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PRESSITEADE

Euroopa Ravimiamet andis miiligiloa ravimile LEQVIO®
(inklisiraan), mis on esimene kaks korda aastas annustatav
SiRNA klassi kuuluv ravim kolesteroolitaseme
langetamiseks ™2

e Leqvio (inklisiraan) on esimene ja ainus Euroopa Liidus mdidigiloa saanud
LDL-kolesterooli (LDL-C) véhendav liihike interfereeriv ribonukleiinhape
(SiRNA)?2,

e Euroopas pohjustavad siidame- ja veresoonkonna haigused igal aastal
3,9 miljonit surmajuhtu ning 80% kérge riskiga patsientidest ei saavuta
ravijuhendis soovitatud LDL-C eesmérkvértust hoolimata statiinide
laialdasest kasutamisest®®.

e Leqvio (inklisiraan) miidigiluba péhineb Kliinilise uuringuprogrammi ORION
tulemustel, milles ilmnes efektiivne ja pdsiv kuni 52% suurune LDL-C taseme
langus patsientidel, kellel on kérge LDL-C tase vaatamata eelnevale
maksimaalses talutavas annuses statiinravile "

Euroopa Komisjon andis 9. detsembril 2020 muugiloa ravimile Legvio (inklisiraan)
hldperkolesteroleemia voi segattupi duslipideemia raviks taiskasvanutel.
Heakskiit pohineb kliinilise uuringuprogrammi ORION tulemustel, kus Leqgvio
(inklisiraan) naitas efektiivset ja pusivat kuni 52% suurust LDL-C taseme langust
patsientidel, kellel oli kdrge LDL-C tase vaatamata eelnevale maksimaalses
talutavas annuses statiinravile™’®. Leqviot (inklisiraan) manustatakse 2 korda
aastas*, mis voib toetada pikaajalise ravisoostumuse paranemist®’8,

Leqvio (inklisiraan) on oma klassi esimene siRNA, mis tagab tdhusa ja pusiva
LDL-C languse patsientidel, kellel on aterosklerootiline siidame- ja
veresoonkonna haigus (ASVH), ASVH-ga samavaarne riskiseisund voi
heterosligootne perekondlik hiiperkolesteroleemia (HeFH), mis on po&hilised
slidamelihase infarkti ja insuldi riskifaktorid?738,

Aterosklerootiline siidame- ja veresoonkonna haigus (ASVH)

Ateroskleroos tdhendab aja jooksul toimuvat lipiidide, peamiselt LDL-C, kuhjumist
arterite seinas. Aterosklerootilise naastu rebendi tagajarjel vaib tekkida
aterosklerootiline kardiovaskulaarne sindmus nagu sidamelihase infarkt voi
insult®>!?. Stidamelihase infarkt ja insult moodustavad 85% koigist
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kardiovaskulaarsetest surmadest!!. ASVH on kdige sagedasem surma pdhjus
Euroopa Liidus®.

Leqgvio (inklisiraan)

Leqvio (inklisiraan) on naidustatud esmase huperkolesteroleemia
(heterosugootne perekondlik ja mitteperekondlik) vbi segatutpi duslipideemia
raviks taiskasvanutele koos dieediga:
¢ kombinatsioonis statiini voi statiini ja teiste lipiidisisaldust vahendavate
ravimitega patsientidel, kellel statiini maksimaalse talutava annusega ei
saavutata LDL-kolesterooli eesmarkvaartust, voi
e (ksikravimina voi kombinatsioonis teiste lipiidisisaldust vahendavate
ravimitega patsientidel, kes ei talu ravi statiinidega voi kellele statiinid on
vastunaidustatud®=.

ORION uuringuprogramm

Inklisiraani efektiivsust hinnati kolmes topeltpimedas Il faasi randomiseeritud
kontrolluuringus ORION-9, -10, ja -11 3714 patsiendil, kellel

oli aterosklerootiline siidame- ja veresoonkonna haigus, (stidame

isheemiatdbi, tserebrovaskulaarne haigus voi perifeersete arterite

haigus), ASVH-ga samavaarsed riskiseisundid (2. titpi suhkurtobi,

perekondlik hiiperkolesteroleemia vdi kardiovaskulaarse stindmuse tekkerisk 10 a
asta jooksul 20% voi enam Framinghami riskiskoori vdi samavaarse

naitaja alusel) ja/vdi perekondlik huperkolesteroleemia. Patsiendid vétsid
maksimaalses talutavas annuses statiini koos muu lipiidisisaldust muutva raviga
voi ilma ning vajasid taiendavat LDL-C sisalduse vahendamist (patsiendid ei
olnud saavutanud ravieesmarke). Patsientidele

sustiti subkutaanselt 284 mg inklisiraani voi platseebot, 1., 90., 270. ja 450.
paeval, kusjuures mdlemad olid lisatud uuritavate standardravile. Patsiente jalgiti
kuni 540. paevani. lll faasi liitanaltlsi pdhjal

vahenes subkutaanselt manustatud inklisiraani toimel LDL-C sisaldus 50...55%
juba 90. paeval, mis pusis pikaajalise ravi kaigus (p < 0,0001)"#.

