Kojeni

Neni znamo, zda se abaloparatid vylucuje do lidského matefského mléka. Riziko pro kojené
novorozence/déti nelze vyloucit. Piipravek Eladynos je v obdobi kojeni kontraindikovan (viz bod 4.3).

Fertilita

Nejsou dostupné zadné udaje o ucinku abaloparatidu na lidskou fertilitu. Studie s abaloparatidem na
potkanech neukazuji zadny G¢inek na sam¢i fertilitu (viz bod 5.3).

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Abaloparatid ma nulovy nebo zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Po podani
abaloparatidu se mtize vyskytnout prechodna ortostatickd hypotenze nebo zavrat’ (viz bod 4.8). Tyto
pacientky nemaji fidit nebo obsluhovat stroje, dokud ptiznaky neodezni.

4.8 Nezadouci ucinky

Shrnuti bezpe¢nostniho profilu

Nejcastéji hlasené nezadouci G€inky u pacientek 1écenych abaloparatidem ve studii ACTIVE byly
hyperkalciurie (15,6 %), zavrat’ (11,1 %), bolest zad (8,6 %), nauzea (8,5 %), bolest hlavy (8,5 %),
artralgie (8,4 %), hypertenze (6,8 %), reakce v misté aplikace injekce (6,2 %) a palpitace (5,6 %).

Tabulkovy seznam neZadoucich uéinkt

Ve studii ACTIVE posuzujici abaloparatid hlasilo nejméné 1 nezadouci ucinek 90,3 % pacientek
lécenych abaloparatidem a 88,4 % pacientek, jimz bylo podavano placebo.

Nezadouci ucinky souvisejici s pouzitim abaloparatidu u osteoporozy ve studii ACTIVE a pii expozici po
uvedeni na trh jsou shrnuty v tabulce niZe. Pro klasifikaci nezadoucich u¢inkt byly pouzity tyto konvence
podle databaze MedDRA: velmi Casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté (> 1/1 000 az

< 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udaji
nelze urdit).



Tabulka 1- Tabulkovy seznam neZadoucich ué¢inku

Poruchy imunitniho systému
Meéné casté: Hypersenzitivita
Neni znamo: Anafylakticka reakce

Poruchy metabolismu a vyZivy
Casté: Hyperkalcémie, hyperurikémie

Psychiatrické poruchy
Caste: Insomnie

Poruchy nervového systému
Velmi caste: Zavrat
Casté: Bolest hlavy

Srde¢ni poruchy
Caste: Palpitace, tachykardie

Cévni poruchy
Casté: Hypertenze
Meéné casté: Ortostaticka hypotenze

Gastrointestinalni poruchy
Caste: Nauzea, bolest biicha, zacpa, prijem, zvraceni
Meéne casté: Brisni distenze

Poruchy kiiZe a podkoZni tkané
Casté: Pruritus, vyrazka

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané
Caste: Bolest zad, artralgie, bolest v konceting, svalové spazmy (zada a dolni koncetiny), bolest kosti

Poruchy ledvin a mocovych cest
Velmi casté: Hyperkalciurie
Casté: Nefrolitiaza

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Caste: Reakce v misté aplikace, unava, astenie, malatnost
Meéné casteé: Bolest

Popis vybranych nezadoucich u¢inkt

Zrychlend srdecni frekvence

Ve studii hodnotici QT interval bylo za 15 minut po podani primérné zrychleni srde¢ni frekvence
upravené podle placeba 14,5 tepli za minutu (p/min). Toto zrychleni srde¢ni frekvence bylo vyznamné;jsi
béhem prvni hodiny po podani davky, ale u n€kterych pacientek bylo pozorovano béhem doby az 6 hodin
po podani davky.

Ve studii ACTIVE byla srde¢ni frekvence méfena za jednu hodinu po podani davky pii kazdé navstéve ve
studii, pfi¢emz median zrychleni srde¢ni frekvence oproti hodnoté€ pied podanim davky byl u pacientek
1é¢enych abaloparatidem 14 p/min v porovnani se 7 p/min u pacientek, jimz bylo podavano placebo. U
pacientek se zrychlenim srde¢ni frekvence > 20 p/min za 1 hodinu po podéani prvni davky byla vétsi
pravdépodobnost vyskytu palpitaci a/nebo zrychleni srdecni frekvence > 20 p/min béhem nésledné 1écby.
Tachykardie a sinusova tachykardie byly jako nezadouci ucinky hlaseny u 1,6 % pacientek, které
dostavaly abaloparatid, a u 0,4 % pacientek ve skupiné s placebem.

Ortostaticka hypotenze
U Zen po menopauze s osteopordzou byla ortostaticka hypotenze jako nezadouci u€inek hlasenau 1 %
pacientek, které dostavaly abaloparatid, a u 0,6 % pacientek ve skupiné s placebem.




Reakce v misté aplikace injekce

Abaloparatid mtize zpusobit reakce v misté aplikace injekce vEetn€ podlitin, erytému, krvaceni,
hypersenzitivity, bolesti, vyrazky a otoku. Celkova incidence v rameni s abaloparatidem byla 5,3 % v
porovnani se 4,0 % ve skupin¢ s placebem.

Laboratorni ndlezy

Vapnik v séru

Abaloparatid miize zptisobit pfechodné zvyseni hladiny vapniku v séru méfené za 4 hodiny po podani
davky. Celkova incidence hyperkalcémie definované jako vapnik v séru korigovany na albumin

> 2,67 mmol/l (nebo > 10,7 mg/dl) v rameni s abaloparatidem byla vyssi (3,3 %) v porovnani se skupinou
s placebem (0,4 %).

Kyselina mocova v séru

Abaloparatid zvySoval koncentraci kyseliny mocové v séru. Ve studii ACTIVE mélo 25 % pacientek ve
skupin¢ s abaloparatidem normalni vychozi koncentraci kyseliny mocové, kterd se po vychozim stavu
zvy$ila nad normalni rozmezi, v porovnani s 5 % ve skupin¢ s placebem.

Hyperkalciurie a urolitidza

V klinickém hodnoceni u Zen po menopauze s osteoporoézou byla celkova incidence poméru vapniku ke
kreatininu v mo¢i > 0,00113 mmol/pmol (nebo > 400 mg/g) vyssi u abaloparatidu nez u placeba (20 %,
resp. 15 %). Urolitidza byla hlaSena u 1,4 % pacientek 1éCenych abaloparatidem a u 1,2 % pacientek, jimz
bylo podavano placebo.

Imunogenita
U pacientek, které dostavaly abaloparatid po dobu 18 mésicti, se u 42,9 % vytvofily protilatky proti

abaloparatidu, a u 28,5 % se vytvorily neutralizacni protilatky in vitro. Tvorba protilatek proti
abaloparatidu je spojena se zvySenou clearance abaloparatidu. Tyto zmény clearance mohou souviset s
interferenci protilatek proti abaloparatidu pfi pfesném stanoveni plazmatické koncentrace abaloparatidu.
V porovnani s pacientkami s negativnimi protilatkami nebyly u pacientek s pozitivnimi protilatkami nebo
s pozitivnimi neutralizacnimi protilatkami in vitro pozorovany zadné klinicky vyznamné rozdily v
bezpecnosti ¢i ti¢innosti.

