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PCSK9 — inhbitory

Biologicka lécba hypercholesterolémie

Podavani s.c.
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PCSK9 — inhbitory
ovliviiuji LDL-C, ale i Lp/a/

e Alirocumab PRALUENT

* Evolocumab Repatha

» Bococizthrab



PCSK9 — inhbitory

Maji data z velkych studii

Alirocumab PRALUENT

Evolocumab Repatha
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Co rika Eugene Braunwald na ESC Congress 2018 ?

Nejvetsi progres v kardiologii v realné budoucnosti:

 Pokrok v zobrazovacich metodach

* Odhad rizika na zakladé genové analyzy

PCSK9-inhibice



Eugene Braunwald na ESC Congress 2018

PCSK9-i - realna moznost vymyceni ICHS



Vite kolik je leceno
nemocnych PCSK9-i v CR
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Vite kolik je leceno_
nemocnych PCSK9-i v CR?
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Dvé indikace pro podani PCSK9-i

FH Sekundarni
prevence



Petr, 58 let, STENV

Pracuje v IT, byva

|, 3XDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,

nyperurikemie, BMI 29

v rekreacni sportovec, pivo, vino prilezitostne



Petr, 58 let, STEMI, 3xDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,
nyperurikemie, BMI 29
Pracuje v IT, byvaly rekreacni sportovec, pivo, vino prilezitostne

Cos nim?
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Petr, 58 let, STEMI, 3xDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,
nyperurikemie, BMI 29
Pracuje v IT, byvaly rekreacni sportovec, pivo, vino prilezitostne

* Nekourit, trochu cvicit, zhubnout....

* ACE-i
* BB
* PPI?



Petr, 58 let, STEMI, 3xDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,
nyperurikemie, BMI 29
Pracuje v IT, byvaly rekreacni sportovec, pivo, vino prilezitostne

* Nekourit, trochu cvicit, zhubnout....

* ACE-I
*BB
e Jeste ten statin (pro¢ ho podavame?)



Petr, 58 let, STEMI, 3xDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,
nyperurikemie, BMI 29
Pracuje v IT, byvaly rekreacni sportovec, pivo, vino prilezitostne

* Nekourit, trochu cvicit, zhubnout....

* ACE-I

*BB
 Statin v maximalni tolerované davce !!! (+ Ezetimib)




Petr, 58 let, STEMI, 3xDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,
nyperurikemie, BMI 29
Na ambulantni kontrole bez potizi, nekouri, zhubnul....

Cholesterol 4,9

LDL-C 3,2

Ma maximalni hypolipidemickou |écbu a ty vysledky nejsou tak hrozné?
(zacCinal s cholesterolem nad 7)
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Hypolipidemicka lécba v guidelines

Recommendations

Class Level

It is recommended to initiate or continue [glle|gMefe=RSiCldlglearly after admission in all ACS
patients without contraindication or history of intolerance, regardless of initial LDL-C values.

If the LDL-C target is not reached with the highest tolerable statin dose, should be
considered in combination with statins in post-ACS patients.

IIa

If the LDL-C target is not reached with the highest tolerable statin dose and/or ezetimibe,

PCSK9 inhibitors may be considered on top of lipid- lowering therapy; or alone or in

combination with ezetimibe in statin intolerant patients or in whom a statin is contra-indicated.

IIb

Lipids should be re-evaluated 4-6 weeks after ACS to determine whether target levels of LDL-C
<1.8 mmol/L (<70 mg/dL) or a reduction of at least 50% if the baseline is between 1.8 and 3.5
mmol/L (70 and 135 mg/dL) have been reached and whether there are any safety issues. The

therapy dose should then be adapted accordingly.

IIa

Routine short pretreatment or loading (on the background of chronic therapy) with high-dose
statins before PCI should be considered in elective PCI or in NSTE-ACS.

