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Primé sdéleni zdravotnickym pracovnikiim:

Aktualizace souvislosti mezi natalizumabem (TYSABRI) a progresivni
multifokalni leukoencefalopatii (PML)

Shrnuti

U pacientt s roztrousenou skler6zou (RS), ktefi jsou lé€eni natalizumabem
(TYSABRI), bylo do 20. ledna 2010 ohlaseno 31 pfipadii progresivni
multifokalni leukoencefalopatie (PML) ze zhruba 66.000 1écenych osob.

Jevi se, ze riziko vzniku PML se zvySuje s délkou 1é€by. Z 31 potvrzenych
ptipadl ohlasenych k tomuto datu se 23 vyskytlo u pacientt [é€enych
TYSABRI po dobu 2 let nebo déle. Riziko vzniku PML po vice nez 3 letech
1¢cby TYSABRI neni v soucasnosti znamé.

Tyto ptipady podtrhuji vyznam:
e informovani pacientl o riziku PML pomoci nového informacniho
formulare o zah4jeni 1écby / pokracovani v 1é€be,
o peclivého opétovného posouzeni piinosi a rizik 1é€by po 2 letech
spolu s pacientem,

e provedeni zobrazeni magnetickou rezonanci (MRI) béhem 3 mésict
pfed zahajenim 1écby TYSABRI a jeho kazdoro¢ni opakovani, aby
se tato reference aktualizovala,

e trval¢ klinické bd¢losti,

e rychlého ukonceni podavani ptipravku TYSABRI pii podezieni na
PML s patficnym néaslednym vyhodnocenim véetné
standardizovaného zobrazeni magnetickou rezonanci (MRI) a
lumbélni punkce,

e prednostni 1éCby pacientd v ramci narodnich registri nebo
poregistracnich studii.

Dalsi informace o bezpeénostnich problémech

Progresivni multifokalni leukoencefalopatie (PML) je vzacné, progresivni a demyelinizujici
onemocnéni centralniho nervového systému, jez obvykle zplisobuje smrt nebo zavazné
poskozeni. PML je zapfi€inéna aktivaci viru JC, polyomaviru, ktery se v latentni formé
vyskytuje u vétSiny zdravych dospélych osob. Virus JC zistava obvykle latentni a typicky
zpusobuje PML pouze u imunokompromitovanych pacientll. Faktory, které vedou k aktivaci
této latentni infekce, nejsou zcela objasnéné.

Zda se, ze se vyskyt PML zvySuje béhem 1écby TYSABRI, zvlasté po 2 letech. U doposud
pozorovanych ptipadi PML byl rozsah 1écby zhruba od 12 do 44 davek, pficemz vétsina
pripadu se vyskytla u pacientl 1écenych po dobu delsi nez dva roky.



Dalsi informace o doporucenich pro zdravotnické pracovniky

Jakmile se u pacienta vyskytne PML, musi se podavani TYSABRI trvale ukon¢it.

TYSABRI se musi ptedepisovat v souladu se Souhrnem tidajti o ptipravku a podle Informaci
pro 1ékare a pokynu k 1é¢bé.

Pacienty je nutné v pravidelnych intervalech sledovat, zda se u nich neprojevuji nové nebo
zhorsujici se neurologické ptiznaky, které mohou naznacovat vyskyt PML (jako je naruSené
védomi, poruchy zraku, hemiparéza, porucha kognitivnich funkci nebo zmény chovani).
Jakmile je podezieni na vyskyt PML, musi se dal§i podavani lé¢ivého ptipravku prerusit,
dokud se nevylouc¢i moznost PML.

Lékar musi pacienta vySetfit, aby zjistil, zda ptiznaky neukazuji na neurologickou dysfunkci,
a pokud ano, zda tyto pfiznaky naznacuji vyskyt PML. V pfipad¢ pochybnosti je nutné zvazit
dalsi vysetfeni, vCetné zobrazeni magnetickou rezonanci (MRI) ptednostné s kontrastni
latkou, lumbalni punkce testujici pfitomnost DNA JC viru v mozkomisnim moku a
opakovaného neurologického vySetteni.

Vyména plasmy/imunoadsorpce (PLEX/IA) se Casto pouziva k rychlejsimu sniZeni hladiny
TYSABRLI, jakmile je PML identifikovana. Neni znam vliv vymény plasmy na restituci
migrace lymfocytil a koneckonct ani jeji klinicka uzitecnost.

Pouziti PLEX/IA urychluje béhem nésledujicich dnil az tydnt vznik IRIS, imunorestitu¢niho
zanétlivého syndromu. IRIS je pravdépodobné zvysena virova clearance imunitnim systémem
a muze vést k t€zké patologii. Je nutné provadet sledovani mozného vzniku IRIS a patficnou
1écbu souvisejiciho zanétu v prubehu zotaveni po PML.

Lécba by méla zacit vysokou davkou systémového steroidu pii prvnich znamkach IRIS.
Pacienti se znamkami a pfiznaky, jez naznacuji vyskyt IRIS, musi byt sledovani na jednotce
intenzivni péce. V soucasné dobé se nedoporucuje profylakticka 1écba steroidy, nebot’ neni
znamo, zda by profylakticky podavané steroidy nebranily clearance viru JC z 1ézi PML

a zaporné¢ tim neovliviiovaly zotaveni po PML. Dalsi informace budou dostupné

v aktualizovanych Informacich pro Iékate a pokynech k 1é¢b¢ pacientd.

Pacientim by se rovnéz mélo doporucit, aby o své 1écbé informovali svého partnera nebo
oSetfovatele, kteti si mohou povsimnout pfiznakd, jez si pacient neuvédomuje.

Obsah tohoto dopisu odsouhlasily evropské odpovédné organy.

Nutnost hlaseni nezadoucich ucinku

Mg¢jte prosim na paméti, ze je nutné hlasit podezieni na nezadouci u€inky po pouZzivani
pripravku TYSABRI

Prostfednictvim elektronického formulafe (email) nebo tisténého formulate (fax) dostupného
v sekci ,,Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky lé¢ivého ptipravku* webovych stranek
Statniho ustavu pro kontrolu 1é€iv.
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Komunikaéni informace

S Zadosti o dalsi informace se obrat’te na:
Biogen Idec (Czech Republic), s.r.o.

Na Pankraci 1683/127

140 00 Praha 4

Tel.: +420 255 706 200

Fax: +420 255 706 229

S upfimnym pozdravem,

MUDr. Marcel Zahradnik
Medical Liaison Manager
Tel.: +420 255 706 200
Fax: +420 255 706 229
GSM: +420 733 120 475

Email: marcel.zahradnik@biogenidec.com

Dr Grainne Quinn Dr Glyn Belcher
Elan Biogen Idec