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1éivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich Gc¢inku
uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Znamky a priznaky

V klinickych hodnocenich byl abaloparatid podavan subkutanné v jediné davce az 320 mikrogramti a v
opakovanych davkach az 120 mikrogramti/den po dobu 7 dnti. Hlavni nezadouci u¢inek limitujici velikost
davky byla posturalni zavrat’.

Nasledky predavkovani, které by mohly byt ptfedpokladany, zahrnuji pfechodnou hypekalciurii,
hyperkalcémii, nauzeu, zvraceni, zavrat, palpitace, ortostatickou hypotenzi a bolest hlavy.
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ktera dostala 400 mikrogramil v jednom dnu (5nasobek doporucené klinické davky). U pacientky se
vyskytla astenie, bolest hlavy, nauzea a vertigo. Vapnik v séru nebyl ve dnu s pfedavkovanim stanoven,
ale nasledujici den byl vapnik v séru u pacientky v normalnim rozmezi.

Lécba predavkovani

U abaloparatidu neexistuje zadné specifické antidotum. Lécba suspektniho pfedavkovani mize zahrnovat
prechodné vysazeni 1€Cby, monitorovani vapniku v séru a zavedeni ptislusnych podptrnych opatieni, jako
je hydratace.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Léc¢iva ovlivitujici homeostazu vapniku, hormony pfistitnych télisek a
analoga, ATC kéd: HOSAA04

Mechanismus ucéinku

Abaloparatid je peptid sestavajici z 34 aminokyselin, ktery je ze 41 % shodny s parathormonem
[PTH(1-34)] a ze 76 % shodny s parathormonu podobnym peptidem [PTHrP(1-34)] a je aktivatorem
signalni drahy receptoru PTH1. Abaloparatid stimuluje tvorbu nové kosti na povrchu spongiozni a
kortikalni kosti stimulaci osteoblastické aktivity.

Abaloparatid zpisobuje pfechodné a omezené zvySeni resorpce kosti a zvySuje denzitu kosti.

Klinicka u¢innost a bezpeénost

Utinnost a bezpe¢nost abaloparatidu podavaného jednou denné byly hodnoceny v randomizované
multicentrické klinické studii (studii ACTIVE), dvojite zaslepené kontrolované placebem a oteviené
kontrolované aktivnim komparatorem (teriparatidem), po dobu 18 mésict 1é¢by s jednomési¢nim
sledovanim 2 070 Zen po menopauze ve véku 50 az 86 let (primérny vek 69 let; 15 % bylo ve veku

< 65 let, 65 % bylo ve veéku 65 az < 75 let a 20 % bylo ve véku > 75 let), které byly zafazeny a
randomizovany k podavani abaloparatidu 80 mikrogrami (n = 696), placeba (n = 688) nebo

20 mikrogramt teriparatidu (n = 686). Piiblizn¢ 76 % pacientek byly belosky, 19 % byly Asiatky a 4 %
byly &ernosky. 28 % z celkové hodnocené populace byly Hispanky. Zeny uzivaly denné doplitky vapniku
(500 az 1 000 mg denng) a vitaminu D (400 az 800 IU denn€). Primarni cilovy parametr ve studii
ACTIVE byla incidence novych zlomenin obratlii u pacientek 1é€enych abaloparatidem v porovnani s
pacientkami, jimz bylo podavano placebo.

Ve vychozim stavu bylo priimérné T-skore v bederni pateti -2,9, v kr¢ku femuru -2,2 a v celkovém
proximalnim femuru -1,9. Ve vychozim stavu nemélo 42 % pacientek zadnou piedchozi zlomeninu, 23 %
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nonvertebralni zlomeninu.

Ucinek na nové zlomeniny obratle

Ve studii ACTIVE abaloparatid a teriparatid v 18 mésicich vyznamné snizily u pacientek po menopauze s
osteopordzou absolutni riziko novych zlomenin obratle v porovnani s placebem (p < 0,0001; viz

tabulka 2).




Tabulka 2 — Klinické hodnoceni ACTIVE: u¢inek* abaloparatidu na riziko nové zlomeniny obratle

v 18 mésicich

Parametr PBO ABL TER

(n=600) (n=1583) (n=600)
Pocet Zen se zlomeninou obratle, n (%) 25 (4,2) 3(0,5) 4(0,7)
Rozdil absolutniho rizika vs. placebo’ (%) - 3,7 (2,0; 5,6) 3,5(1,8; 5,5)
(95% CI)

*Na zaklad¢é modifikované populace se zamérem 1é¢it (pacientky s rtg snimkem patefe ve vychozim stavu a po vychozim stavu).
fRozdil absolutniho rizika byl vypocten jako (PBO — ABL) a (PBO — TER).

PBO = placebo, ABL = abaloparatid, TER = teriparatid, CI = interval spolehlivosti

Ucinek na nonvertebradlni zlomeniny

Ve studii ACTIVE byla v 19 mésicich incidence nonvertebralnich zlomenin mezi skupinami s
abaloparatidem (2,7 %) a teriparatidem (2,0 %) podobna a v porovnani s placebem (3,6 %) nebyl rozdil

statisticky vyznamny (viz tabulka 3).

Tabulka 3 — Klinické hodnoceni ACTIVE: doba do prihody u nonvertebralnich zlomenin v

19 mésicich

Parametr PBO ABL TER
(n=688) (n=696) (n=686)
K-M odhad vyskytu ptihod (%) 3,6 2,7 2,0
(95% CI) (2,3;54) (1,6;44) (1,1;34)
Pocet pacientek s prihodou 21 (3,1) 15 (2,2) 12 (1,7)
n (%)
Rozdil absolutniho rizika vs. placebo* (%) - 0,9 1,6
(95% CI) (-1,1; 2,9) (-0,3; 3,5)

*Rozdil absolutniho rizika byl vypocten jako (PBO — ABL) a (PBO — TER).
PBO = placebo, ABL = abaloparatid, TER = teriparatid, K-M = Kaplan Meier, CI = interval spolehlivosti

Ucinek na minerdlovou denzitu kosti (BMD)

Ve studii ACTIVE abaloparatid v porovnani s placebem v 6, 12 a 18 mésicich vyznamné zvySoval BMD
ve vSech vySetfovanych anatomickych oblastech. Primérna procentualni zména BMD v 18 mésicich byla
ve skupiné s abaloparatidem vs. ve skupiné s placebem 9,1 % vs. 0,5 % v bederni pateti, 3,3 % vs. 0 %

v celkovém proximalnim femuru a 2,7 % vs. -0,4 % v krcku femuru (vSechny hodnoty p < 0,0001). V
ultradistalnim radiu byla primérna procentualni zména BMD v 18 mésicich ve skuping s abaloparatidem
vs. ve skuping s placebem 1,2 % vs. -1,0 %.

U abaloparatidu bylo prokazano konzistentni zvyseni vysledkti méteni BMD bez ohledu na vék, doby od
menopauzy, rasu, geografickou oblast, pfitomnost nebo nepfitomnost piedchozi zlomeniny (vertebralni i
nonvertebralni), zavaznost onemocnéni a BMD ve vychozim stavu.

Markery prestavby kosti

U Zen po menopauze s osteopordzou ukazoval marker anabolismu kosti (s-PINP) v 1 mésici 90% zvyseni
oproti vychozimu stavu a tento ucinek byl zachovan po celou dobu 1é¢by abaloparatidem. Marker
resorpce kosti (s-CTX) nevykazal v 1 mésici zadné zvyseni a ve 3 mésicich doslo k prechodnému 22%
zvySeni oproti vychozimu stavu, jeho hodnota se vSak na konci 1é€by vratila na vychozi hodnotu.




