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Hypoparatyredza je vzacne endokrinologické ochorenie charakterizované nedostato¢nou sekréciou parathormonu, ktord
vedie k hypokalciémii a jej zavaznym klinickym désledkom. Hoci existuje viacero etiologickych foriem, najc¢astejsie vznika
po chirurgickom odstraneni pristitnych teliesok, napriklad pri totalnej tyreoidektomii. Diagnostika je zalozena na nizkej
koncentrécii parathorménu v kombinacii s hypokalciémiou a dalsimi biochemickymi zmenami. Klinické prejavy su réz-
norodé - od miernych neurologickych symptémov az po zivot ohrozujuce komplikacie, ako su laryngospazmy ¢i srdcové
arytmie. Dlhodobé komplikacie zahffaju nefrolitidzu, renalnu insuficienciu a zmeny v kostnej remodelacii. Standardna
lie¢ba spociva v substitucii aktivneho vitaminu D a perordlneho kalcia, aviak tato terapia nie vzdy dokdze dostatoc¢ne
regulovat metabolizmus vapnika bez rizika hyperkalciurie a rendlneho poskodenia. Novo vyvijané lie¢cebné moznosti, ako
je palopegteriparatid (TransCon PTH), predstavuju potenciadlny prelom v manazmente hypoparatyredzy. Ide o inovativnu
formu parathormonu s dlhodobym t¢inkom, ktord umoznuje stabilizaciu kalciémie pri minimalizacii potreby suplementécie
kalcia a vitaminu D. Klinické studie ukazuju vyznamné zlepsenie kvality Zivota pacientov a redukciu vyskytu komplikacii.
Hoci palopegteriparatid vykazuje vysoku G¢innost a bezpeénostny profil, jeho dostupnost na Slovensku a v Ceskej republike
je zatial obmedzena. Jeho schviélenie a zaradenie do terapeutickych moznosti by mohlo zdsadne zmenit pristup k lie¢be
hypoparatyredzy a zlepsit prognézu pacientov.

Klacové slova: hypoparatyredza, standardna terapia, komplikacie, palopegteriparatid.

Hypoparathyroidism is a rare endocrine disorder characterized by insufficient secretion of parathyroid hormone, leading
to hypocalcemia and its severe clinical consequences. While there are various etiological forms, the most common cause is
post-surgical removal of the parathyroid glands, such as after total thyroidectomy. Diagnosis is based on low parathyroid hor-
mone levels combined with hypocalcemia and other biochemical changes. Clinical manifestations range from mild neurological
symptoms to life-threatening complications such as laryngospasms and cardiac arrhythmias. Long-term complications include
nephrolithiasis, renal insufficiency, and alterations in bone remodeling. The standard treatment consists of active vitamin D
and oral calcium supplementation; however, this therapy does not always adequately regulate calcium metabolism without
the risk of hypercalciuria and nephropathy. Newly developed treatment options, such as palopegteriparatide (TransCon PTH),
represent a potential breakthrough in hypoparathyroidism management. This innovative form of parathyroid hormone has
a prolonged effect, enabling calcium stabilization while minimizing the need for calcium and vitamin D supplementation.
Clinical studies demonstrate significant improvements in patients’ quality of life and a reduction in complication rates. Al-
though palopegteriparatide shows high efficacy and a favorable safety profile, its availability in Slovakia and Czechia remains
limited. Its approval and inclusion in therapeutic options could significantly change the approach to hypoparathyroidism
treatment and improve patient outcomes.
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Uvod

Hypoparatyredza patri k vzacnym ochoreniam, odhaduje sa, Ze jej
prevalencia v Eurdpskej Unii je 3,2/10000 obyvatelov (1). Podla etioldgie
sa delf na dve hlavné skupiny: chirurgickd a nechirurgicku. Drvivd vac-
sinu pripadov predstavuje chirurgickd, ktord sa najcastejsie vyskytuje
po totdlnej tyreoidektomii. Spektrum nechirurgickej hypoparatyredzy
je siroké, patri sem napriklad autoimunitny polyglanduldrny syndrém,
izolovand autoimunitnd hypoparatyredza, infiltrativne ochorenia, napr.
granulomatézne choroby, sarkoiddza a iné. Byva tiez geneticky podmie-
nend, napr. pri DiGeorgeovom syndrome, autozomalne dominantne;j
hypokalciémii a mnohych dalsich (2, 3, 4, 5).

