GILENYA® (fingolimod)
Pravodce pro predepisujici |ékare

PouZiti pfipravku GILENYA u pacientl
s vysoce aktivni relabujici-remitentni RS

>
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GILENYA® (fingolimod)

Pfipravek GILENYA je modulatorem sfingosin 1-fosfatového receptoru (S,P) a je indikovan k Ié¢bé vysoce aktivni
relabujici-remitentni roztrousené sklerézy (RS).

Tento prGvodce pro predepisujici Iékafe poskytuje prehled dllezitych informaci o pfipravku GILENYA, vcetné informaci
o zvladani moznych rizik spojenych s |é¢bou. Je soucésti Sirsiho zavazku ze strany spole¢nosti Novartis pomoci zajistit
bezpecné a spravné pouzivani pfipravku GILENYA prostiednictvim:

« informovani predepisujicich lékafll o sprdvném vybéru pacient(,
e usnadnéni informované diskuze o pfinosech a rizicich |é¢by RS mezi poskytovateli zdravotni péce a pacienty,

« informovani predepisujicich Iékaid o dalsim vysetfovani a/nebo monitorovani u pacientd vyzadujicich zvlastni
opatreni,

e poskytnuti kontrolniho seznamu umoznujiciho zajistit, aby pfislusné kroky uvedené v tomto privodci byly provedeny
pred a pfi zahajeni [é¢by a rovnéz v naslednych kontrolnich fazich lécby,

« informovani predepisujicich lékafl o registru téhotnych lécenych pFipravkem GILENYA,
« informovani predepisujicich lékafll o nutnosti poskytnout pacientdm Kartu pro pacienta.

Tento pravodce by se mél pouzivat spole¢né se Souhrnem udajli o pfipravku (SPC). Byl také vytvoren kontrolni seznam,
ktery shrnuje klicové body — naleznete ho na zadni strané tohoto privodce. Pro ziskani dalSich informaci o tomto
privodci kontaktujte prosim mistni zastoupeni spole¢nosti Novartis. Novartis s.r.0., Gemini, budova B,

Na Pankraci 1724 /129, 140 00 Praha 4, tel.: 225 775 111; fax: 225 775 222, www.novartis.com.

INDIKACE

Pripravek GILENYA je indikovan v monoterapii jako 1é¢ba modifikujici pribéh onemocnéni (disease modifying
therapy) u vysoce aktivni relabujici-remitentni formy roztrousené sklerézy u nasledujicich skupin dospélych pacient(:

e u pacientd, ktefi maji vysoce aktivni formu onemocnéni i pres terapii interferonem beta. Za tyto pacienty mohou byt
povazovani ti, ktefi nereagovali na nejméné jeden rok |é¢by interferonem beta. Pacienti by méli mit béhem Iécby
nejméné jeden relaps v pfedchozim roce a minimalné 9 T2-hyperintenznich 1ézi v kranidlnim zobrazeni magnetickou
rezonanci (MRI) nebo minimélné jednu gadolinium (Gd) enhancujici lézi.

Jako ,non-responder” muze byt téZz oznacen pacient s nezménénym nebo zvySenym poctem relapsu
nebo s probihajicimi zavaznymi relapsy ve srovnani s pfedchozim rokem;

nebo
e pacienti s rychle se rozvijejici zavaznou relabujici-remitentni formou roztrousené sklerézy, definovanou dvéma nebo

vice tézkymi relapsy béhem jednoho roku a s 1 nebo vice Gd enhancujicimi Iézemi na MRl mozku nebo s vyznamné
zvysenym vyskytem T2 |ézi ve srovnéni s pfedchozim vy3etfenim MRI.
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Kritéria vybéru pacientu pro lé¢bu
pfipravkem GILENYA® (fingolimod)

Pripravek GILENYA je vhodny pro dospélé pacienty k [é¢bé vysoce aktivni relabujici-remitentni formy roztrousené
sklerdzy. Prestoze pro l1é¢bu mize byt vhodnych mnoho pacientd, nasledujici oddil upozornuje na pacienty,
u kterych je pfipravek GILENYA kontraindikovan nebo se nedoporucuje.

