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POKYNY PRO ZDRAVOTNICKE
PRACOVNIKY

Pouziti pripravku LEMTRADA (alemtuzumab)
u pacientu s relabujici-remitujici roztrousenou
sklerozou (RRRS)

Tento lécivy pripravek podléhd dalsimu sledovdni. To umozni rychlé ziskdni novych informaci
o0 bezpeénosti. Zdddme zdravotnické pracovniky, aby hldsili jakdkoli podezieni na nezddouci ucinky.

Jakékoli podezreni na zdvazny nebo neocekdvany nezddouci ucinek a jiné skutecnosti zdvazné

pro zdravi lécenych osob musi byt hldseno Stdtnimu tstavu pro kontrolu léciv. Podrobnosti

o hldseni najdete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. Adresa pro zasildni je

Stdtni ustav pro kontrolu léciv, oddéleni farmakovigilance, Srobdrova 48, Praha 10, 100 41, email:
farmakovigilance@sukl.cz. Pokud se hldseni tykd biologického Iéciva, je treba doplnit i presny
obchodni ndzev a ¢islo Sarze. Tato informace muze byt také hldsena spolecnosti sanofi-aventis, s.r.o..
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Piehled informaci o pfipravku Lemtrada

Piipravek LEMTRADA je indikovan k 1é¢bé dospélych pacientl s relabujici-remitujici
roztrousenou skler6zou (RRRS) v aktivnim stadiu onemocnéni definovaném klinickymi
pfiznaky nebo nalezem danym zobrazovacimi metodami.

Tyto pokyny byly vypracovany v ramci planu fizeni rizik (RMP) pro predepisujici Iékare
a zdravotnické pracovniky (HCP) podilejici se na péci o pacienty lécené pripravkem
LEMTRADA, k zajisténi dalSich informaci ohledné potencialnich zavaznych rizik
spojenych s pouzitim pfipravku LEMTRADA.

Na nasledujicich strankach je uveden popis rizik spojenych s pouzitim pfipravku LEMTRADA,
ktera zahrnuiji:

Autoimunitni stavy, véetné:
> imunitni trombocytopenické purpury (ITP),

> nefropatii, v¢etné onemocnéni s tvorbou protilatek proti glomerularni bazalni
membrané (anti-GBM),

> poruch stitné Zlazy.

Tyto pokyny dale obsahuji dulezité informace o tom, jak zmirnit uvedena rizika prostfednictvim
konzultaci, monitorovani a managementu pacientd.

Upozornujeme, Ze tyto pokyny nezahrnuji vSechna rizika spojend s pouzitim pfipravku
LEMTRADA a nenahrazuji Souhrn tidajt o pfipravku (SPC).

Tento pfipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpe¢nosti. Zddame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakékoli podezieni na nezadouci
ucinky.
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1. Uvod k pFipravku LEMTRADA

Pripravek LEMTRADA je indikovdn k lé¢bé dospélych pacientll s relabujici-remitujici
roztrousenou sklerézou (RRRS) v aktivnim stadiu onemocnéni definovaném Kklinickymi
ptiznaky nebo nalezem danym zobrazovacimi metodami.

LEMTRADA je monoklondlni protildtka podavana nitrozZilné. Vaze se na CD52, povrchovy
antigen pfitomny ve vysokych hladinach na povrchu T a B lymfocytd, a v mensi mife na NK
bunkéach, monocytech a makrofazich.

Mechanismus, jakym pfipravek LEMTRADA uplatnuje svij Gc¢inek u RS, neni zcela vysvétlen.
Vyzkumy vsak ukazuji na imunomodulaéni ucinky prostfednictvim deplece a repopulace
lymfocytd, véetné:

> alteraci v poctu, proporcich a vlastnostech nékterych podskupin lymfocytd
po lécbé,

> zvyseného zastoupeni podskupin regula¢nich T bunék,

> zvySeného zastoupeni pamétovych T a B lymfocytd,

>  prechodnych UcinkG na slozky vrozené imunity (tj. neutrofily, makrofagy, NK
buriky).

Za terapeuticky Uc¢inek mGze odpovidat snizeni hladin cirkulujicich B a T bunék pfipravkem
LEMTRADA a jejich nasledna repopulace.

Pouziti alemtuzumabu je spojeno s rizikem zivaznych infekci a autoimunitnich stavd.
Autoimunitni stavy se mohu objevit i mnoho let po 1é¢bé a z hlediska zavaznosti mohou byt
zavazné az zivot ohrozujici.

Lécba pripravkem LEMTRADA ma byt zahdjena a sledovéna neurologem se zkusenostmi
v [é¢bé pacientd s RS.