Diagnostika sa zakladd na preukazani nizkej koncentracie parathor-
moénu stbezne s hypokalciémiou, hyperkalcidriou, hypofosfattriou
a hyperfostatémiou. Deficit parathorménu a vépnika by mal byt sta-
noveny minimalne dvakrat po sebe s odstupom aspon dvoch tyzdnov.
Délezité je vylucit hypomagneziémiu, ktord méze viest k funkénej
hypoparatyredze. Koncentracie vitaminu D byvaju nizke, pripadne

v norme (2).

Klinické prejavy a komplikdcie

Koncentrécia vapnika v sére ovplyvnuje vietky organové systé-
my v ludskom tele, preto je klinicky obraz tohto ochorenia rozsiahly.
Najcastejsie sa hypokalciémia prejavuje formou tetdnie, parestézii Ci
svalovych z&sklbov (Chvostekov a Trousseaov priznak). V zavaznejsich
pripadoch méze vyustit do epileptickych zachvatov ¢i kémy. Zivot
ohrozujuci byva laryngospazmus a bronchospazmus. EKG vykazuje
napriklad bradykardiu alebo predZenie QT intervalu, ¢o méZe vyvolat
komorovu tachykardiu ¢i fibrildciu. Zndme su tiezZ pripady srdcového
zlyhania ¢i kardiomyopatie zapricinené hypokalciémiou (6, 7, 8, 9).
Pacienti sa Casto stazuju aj na rézne psychické zmeny, ako napriklad
zhorsenie kognitivnych funkcif, Unava, zniZzend koncentracia, anxieta
a depresia (10, 11).

Dobre zndme su aj komplikacie hypoparatyredzy, ktoré sa rozvijaju
chronicky a Uzko suvisia s jej Standardnou terapiou. Najcastejsie byva
postihnuty uropoeticky systém. Nefrolitidza a nefrokalcindza sa vysky-
tujuazv 35 % pripadov (12). Vyvoldva ich vyrazna kalcidria podmienena
zakladnym ochorenim spolu s vysokymi ddvkami pri suplementacii
kalcia. Rozvoj renalnej insuficiencie byva castejsie pozorovany u pa-
cientov s hypoparatyredzou nez v beznej populdcii (incidencia okolo
41 %), rovnako aj progresia do ,end-stage” rendlneho zlyhania (13, 14, 15).
Kosti pacientov s hypoparatyredzou tiez vykazuji zmeny v porovnani
s beZnou populédciou. Pozorujeme u nich znizend remodeléciu kostnej
hmoty, vyssie hodnoty kostnej denzity a nizsie hodnoty trabekuldrneho
kostného skore. Tieto zmeny sa spajaju s vyssou nachylnostou kosti na

fraktury v porovnani's beznou populéciou (16, 17, 18).

Standardnd liecba hypoparatyredzy

Vacsina endokrinopatif s hormondlnym deficitom byva liecenych
hormonalnou substitidciou. Hypoparatyredza z tohto hladiska patrf
k vynimkam, pri ktorych podavanie chybajiceho horménu netvori
zaklad terapie. V suc¢asnosti sa nadalej povazuje za Standard v liecbe hy-
poparatyredzy substiticia vitaminu D a kalcia. Davkovanie jednotlivych
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preparatov je vysoko individudlne a ¢asto ho treba upravovat. Spravidla
by dédvky kalcia nemali presiahnut 2 g/der, horna hranica alfakalcidiolu
je 3 pg/den, v pripade kalcitriolu najviac 1,5 pg/den. Hlavnym cielom
terapie je zlepsit kvalitu Zivota pacientov minimalizovanim vyskytu
symptomov z hypokalciémie. Odporuca sa udrziavat koncentracie
sérového kalcia v dolnom pasme normy. Sucasne sa snazime predist
rozvoju komplikécii spomenutych vyssie. Predovsetkym monitoruje-
me kalciUriu, rendlne parametre, pravidelne kontrolujeme pritomnost
nefrolitidzy/kalcinézy a kalcifikacii na inych miestach (19, 20). Napriek
maximalnemu Usiliu je manazment tychto pacientov naro¢ny. Casto
dochadza k prekracovaniu odporucanych déavok kalcia a vitaminu D
v snahe o minimalizaciu priznakov z hypokalciémie, o vedie k vzniku

neziaducich ucinkov.