Kritéria pro zahdjeni lécby
Vsichni pacienti musi byt pfi zahajeni |é¢by nejméné 6 hodin sledovéni. NiZe je uveden stru¢ny piehled pozadavkii
na sledovani. Dalsi informace naleznete na strané 5.

@ Vhodni pacienti

Zpusobili dospéli pacienti s vysoce aktivni relabujci-remitentni formou roztrousené sklerdzy,

ktefi nereagovali na Iécbu interferonem beta nebo pacienti s rychle se rozvijejici zdvaznou
relabujici-remitentni formou roztrousené sklerézy.

Kontraindikace
U nasledujicich stavi je podavani pripravku Gilenya kontraindikovano

Znamy syndrom imunodeficience, pacienti se zvy$enym rizikem oportunnich infekci (véetné pacient(l se snizenou
imunitou), zdvazné aktivni infekce, aktivni chronické infekce (hepatitida, tuberkuléza), zndmé aktivni malignity

(s vyjimkou pacientt s koznim bazocelularnim karcinomem), tézka porucha funkce jater (Child-Pugh tfida C)

a hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku tohoto pripravku.

Nasledujici pacienti by neméli byt IéCeni pripravkem GILENYA
« téhotné a kojici zeny
* pacienti uZivajici antiarytmika tfidy la (napf. chinidin, disopyramid) nebo tfidy Il (napf. amiodaron, sotalol)

Nedoporucuje se

Zvazujte pouze po provedeni analyzy rizik a pfinosti a po konzultaci s kardiologem.

Konzultujte s kardiologem spravné sledovani pfi podani prvni davky.

Bradyarytmie’vyznamné prodlouzeni QT intervalu

(QTc >470 ms (Zeny) nebo >450 ms (muzi)), zavazna nelécena
spankova apnoe, vyznamné kardiovaskuldrni onemocnéni’,
nekontrolovand hypertenze, cerebrovaskuldrni onemocnéni
nebo rekurentni synkopa.

Doporucuje se prodlouzené
sledovani alespon pres noc.

Konzultujte s kardiologem moznost prevedeni na Iéky, které nezpomalujf srde¢ni frekvenci.

Pokud medikaci nelze zménit,
domluvte s kardiologem vhodny
zpusob sledovani pacienta

a prodluzte sledovani alespon pfes noc.

Uzivani betablokatord, blokatort vapnikovych kandld
zpomalujicich srde¢ni frekvenci* ¢i jinych latek,
o kterych je znamo, ze zpomaluji srde¢ni frekvenci.

*Bradyarytmie zahrnuje néasledujici: siftokomorova (AV) blokada druhého stupné, Il. typu (Mobitz) nebo vyssi,
syndrom chorého sinu, sinoatridlni blok, symptomatické bradykardie v anamnéze.

Vyznamné kardiovaskularni onemocnéni zahrnuje nasledujici: ischemicka choroba srde¢ni (véetné anginy pectoris),
infarkt myokardu v anamnéze, kongestivni srdec¢ni selhani, srdecni zastava v anamnéze.

¥Zahrnuje napf. verapamil, diltiazem nebo ivabradin.

$Zahrnuje napf. digoxin, inhibitory cholinesterazy nebo pilokarpin.
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Doporucené sledovani pri zahajeni lécby
pripravkem GILENYA®

Pri zahdjeni lécby musi byt vsichni pacienti sledovani nejméné 6 hodin, jak je popséno v algoritmu nize. U pacient(, u kterych je
nezbytné konzultovat vhodny zplsob sledovani s kardiologem (viz strana 4), je doporuceno sledovani alespor pres noc.

Sledujte po dobu nejméné 6 hodin

¢ Provedte vstupni EKG a zmérte krevni tlak.

¢ Sledujte nejméné 6 hodin, zda se neobjevi zndmky a symptomy bradykardie, kazdou hodinu kontrolujte puls a TK.
Je-li pacient symptomaticky, pokracujte ve sledovani az do odeznéni problému.
- Po celou sestihodinovou periodu se doporucuje provadét monitoring EKG (v redlném case).

¢ Po 6 hodinach provedte EKG.