Lécba po skonceni 1é¢by ve studii

Pokracovaci studie

Po dokonceni klinického hodnoceni ACTIVE bylo 963 pacientl zatazeno do klinického hodnoceni
ACTIVExtend, oteviené pokracovaci studie, v niz v§echny pacientky dostavaly po dobu az 24 mésict
jednou tydné 70 mg alendronatu (ALN) a dopliiky vapniku a vitaminu D. Bylo to 494 pacientek, které
drive dostavaly placebo, a 469 pacientek, které diive dostavaly abaloparatid. Pacientky, které v klinickém
hodnoceni ACTIVE dostévaly teriparatid, nebyly pro uc€ast v klinickém hodnoceni ACTIVExtend
zpusobilé. Vysledky sniZeni rizika zlomeniny obratle ve 43 mésicich po randomizaci jsou uvedeny v
tabulce 4.

Ucinek na nové zlomeniny obratle — pokracovaci studie

Ve studii ACTIVExtend abaloparatid/ ALN vyznamné snizily ve 43 mésicich absolutni riziko novych
zlomenin obratle v porovnani s placebem/ALN (p < 0,0001; viz tabulka 4). Lécba alendronatem po
vysazeni teriparatidu nebyla zkoumana.

Tabulka 4 — Klinické hodnoceni ACTIVExtend: u¢inek* abaloparatidu/ALN na riziko nové
zlomeniny obratle ve 43 mésicich’

Parametr PBO/ALN ABL/ALN
(n =489) (n =457)
Pocet zen se zlomeninou obratle, n (%) 26 (5,3) 4(0,9)
Rozdil absolutniho rizika vs. placebo/ALN* (%) - 44
(95% CI) (2,3;6,9)

*Na zaklad¢é modifikované populace se zamérem 1é¢it (pacientky s rtg snimkem patefe ve vychozim stavu a po vychozim stavu).

fPodavani alendronétu bylo zah4jeno v 19 mésicich

fRozdil absolutniho rizika byl vypoéten jako (PBO/ALN — ABL/ALN).

PBO = placebo, ABL = abaloparatid, ALN = alendronat, CI = interval spolehlivosti

Ucinek na nonvertebralni zlomeniny — pokracovaci studie

Ve studii ACTIVExtend abaloparatid/ALN numericky snizily ve 43 mésicich riziko nonvertebralnich
zlomenin v porovnani s placebem/ALN. Incidence nonvertebralnich zlomenin u abaloparatidu/ALN
(4,2 %) nebyla statisticky odli$na od placeba (6,7 %) (viz tabulka 5).

Tabulka 5 — Klinické hodnoceni ACTIVExtend: doba do piihody u nonvertebralnich zlomenin ve

43 mésicich*

Parametr PBO/ALN ABL/ALN
(n =494) (n = 469)
K-M odhad vyskytu ptihod (%) 6,7 4,2
(95% CI) (4,8;9,3) (2,7; 6,4)
Pocet pacientek s prihodou 32 (6,5) 19 (4,1)
n (%)
Rozdil absolutniho rizika vs. placebo/ALNT (%) - 2,5
(95% CI) (-0,4; 5,4)

*Podavani alendronatu bylo zahajeno v 19 mésicich

 Rozdil absolutniho rizika byl vypocten jako (PBO/ALN — ABL/ALN).
PBO = placebo, ABL = abaloparatid, ALN = alendronat, K-M = Kaplan Meier, CI = interval spolehlivosti

Ucinek na minerdlovou denzitu kosti (BMD) — pokracovaci studie

Primérna procentudlni zména BMD v 43 mésicich byla ve skupiné s abaloparatidem/ALN vs. ve skupiné
s placebem/ALN 14,7 % vs. 6,8 % v bederni patefi, 6,3 % vs. 2,9 % v celkovém proximalnim femuru a
5,0 % vs. 1,6 % v kréku femuru a 1,1 %vs. 1,1 % v ultradistalnim radiu.
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Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti pfedlozit vysledky studii s
abaloparatidem u vSech podskupin pediatrické populace pti 1é¢bé osteopordzy (informace o pouziti u
pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Median (rozmezi) doby do vrcholové koncentrace abaloparatidu po subkutannim podani 80 mikrogramu
byl 0,5 h (0,25 az 0,52 h). Absolutni biologicka dostupnost abaloparatidu u zdravych jedinct po
subkutannim podani davky 80 mikrogramu byla ptiblizn¢ 39 %.

Distribuce

Vazba abaloparatidu na plazmatické proteiny in vitro byla ptiblizné€ 70 %. Distribu¢ni objem byl ptiblizné
451.

Biotransformace

S abaloparatidem nebyly provedeny zadné specifické klinické studie metabolismu ¢i exkrece.
Metabolismus abaloparatidu odpovida nespecifické proteolytické degradaci na mensi peptidové
fragmenty nasledn¢ eliminované ledvinami. Studie in vitro ukazaly, ze abaloparatid v klinicky
relevantnich koncentracich neinhibuje ani neindukuje enzymy cytochromu P450.

Eliminace

Primérna celkova zdanliva plazmaticka clearance u subkutanniho podani je 168 I/h u zdravych jedincti a
pramérny polocas abaloparatidu je pfiblizné€ 1 h. Peptidové fragmenty se vylu¢uji hlavné renalni exkreci.
Nelze vyloudit aktivni sekreci abaloparatidu v ledvinach.

Abaloparatid neni substratem ledvinovych transportérd P-gp, OAT1, OAT3, OCT2, MATEI ¢i
MATE2K. Dale, abaloparatid neinhibuje in vitro v klinicky relevantnich koncentracich transportéry P-gp,
BCRP, OATI1, OAT3, OCT2, OATP1BI ani OATP1B3.

Linearita

Systémova expozice abaloparatidu se obecné zvySovala se zvySovanim subkutanni davky od

5 mikrogramti az do 240 mikrogrami. Byla zde obecna tendence ke zvySeni mensimu nez timérnému
davce, a pii zvySeni davky na 280 mikrogramti a na 320 mikrogramuti nebylo pozorovano dalsi zvyseni

systémové expozice abaloparatidu.

Porucha funkce ledvin

Expozice abaloparatidu se zvySovala se snizenim CrCl. U jedinct s lehkou, stiedné tézkou a tézkou
poruchou funkce ledvin doslo ke zvySeni Cax 0 3 %, 28 %, resp. 44 %, a ke zvyseni AUC o 17 %, 68 %,
resp. 113 % v porovnani s jedinci s normalni funkci ledvin (viz body 4.2 a 4.3).

Nebyly provedeny zadné studie u pacientti dialyzovanych pro chronické selhani ledvin.
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Porucha funkce jater

Nebyly provedeny zadné studie u pacientl s poruchou funkce jater. Abaloparatid je peptid a neni inhibitor
ani induktor jaternich enzymut metabolizujicich 1éky. Eliminace probiha proteolytickou degradaci a
renalni exkreci a je nepravdépodobné, Ze by porucha funkce jater méla vyznamny vliv na expozici
abaloparatidu. U téchto pacientli neni potieba uprava davky (viz bod 4.2).