Il faasi uuringutes oli inklisiraan hasti talutav. Raporteeritud kérvaltoimetest
esines kdige sagedamini (=3%-I inklisiraaniga ravitud patsientidest ja sagedamini
kui platseeboriihmas) ststekoha reaktsioone, ligesevalu, kuseteede
infektsioone, kdhulahtisust, bronhiiti, valu jasemetes ja hingeldust. Nende seas
esines kdige sagedamini slstekoha reaktsioone. Need olid Uldiselt kerged ning
mitte Ukski neist ei olnud raskekujuline ega plsiv>’%.

Leqvio (inklisiraan) on esimene ja ainus siRNA, mis vahendab LDL-C taset ning
voib aidata pikendada sudame- ja veresoonkonna haigusega patsientide
elulemust2, Leqviot (inklisiraan) manustatakse kahe annusena aastas* ning see
tagab efektiivse ja plsiva LDL-C taseme languse lisaks statiinidele®’8, Erinevalt
teistest ravimitest takistab Leqvio (inklisiraan) valgu tootmist maksas,
soodustades LDL-C sisenemist maksarakkudesse ja eemaldamist vereringest?.
Leqgviot (inklisiraan) annustab tervishoiutdétaja tUihe subkutaanse slstena ravi



) NOVARTIS

alguses, uuesti 3 kuu moddudes ja parast seda iga 6 kuu jarel?. Kolmes kliinilises
uuringus nahti Leqvio (inklisiraan) patsientidel pusivat LDL-C taseme langust kuni
52%"8,

*Ravimit annustatakse (ihe subkutaanse siistena ravi alguses, uuesti 3 kuu méédudes ja pérast
seda iga 6 kuu jérel.
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Tahelepanu! Enne ravimi valjakirjutamist tutvuge taieliku ravimi omaduste kokkuvottega.

Leqvio (inklisiraan) 284 mg sustelahus sustlis. Naidustus: Leqvio on naidustatud esmase

hiperkolesteroleemia (heterostigootne perekondlik ja mitteperekondlik) véi segatitipi duslipideemia raviks

taiskasvanutele koos dieediga:

. kombinatsioonis statiini vdi statiini ja teiste lipiidisisaldust vdhendavate ravimitega patsientidel, kellel
statiini maksimaalse talutava annusega ei saavutata LDL-kolesterooli eesmarkvaartust, voi
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. Uksikravimina vdi kombinatsioonis teiste lipiidisisaldust vihendavate ravimitega patsientidel, kes ei
talu ravi statiinidega voi kellele statiinid on vastunaidustatud.

Annustamine: Soovitatav annus on 284 mg inklisiraani, manustatuna Uhe subkutaanse sistena ravi
alguses, uuesti 3 kuu mdddudes ja parast seda iga 6 kuu jarel. Vahelejddnud annused: Kui plaanilise
annuse manustamine hilineb vahem kui 3 kuud, tuleb manustada inklisiraani annus ja seejarel jatkata
ravimi manustamist vastavalt patsiendi algsele raviskeemile. Kui plaanilise annuse manustamine hilineb
rohkem kui 3 kuud, tuleb manustamisskeemiga uuesti alustada ning manustada inklisiraani annuse kohe,
seejarel 3 kuu moéoddudes ja parast seda iga 6 kuu tagant. Ravivahetus — idleminek monoklonaalse antikeha
PCSK9 inhibiitoritelt: Inklisiraani manustamist voib alustada kohe parast monoklonaalse antikeha PCSK9
inhibiitori viimast annust. LDL-kolesterooli (LDL-C) languse sailitamiseks on soovitatav inklisiraani annus
manustada 2 nadala jooksul parast monoklonaalse antikeha PCSK9 inhibiitori viimast annust. Patsientide
eririihmad. Eakad (265-aastased):