\
J
~
J

Prodluzte sledovani nejméné pres noc
(dokud se nalez neupravi).
Zopakujte 6hodinové sledovani rovnéz po podani
druhé davky pfipravku GILENYA

Potieboval pacient farmakologickou intervenci ANO
kdykoli béhem monitoringu?

Objevila se kdykoli béhem monitoringu AV blokada RNC
lll. stupné?

Prodluzte sledovéni nejméné
pres noc, dokud se nalez neupravi

Bylo na konci monitoringu splnéno kterékoli
z nasleduijicich kritérii?

ANO
e SF <45 pulsd/min.
o EKG vykazuje novy vyskyt AV blokady II. nebo g
vyssiho stupné nebo QTc interval =500 ms.
N0 Prodluzte sledovani min. o 2 hodiny,

od podani prvni davky? dokud se srdecni frekvence nezvysi.
i prvni davky?

________ ;'\\ Vyse uvedeny monitoring jako po podani

'\, prvni davky by mél nasledovat po opétovném
/ zahdjeni |écby, byla-li |é¢ba pFerusena:

e na1dennebo vice béhem prvnich dvou
tydnu l1écby,

i *navicenez7 dnibéhem 3.a 4. tydne lécby,

Sledovani po podani prvni davky je dokon¢eno. ~ |--------» /

* na vice nez 2 tydny po uplynuti prvniho
TK = krevni tlak; EKG = elektrokardiogram; SF = srde¢ni frekvence; mésice lécby.
QTc = QT interval korigovany k srde¢ni frekvenci. Dttt ittt



Pfehled pro |é¢bu pacientl
pfipravkem GILENYA' (fingolimod)

FAZE 1 FAZE 2 FAZE 3

Pred lécbou Sledovani pfi 1. davce 1 mésic

KV vysetieni: U rizikovych pacientd, u nichz se 1é¢ba pfipravkem GILENYA nedoporucuje (viz strana 4),
ale u kterych se predpokldda, ze jeji pfinosy pfevazi mozna rizika, je pfed nasazenim nezbytnd konzultace
kardiologa, ktery by se mél vyjadrit ke vhodnému zpUsobu sledovani pacienta. Po podani prvni davky se
doporucuje sledovani alespon pres noc.

Sestihodinové sledovani: Viichni pacienti by méli byt nejméné 6 hodin sledovani. Pokyny pro sledovani
pfi zahdjeni |éCby naleznete na stranéch 4-5.

Vysetieni krve: Pfed zahajenim 1é¢by zkontrolujte nedavny (maximalné 6 mésic stary) kompletni krevni
obraz (KO) (hl. pocet lymfocytt v periferni krvi) a funkéni jaterni testy (JT) (hladiny jaternich transaminéz

a bilirubinu). U pacientd bez anamnézy planych nestovic a bez vakcinace proti viru varicella zoster (VZV)
zkontrolujte pfitomnost protilatek proti VZV. U pacientl bez protilatek zvazte vakcinaci. Pravidelné

a v pfipadé znamek infekce kontrolujte KO. JT zkontrolujte v 1., 3., 6., 9. a 12. mésici. Poté pravidelné sledujte
KO a JT. Potvrzeny absolutni pocet lymfocytl <0,2 x 10%/1 by mél vést k preruseni |é¢by, dokud se hodnoty
neupravi. Sledujte ¢astéji JT, pokud jaterni transamindzy stoupnou nad pétindsobek horni hranice normy
(ULN), a preruste lécbu, pokud jaterni transamindazy zlistanou zvyseny nad tuto hladinu.

=
|

9 Téhotensky test: Pfed zahdjenim |é¢by potvrdte negativni téhotensky test

Vysvétlete pacientce nutnost pouzivani Uc¢inné antikoncepce béhem lé¢by pripravkem GILENYA a jesté dva
mésice po ukonceni lé¢by. Pokud Zzena otéhotni v dobé, kdy uziva pfipravek GILENYA, doporucuje se pierusit
|é¢bu.

KV = kardiovaskularni



3 az 4 mésice 6,9a 12 mésict Pravidelné nasledné kontroly

Oc¢ni vysetieni: U pacientl s RS a diabetem mellitus nebo uveitidou v anamnéze se doporucuje provést
oftalmologické vysetieni pred zahajenim 1écby a béhem |écby provadét kontrolni vysetieni.