Starsi pacienti

Béhem klinickych studii nebyly zjistény zadné rozdily ve farmakokinetice abaloparatidu zavislé na véku,
veetné Zen po menopauze ve vékovém rozmezi od 49 do 86 let.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Ve 2leté studii karcinogenity u potkant doslo u abaloparatidu ke zvySeni celkové incidence osteosarkomu
pti davkach, které byly 4ndsobné vyssi nez systémova expozice u ¢lovéka po podani subkutanni davky
80 mikrogramil, podle porovnéani zalozenych na AUC. Nadorové zmény souvisejici s 1écbou
abaloparatidem spoc¢ivaly ve zvySeni incidence osteosarkomil a osteoblastomi zavislém na davce.
Incidence a nejdiivéjsi vyskyt nadorti byly podobné u samcii i samic potkantl. Vyznam téchto nalezii u
potkant pro ¢lovéka je nejisty, abaloparatid tedy u lidi nema byt pouZzivan u pacientli se zvySenym
rizikem osteosarkomu.

V toxikologickych studiich u potkanti a opic byla zjisténa mineralizace mékkych tkani pti davkach, které
vedly k ptiblizn€ 2nasobné, resp. 3nasobné vys§si expozici, nez je expozice u cloveka pii kazdodennich
subkutannich davkach 80 mikrogramd.

Subkutanni podani abaloparatidu pstm pfi védomi v davkach, které vedly k pfiblizné 0,3, 2,4 a
3,8nasobklim expozice u ¢lovéka pti dennich subkutannich davkach 80 mikrogramti, zpasobilo piechodné
zvySeni srdecni frekvence zavislé na davce trvajici pfiblizné 3 hodiny a mélo nepodstatné ti¢inky na
stiedni arterialni krevni tlak. Kromeé toho mél abaloparatid nepodstatné ti€inky na interval QTc s
nevyznamnou tendenci ke zkraceni QTc se zvySujici se davkou, coZ odpovida jeho minimalnimu vlivu na
draslikovy proud v hERG kandalech a na Purkynova vlakna v klinicky relevantnich koncentracich.

Abaloparatid nebyl ve standardni sérii testli genotoxicky ani mutagenni.

Na zvitecich samicich nebyly provedeny zadné studie embryofetalniho vyvoje ¢i pre/postnatalniho
vyvoje, protoze cilova skupina abaloparatidu jsou Zeny po menopauze. Uginky na saméi fertilitu byly
hodnoceny u potkand, a pti davkach, které vedly k expozici pfiblizné 27nasobné vyssi, nez je expozice u
¢loveka pri kazdodennich subkutannich davkach 80 mikrogramt, nebyl zjistén zadny vliv na samci
fertilitu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Fenol

Voda pro injekei

Trihydrat natrium-acetatu (k upravé pH)
Kyselina octova (k uprave pH)
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6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi [éCivymi
ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky

Po prvnim pouziti nebo po vynéti z chladnicky uchovavejte pero pfi teploté do 25 °C. Musi byt pouzito
do 30 dnt.

6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C—8 °C). Chraiite pfed mrazem.

Podminky uchovavani tohoto 1é¢ivého pripravku po jeho vynéti z chladnicky jsou uvedeny v bod¢ 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Zasobni vlozka (silikonizované sklo ttidy I) s pistem (chlorbutylova pryz), vicko (t€snéni z brombutylové
pryze)/hlinik sestavené do pera k jednorazovému pouZiti.

Baleni obsahuje 1 nebo 3 pfedplnéné pera.

Jedno predplnéné pero obsahuje 1,5 ml roztoku (30 davek).

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim

Kazdé pero smi byt pouZito pouze pro jednoho pacienta. Pii kazdé aplikaci injekce musi byt pouzita nova
sterilni jehla. Pero ma byt pouZzito pouze s 8 mm jehlou 31G. Jehly nejsou soucasti baleni 1é¢ivého
ptipravku. Pero neuchovavejte s nasazenou jehlou.

Pripravek Eladynos se nesmi pouzivat, pokud je roztok zakaleny, je zbarveny nebo obsahuje castice.

Pred prvnim pouzitim pera si musi pacient precist pokyny, jak se pero pouziva, a porozumet jim.
Podrobny navod k pouziti je vlozen do krabicky s perem.

Aplikace injekce pFipravku Eladynos
1. krok Kontrola pera Eladynos

. Pted pouzitim pera vzdy zkontrolujte Stitek a ujistéte se, Ze je to spravné pero.

° Na volném misté na krabicce si poznamenejte datum 1. dne. Pero nepouzivejte déle nez
30 po sob¢ jdoucich dnti. Za 30 dnii po prvnim pouZiti pero zlikvidujte.
Z pera stahnéte kryt pera.

Zkontrolujte obsah zasobni vloZKky pripravku Eladynos. Tekutina musi byt Cira,
bezbarva a bez ¢astic. Pokud tomu tak neni, pero nepouzivejte. V tekutiné mohou byt malé
bublinky vzduchu; to je normalni.
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2. krok Nasazeni jehly na pero Eladynos

Z nov¢ jehly sejméte ochranny papir.

Zatlacte jehlu s krytem primo na pero a otacejte ji, dokud nebude zajiSténa. Ujistcte se,
ze je jehla rovna a ze se pii zavadéni neohnula. Pokud nebude jehla spravné nasazena, pero
nebude funkéni. Jehlu piili§ neutahujte, protoze pak by mohlo byt obtizné ji odstranit.

. Stahnéte vnéjsi kryt jehly z jehly a ponechejte si jej k pouZiti po aplikaci injekce.

. Opatrné stdhnéte vniti'ni kryt jehly a zlikvidujte je;.

3. krok Pouze 1. den — Testovani pera Eladynos pied prvni aplikaci injekce

. Pero obsahuje 1é¢ivy pripravek na 30 dni a malé mnozstvi na jedno testovani pera k
ovéteni, ze funguje spravné.

. Pozor: Pokud by pacient pero testoval pied kazdym pouzitim, 1€cCivy pripravek by byl
piedcasné vypotiebovan. Proto proved’te 3. krok s kaZdym perem pouze jednou, pouze
1. den, pted prvni aplikaci injekce.

. Od 2. dne az do 30. dne v€etné pero jiz netestujte, pristupte rovnou ke 4. kroku a
nastavte davku pro aplikaci injekce.

o Otacejte davkovacim koleckem na peru smérem od sebe (ve sméru hodinovych rucicek),
dokud se nezastavi. V okénku se zobrazenim davky se zobrazi ,,*80%.

o Pero drzte s jehlou sméfujici vzhiiru.

o Stisknéte zelené injekéni tladitko, az nadoraz. Na konci jehly se objevi tekutina ve
formé kapky nebo bude vytékat. Pokud se tekutina neobjevi, prectdte si Reseni problémi
v ,,Navodu k pouziti“ na konci ptibalové informace.

. V okénku se zobrazenim davky se zobrazi ,,°0%.

4. krok Nastaveni davky na peru Eladynos

Otacejte bilym kole€kem na peru smérem od sebe (ve sméru hodinovych rucicek), dokud
se kolec¢ko nezastavi a v zobrazovacim okénku se neukaZze ,,*80%. Pero je nyni pfipraveno
k aplikaci injekce.

o W

. krok Volba a ocisténi mista aplikace injekce

Injekce se maji aplikovat do dolni Casti biicha. Vyhnéte se oblasti ve vzdalenosti 5 cm od
pupku.