IIa

www.escardio.org(guidelines

SOCIETY OF
CARDIOLOGY®
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BIOLOGICKA LECBA

nic pro mne ®
* Revmatologie
* Gastroenterologie — strevni zanéty

* Onkologie



Biologicka Iécba PCSKOi

problém

©



PCSK9-I

nova, , biologicka” [écba HLP

 Efektivné ovlivnuje lipidy
* LDL-C
* Lp/a/
e Dalsi

 Jsou bezpecné
* | kdyz snizi lipidy k velmi nizkym hodnotam
e Specificky testovany kognitivni funkce

* Ovlivnuji pozitivné aterotromboticka KVO

M, CMP, revaskularizace, mortalita....
* U raznych sledovanych podskupin
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Odyssey Outcomes: LDL-C: analyza ,On-Treatment,,
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Excludes LDL-Cvalues after premature treatment discontinuation or blinded switch to placebo
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Approximately 75% of months of active treatment were at the 75 mg dose

29



SPIRE 1 a SPIRE 2 boccocizumab: Méné ucinny, presto je
patrny ucinek na KVO u téch, kde doslo k ovlivnéni lipid

Cumulative proportion with MACE + UARUR

~ (referent)
o0}
g . A Placebo
\- * Bococizumab 150 mg, < median % LDLC reduction
Bococizumab 150 mg, > median % LDLCreduction @~ | -~ """ """t
HR 0.94
S 95%Cl 0.77-1.14
© P=0.51
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P =0.006
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*Nonfatal myocardial infarction, nonfatal stroke, hospitalization for unstable angina requiring urgent
revascularization, or cardiovascular death



Souhrn vysledku studie Odyssey Outcomes s alirocumabem

1519
MACE
12 Total Non-Fatal CV Events
. Placebo
X 91 0.57
w Alirocumab -
> 5
= 67 5 0.47
s 7.51
o
3- s 037 All-Cause Death
HR 0.85 (95% CI 0.78, 0.93); P=0.0003 :’j Placebo 6 -
0 r . ' . 3 027 Alirocumab X
0 1 2 3 4 = p=
Number at Risk Years Since Randomization = 545
Placebo 9462 8805 8201 3471 629 E 0.1 8
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w
. HR 0.87 (95% CI 0.82, 0.93): P<0.0001 2 3- Placebg
Schwartz GG, et al NEJM 2018;379:2097 T T T 1 0O ;
0 1 | 2 3 4 <=.: Alirocumab
Number at Risk Years Since Randomization 151
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Alirocumab 9462 9217 8919 3946 746 HR 0.85 (95(% Cl 073, 098), P=0.026*
Szarek M et al. JACC 2019;73:387 0 T T T 1
0 1 _ 2 3 4
Number at Risk Years Since Randomization
Placebo 9462 9219 8888 3898 737
Alirocumab 9462 9217 8919 3946 746
B Placebo Schwartz GG, et al NEJM 2018;379:2097

* Nominal p-value

B Alirocumab



Number of Events

Alirocumab Reduced Total Events

3000, 2905 2 I fatal C
_ 5,425 total nonfatal CV events or
D ﬁl(j)a?aetg?e&; Event = deaths; 77% greater than first events
2520 A"/ Among patients with a first nonfatal
-385 Total CV event:
995()- Events 1121 [] Subsequent Event= " |+ 829%* of alirocumab patients and
Death 85% of placebo patients were on
956 assigned treatment; all but 4
_ alirocumab patients and 3
M First Event = placebo patients continued
157 Nonfatal CV treatment after first event
1500 - "_,.--”'— . 1,26.1. (48%) had at least one
190 First B First Event = Death additional event
Events
*Excludes blinded switch to placebo
7504
0 .

Alirocumab Placebo



Total Nonfatal CV Events Better Captures
Disease Burden and Reduction by Alirocumab

0.507

Nonfatal CV Events Per Patient

-« Alirocumab: First Nonfatal
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Total Nonfatal CV Events Better Captures
Disease Burden and Reduction by Alirocumab

0.507

Nonfatal CV Events Per Patient

NNT (95% ClI) for 4 years:
18 (11, 53) for total events

44 (26, 129) for first
events Placebo: Total Nonfatal CV
Mean Cumulative
Alirocumab: Total Nonfatal Functions

Ccv

Kaplan-Meier

-« Alirocumab: First Nonfatal Functions

Placebo: First Nonfatal CV }
cVv

Number at Risk
Placebo 9462
Alirocumab 9462

Years Since Randomization
9219 8888 3898 737
9217 8919 3046 746



Nonfatal CV Event and Death Risk

Strongly Associated

Treatment HR |P-value
(95% Cl)
Total Nonfatal CV Events 0.87 (0.82, 0.93) | <0.000
1
Death 0.83(0.71,0.97) | 0.02
Association Between Nonfatal CV -- <0.000