3 az 4 mésice po zahdjeni [é¢by se doporucuje provést oftalmologické vysetieni z ddvodu mozného vyskytu
makularniho edému.

Pokud pacienti kdykoli béhem Iécby hlasi poruchy zraku, mélo by byt provedeno vysetfeni o¢niho pozadi,
vcetné makuly.

Pokud se u pacienta rozvine makularni edém, doporucuje se prerusit |é¢bu pfipravkem GILENYA.
P¥i rozhodovani, zda po odeznéni makularniho edému znovu zahadjit 1é¢bu pripravkem GILENYA,

je nutné brat u jednotlivych pacientd v ivahu mozny pfinos i rizika.

@ Krevni tlak: BEhem Iécby kontrolujte pravidelné krevni tlak.

Podrobnéjsi informace naleznete v pfiloZzeném Souhrnu tdajt o ptipravku.




Dulezité informace o bezpelnosti

V klinickych hodnocenich a v postmarketingovém sledovani bylo dosud Iéceno fingolimodem 49000 pacient(, coz pfedstavuje
pfiblizné 52000 paciento-rokt zkusenosti.” Klinické zkusenosti dosud prokazaly, Ze pfipravek GILENYA?® (fingolimod) je obecné
dobre tolerovan a jeho bezpecnostni profil Ize v klinické praxi dobre zvlddnout na zakladé doporucenych vysetieni, uvedenych
v Souhrnu Udaju o piipravku (SPC). Piehled hlavnich bezpec¢nostnich faktor( je uveden nize.

V Souhrnu tdaju o pripravku se doporucuje provadét klinicka vyhodnoceni, aby bylo zajisténo, Ze pipravek GILENYA

je predepisovan spravnym skupinam pacientd, a aby byla vénovana pozornost specifickym skupinam pacientd, ktefi nemusi
pfipravek tolerovat tak dobre jako ostatni. Pfestoze mnoha z téchto vysetieni jsou pravdépodobné soucasti Vasi bézné klinické
praxe, mohou néktefi pacienti vyzadovat zvlastni pozornost.

Bradyarytmie pfi zahajeni lécby
Je zndmo, Ze pfipravek GILENYA snizuje srdecni frekvenci v priiméru o 12 az 13 tept za minutu, s maximalnim poklesem
pozorovanym béhem prvnich 6 hodin, coz miize byt spojeno s abnormalitami AV prevodu.

« V klinickych hodnocenich se po prvni davce u malé ¢asti pacientt (< 0,5 %) projevila AV blokada II. stupné, kterd byla obvykle
prechodnd, asymptomatickd a vyresila se béhem prvnich 24 hodin. Pokud je pfipravek GILENYA vysazen na 1 den nebo vice
béhem prvnich 2 tydn( 1é¢by, na vice nez 7 dni béhem 3. a 4. tydne Iécby nebo na vice nez 2 tydny po uplynuti prvniho
mésice lécby, mohou se tyto ucinky projevit znovu pfi opétovném zahdjeni |é¢by. Pro minimalizaci rizika bradyarytmie
naleznete na strané 4 a 5 tohoto pravodce dalsi pokyny pro spravny vybér pacientd a monitorovani srde¢ni ¢innosti
pozadované pfi zahjeni 1é¢by.

Infekce

Je znamo, ze pripravek GILENYA zplisobuje reverzibilni snizeni poctu lymfocytl na 20 % az 30 % vychozich hodnot, coz pfispiva
k jeho terapeutickym pfinostm. Ke snizeni poctu lymfocytG v periferni krvi dochdzi spise z diivodu selektivni redistribuce
lymfocytl v lymfatickych uzlinach nez z diivodu deplece. Efektorové pamétové T lymfocyty ddlezité pro periferni imunitni
dohled jsou pfipravkem GILENYA usetieny a zlistavaji v perifernim obéhu.

Plsobeni pfipravku GILENYA na imunitni systém maze zvysit riziko infekci. Pro minimalizaci tohoto rizika se doporucuje

nasledujici:

* Vyhnéte se soucasnému podavani antineoplastickych, imunosupresivnich aimunomodula¢nich 1éka vzhledem k riziku
aditivnich Gcink{ na imunitni systém.