Pti kazdé aplikaci injekce zvolte na biise kazdy den jiné misto. Injekci aplikujte pouze do
neporusené kiize. Neaplikujte do oblasti biicha, kde je kiize citlivd, pohmozdéna, zarudla,
Supinata nebo zatvrdla. Vyhnéte se oblastem s jizvami a se striemi.

Misto aplikace injekce oti‘ete tamponem navlh¢enym alkoholem a nechejte jej oschnout.
Mista aplikace injekce se po o€isténi nedotykejte, neovivejte je a nefoukejte na né.
Poznamka: Doporucuje se, abyste v misté, kam budete injekci aplikovat, vytvorfila kozni
tfasu. Jakmile jehla pronikne kiizi, mtizete fasu uvolnit.

=2

. krok Aplikace injekce perem Eladynos

Zaved’te jehlu primo do kize.

Stisknéte a PRIDRZUJTE zelené tlaéitko, dokud nebudou provedeny VSECHNY niZe
uvedené ¢innosti a dokud se neukaze ,,00%,

Tlaé¢itko pridrzujte po dobu 10 sekund, aby byla podana cela davka, vytahnéte pero z
kiize a POTOM uvolnéte tlacitko.

|

. krok Odstranéni jehly k peru

Opatrné nasad’te vnéjsi kryt jehly zpét na jehlu. Pak opatrné na vné;si kryt jehly zatlacte,
az zaklapne na misto a bude zajistény.

Odsroubujte jehlu s nasazenym krytem (jako kdyZ odstraiujete Sroubovaci uzavér z
lahve). K odsroubovani jehly s nasazenym krytem pfitisknéte kryt ve spodni ¢4sti na jehlu a
otoCte jim 8krat nebo vicekrat a poté jemné zatahnéte, aZ se jehla s nasazenym krytem
uvolni.

Poznamka: B€hem odsroubovani jehly na vnéjsi kryt jehly netlacte.

Poznamka: Behem odsroubovani jehly ma byt viditelna rozsitujici se mezera mezi vnéjSim
krytem jehly a perem.
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8. krok Po aplikaci injekce

. Znovu nasad’te kryt pera pevné na pero.
. Mezi aplikacemi injekei ponechejte kryt pera na peru Eladynos.
. Pacient mtze lehce krvacet, to je normalni. Misto aplikace injekce nettete. Pokud dojde k

lehkému krvaceni, pfitisknéte na ktizi vatovy tampon nebo gazovy ¢tverecek, dokud se
krvaceni nezastavi. Pacient si také mlze pfilozit na misto aplikace injekce malou naplast.

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Theramex Ireland Limited

3rd Floor, Kilmore House,

Park Lane, Spencer Dock,

Dublin 1

D01 YE64

Irsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA
EU/1/22/1706/001

EU/1/22/1706/002

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 12 Prosinec 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITi
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE
A UCINNE POUZiVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobece odpovédného za propousténi Sarzi

Theramex Poland Sp. z o. o.
Amsterdam Building,

ul. Poleczki 35,

02-822 Warszawa

Polsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1écivého ptipravku je vazan na Iékaisky predpis.

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

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1éCivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich
dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné
zmény jsou zvetfejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) piedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy piipravek do 6 mésicti od
jeho registrace.

D. PQDMiNKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

o Plan Fizeni rizik (RMP)

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

Aktualizovany RMP je tieba ptedlozit:

. na zadost Evropské agentury pro 1éCivé piipravky,

. pii kazdé zmeén¢ systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které mohou
vést k vyznamnym zménam pomeéru piinost a rizik, nebo z divodu dosazeni vyznacného milniku
(v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Eladynos 80 mikrogramt/davka injek¢ni roztok v prfedplnéném peru
abaloparatid

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna davka 40 mikrolitrti obsahuje 80 mikrogramt abaloparatidu.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: fenol, voda pro injekci, trihydrat natrium-acetatu (k apravé pH), kyselina octova (k
upraveé pH). Dalsi informace viz piibalova informace.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injekéni roztok
1 ptedplnéné pero s 1,5 ml roztoku

3 predplnéna pera s 1,5 ml roztoku

Kazdé predplnéné pero obsahuje 30 davek.

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Subkutanni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE
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8. POUZITELNOST

EXP
Po prvnim pouziti uchovavejte pii teploté do 25 °C a po 30 dnech zlikvidujte.
Datum otevieni (1. den):

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladni¢ce. Chraite pfed mrazem.

10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Theramex Ireland Limited
3rd Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

Irsko

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/22/1706/001
EU/1/22/1706/002

13. CiSLO SARZE

(@13
7213

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Eladynos
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| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedine¢nym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

OZNACENI NA STITKU PERA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Eladynos 80 pg/davka injekce
abaloparatid
s.C.

2.  ZPUSOB PODANI

Subkutanni podani

3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

(@13
728

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1,5 ml
30 davek

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uzivatele

Eladynos 80 mikrogramii/davka injekéni roztok v piredplnéném peru
abaloparatid

vTento ptipravek podléha dal§imu sledovéani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Muzete ptispet tim, Ze nahlasite jakékoli nezadouci Gcinky, které se u Vas vyskytnou. Jak
hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci d¥ive, nezZ za¢nete tento pripravek pouzivat, protoze

obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, ze si ji budete potiebovat precist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékaie nebo l1ékarnika.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zadné dalsi osob&. Mohl by ji ublizit,
a to 1 tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich Gcink, sd€lte to svému lékati nebo Iékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipade€ jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je ptipravek Eladynos a k cemu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete ptipravek Eladynos pouZivat
Jak se ptipravek Eladynos pouZziva

Mozné nezadouci u€inky

Jak piipravek Eladynos uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

AN

1. Co je pripravek Eladynos a k ¢emu se pouZiva

Pripravek Eladynos obsahuje 1éCivou latku abaloparatid. Pouziva se k 16¢bé osteopordzy u zen po
menopauze.

Osteoporodza je obzvlasté ¢asta u zen po menopauze. Onemocnéni zpusobuje, Ze kosti fidnou a jsou
kiehké. Mate-li osteopordzu, jsou u Vas pravdépodobnéjsi zlomeniny, zejména patete (obratlll), horniho
konce (krcku) stehenni kosti a dolniho konce ptedlokti.

Tento 1éCivy piipravek se pouziva k zesileni kosti a ke snizeni pravdépodobnosti zlomenin.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete pripravek Eladynos pouZivat

NepouZivejte pripravek Eladynos,

o jestlize jste alergicka na abaloparatid nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku (uvedenou v
bodé¢ 6),

jestlize jste t€hotna nebo kojite,

jestliZe jesté muZete otéhotnét,

jestlize mate vysokou hladinu vapniku v krvi,

jestlize mate vyznamné snizenou funkci ledvin,
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o jestlize mate neobjasnénou vysokou hladinu enzymu alkalicka fosfataza v krvi,

o jestlize jste byla 1é¢ena ozafovanim kosti,

o jestlize Vam bylo n¢kdy diagnostikovano nddorové onemocnéni kosti nebo jiné nadorové
onemocnéni, které se §ifilo do kosti.