Palopegteriparatid

TransCon PTH (1-34), zndmy aj ako palopegteriparatid, predstavuje
novu moznost lie¢by hypoparatyredzy. Ide o prekurzor zlozeny z inaktiv-
neho parathorménu, metoxypolyetylénglykolového nosica a TransCon
linkera. Po jeho aplikécii dochadza vo fyziologickych podmienkach
k Stiepeniu tejto molekuly a uvolneniu aktivnej formy parathorménu,
ktord sa viaze na receptory v ciefovych tkanivach, ako su kost, oblicky
a Crevo. Touto cestou sa zabezpecluje pdsobenie nedostatkového
horménu a Uprava kalciémie. V porovnani s ostatnymi preparatmi
parathorménu ma TransCon PTH vyhodu dlhodobého Ucinku v fud-
skom organizme - az 24 hodin. Predchadzajlce preparaty posobililen
12 az 16 hodin.

Indikacie na liecbu

Slovenskd endokrinologicka spolo¢nost vydala v roku 2024 kon-
senzus, v ktorom bol definovany pacient vhodny na substitu¢nt liecbu
parathormdénom pri hypoparatyredze. Zohladnili sa viaceré kritéria
a parametre, ako dédvkovanie Standardnej terapie, rozvoj vyraznej hyper-
kalciurie, rendlnej insuficiencie a dalsie. Prehlad tychto kritérif uvadza
tabulka 1. Podotykame, Ze ak pacient spiha ktorékolvek z tychto kritéri,
je vhodnym kandidatom na lie¢bu parathorménom. Tabulka 1 obsahuje

aj kontraindikdcie lie¢by parathorménom.

Sposob poddavania a davkovanie

Palopegteriparatid sa podava vyluc¢ne subkutdnne raz denne injeké-
nou formou. Pociato¢nd davka je 18 pg denne s postupnou titraciou
az do maximalnej dennej davky 60 ug. Pred prvym podanim PTH(1-34)
sa musf upravit ddvka aktivneho vitaminu D a preparatov kalcia podla
aktudlnej kalciémie. Ak su hodnoty sérového kalcia = 2,07 mmol/I,
ukon¢ime podavanie vitaminu D a ponechdme suplementy kalcia.
V pripade kalciémie < 2,07 mmol/I redukujeme davku vitaminu D aspon
o polovicu a kalciové suplementy ponechame.

Titracia davky prebieha v krokoch po 3 ug/deri. Interval medzi
zvySovanim davkovania je minimalne 7 dni pri sledovani koncentracie
vapnika v sére. Ciefom je dosiahnut udrziavaciu davku, ktord zabezpedi
udrzanie kalciémie v medziach normy, bez nutnosti podavania vitaminu
D &i suplementov kalcia. Pri vynechani davky poddme liek ¢o najskor
v pripade, ak neuplynulo viac ako 12 hodin. Ak bol tento ¢asovy interval
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Tab. 1. indikdcie a kontraindikdcie liecby parathorménom podia konsenzu Slovenskej endokrinologickej spolocnosti z roku 2024

Indikacie

Kontraindikacie

Nemoznost udrzat optimalnu koncentraciu sérového kalcia v dolnom pasme
referen¢ného rozmedzia (mierne pod dolnou referen¢nou medzou) bez
dokumentovanych epizdd hyperkalciemie

Predchdadzajuca externd radiacna terapia zahffajuca skelet

Dennd p. o. ddvka prevysuje: 2 g kalcia alebo 1,5 pg kalcitriolu, alebo 3 g
alfakalcidiolu

Pagetova kostna choroba a metabolické ochorenia skeletu iné nez
osteoporéza

Hyperkalciuria > 7,5/ > 6,5 mmol/24 h (muzi/Zeny)

Nddorové ochorenie s postihnutim skeletu alebo rizikom metastaz do skeletu

Znizenie egfr < 1,0 ml/s/1,73 m? (< 60 ml/min/1,73 m?)

Hyperkalciémia, nevysvetlitelné zvysenie alp, pseudohypopt

Nefrolitidza alebo nefrokalcindza

Deti s otvorenymi epifyzami, tehotenstvo, dojcenie (nedostatok tidajov)

Hyperfosfatémia alebo Ca x P produkt > 4,4 mmol 2/12

Nedosiahnutie liecebnych cielov napriek Uprave davky pth

Zivot ohrozujlce symptdmy spojené s hypopt

Klinicky zavazna malabsorpcia git

Vlyznamne znizenad kvalita Zivota

prekroceny, nasledujucu davku podame podla klasického harmonogra-
mu. Davkovanie nie je potrebné upravit na zaklade veku (bezpec¢nost
a ucinnost u deti do 18 rokov nebola stanovena). Pacienti s rendlnou
insuficienciou s glomeruldrnou filtraciou > 30 ml/min nemusia menit

dévkovanie. Studie u pacientov s nizsou filtraciou doteraz neprebehli.