» Odlozte zahdjeni lécby pripravkem GILENYA u pacientt se zavaznou aktivni infekci az do jejiho odeznéni.

« Kratce (do 6 mésicl) pred zahdjenim lé¢by zkontrolujte kompletni krevni obraz a pravidelné jej kontrolujte i poté. Potvrzeny
absolutni pocet lymfocytl <0,2 x 10%/1 by mél vést k preruseni Iécby aZ do zotaveni, protoze v klinickych studiich byla lécba
fingolimodem u pacientd s absolutnim poctem lymfocytli <0,2 x 10%/1 prerusena.

* Pfed zahajenim Iécby zkontrolujte hladiny protilatek proti viru varicella zoster (VZV) u pacientl bez anamnézy planych
nestovic nebo predchozi vakcinace proti VZV. Pokud jsou negativni, zvazte vakcinaci a v pfipadé, Ze se rozhodnete ockovat,
odlozte zahajeni lé¢by o mésic.

* Poucte pacienty, aby béhem Iécby piipravkem GILENYA a az 2 mésice po jejim skonceni hlasili zndmky a pfiznaky infekce.
V indikovanych pfipadech by méla byt zahdjena neodkladna Iécba.

» Béhem zavaznych infekci zvazte preruseni lécby pfipravkem GILENYA.

Béhem lécby pfipravkem GILENYA a aZ 2 mésice po ni miize byt vakcinace méné ucinna. Pouziti zivych oslabenych vakcin miize
nést riziko infekce a doporucuje se mu tedy vyhnout.

* Udaje ze srpna 2012, k dispozici u vyrobce. Tyka se davek od 0,5 do 1,25 mg denné. Jediné schvélené davkovani pfipravku
GILENYA je 0,5 mg denné.
1. Udaje k dispozici u vyrobce, Novartis Pharmaceuticals.



Makularni edém

Makularni edém se vyskytl u 0,4 % pacientt lé¢enych piipravkem GILENYA v klinickych studiich, predevsim v prvnich

3 az 4 mésicich lécby. Makularni edém se obvykle zlepsil nebo odeznél spontdnné po vysazeni pripravku.

Pacienti s anamnézou uveitidy nebo diabetu mellitu maji vyssi riziko rozvoje makularniho edému. K minimalizaci tohoto
rizika [ékem navozeného makuldrniho edému se doporucuje:

* Provedte pred [é¢bou a béhem ni oftalmologické vysetfeni u pacienti s anamnézou uveitidy nebo diabetu mellitu.

* Provedte u vSech pacientd po 3 az 4 mésicich lécby UplIné oftalmologické vysetieni k ¢asné detekci poskozeni zraku
zpusobeného lékem navozenym makuldrnim edémem.

* Poucte pacienty, aby béhem Ié¢by okamzité hlasili jakékoliv poruchy zraku. U téchto pacientll je doporuceno vysetreni
ocniho pozadi, véetné makuly.

* Preruste lé¢bu, pokud je makularni edém potvrzen.

Zvyseni hladin jaternich enzymu

V klinickych studiich doslo u 8% pacientt Iécenych pripravkem GILENYA k asymptomatickému zvyseni sérovych hladin jaternich
transaminaz na trojnasobek horni hranice normy a vyssi (=3 x ULN) a u 2% pacientl na pétinasobek horni hranice normy

(=5 x ULN). K vétsiné téchto pripadli zvyseni hladin transamindz doslo béhem prvnich 12 mésicl. Sérové hladiny transaminaz se
vratily k normalu pfiblizné béhem 2 mésicl po preruseni Ié¢by. Pacienti s jiz pfedem piitomnym onemocnénim jater mohou mit
zvysené riziko rozvoje elevace jaternich enzymu. Doporucuje se sledovat jaterni enzymy nasledovné:

* Kratce (do 6 mésicl) pred zahajenim 1é¢by pfipravkem GILENYA stanovte hladiny transaminaz a bilirubinu.

e Zkontrolujte jaterni transamindzy v 1., 3., 6.,9.a 12. mésici a poté pravidelné nebo pfi jakychkoliv pfiznacich nebo zndmkach
jaterni dysfunkce.