Upozornéni a opati‘eni

Pfed pouzitim nebo béhem pouzivani ptipravku Eladynos se porad'te se svym lé¢kafem nebo 1ékarnikem,

jestlize:

. mate po postaveni zavrat’, ktera mize byt zpiisobena poklesem krevniho tlaku. Nékteré pacientky
mohou mit do 4 hodin po aplikaci injekce piipravku Eladynos zavrat nebo rychlou srde¢ni ¢innost.
Prvni injekce ma/maji byt podana/podany pod vedenim zdravotnického pracovnika, ktery Vas
muze béhem prvni hodiny po podani injekce sledovat. Pripravek Eladynos vzdy aplikujte v miste,
kde si muizete okamzité sednout nebo lehnout v piipadé, Ze budete mit zavrat’;

. mate srdecni onemocnéni nebo vysoky krevni tlak. V4§ 1ékat Vas moznd bude chtit peclivéji
sledovat;

J budete mit dale pocit na zvraceni, budete zvracet, budete mit zacpu, malo energie nebo svalovou
slabost. To mohou byt znamky vysoké hladiny vapniku v krvi;

o mate vysoky obsah vapniku v moci, mate nebo méla jste ledvinové kameny. Piipravek Eladynos

muze toto onemocnéni zhorsit.
Pied zahajenim 1éCby pripravkem Eladynos Vam bude zméten krevni tlak a vysetfen stav Vaseho srdce.
Doporucena doba 1é¢by 18 mésicti se nema piekracovat.

Déti a dospivajici
Pripravek Eladynos nema byt pouzivan u déti a dospivajicich mladsich nez 18 let.
Dalsi l1é¢ivé pripravky a pripravek Eladynos

Informujte svého 1ékate nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzivala
nebo které mozna budete uzivat.

Zejména se porad’te se svym lékafem nebo lekarnikem, pokud uzivate:

. digoxin nebo digitalis: 1é¢ivé ptipravky uzivané k 16¢bé srde¢ni slabosti, protoze pii pouzivani
abaloparatidu se miZe hladina vapniku v krvi zvysit;
. 1écivé pripravky ke kontrole vysokého krevniho tlaku, protoze mohou zhorsit pfiznaky nizkého

krevniho tlaku véetné zavraté.

Téhotenstvi a kojeni
Nepouzivejte pripravek Eladynos, pokud jste t¢hotnd, mizete ot€hotnét nebo kojite.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha strojii
Nekteré pacientky mohou mit po injekei tohoto 1é¢ivého pripravku zavrat'. Pokud budete mit zavrat’,
nefid'te dopravni prostfedky ani neobsluhujte stroje, dokud se nebudete citit I1épe.

Pripravek Eladynos obsahuje sodik

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 miligramt) sodiku v jedné davce, to znamena, ze
je v podstaté ,,bez sodiku*.
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3. Jak se pripravek Eladynos pouZiva

Vzdy pouzivejte tento pfipravek presné podle pokynii svého 1ékare. Pokud si nejste jista, porad’te se se
svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Doporucena davka je jedna injekce (80 mikrogramti) jednou denné pod kuzi v dolni ¢asti biicha. Viz
Sed¢ stinovanou oblast na prvnim obrazku v 5. kroku v ,,Navodu k pouZiti* na konci pfibalové informace.

Nejlépe je aplikovat pripravek Eladynos kazdy den ve stejnou dobu; snaze si zapamatujete, ze si mate
pripravek aplikovat.

Neaplikujte si injekei ptipravku Eladynos v po sobé jdoucich dnech do stejného mista v dolni ¢asti bricha.
Kazdy den zménite misto, kam si injekci tohoto ptipravku aplikujete, aby se snizilo riziko reakci v misté
aplikace. Injekci aplikujte pouze do neporusené kiize. Neaplikujte do oblasti, kde je ktize citliva,
pohmozdéna, zarudla, Supinata nebo zatvrdla. Vyhnéte se oblastem s jizvami a se striemi.

Peclivé dodrzujte pokyny v ,,Navodu k pouZiti“ na konci ptibalové informace.

Vas 1ékat Vam muze poradit, abyste uzivala doplnky vapniku a vitaminu D. Vas 1ékar Vam tekne, jaké
mnozstvi mate kazdy den uzivat.

Trvani lécby
Ptipravek Eladynos si injekéné aplikujte kazdy den po dobu, kterou Vam piredepsal Vas 1ékar. Maximalni
celkové trvani 1é¢by ptipravkem Eladynos nema piekrocit 18 mésict.

JestliZe jste pouzila vice pripravku Eladynos, nez jste méla

Jestlize jste nahodné pouzila vice pripravku Eladynos, nez jste méla, feknéte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Nasledky predavkovani, které Ize predpokladat, zahrnuji pocit na zvraceni, zvraceni, zavrat’
(zejména, kdyz rychle vstanete), rychlejsi srdecni ¢innost a bolest hlavy.

JestliZe jste zapomnéla pouZit pFipravek Eladynos
Pokud jste vynechala davku, podejte ji co nejdiive do 12 hodin po bézné planované dob¢. Dalsi davku si
pak podejte nasledujici den v obvyklou dobu.

Pokud uplynulo vice nez 12 hodin od doby, kdy jste si méla ptipravek Eladynos podat, vynechanou davku
preskocte. Dalsi davku pak si podejte jako obvykle v dal$im planovaném dnu.

Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradila vynechanou davku. V jednom dnu si neaplikujte
vice nez jednu injekci.

JestliZe jste prestala pouZivat pripravek Eladynos
Nez ukoncite 1é¢bu, porad'te se se svym lékafem. Vas 1ékai Vam poradi a rozhodne, jak dlouho mate byt

ptipravkem Eladynos lécena.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto pripravku, zeptejte se svého 1ékare nebo
lékarnika.
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4. Mozné nezadouci ucinky

Podobn¢ jako vSechny 1éky mize mit i tento pfipravek nezadouci Géinky, které se ale nemusi vyskytnout
u kazdého.

Pripravek Eladynos si prestaiite podavat a okamzZité kontaktujte svého lékai‘e nebo navstivte
lékaiskou pohotovost, pokud se u Vas vyskytnou nasledujici priznaky (zavazna alergicka reakce):
otok obliCeje nebo jazyka; sipani a obtizné dychani; koptivka, svédéni a zarudla kiize; intenzivni zvraceni
nebo prijem; toceni hlavy nebo ztrata védomi (jejich frekvence neni znama). Tyto ptiznaky mohou byt
zavazné a potencialné Zivot ohrozujici.

Dalsi nezadouci ucinky se mohou vyskytovat v téchto frekvencich:
Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob)

o zvySeni hladiny vapniku zjisténé pfi vysetfeni moce,

. zavrat — viz bod 2 ,,Upozornéni a opatieni®,

Casté (mohou postihnout aZ 1 osobu z 10)

. zvyseni hladiny vapniku zjisténé pfi vysetieni krve,

. zvyseni hladiny kyseliny mocové zjisténé pii vySetieni krve,
o bolest hlavy,

o palpitace, zrychleny srde¢ni tep,

o zvyseni krevniho tlaku,

. bolest bficha,

o zacpa, prijem,

° pocit na zvraceni, zvraceni,

o slabost, inava, celkovy pocit nepohody,

. reakce v mist€ aplikace injekce, jako jsou podlitiny, vyrazka a bolest,
. bolest kosti, kloubt, rukou, chodidel nebo zad,

o svalové spazmy (v z&dech a dolnich koncetinach),

o poruchy spanku,

o ledvinové kameny,

o sveédeéni, vyrazka.