Uginnost a bezpeénost palopegteriparatidu

Dve velké randomizované zaslepené studie, konkrétne PaTHway
a PaTH Forward, sa zaoberali viastnostami TransCon PTH(1-34) a sledovali
jeho Ucinnost v obdobi od 4 do 52 tyzdnov. Vysledky ziskané tymito
$tudiami naznacujy, ze ide nielen o vysokoucinny, ale aj bezpecny liek
pre pacientov s hypoparatyre6zou.

Kvalitu Zivota je ndro¢né objektivizovat, no nespochybnitelne pred-
stavuje zasadny pilier liecby vo vietkych medicinskych $pecializaciach.
Standardne sa posudzuje pomocou dotaznikov. V pripade uvedenych
studif boli vyuzité HPES (Specificky pre hypoparatyreézu) a SF-36 (ne-
$pecificky pre hypoparatyredzu). V oboch dotaznikoch uvédzali pacienti
Statisticky vyznamné zlepsenie kvality Zivota po fyzickej aj psychickej
stranke v porovnani' s placebom. Zmiernovali sa priznaky z hypokalcié-
mie, zlepsilo sa kazdodenné fungovanie pacientov (21, 22, 23).

Postdenie udrzania normokalciémie a nezdavislosti od preparatov
kalcia a vitaminu D je jednym z hlavnych cielov lie¢by parathorménom.
Palopegteriparatid sa ukdzal v tomto parametri ako velmi efektivny.
V $tudii PaTH Forward dosiahlo v 26. tyzdni UpInd nezavislost od pre-
paratov kalcia a vitaminu D 76 % pacientov, nezavislost od vitaminu D
a redukciu suplementov kalcia nad 500 mg/den zaznamenalo az 91 %
vietkych pacientov. Podobné vysledky boli zdokumentované v studii
PaTHway. Po 26 tyzdnoch dosiahlo 79 % vsetkych pacientov primar-
ny ciel (nezévislost od standardnej terapie a zaroven nevyzadovali
navysenie palopegteriparatidu v poslednych 4 tyzdhoch Studie). Na
porovnanie, iba 5 % pacientov na placebe dosiahlo tento ciel. Celkovo az

93 % pacientov dokazalo vysadit konvencnu terapiu. V 52. tyzdni cielové

1. Karpf D, et al. Prevalence of hypoparathyroidism in the EU: a systematic review and me-
ta-analysis. Endocrine abstracts. 2020.

2. Siraj N, Hakami Y, Khan A. Medical hypoparathyroidism. Endocrinol Metab Clin North
Am. 2018;47(4):797-808.

3. Hannan FM, Babinsky VN, Thakker RV. Disorders of the calcium-sensing receptor and
partner proteins: insights into the molecular basis of calcium homeostasis. J Mol Endocri-
nol. 2016;57(3):R127-R142.
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hodnoty kalcia dosahovalo 81 % pacientov a az 95 % bolo nezavislych
od prepardtov kalcia ¢i vitaminu D. Zaujimavy je aj udaj o celkovom
pocte tabliet suplementov vitaminu D a kalcia na den. Z pévodnych
priemernych 6,7 klesol denny pocet tabliet na 0,5. Placebo skupina
mala vstupne identickd dennu spotrebu tabliet, na konci sledovaného
obdobia 54 denne (21, 22, 23).

Viyznamny bol aj vplyv na Upravu kalciurie. Do fyziologického rozpétia
sa dostalo takmer 61 % pacientov na TransCon PTH v porovnan('s priblizne
29 % v skupine na placebe. Celkové hodnoty 24-hodinovej kalciurie klesli
z priemernych 415 mg/der na zaciatku Studie, na 178 mg/der na jej konci.
Koncentracie kalcia, fosfatu a kalciofosfatového sucinu boli v medziach
normy pocas trvania studif. Zaroven sa znfZila frekvencia vyskytu hypo-
kalciémie v porovnani s hodnotami pred zaciatkom lie¢by TransCon PTH.
Pozorovala sa aj Uprava kostného obratu, hodnotena na zaklade normali-
zacie anabolického markera PINP a resorp¢ného markera CTx (21, 22, 23).