* Sledujte castéji, pokud jaterni transamindzy vzrostou nad pétinasobek horni hranice normy (ULN) a preruste lécbu,
pokud jaterni transaminazy z{stanou nad touto hladinou.

Téhotenstvi
Udaje ziskané pfi poutziti pipravku GILENYA u téhotnych Zen jsou velmi omezené. Studie na zvifatech viak prokazaly reprodukéni
toxicitu a pacientky by mély byt pouceny o mozném zavazném ohrozeni plodu. K minimalizaci rizika u zen ve fertilnim véku
se doporucuje:
» Pred zahjenim lécby vyloucit téhotenstvi provedenim téhotenského testu.
* Poucit pacientky o nutnosti ic¢inné antikoncepce béhem Iécby pripravkem GILENYA a po dobu 2 mésicl po jejim ukonceni.
Pokud Zena otéhotni béhem Iécby pripravkem GILENYA, doporucuije se [écbu prerusit.

Na pomoc pfi stanoveni U¢inkid expozice pfipravku GILENYA u téhotnych Zen s RS byl zfizen registr téhotnych lé¢enych
pripravkem GILENYA (GILENYA Pregnancy Registry). U¢ast v registru je dobrovolnym, aviak dalezitym prvkem probihajiciho
programu postmarketingovych studii pfipravku GILENYA. Pro zafazeni téhotné pacientky s RS, kterd je ve Vasi péci, kontaktujte
prosim telefonicky registr na ¢isle [00 800 688 266 37] nebo na adrese [www.gpregnancy.com].

V pripadé téhotenstvi u pacientky uzivajici fingolimod a potieby konzultace s odbornikem v teratologii, m{izete kontaktovat
Teratologickou informacni sluzbu (CZTIS) pfi 3. Iékarské fakulté Univerzity Karlovy v Praze — email: cztis@If3.cuni.cz

Podrobnéjsi udaje o bezpecnosti naleznete v pfilozeném Souhrnu udajii o pfipravku.
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Zkracena informace

GILENYA 0,5 mg tvrdé tobolky

Slozeni:
Jedna tvrda tobolka obsahuje 0,5 mg fingolimodum (ve formé hydrochloridu).

Indikace:

Pripravek Gilenya je indikovan v monoterapii jako lé¢ba modifikujici prdbéh onemocnéni u vysoce aktivni relabujici-
remitentni formy roztrousené sklerézy u nasledujicich skupin dospélych pacient(: u pacientd, ktefi maji vysoce aktivni
formu onemocnéni i pres terapii interferonem beta nebo u pacientl s rychle progredujici zdvaznou relabujici-remitentni
formou roztrousené sklerézy definovanou 2 nebo vice tézkymi relapsy béhem jednoho roku a s 1 nebo vice gadolinium
enhancujici lézi na NMR mozku nebo s vyznamné zvysenym vyskytem T2 |ézi ve srovnani s pfedchozim vysetfenim NMR.
Davkovani:

Doporucena davka je jedna 0,5 mg tobolka podavana peroralné jednou denné. Piipravek Gilenya muze byt uzivan s jidlem
nebo nala¢no.

Kontraindikace:

Znamy syndrom imunodeficience. Pacienti se zvysenym rizikem oportunnich infekci, véetné pacientu se snizenou
imunitou (v¢etné téch, ktefi jsou v souc¢asné dobé na imunosupresivni 1é¢bé nebo pacientd s imunitou oslabenou
predchozimi terapiemi). Zavazné aktivni infekce, aktivni chronické infekce (hepatitida, tuberkul6za). Zndmé aktivni maligni
onemocnéni, s vyjimkou pacientl s koznim bazocelularnim karcinomem. Tézkd porucha funkce jater (Child-Pugh ttida C).
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku tohoto pfipravku.