Eakatel patsientidel ei ole vaja annust kohandada. Maksakahjustus. Kerge (Child-Pugh’ klass A) voi
mddduka (Child-Pugh’ klass B) maksakahjustusega patsientidel ei ole vaja annust kohandada. Raske
(Child-Pugh’  klass C) maksakahjustusega patsientide kohta andmed puuduvad. Raske
maksakahjustusega patsientidel peab inklisiraani kasutama ettevaatusega. Neerukahjustus. Kerge,
modduka voi raske neerukahjustuse vdi 16ppstaadiumis neeruhaigusega patsientidel ei ole vaja annust
kohandada. Raske neerukahjustusega patsientidel on inklisiraani kasutamise kogemus piiratud. Nendel
patsientidel peab inklisiraani kasutama ettevaatusega. Hemodialllsi korral rakendatavad
ettevaatusabindud — vt 16ik 4.4 ravimi omaduste kokkuvottest. Lapsed. Inklisiraani ohutus ja efektiivsus
lastel vanuses alla 18 aasta ei ole veel tdestatud. Andmed puuduvad. Manustamisviis: Subkutaanne.
Inklisiraan on ette nahtud slstimiseks alakéhu naha alla; teised vdimalikud sustekohad on dlavarre voi
reiepiirkond. Ravimit ei tohi siistida aktiivsest nahahaigusest haaratud v6i nahakahjustuse (paikesepdletus,
nahal6dbed, pdletik véi nahainfektsioonid) piirkonda. Iga 284 mg annus manustatakse Uhest sustlist. Iga
sustel on ainult Uhekordseks kasutamiseks. Inklisiraani peab manustama tervishoiutddtaja.
Vastuniidustused: Ulitundlikkus toimeaine v&i I6igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.
Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel: Hemodialliis. Hemodialiisi mdju inklisiraani
farmakokineetikale ei ole uuritud. Voéttes arvesse seda, et inklisiraan eritub neerude kaudu, ei tohi
hemodiallilsi teostada vahemalt 72 tundi parast inklisiraani manustamist. Naatriumisisaldus. Ravim
sisaldab vahem kui 1 mmol (23 mg) naatriumi annuses, see tdhendab pdhimdétteliselt ,naatriumivaba“.
Koostoimed: Inklisiraan ei ole tavaliste ravimitransporterite substraat ja, kuigi in vitro katsed puuduvad, ei
ole see eeldatavasti tsitokroom P450 substraat. Inklisiraan ei ole tsitokroom P450 enstiumide voi tavaliste
ravimitransporterite inhibiitor ega indutseerija. Seetdttu ei ole inklisiraani kasutamisel oodata kliiniliselt
olulisi koostoimeid teiste ravimitega. Olemasolevate piiratud andmete pdhjal ei ole Kiliiniliselt olulisi
koostoimeid atorvastatiini, rosuvastatiini vdi teiste statiinidega oodata. Fertiilsus, rasedus ja imetamine:
Rasedus. Inklisiraani kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad vdi on piiratud hulgal. Loomkatsed ei
naita otsest vdi kaudset kahjulikku toimet reproduktiivsusele. Ettevaatusena on parem valtida inklisiraani
kasutamist raseduse ajal. Imetamine. Ei ole teada, kas inklisiraan eritub rinnapiima. Olemasolevad
farmakodunaamilised/toksikoloogilised andmed loomadel on naidanud, et inklisiraan eritub piima. Riski
vastsiindinutele/imikutele ei saa valistada. Rinnaga toitmise katkestamine vdi inklisiraani ravi
katkestamine/valtimine tuleb otsustada, arvestades imetamise kasu lapsele ja ravi kasu naisele. Fertiilsus.
Puuduvad andmed inklisiraani toime kohta inimeste fertiilsusele. Loomkatsed ei naidanud mingit toimet
fertilsusele. Korvaltoimed: Sage (=1/100 kuni <1/10): kdrvaltoimed sustekohas. Pakendi iseloomustus
ja sisu: 1,5 ml lahust kolvi, néela ja jaiga ndelakaitsega sustlis. Pakendis on Uks sUstel. Retseptiravim.
Miiugiloa hoidja: Novartis Europharm Limited, Vista Building, EIm Park, Merrion Road, Dublin 4, lirimaa.
Lisateave: www.ravimiamet.ee ja miitiigiloa hoidja esindus: SIA Novartis Baltics Eesti filiaal, Parnu mnt
141, 11314, Tallinn, tel: 6 630 810. Koostatud: jaanuar 2021
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