Pocas trvania studif nebol zaznamenany Ziadny zavazny neziaduci
Ucinok palopegteriparatidu, ktory by viedol k ukon¢eniu terapie alebos
k Umrtiu pacienta. K naj¢astejsim neziaducim ucinkom patrili reakcie
v mieste vpichu (31 %), bolesti hlavy (16,9 %), hyperkalciémia (9,8 %),
nauzea (8,5 %), Unava (6,8 %), hypertenzia (6,8 %) (21, 22, 23).

Zaver

Hypoparatyredza patri k vzacnym ochoreniam, napriek tomu
vyrazne ovplyviuje kvalitu Zivota pacientov, morbiditu a mortalitu.
Zaraduje sa k Uzkej skupine endokrinopatii, ktoré sa Standardne nelie-
Cia substituciou chybajiceho horménu. Palopegteriparatid sa javi ako
slubnd liecba hypoparatyredzy — je Ucinny a bezpecny, znizuje vyskyt
komplikacii spojenych so samotnym ochorenim, ale aj so Standardnou
lie¢bou. Najvacsou nevyhodou palopegteriparatidu je viak jeho nedo-
stupnost na Slovensku a v Ceskej republike. Momentalne sa usilujeme
o schvélenie jeho podavania nasim pacientov, ¢o by mohlo vyrazne

zlepsit kvalitu ich Zivota.

4. El-Hattab AW, Adesina AM, Jones J, Scaglia F. MELAS syndrome: clinical manifestations,
pathogenesis, and treatment options. Mol Genet Metab. 2015;116(1-2):4-12.

5. Abraham MB, Li D, Tang D, et al. Short-stature and hypoparathyroidism in a child with
Kenny-Caffey syndrome type 2 due to a novel mutation in FAM111A gene. Int J Pediatr
Endocrinol. 2017;2017:1.

6. Silva BC. Skeletal and nonskeletal consequences of hypoparathyroidism. Arch Endocri-
nol Metab 2022. doi: 10.20945/2359-3997000000553.
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Yorvipath® umoznuje udrzeni aktivnich hladin PTH
ve fyziologickém rozmezi po dobu 24 hodin.’

Yorvipath® — 24hodinovy fyziologicky parathormon

Yorvipath® je prolécivo, které dodava aktivni parathormon ve fyziologickém rozmezi po dobu 24 hodin'’
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" Biologicky polocas PTH uvolnéného z pipravku Yorvipath® je pfiblizné 60 hodin. | * Primérné rozmezi davky pfipravku Yorvipath® 22,3 (12-33) ug PTH (1-34)/den, n=7, uvolfiuje PTH: suma PTH (1-34) a PTH (1-33). | # Odhadované
normalni rozmezi pro PTH (1-34) 4 az 26 pg/ml a je vypotteno na zakladé normalniho rozmezi pro PTH (1-84) 10 az 65 pg/ml a 0 40 % nizsi molekulové hmotnosti PTH (1-34).# | #* PTH (1-84) = endogenni parathormon.
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Zkracena informace o pripravku

Pred predepsanim si prosim prostudujte dplny Souhrn ddajii o pfipravku (SPC).