* In a post-hoc model including nine* baseline characteristics prognostic for
nonfatal events and/or death, association parameter (95% Cl) = 1.70 (1.44,

1.96), p<0.0001

e Association parameter indicates that patients at high risk for nonfatal events
were also at high risk for death, even after accounting for prognostic factors

*Age category (<65, 65 to <75, or 275 years), diabetes status (diabetes, prediabetes, or normoglycemia), history of Ml prior
to the index ACS event, history of COPD, history of malignant disease, history of CABG, history of PAD, GFR <60 mL/min per

1.73 m?, and baseline LDL-C group (<100 or >100 mg/dL)




Higher Baseline LDL-C Associated with
Greater Alirocumab Benefit on Total

Events

Treatment Interaction
HR (95% Cl) p-value
Total Nonfatal CV Events '
All Patients 0,87 (0.82, 0.93) &
Baseline LDL-C < 100 mg/dL 093 (0.86, 1.01) -
5 0.02
Baseline LDL-C =100 mg/dL 0.79(0.70, 0.88) ——
Death
All Patients 0.83(0.71,0.97) -
Baseline LDL-C < 100 mg/dL 0.95(0.78, 1.16) —_—
0.03
Baseline LDL-C =100 mg/dL 0.66 (0.51, 0.86) _

050 075 100 125
Alirocumab Placebo
Better Better

255 fewer total events
with alirocumab among
5,629 patients with LDL-C
>100 mg/dL at baseline

130 fewer total events
with alirocumab among
13,295 patients with LDL-C
<100 mg/dL at baseline




Minohocetné cévni postizeni

ODYSSEY OUTCOMES

Coronary disease
(1-12 months post ACS) (n=18,924)

Monovascular disease

\ 4

Polyvascular:
Disease in two beds

A\ 4

A 4

Polyvascular:
Disease in three beds

Coronary
without clinical PAD
or CeVD (n=17,370)

Coronary and PAD
(n=610)

Coronary and CeVD
(n=795)

\ 4

CeVD, cerebrovascular disease; PAD, peripheral artery disease

Coronary,
PAD and CeVD
(n=149)




MACE: postizeni v jedné lokalizaci
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MACE: postizeni v jedné nebo dvou lokalizacich
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ARR 1.9 (95% Cl -2.4, 6.2)
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MACE: postizeni v jedné nebo dvou nebo trech
lokalizacich

407 ARR 13.0 (95% Cl -2.0, 28.0) A Placebo
ARR 1.9 (95% Cl -2.4, 6.2) -
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Years since randomization



Umrti: postiZzeni v jedné nebo dvou lokalizacich

201 ARR 16.2 (95% Cl 5.5, 26.8) i Placebo
ARR 1.3 (95% Cl —1.8, 4.3) '
ARR 0.4 (95% CI —0.1, 1.0)

ARR interaction P = 0.002
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PCSK9-I

nova, , biologicka” [écba HLP

 Efektivné ovlivnuje lipidy
* LDL-C
* Lp/a/
e Dalsi

 Jsou bezpecné
* | kdyz snizi lipidy k velmi nizkym hodnotam
e Specificky testovany kognitivni funkce

* Ovlivnuji pozitivné aterotromboticka KVO

M, CMP, revaskularizace, mortalita....
* U raznych sledovanych podskupin




Pacient v sekundarni prevenci KVO

* Potvrzeni a nespornost diagnozy
e Zavedena komplexni |écba

* Nemocny je sledovan

* Intenzivni hypolipidemicka lécba

Pokud nedosahuje LDL C 3,0 mmol/l navzdory maximalni tolerované hypolipidemické

Kandidat biologické l1écby



Petr, 58 let, STEMI, 3xDES, hypertonik, DLP, kurak, DM2T,
nyperurikemie, BMI 29
Pracuje v IT, byvaly rekreacni sportovec, pivo, vino prilezitostne

Splnuje kritéria pro PCSK9-i — odesleme do centra

* Privedl bratra (48 let, zdrav, ale cholesterol 7,1, nesnasi statiny ve vyssi
davce?)