Méné Casté (mohou postihnout az 1 osobu ze 100)

alergické reakce,

pocit nadymani,

bolest,

zavrat’ nebo toc¢eni hlavy po postaveni nebo posazeni z polohy vleze v disledku poklesu krevniho
tlaku.

HlaSeni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinki, sdélte to svému Iékati nebo lékarnikovi. Stejné
postupujte v pfipad¢ jakychkoli nezadoucich G¢inki, které nejsou uvedeny v této ptibalové informaci.
Nezadouci u¢inky muizete hlasit také piimo prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkid uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinkd muzete pfispét k ziskani vice informaci
0 bezpecnosti tohoto pripravku.
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5. Jak pripravek Eladynos uchovavat
Uchovavejte tento pfipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento pripravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabi¢ce a na peru za EXP. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Pfed prvnim pouzitim uchovavejte v chladni¢ce (2 °C—8 °C). Chrante pfed mrazem. Neukladejte pera do
blizkosti mraziciho oddilu chladnicky, aby nedoslo ke zmrazeni. Nepouzivejte pripravek Eladynos, pokud
je nebo byl zmrzly.

Po prvnim pouziti uchovavejte pfi teploté do 25 °C a po 30 dnech zlikvidujte.

Pripravek Eladynos miiZze byt uchovavan pii pokojové teploté (do 25 °C) pouze po dobu 30 dnti. Datum
1. dne si poznamenejte na volném misté na krabicce. 1. den je datum prvniho pouziti nebo dne,

kdy bylo pero vyjmuto z chladnicky. Tim se ma zajistit, aby pero nebylo pouzivano déle nez 30 po sobé
jdoucich dnti nebo uloZeno po dobu del§i nez 30 dnti. Po 30 dnech pero zlikvidujte v souladu s mistnimi
predpisy, 1 pokud jesté obsahuje nepouzity piipravek.

o Nez oteviete nové pero Eladynos, staré pero zlikvidujte, aby nedoslo k zaméng¢.
o Pero neuchovavejte s nasazenou jehlou.
o Tento piipravek nepouzivejte, pokud je roztok zakaleny, zbarveny nebo obsahuje ¢astice.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé piipravky ¢i jehly do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
l¢karnika, jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Eladynos obsahuje
. Lécivou latkou je abaloparatid.
Jedna davka 40 mikrolitri obsahuje 80 mikrogramt abaloparatidu.
Jedno predplnéné pero obsahuje 3 mg abaloparatidu v 1,5 ml roztoku (odpovida 2 miligramim na
ml).
o Dalsimi slozkami jsou:
- fenol,
- voda pro injekci,
- trihydrat natrium-acetatu (viz bod 2 ,,Pfipravek Eladynos obsahuje sodik*) a kyselina octova
(oboji k uprave pH)

Jak pripravek Eladynos vypada a co obsahuje toto baleni

Pripravek Eladynos je bezbarvy a Ciry injekéni roztok (injekce). Dodava se v krabi¢ce obsahujici jedno
nebo tii predplnéné vicedavkové pera, kazdé s 30 davkami.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Theramex Ireland Limited

3rd Floor, Kilmore House,

Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

Irsko
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Vyrobce

Theramex Poland Sp. z o. o.
Amsterdam Building,

ul. Poleczki 35,

02-822 Warszawa

Polsko

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana.
Jiny zdroj informaci

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

Navod k pouziti

Neaplikujte injekei ptipravku Eladynos, dokud Vy nebo Vase pecujici osoba neabsolvujete Skoleni o
pouzivani pera Eladynos od svého 1ékare, zdravotni sestry nebo 1ékarnika.

NEZACINEJTE s aplikaci, dokud si pozorné nepieétete piibalovou informaci a tento navod k pouziti
vloZeny do krabicky s ptipravkem Eladynos. Vzdy, kdyZ budete pouzivat pero Eladynos, dodrzujte
peclivé pokyny.

Budete-li mit jakékoli dotazy k tomu, jak pouzivat pero Eladynos, obrat'te se na svého lékate, zdravotni
sestru nebo 1ékarnika.

Diilezité informace, neZ za¢nete pouzivat pero Eladynos

J Jehly nesdilejte s jinymi lidmi. Mohlo by dojit k pfenosu zavazné infekce. Pero Eladynos nikdy s
nikym nesdilejte, ani kdyz byla jehla vyménéna.

o Ke kazdé aplikaci injekce pouZzijte novou jehlu.

Pomocny material, ktery budete potiebovat ke kazdé injekci pii pouZiti pera Eladynos

J 1 jehla
Jehly nejsou soucasti baleni pera Eladynos. Spravné jehly, které se maji pouzivat s perem
Eladynos, jsou 8 mm dlouhé¢ jehly 31G.

o 1 alkoholovy tampon
o 1 vatovy tampon nebo gazovy Ctverecek
o 1 odpadni nadobka na ostré pfedméty na jehly a pero Eladynos. Informace o likvidaci jsou uvedeny

v bodé¢ 5 ptibalové informace.
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Casti pera Eladynos

2 )
Zelené injekéndi tlacitko
L 1 i
Jm— o |8
Kryt pera Drzak zasobnina Okénko se Davkovaci
1é¢ivy pripravek zobrazenim davky  kolecko
=]
= | '
“mer
¢.s./ EXP
Zasobni vlozka na l1éCivy
piipravek
. v
Casti jehly (nejsou p¥iloZeny k peru) k pouZiti s perem
™\
Ochranny papir

Vngjsi kryt jehly Vnitini kryt jehly ~ Vhitini jehla

.

Aplikace injekce pripravku Eladynos

1. krok Kontrola pera Eladynos
Umyjte si ruce.
Zkontrolujte Stitek na peru a ujistéte se, Ze je to spravny 1é¢ivy pripravek.

Zkontrolujte datum pouZitelnosti (EXP) na peru a ujistéte se, ze dosud neuplynulo.

Poznamenejte si datum 1. dne, aby bylo zajisténo, Ze nebudete pero pouzivat déle nez 30 po sobé
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jdoucich dnd.

Z pera stahnéte kryt pera.

Zkontrolujte, zda pero vcetné zasobni vlozky na léCivy pripravek neni poskozené.
Tekutina musi byt ¢ird, bezbarva a bez Castic. Pokud tomu tak neni, pero nepouzivejte.

V tekutiné mizete vidét malé vzduchové bublinky. To je normalni.

2. krok Nasazeni jehly na pero Eladynos

Z nové jehly sejméte ochranny papir.

Zatlacte jehlu s krytem piimo na pero a otacejte ji, dokud nebude zajisténa. Ujistéte se, Ze je
jehla rovna a Ze se pii zavadéni neohnula. Pokud nebude jehla spravné nasazena, pero nebude
funkéni. Jehlu pfili§ neutahujte, protoze pak by mohlo byt obtizné ji odstranit.

Pokud se jehla ohne, prectéte si ,,Reseni probléma“ nize.