Yorvipath® 168 mikrogramii/0,56 ml / 294 mikrogramdi/0,98 ml / 420 mikrograma/1,4 ml injekéni roztok v predpInéném peru: Léciva latka: PTH(1-34). Slozeni: Yorvipath® se sklada z PTH(1-34) docasné
konjugovaného k methoxypolyethylenglykolovému nosici (mPEG) prostfednictvim linkeru. Koncentrace zalozena na PTH (1-34) je 0,3 mg/ml. PfedpInéné pero je k dispozici ve trech silach: pero s modrym
tlacitkem 168 mikrogram/0,56 ml s davkou 6, 9 nebo 12 mikrogrami PTH (1-34); pero s oranzovym tla¢itkem 294 mikrogramd/0,98 ml s davkou 15, 18 nebo 21 mikrogrami PTH (1-34) a pero s vinové
Cervenym tlacitkem 420 mikrogramd/1,4 ml s davkou 24, 27 nebo 30 mikrogramd PTH (1-34). Dal3i slozky: kyselina jantarova, mannitol, metakresol, hydroxid sodny, kyselina chlorovodikové (pro Gpravu pH)
a voda pro injekci. Indikace: Pfipravek Yorvipath je substitucni terapie parathormonem (PTH) indikovana k lécbé dospélych s chronickou hypoparatyredzou. Davkovani: Doporucené davky pipravku
Yorvipath jsou vyjadreny v mikrogramech PTH(1-34). Davka mé byt individualizovéna na zakladé hladiny kalcia v séru. Optimaini davka po titraci je minimélni davka potfebna k prevenci hypokalcemie.
Jedna se o davku, ktera udrzuje hladinu kalcia v séru v normalnim rozmezi bez nutnosti podavani aktivnich forem vitaminu D nebo dopliikii kalcia nad ramec doporucené nutricni suplementace pro béznou
populaci (obecné méné nez 600 mg denné). Davky aktivnich forem vitaminu D a dopliikii kalcia bude tfeba upravit pfed zahajenim a béhem Iécby pripravkem Yorvipath na zakladé hladiny kalcia v séru.
Pacienti, kterym je podavana maximalni davka pripravku Yorvipath 60 mikrogramd denné a u kterych dochazi k pFetrvavajici hypokalcemii, mohou vyZadovat soucasné podavani terapeutického kalcia
a/nebo aktivnich forem vitaminu D. Pfed zahajenim lééby pripravkem Yorvipath: Sérovy 25(0H) vitamin D ma byt v normalnim rozmezi a kalcium v séru ma byt stabilni v norméinim rozmezi nebo mirné pod
nim (1,95-2,64 mmol/I [7,8-10,6 mg/dl]) na zékladé alespori jedné laboratorni hodnoty nejméné dva tydny ped prvni davkou lécby. Zahajeni léchy piipravkem Yorvipath: Doporucena zahajovaci dévka je
18 mikrogramdi jednou denné s néslednou Gpravou davky v pfiristcich po 3 mikrogramech kazdych 7 dndi (viz obrézek 1). Rozsah dévek je 6 az 60 mikrogramt denné. Pi zahéjeni IéCby pripravkem
Yorvipath je tfeba upravit davku aktivniho vitaminu D nebo dopliika kalcia: V pfipadé uzivani aktivniho vitaminu D: ¢ Pokud je hladina kalcia v séru > 2,07 mmol/l [> 8,3 mg/dl], je tfeba aktivni vitamin D
(kalcitriol nebo alfakalcidol) vysadit v den podani prvni davky pfipravku Yorvipath. Davky dopliikii kalcia maji byt zachovany. ¢ Pokud je hladina kalcia v séru < 2,07 mmol/l [< 8,3 mg/dl], aktivni vitamin D
ma byt snizen 0 > 50 % v den podani prvni dévky pfipravku Yorvipath. Davky dopliiki kalcia maji byt zachovany. V pfipadé, Ze se aktivni vitamin D neuZiva: * Dopliiky kalcia maji byt snizeny nejméné
01500 mg v den podani prvni davky pfipravku Yorvipath. Pokud jsou uZivany davky elementarniho kalcia < 1500 mg denné, uzivani dopliik kalcia se mé zcela vysadit. Pokud jsou dopliiky kalcia indikovany
ke spinéni dietnich pozadavka, lze namisto GpIného peruseni uzivani zvazit pokraGovani v uzivani dopliiki kalcia v davkach < 600 mg denné. Udrzovaci lééha: UdrZovaci davka mé byt davka, pomoci které
lze doshnout hladiny kalcia v séru v normalnim rozmezi, aniz by bylo nutné podévat aktivni vitamin D nebo terapeutické davky kalcia. Volitelné Ize pokratovat v suplementaci kalcia v mnoZstvi
dostateéném k tomu, aby byly spinény dietni poZadavky (< 600 mg denné). Po dosazeni udrzovaci davky mé byt hladina kalcia v séru a 25(0H) vitaminu D méFena podle zavedeného standardu péce.
K dosazeni normalnich hladin v séru miZe byt nutna suplementace 25(0H) vitaminu D (neaktivniho vitaminu D). Uprava davky: Béhem titrace je zapotfebi sledovat koncentraci kalcia v séru. Davku
pripravku Yorvipath lze zvySovat v pfiristcich po 3 mikrogramech, pokud od predchozi zmény davky uplynulo alespoi 7 dnd. Dévka nesmi byt zvySovana Castéji nez kazdych 7 dni. Davku pipravku
Yorvipath Ize sniZovat v pfirQstcich po 3 mikrogramech, ne vSak Gastgji nez kazdé 3 dny, v reakci na hyperkalcemii. Kalcium v séru ma byt zméfeno 7 dnii po prvni dévce a pro vhodné dévkovani pfipravku
Yorvipath, aktivniho vitaminu D a dopliikii kalcia méa byt postupovano podle obrazku 1. Po kazdé nasledné zméné 4 davky pripravku Yorvipath, aktivniho vitaminu D nebo dopliiki kalcia méa byt zméfena
hladina kalcia v séru béhem 7 aZ 14 dnii a pacienti maji byt sledovéni z hlediska pfitomnosti Klinickych pfiznakii hypokalcemie nebo hyperkalcemie. Davky pfipravku Yorvipath, aktivniho vitaminu D a/nebo
dopliika kalcia maji byt upraveny. Uprava davky pfipravku Yorvipath, aktivniho vitaminu D a dopliikii kalcia mé byt provedena ve stejny den Vynechana davka: Pokud dojde k vynechani davky o méné nez