Zvlastni upozornéni/varovani:

Zahajeni lécby vede k pfechodnému zpomaleni srdecni frekvence. *Vsichni pacienti musi mit provedeno EKG vysetieni a
mit zméren krevni tlak pfed a 6 hodin po podani prvni davky pripravku Gilenya. Vsichni pacienti by méli byt monitorovani
s ohledem na subjektivni a objektivni pfiznaky bradykardie po dobu 6 hodin s méfenim srdec¢ni frekvence a krevniho

tlaku kazdou hodinu. Pokud by pacient béhem monitorovani po prvni davce vyzadoval farmakologickou intervenci, je
nutné zajistit monitorovani pfes noc ve zdravotnickém zafizeni a je nutno po podéani druhé davky pfipravku Gilenya
opakovat monitorovani. Je doporuceno totéz monitorovani jako po podani prvni davky pfi zahajeni 1écby, pokud je 1é¢ba
prferusena: na 1 den nebo vice béhem prvnich 2 tydn( 1é¢by, na vice nez 7 dni béhem 3. a 4. tydne |é¢by, na vice nez

2 tydny po jednom meésici lécby. Pokud je preruseni Iécby kratsi nez uvedeno vyse, muize lécba pokracovat nasledujici
davkou podle planu.* S ohledem na riziko zavaznych poruch rytmu nesmi pfipravek Gilenya uzivat pacienti s poruchami
atrioventrikularniho vedeni.* Pfed zahdjenim |é¢by u pacientd s anamnézou vyznamného kardiovaskularniho onemocnéni
se doporucuje konzultace kardiologa. Pfed zahajenim a béhem |écby a v pfipadé znamek infekce je doporuceno pravidelné
kontrolovat krevni obraz. Je-li absolutni pocet lymfocytli <0,2x109/, je tfeba Ié¢bu az do zotaveni prerusit. U pacientl

bez protildtek proti VZV je treba pfed zahdjenim lécby zvazit vakcinaci. Makuldrni edém byl hldsen u 0,4 % pacient(
|é¢enych fingolimodem 0,5 mg. Po 3 — 4 mésicich od zahajeni |écby se doporucuje provést o¢ni vysetieni. Je doporuceno
monitorovat sérové hladiny jaternich transaminaz a bilirubinu pred zahajenim lé¢by a dale v 1., 3., 6.,9. a 12. mésici terapie
a pravidelné poté. Pfi opakovaném prikazu hodnot jaternich transaminaz nad 5nasobek ULN by méla byt pferusena
terapie pripravkem Gilenya. Pokud prechazi pacienti z Ié¢by interferonem nebo glatiramer acetatem na pfipravek Gilenya,
washout perioda neni nutna. Pii pfevedeni pacientll z natalizumabu na pfipravek Gilenya je zapotiebi opatrnosti, protoze
by kvli dlouhému poloc¢asu natalizumabu mohlo dojit az 2 — 3 mésice nasledné po preruseni Iécby natalizumabem k
soucasné expozici, a tim k soucasnym uGcink(m na imunitu, pokud by lécba pripravkem Gilenya byla zahajena okamzité.
Pfi prevadéni z jinych imunosupresivnich terapii musi byt pfi zahajeni [écby pfipravkem Gilenya zvézena doba trvéni a
mechanismus plsobeni téchto latek, aby se zabranilo aditivnim supresivnim uc¢inkim na imunitu. Pouziti imunosupresiv
kratce po ukonceni lécby pripravkem Gilenya miize vést k aditivnimu Ucinku na imunitni systém a proto je na misté
opatrnost.

Interakce:

Antineoplasticka, imunosupresivni nebo imunomodulacni 1é¢ba by neméla byt soucasné s pfipravkem Gilenya podévéna
vzhledem k riziku aditivnich G¢inkd na imunitni systém. Béhem |écby pfipravkem Gilenya a az dva mésice po ni mize byt
vakcinace méné ucinnd. Pouziti Zivych oslabenych vakcin mize vést k riziku infekci a je tfeba se mu vyhnout. *U pacientd
|é¢enych betablokatory nebo jinymi latkami, které mohou snizovat srde¢ni frekvenci, jako napfiklad antiarytmika tridy

la a lll, blokatory kalciovych kanall (jako ivabradin, verapamil nebo diltiazem), digoxin, inhibitory cholinesterazy nebo
pilokarpin, nesmi byt zahajena Ié¢ba pripravkem Gilenya.* Méla by byt zvaZena potencidlni rizika a pfinosy zahdjeni [é¢by
fingolimodem u pacient(, ktefi jsou jiz [éCeni latkami snizujicimi srdecni frekvenci. Je tfeba dbét opatrnosti u latek, které
mohou inhibovat CYP3A4 (inhibitory protedz, azolovd antimykotika, nékteré makrolidy jako napfiklad klarithromycin nebo
telithromycin).