L
Diagnostika FH dle guidelines

Dutch Lipid Clinic Network diagnostic criteria for familial hypercholesterolaemia

Criteria Points

1) Family history
First-degree relative with known premature (men: <55 years; women: <60 years) coronary or vascular disease, or

First-degree relative with known LDL-C above the 95t percentile. 1
First-degree relative with tendinous xanthomata and/or arcus cornealis, or

children <18 years of age with LDL-C above the 95t percentile. 2
2) Clinical history

Patient with premature (men: <55 years; women: <60 years) coronary artery disease 2
Patient with premature (men: <55 years; women: <60 years) cerebral or peripheral vascular disease 1

3) Physical examination

Tendinous xanthomata

Arcus cornealis before age 45 years

4) LDL-C levels

LDL-C = 8.5 mmol/L (325 mg/dL)

LDL-C 6.5-8.4 mmol/L (251-325 mg/dL)
LDL-C 5.0-6.4 mmol/L (191-250 mg/dL)
LDL-C 4.0-4.9 mmol/L (155-190 mg/dL)
5) DNA analysis

Functional mutation in the LDLR, apoB or PCSK9 gene 8

A~ O

= W U1

Choose only one score per group, the highest applicable Diagnosis (diagnosis is based on the total number of points obtained)
A ‘definite’ FH diagnosis requires >8 points
A ‘probable’ FH diagnosis requires 6-8 points

wA possible’ FH diagnosis requires 3-5 points
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Pacient s FH

Cholesterol nad 8mmol/I

LDL-C nad 6 mmol/I

Pozitivni RA HLP

Pozitivni RA KVO

* Potvrzeni a nespornost diagnozy

e Nemocny je sledovan ve specializovaném centru MedPed

* Intenzivni hypolipidemicka |écba

Pokud nedosahuje LDL C 4,0mmol/l navzdory maximalni tolerované hypolipidemické

Kandidat biologické Iécby




Biologicka Iécba PCSKOi

problém
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Pacienta odesilam k biologické
lecbe PCSK9-i do centra

Kde ho najdu?

treba

WWW.Inhterna-cz.eu
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Dekuji za pozornost



Zkracena micamace o pripravko

- Tento l&fivy pnprm'élv; podléha daliinm sledovani. To wenozu rychlé miskand novych informaci o bezpainost.
Zadame sdravomicks pracovniky, aby hlasili jakikoli podezfeni na neZsdouci Giinky.

Praluent 75 mg injekéni rozrok v predplnéném peru, Praluent 150 mg injekéni rozrok v predplnéném peru

Slozeni: alhiroecumabum 75 mg nebo 150 me v 1 ml roztokn. Indikace: DBrimaer Inperchalestsrolamude a smilfena dvslipidemie- Pripranek Praluent je indikovan k ledhbe
dospélich pacienti = primdmmi h‘vpeﬂu-leﬂeru-lemu theterozvgotni fammlizand a :|:|.-=_'Ea_1:|:u|1:{|:1:u'_} nebo se smifencun dyslhipidenmi jako doplnék k dietnim opathenimm-