12 hodin, ma byt davka podana co nejdfive. Pokud dojde k vynechéani davky o vice nez 12 hodin, ma byt dvka vynechéna a nasledujici davka ma byt podana podle plénu. Peruseni léchy: Je zapottebi
vyhnout se preruseni denniho podéavani, aby se minimalizovalo kolisani PTH v séru. Pferuseni nebo ukonceni lécby mize vést k hypokalcemii. Pfi preruseni nebo ukonceni Iéchy na 3 nebo vice po sobé
jdoucich davek je nutné pacienty sledovat z hlediska pfitomnosti znamek a pfiznakt hypokalcemie a zvaZit u nich méfeni hladiny kalcia v séru. Je-li to indikovano, ma byt obnovena Ié¢ba dopliiky kalcia
a aktivnim vitaminem D. Po pFeruseni Iéchy ma byt Iécba co nejdrive obnovena v predepsané davce Pfi obnoveni Iéchy po preruseni méa byt méfena hladina kalcia v séru a upravena davka pfipravku
Yorvipath, aktivniho vitaminu D a dopliiki kalcia. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Pfipravek se nema pouzivat u pacientd s pseudohypoparatyredzou.
Nezadouci icinky: velmi ¢asté: reakce v misté vpichu, bolest hlavy, parestézie, nauzea, (inava, €asté: hyperkalcemie, hypokalcemie, zavraté, synkopa, presynkopa, palpitace, syndrom posturaini
ortostatické tachykardie, ortostaticky syndrom, orofaryngeéini bolest, prijem, zécpa, zvraceni, bfisni diskomfort, bolest bficha, artralgie, myalgie, svalové zaskuby, muskuloskeletalni bolest, astenie,
fizen, vyrazka, fotosenzitivni reakce, méné Easté: hypertenze, bolest na hrudi, nepfijemné pocity na hrudi, nykturie. DalSi nezadouci déinky: polyurie, snizena hustota kosti. Upozornéni a opatteni pro
pouiti: Pokud jste [é¢en(a) pFipravkem Yorvipath, miZete mit neZadouci Ginky souvisejici s nizkou nebo vysokou hladinou vépniku v krvi. Viyskyt téchto déinkd je pravd@podobnéjsi pfi zahéjeni lécby nebo
pfi zméné davky. LékaF bude kontrolovat hladinu vapniku. K Iécbé nebo prevenci téchto nezadoucich Gcinki Vam mohou byt podavany dalsi léky nebo Vam miize IékaF zménit davku. Vysoka hladina
vapniku v krvi maze zplsobit problémy, pokud uZivéte Iéky, které obsahuiji srdecni glykesidy (napf. digoxin nebo digitoxin). LékaF bude kontrolovat hladinu vapniku glykosidd a sledovat znamky a pfiznaky.
Pokud pouzivate pripravek Yorvipath a mate tézkou poruchu funkce ledvin nebo jater, bude Iékaf hladinu vapniku kontrolovat Castéji. Informuijte svého Iékare, pokud mate vyssi riziko vzniku zhoubného
nadoru kosti zvaného osteosarkom. To je obzvlasté dileZité: pokud podstupujete nebo jste podstoupil(a) radiacni Ié¢bu kosti, pokud méte nadorové onemocnéni kosti nebo jiny nador, ktery se do kosti
rozsifil, pokud méate onemocnéni kosti, které zvySuje riziko vzniku osteosarkomu (napiiklad mate-li Pagetovu nemoc), pokud krevni test ukaze nevysvétlitelné zvySeni alkalické fosfatazy v kostech. Pokud
je u Vés riziko zlomenin kosti, lékaf Vas vySetfi s ohledem na pfitomnost osteopordzy. Déti a dospivajici: Pripravek Yorvipath nemé byt pouzivan u déti ani dospivajicich mladSich 18 let, protoze v této
vékové skupiné nebyl hodnocen. Dalsi lécivé pripravky a pfipravek Yorvipath: Informujte svého Iékafe, Iékérnika nebo zdravotni sestru o vSech lécich, které uZivate, které jste v nedévné dobé uzival(a)
nebo které mozna budete uZivat. Zejména informuite svého |ékafe, pokud uzivate nebo jste v nedévné dobé uZival(a) néktery z nésledujicich 6kd: [éky k 16¢bé srdecnich onemocnéni obsahujici srdecni
glykosidy (jako je digoxin nebo digitoxin), léky pouzivané k Iéché osteopordzy, jako jsou bisfosfonaty, denosumab nebo romosozumab, léky, které mohou ovlivnit hladinu vépniku v krvi, napf. diuretika (tzv.
Ltablety na odvodnéni”, jako je hydrochlorothiazid nebo furosemid), systémové kortikosteroidy (Iéky pouzivané k 16¢bé zanétu) a lithium (Iék pouzivany k 16cbé poruch nalady) Je mozné, ze Vam lékaf bude
muset upravit davku téchto léki nebo davku pfipravku Yorvipath. Téhotenstvi: Pokud se domnivate, Ze miiZete byt téhotna, nebo planujete otéhotnét, poradte se se svym Iékafem. Pokud otéhotnite héhem
Ié¢by, poradte se ihned se svym IékaFem. Existuje omezené mnoZstvi informaci o bezpecnosti pfipravku Yorvipath u t8hotnjch Zen. Léka rozhodne, zda miZete byt [é¢ena pripravkem Yorvipath béhem
téhotenstvi. Pokud jste téhotna nebo planujete otéhotnét, IékaF Vam muze zkontrolovat hladiny vapniku. Kojeni: Pokud kojite nebo se chystéte kojit, poradte se pfed pouZitim pfipravku Yorvipath se svym
ékatem. Lékar rozhodne, zda miiZete byt v obdobi kojeni IéSena pfipravkem Yorvipath. Pokud kojite, IékaF Vam miize zkontrolovat hladiny vapniku. Fertilita: Nenf zndmo, zda m4 pfipravek Yorvipath viiv
na plodnost. Rizeni dopravnich prostredki a obsluha stroji: Pfipravek Yorvipath nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Pokud se u Vas v§ak objevi zavrat, pocit
zdvraté pfi vstavani nebo mdloby, nefidte ani neobsluhuite stroje, dokud se nebudete citit [épe. Pipravek Yorvipath obsahuje sodik: Tento Iécivy pFipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku
v jedné davce, to znamena, Ze je v podstaté ,bez sodiku”.