Téhotenstvi a kojeni:

Béhem Iécby by pacientka neméla otéhotnét a doporucuje se aktivni antikoncepce. Pokud Zena otéhotni v pribéhu uzivani
piipravku Gilenya, doporucuje se lécbu prerusit. S ohledem na moznost zavaznych nezadoucich ucinkd fingolimodu na
kojené déti by nemély zeny lécené pripravkem Gilenya kojit.



Nezadouci Gcinky:

Velmi casté: infekce virem chiipky, bolest hlavy, kasel, prdjem, bolest zad, zvyseni hladiny alaninaminotransferazy (ALT).
Casté: infekce herpetickym virem, bronchitida, sinusitida, gastroenteritida, tinea, lymfopenie, leukopenie, deprese, zavrat,
parestezie, migréna, rozmazané vidéni, bolest oka, bradykardie, atrioventrikularni blokdda, hypertenze, dusnost, ekzém,
alopecie, svédéni, astenie, zvyseni hladiny gama-glutamyltransferazy (GGT), zvyseni jaternich enzyma, abnormalni jaterni
testy, zvyseni triglycerid@ v krvi, snizeni télesné hmotnosti.

Podminky uchovavani: Neuchovavat pfi teploté nad 25 °C. Uchovévat v plivodnim obalu, aby byl pfipravek chrdnén pred
vihkosti.

Dostupné lékové formy/velikosti baleni: PVC/PVDC/AI blistry v baleni obsahujicim 7 nebo 28 tvrdych tobolek nebo
vicendsobnad baleni obsahujici 84 (3 baleni po 28) tvrdych tobolek.

PVC/PVDC/AI perforované jednodavkové blistry v baleni obsahujicim 7x1 tvrdou tobolku.

Poznamka: Drive nez lék predepisete, prectéte si peclivé Uplnou informaci o pripravku.

Reg. ¢.: EU/1/11/677/001 005. Datum registrace: 17.03.2011. Datum posledni revize textu SPC: 21. 2. 2013.
Drzitel rozhodnuti o registraci: Novartis Europharm Limited, Horsham, RH12 5AB, Velka Britanie.

Vydej pripravku je vdzdn na lékai'sky predpis, hrazen z prostredku verejného zdravotniho pojistént.

*VSimnéte si prosim zmény (zmén) v informacich o lécivém pripravku.
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Karta pro pacienta

Karta pro pacienta se dodava jako soucast tohoto informacniho bali¢ku, nebo ji mizete ziskat od svého mistniho
zastupce spole¢nosti Novartis. Kartu pro pacienta by mél dostat kazdy pacient, kterému je pfipravek GILENYA®
(fingolimod) predepisovan. Projdéte prosim kartu s kazdym ze svych pacient(, abyste mél/a jistotu, Ze pacient
pochopil, jakd vysetfeni budou z dlvodu bezpecnosti provedena pied, béhem a po 1é¢bé piipravkem GILENYA.

DulleZité informace, které byste méli
mit na pameéti pfi lécbé pripravkem
GILENYA

@ Pomala nebo nepravidelna srdeni éinnost - na zacitku lécby

zplsobuje plipravek GILENYA sniZzeni srdeéni frekvence. To mize
vést k tomu, Ze se Vam bude todit hlava nebo vam klesne krevni
tiak. Pokud se u Vs vyskytnou pfiznaky jako todeni hlavy, zavrat,
nevolnost nebo buseni srdee, anebo pokud se po podéani prvni
dévky necitite dobfe, informuijte o tom neprodlené svého lékare.

Pred uzitim prvni davky
«Vam bude provedeno vstupni vysetfeni EKG (elektrokardiogram) pro

vyhodnoceni éinnosti Vaseho srdce.
« Vam bude zméfen krevni tlak.
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