v kombinarci se statinemn nebo se statinem a jinou hypolipidenvickon léfbon u pacientl, u kterich nelze dostabnout cilowych hodnot T DL cholesteroln masnmdlni toleron-amnon
divkou statini sameostatné nebo v kombinaci = jmen h}'_pa:l-hpl:hn:u—::kml léfbom n pacient,. ktefi netolaraji statiny nebo u kterveh je podivand statimm kentramdikovino.
Proka-ans arsrosberoricks kardiovaskularni enemocnéni: Piripravek Praluent je mdikovan k lecbe dospélich = prukamn}'m atercsklerotcksm kardiovaskulaming
onemocnénim ke spifend kardiovaskulamibo nrka smaFenim hladin IT O jzko doplnék kongmuyici dzl1251 nakeowve faktory: v kombinss: = maxamaing toleresanon davkon
Elannua_]lnnu lI"PﬂllPll:hlIl.I!:kﬂ-u léchon & bez ni, nebo samostatné nebo v kombinaci s jinon hypolipidemickon léfbon u pacient, ktefi netolern)ji stating nebo u kterych je
podivani statmd kentraindikovane. Davkovand a zpizsob podand: Obwvwkls poddtednd divka piipranim Praluwent je 75 mg podanych subkutdnné jednon za 2 tidoy. 1T pacienti,
1 ktersrch je zapotfebi wrarné)s snifend I VL. cholesterolu (= 60 %4}, miie byt pofatetni davka 150 me podinvana jednou za 2 tidoy nebo danka 300 me jednon za 4 tidoy
podavana subkutinné Pro podani davier 300 mg je zzpotiebi podat nasledné 2 imyjekee = obsabermn 150 mg do dvon rozdilorch mist aplhikace. Subkutinm podimi do stehmna
biicha nebo homni éast pafe. Berpefnost a Gfinnost piipravkn Pralnent u déti a despivajicich ve vékn do 18 let nebyla dosud stanowena. 1T starfich pacienti neni motna dprava
divloy. U pacientth s mimon nebo se stiedné sdvafnon pomchoun fimkee jater nebo ledvin neni motnd vprava dinky. Kontraindileace: Hypersenzrtivita na Efivou itk nebo
na kteroukoll poosscnon latkun. Evlastni upﬂIDI'IZIEI:L'I a Dp:ltl:'El:L‘I pro pouiii: Plied zahajenim ladhy _'IE nutno vwilouft sskundarmi piriiéiny byperhpidenve nebo sooifens
drshpidemie PHipravek Praluent ma bit u pacient se =ivafnom porachon fimkee ledvin a jater poufvin s opatmeosti. Pokud se vyvslortnon sndmky a pfisnaky sSvafnich
alermicksch reakel, lacha phipravkem Praluent monsi byt ukondens a mousi byt zahajena vhodna symptomaticka lechba. Interakee: ahrokumab je hologcks ledvy pripravek,
nq:redpulv:lada SE_'IEh.-I:u farmakokmetcky wihne ]'_'I..E.jl.l}E lecive p:l:rp:rmk} a na 1zoenmvoyy cvtochromu P450. Statny a jina kypobpadermecka terapie mEmi produkel PCSEYS . coz
wveds ke muviieni clearance touto ceston a ke snifeni systémons expomice almolumabu. Fertilita, téhotensti a kojend: Poufrani piipravin Praluent se nedoporeéue bahem
tehotenstvi, pokud klimeky stav Zeny pesvvEaduje lafha alirokmmabern. Meni mnama, =da se ahirokumab vyludae do lidského mateizkého mléka . Je nuing rechodnout, =da v
tomic obdobl pferesit kojem nebo prerasit pouszvam pdipravika Praluent. MNejszou k d]_-u‘__pﬂi‘ﬂ.{‘_"l. Zadne udaje o pepitzmiych néncich na plodnost u de.i_ LUéinky na schopnost
ridit a ohzlubhovat stroje: Praluent merma Zhdoy nebo ma manedbatelny vlmr na schopnost fidit nebo obslubhovwat stroje. Nezadowel adinky: lokalnd reakece vn:usl‘etpl-::hu..
conemornéni podobajici se chiipee, pfimmaky onemoendni homich cest dicharich, svédéni, kopfivka, pummlimi ek=ém ve 3. fix klinického vwirkumn e u 4.8 %% pacientl
lacermch alrokumabem vvarmla ADA odpoved vywEZzaduyicl ledhou. Predavkovam: MNuina *—'vmpt-:lma.u-::ka lacha. I ]..'FI.'H:I:I.'I opatfeni pro wchovavam: uchovivat v chladnifea
(2 “C—8 “C). Chrafite pred nmrazem. Mimen chladm&ka max. 30 doi, chramt pied svétem, piy teploté do 25 “C. Baleni: 1, 2 nebo 6 predplnénych per. Drzitel rozhodnan o
registraci: sanofi-avenfis groups 534, me La Boehe; F — 73008 Pans; Francie Regiztradni f1slo: ELVLAIS 10317001 -12. Diadum revize textw: 11 .03 2019

Pred pouatm piipravkno se sernamate s gplnon mformact o pitpravko.