Tento |écivy piipravek podiéha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novjch informaci o bezpe&nosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hiasili jakakoli podezieni na nezadouci ginky.
Podrobnosti o hlaseni nezddoucich Gink viz bod.

Drzitel rozhodnuti o registraci: Ascendis Pharma Bone Diseases A/S Tuborg Boulevard 12 DK-2900 Hellerup Dansko. e - ,
Tento material je uren pouze pro zdravotnické pracovniky

Datum prvni registrace: listopad 2023. (l6kare a lékarniky).

I?atum rovize textu SPC: prosinec 2023. Yorvipath (palopegteriparatid) registrovany v EU / 11/2023,
Cislo kadu materialu: 25YOR0101-CZ-cs. ATC skupina: HO5AAQ5.

Datum pfipravy materialu: cerven 2025.

Nezadouci iéinky maji byt hlaSeny. Nezadouci aéinky Ize hlasit na adrese pharmacovigilance@er-kim.com.

Yorvipath (palopegteriparatid) nemé zatim stanovenou Ghradu.

Nezadouci GCinky léki je treba hlasit na:

Er-Kim Pharmaceuticals Bulgaria EOOD, Adresa: p.k.1000, okres Triaditsa, Positano, ulice ¢. 9, Sofie czpharmacovigilance@er-kim.com, pv@sveikuva.com a SUKL,
Er-Kim Pharmaceuticals Rumunsko: Expo Business Park, Str. Letec Popisteanu nr. 54, budova 2, sektor 1, Bukurest ktery je k dispozici na https://nezadouciucinky.sukl.cz/.

For further information please contact: czpharmacovigilance@er-kim.com.
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