Stahnéte vnéjsi kryt jehly z jehly a ponechejte si jej k pouZiti po aplikaci injekce.
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Opatrn¢ stahnéte vnitini kryt jehly a zlikvidujte je;j.

b

PRt

3. krok Pouze 1. den — Testovani pera Eladynos pi‘ed prvni aplikaci injekce

Pero obsahuje 1é¢ivy piipravek na 30 dnl plus malé mnozstvi na jedno testovani pera k ovéfeni, ze
funguje spravne.

Pozor: Pokud pero budete testovat pred kazdym pouzitim, 1é¢ivy piipravek se pred¢asné
vypottebuje. Proto proved’te 3. krok pouze v 1. dnu, pied prvni injekci podavanou novym perem.

Od 2. dne az do 30. dne v¢etné pero jiz netestujte, pristupte rovnou ke 4. kroku a nastavte davku pro
aplikaci injekce.

Pero drzte, jak je znazornéno, a otacejte davkovacim koleckem na peru smérem od sebe, dokud se
nezastavi.

V okénku se zobrazenim davky uvidite ,,*80¢.

Pero drzte s jehlou sméfujici vzhiru.

33




Stisknéte zelené injekeni tlacitko az nadoraz.

Meéla byste vidét, jak tekutina vystupuje z hrotu jehly ve forme kapky nebo vytékajiciho proudu.

V okénku se zobrazenim davky byste méla vidét ,,*0%.

3

Poznamka: Pokud tekutina z hrotu jehly nevystupuje, pieététe si ,,Reseni problémi.

4. krok Nastaveni davky na peru Eladynos

Otacejte bilym koleckem na peru smérem od sebe, dokud se kolecko nezastavi a v zobrazovacim
okénku se neukaze ,,*80%. Pero je nyni ptipraveno k aplikaci injekce.

Poznamka: Pokud pero nemiiZete nastavit na ,,@80%, prectéte si ,,ReSeni problémi* nize.




5. krok Volba a o¢isténi mista aplikace injekce
Injekce se maji aplikovat do dolni ¢asti biicha, jak je znazornéna $ed¢ stinovanou oblasti. Vyhnéte
se oblasti ve vzdalenosti 5 cm od pupku.

Kazdy den zvolte na biiSe jiné misto pro aplikaci injekce. Injekei aplikujte pouze do neporusené
kaze. Neaplikujte do oblasti, kde je ktize citliva, pohmozdéna, zarudla, Supinata nebo zatvrdla.
Vyhnéte se oblastem s jizvami a se striemi.

Misto aplikace injekce otfete tamponem navlhéenym alkoholem a nechejte je oschnout.

Mista aplikace injekce se poté, co je ocistite, nedotykejte, neovivejte je a nefoukejte na né.

Poznamka: Vas lékat, zdravotni sestra nebo I€¢karnik Vam mize doporucit, abyste v misté, kam
budete injekei aplikovat, vytvorila kozni fasu.

Jakmile jehla pronikne kiizi, mdzete fasu uvolnit.

6. krok Aplikace injekce perem Eladynos

Zaved’te jehlu ptimo do ktize.
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Stisknéte a PRIDRZUJTE zelené tla&itko, dokud nebudou provedeny VSECHNY niZe uvedené
¢innosti

. je zobrazena ,,e0°,
. tlacitko pfidrzujte po dobu 10 sekund, aby byla podana plna davka,
o vytahnéte pero z kiize

a POTOM uvolnéte tla¢itko.

Zelené tlacitko netisknéte, kdyZ neni nasazena jehla.

Poznamka: Po zavedeni pera s nim nehybejte. Pokud neni mozné zelené injekéni tlacitko stisknout,
nebo pokud se zastavi diive, neZ se zobrazi ,,0%, pfectéte si ,,ReSeni probléma* nize.

Pomalu odstraiite pero z mista aplikace injekce tim, Ze jehlu vytahnete rovné ven.
Muzete lehce krvacet, to je normalni. Misto aplikace injekce nettete. Pokud dojde k lehkému

krvaceni, pritisknéte podle potieby na kiizi vatovy tampon nebo gazovy ctverecek. Muzete si také
piilozit na misto aplikace injekce malou naplast.

7. krok Odstranéni jehly k peru

Upozornéni: Aby nedoslo k poranéni jehlou, peclivé dodrzujte postup v tomto kroku.
Opatrné nasad’te vnéjsi kryt jehly zpét na jehlu. Pak opatrné na vnéjsi kryt jehly zatlacte, az
zaklapne na misto a bude zajistény.

Odsroubujte jehlu s nasazenym krytem. Chcete-li jehlu s nasazenym krytem odsroubovat,
pritisknéte dolni ¢ast krytu na jehlu, pak jim 8krat nebo vicekrat otocte a poté opatrné zatahnéte, az
se jehla s nasazenym krytem uvolni.

Poznamka: B€hem odsroubovani jehly na vnéjsi kryt jehly netlacte.
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Poznamka: Béhem odSroubovani jehly ma byt viditelna rozsifujici se mezera mezi vnéj§im krytem
jehly a perem.

8. krok Po aplikaci injekce

Znovu nasad’te kryt pera pevné na pero Eladynos.
Mezi aplikacemi injekci ponechejte kryt na peru.

Reseni problémi
Co mam délat, kdyZ je jehla ohnuta?

. Ohnutou jehlu opatrné odstraite a nasad’te na pero novou jehlu podle 2. kroku. Jehla k peru ma
viditelnou ¢ast, ktera vstupuje do kiize, a skrytou vnitini ¢ast jehly, ktera zlistava v zatce pera.

. Zkontrolujte ¢asti jehly k peru a vénujte pozornost vnitini ¢asti jehly. Viditelna ¢ast jehly muze
vypadat jako rovna, ale vnitini Cast se mtZe pii nasazovani jehly na pero ohnout.

. Celou jehlu k peru musite drzet pfi nasazovani na pero rovng¢, aby nedoslo k ohnuti vnitini jehly.

Co mam délat, pokud tekutina p¥i testovani pera v 1. dnu nevystupuje z hrotu jehly?

. Pokud neuvidite tekutinu vystupovat z jehly, neni nasazeni jehly dokonceno. Jehla mtize byt
ucpand, ohnuta nebo nespravné nasazena.

. Nasad'te na pero novou jehlu podle 2. kroku a opakujte 3. krok ,,Testovani pera Eladynos pted
prvni aplikaci injekce*.

. Pokud stale nevidite kapku tekutiny, kontaktujte svého lékate, zdravotni sestru nebo Iékarnika.

Co mam délat, kdyZ nemohu oto¢it bilym davkovacim koleckem k nastaveni pera Eladynos na

,,080?

. V peru neni dostatek 1é¢ivého pripravku, abyste si mohla podat plnou davku. Budete muset pouzit
nové pero.
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Co mam délat, kdyZ je obtiZné stisknout zelené injekéni tlacitko?

Pokud neni mozné zelené injek¢ni tlacitko stisknout, nebo pokud se zastavi diive, nez se v okénku
se zobrazenim davky zobrazi ,,0%, neni test nového pera dokonceny. Jehla miize byt ucpana nebo
nespravng nasazena.

Na pero nasad’te novou jehlu podle 2. kroku.

Pokud stale neni mozné zelené injekéni tlacitko stisknout, nebo pokud se zastavi diive, nez se v
zobrazovacim okénku zobrazi ,,@0%, kontaktujte svého 1ékarnika, zdravotni sestru nebo 1ékare.
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