Pouzmti leciveho pripravkn je = chledem na verejmy zajem koncearfrovans do specializevanyceh pracownst, kters je) ohuyl jakeo =wilast actovany prpranek zdravotni pojistonne
na zakladé smlowy usantense mim a mdravotni pojisfowvnou. WV takovém piipadé je plné hmazen = prostieding vefejného zdravotnibo pojiSteni

Souhm ddaji o pfipravin obdribte na adrese: sanofi-aventis, sro_, Eiropska 846/1 76a, 150 00 Praha 6,

tel 233 0BG 111, fax 233 (86 222 www_sanofi-avenhs o=



INDIKACE pripravku PRALUENT

Primammi hypercholesterolemie a smifena dyslipidemie

Pripravek Praluent je indikovan k 1éébé dospélych pacientii s primarni hypercholesterolenui (heterozygotni
familiarni a nefamiliami) nebo se smisenou dyslipidemii jako doplnék k dietnim opatienim:
- v kombinaci se statinem nebo se statinem a jinou hypolipidemickou léébou u pacientt. u kterych
nelze dostahnout cilovych hodnot LDL cholesterolu (LDL-C) maximalni tolerovanou davkou
statini. nebo

-  samostatné nebo v kombinaci s jinou hypolipidemickou 1éébou u pacientn, ktefi netoleruyi statiny
nebo u kterych je podavani statina kontraindikovano.

Prokazane ateroskleroticke kardiovaskularmi onemocnéni

Piipravek Praluent je indikovan k 1éébé dospélych s prokazanym aterosklerotickym kardiovaskularnim
onemocnénim ke snizeni kardiovaskularniho rizika sniZzenim hladin LDL—C). jako doplnék korigujici dalsi
rizikové faktory:
- v kombinaci s maximalni tolerovanou davkou statinu a jinou hypolipidemickou léébou é1 bez ni.
nebo
- samostatné nebo v kombinaci s jinou hypolipidemickou 1éébou u pacienti. ktefi netoleruyi statiny
nebo u kterveh je podavani statini kontraindikovano.

Vysledky studii pokud jde o téinky na LDL-C, kardiovaskulami piihody a sledované populace viz bod 5.1.

SPC Praluent, datum revize textu 11.3.2019



Indikaéni omezeni Ghrady - PRALUENT 75 mg ,,S“

Pacient Predchozi lécba Kritéria pro zvazeni PCSKO9i

Vysoce intenzivni hypolipidemicka terapie

s nefamiliarni hypercholesterolemii, definovana jako: erx
smi$enou dyslipidemii ve velmi vysokém KV riziku Maximalné tolerovana davka statinu * LDL-C23.0 mmol/l
s manifestnim aterosklerotickym onemocnénim ATO nebo ROS *
+ ezetimib*
Maximalné tolerovana davka statinu
, ez x . ATOn R *
heterozygotni familiarni hypercholesterolemii | ecz)et??r?ibgs * LDL-C > 4.0 mmol/I***

* PRALUENT 75 mg

* *V pfipadé prokazané intolerance obou pak maximalni tolerovanou davkou jiného statinu, v kombinaci s dalSim hypolipidemikem jako je ezetimib, v pfipadé
statinové intolerance hypolipidemikem v monoterapii, pokud je indikovano.

+ **NevyuZziti ezetimibu v rémci stavajici hypolipidemické terapie musi byt medicinsky zddvodnéno ve zdravotnické dokumentaci pacienta.

* *** Tato kritéria LDL plati i pro uhradu u pacient(, u kterych je IéEba statinem prokazatelné kontraindikovana ¢i netolerovana

- STATINOVA INTOLERANCE je definovana jako intolerance alespor dvou po sobé jdoucich statin(, ktera vede k jejich vysazeni. Intolerance obou statinti musi
pak byt prokazana jako ustup klinické symptomatologie nebo normalizace CK po jeho vysazeni a opétovny navrat myalgie nebo zvySeni CK po znovu nasazeni
statinu. Za statinovou intoleranci nelze povazovat zvySeni CK nepfesahujici 4 nasobek hornich mezi bez klinické symptomatologie.

» Efekt terapie alirokumabem je pravidelné hodnocen, prvné zaznamenan v klinické dokumentaci nejpozdéji 12 tydni po zahajeni 1é¢by.

+ Uhrada alirokumabu 75 mg je ukon&ena pii prokazatelné nespolupraci pacienta, & netginnosti Ié8by spogivajici v nedosazeni cilovych hodnot LDL-C ve 24.
tydnu terapie.

» Z prostfedkl vefejného zdravotniho pojisténi je hrazena 1 subkutanni injekce 75 mg 1x za 14 dni

»,S“ Jedna se o pfipravek, jehoz pouziti je s ohledem na vefejny zajem ucelné koncentrovat do specializovanych pracovist dle § 15 odst. 10 zakona. Takovy pfipravek se Uctuji jako zvlast uctovany pfipravek zdravotni pojistovné pouze
specializované pracovisté, a to na zakladé smlouvy uzaviené mezi nim a zdravotni pojiStovnou.

Databaze Iéka SUKL [online] [cit. 25-07-2018] www.sukl.cz/modules/medication/detail.php?code=0186946&tab=prices



Indikaéni omezeni Ghrady - PRALUENT 150 mg

® ©

Pacient Predchozi Ié€ba Kritéria pro zvazeni PCSK9i ***
L . Vysoce intenzivni hypolipidemicka terapie A)  vyzadujici redukci > 60%, tudiz davka alirokumabu

s nefamiliarni hypercholesterolemii, definovana jako: 75 mg by nebyla dostateéné u&inna

smisenou dyslipidemii ve velmi vysokém KV riziku Maximalné tolerovana davka statinu nebo

s manifestnim aterosklerotickym onemocnénim ATO nebo ROS *
+ezetimib* B)  ktefi i pfes minimalné 3mésiéni 1é&bu pomoci

davky 75 mg alirokumabu stale nedosahuji
Maximalné tolerovana davka statinu cilovych hodnot LDL dle platnych doporuéenych
* o
s heterozygotni familiarni hypercholesterolemii fg;ﬁ?ﬁi ESS postupu.

PRALUENT 150 mg

*\/ pfipadé prokazané intolerance obou pak maximalni tolerovanou davkou jiného statinu, v kombinaci s dalSim hypolipidemikem jako je ezetimib, v pfipadé statinové
intolerance hypolipidemikem v monoterapii, pokud je indikovano.

**NevyuZiti ezetimibu v ramci stavajici hypolipidemické terapie musi byt medicinsky zddvodnéno ve zdravotnické dokumentaci pacientd

*** Tato kritéria LDL plati i pro uhradu u pacientu, u kterych je [é€ba statinem prokazatelné kontraindikovana €i netolerovana

STATINOVA INTOLERANCE je definovana jako intolerance alespori dvou po sobé& jdoucich statin(, ktera vede k jejich vysazeni. Intolerance obou statind musi pak byt
prokazana jako ustup klinické symptomatologie nebo normalizace CK po jeho vysazeni a opétovny navrat myalgie nebo zvySeni CK po znovu nasazeni statinu. Za statinovou
intoleranci nelze povazovat zvySeni CK nepfesahujici 4 nasobek hornich mezi bez klinické symptomatologie.

Efekt terapie alirokumabem je pravidelné hodnocen, prvné zaznamenan v klinické dokumentaci nejpozdéji 12 tydnl po zahajeni 1€Cby.

Uhrada alirokumabu 150 mg je ukon&ena pfi prokazatelné nespolupraci pacienta, & netginnosti Ié8by spogivajici v nedostateéném snizeni LDL cholesterolu o alespori 40% ve
24. tydnu terapie pfi sou€asnem nedosazeni cilové hodnoty LDL-C.

Z prostiedku vefejného zdravotniho pojisténi je hrazena 1 subkutanni injekce 150 mg 1x za 14 dni nebo 2 subkutanni injekce 150 mq (tzn. jednorazova davka 300 mqg)
1x za 4 tydny. resp. za mésic.

»,S“ Jedna se o pfipravek, jehoz pouziti je s ohledem na vefejny zajem ucelné koncentrovat do specializovanych pracovist dle § 15 odst. 10 zakona. Takovy pfipravek se Uctuji jako zvlast uctovany pfipravek zdravotni pojistovné pouze
specializované pracovisté, a to na zakladé smlouvy uzaviené mezi nim a zdravotni pojiStovnou.

Databaze Iéka SUKL [online] [cit. 25-07-2018] www.sukl.cz/modules/medication/detail.php?code=0186946&tab=prices
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