Pro minimalizaci potencialnich rizik a vedlejsich Uc¢ink( pfipravku LEMTRADA se predepisujici
|ékar a pacienti musi zavazat k naslednému sledovani po dobu 48 mésict od posledni infuze
piipravku LEMTRADA. Je dulezité, aby pacienti vzali na védomi, Ze je tfeba pokracovat
v monitorovani, i kdyz se citi dobre a jejich RS je pod kontrolou.

Navozeni spoluprace mezi vami, vasim pacientem a vasim zdravotnim tymem, a peclivé
zvazeni, jak pouzivat edukacni nastroje pro pacienty, umozni pacientim, aby:

> dodrzovali dochazku na pfedepsané periodické vysetieni,
> vdas identifikovali a hlasili symptomy,
> ziskali v¢asnou a spravnou lécbu v pfipadé potieby.

Dalsi informace jsou uvedeny v ¢asti pokynd s nazvem Péce o pacienty lécené pfiipravkem
LEMTRADA.
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Pro ilustraci délky ucink( lécby a délky pozadovaného nasledného sledovéni si prosim
prostudujte nize uvedené schéma s ndzvem Prehled lé¢by pFipravkem LEMTRADA a tabulku:

Prehled monitorovani pti [é¢bé pripravkem LEMTRADA.

Piehled lécby pfipravkem LEMTRADA

Zacatek testovani

vzorke krve a moti —————————— Pokracujte v monitorovani po dobu 4 let od posledni infuze

pred lé¢bou

Stav

Imunitni
trombocytopenicka
purpura (ITP)

Nefropatie, véetné
onemocnéni
anti-GBM

Nefropatie, véetné
onemocnéni
anti-GBM

Onemocnéni Stitné
zlazy

U pacientek Lidsky
papilomavir (HPV)
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1. cyklus lécby 2. cyklus lécby

I fil

5dnu lécby 3 dny lécby
Rok 1 Rok 2

Poznadmka: 2 cykly 1é¢by ucinkujf u vétsiny pacient po dobu 2 let nebo i déle

Iﬁ_—

Pirehled monitorovani pfi lécbé pripravkem LEMTRADA.

Aktivita

Kompletni krevni
obraz a diferencial

Sérovy kreatinin

Analyza a
mikroskopické
vysetieni moci

Funkéni testy stitné
zlazy (napfr. TSH)

Screeningové
vysetfeni HPV

Rok 3

Nacasovani

Pred zahdjenim
|é¢by pripravkem
LEMTRADA

Pred zahdjenim
|é¢by pripravkem
LEMTRADA

Pred zahajenim
|écby pripravkem
LEMTRADA

Pred zahdjenim
|é¢by piipravkem
LEMTRADA

Pred zahajenim
|écby pripravkem
LEMTRADA

Rok 4 Rok 5

1x mésicné,
az do 48 mésicl
od posledni infuze

1x mésicné,
az do 48 mésicl
od posledni infuze

1x mésicné,
az do 48 mésicl
od posledni infuze

Kazdé 3 mésice,
az do 48 mésicu
od posledni infuze

1x rocné

2, Jaka pozdni rizika jsou spojena s pouzitim pripravku
LEMTRADA?

Autoimunitni stavy

Pouziti alemtuzumabu je spojeno s rizikem autoimunitnich stavd, véetné:
> imunitni trombocytopenické purpury (ITP),
> poruch stitné zlazy,

> nefropatii, véetné onemocnéni s tvorbou protilatek proti glomeruldrni bazalni
membrané (anti-GBM).

Tyto stavy mohou byt zavazné povahy, mohou vést k morbidité a/nebo mortalité, a mohou
se objevit i mnoho let po lé¢bé. Casna detekce miize zlepsit vysledky u pacient(, u nichz se
tyto stavy vyskytnou.

Je dulezité peclivé monitorovat laboratorni hodnoty a bedlivé sledovat pfiznaky
a projevy. Prosim prostudujte si nasledujici ¢asti pro lepsi porozumeéni témto riziklim.

Imunitni trombocytopenicka purpura (ITP)

Imunitni trombocytopenickd purpura je autoimunitni onemocnéni, zpravidla spojené
s tvorbou protilatek proti krevnim destickam. Deplece trombocytd snizuje srazlivost krve.
Symptomy ITP mohou zahrnovat (mimo jiné) snadnou tvorbu modfin a krevnich vyrond,
petechie, spontanni mukokutanni krvaceni (napf. epistaxe, hemoptyza), silnéjsi menstruaéni
krvaceni v porovnani s normalnim stavem nebo nepravidelné menstruacni krvaceni. Tyto
klinické pfiznaky ITP se mohou objevit jesté pfed vznikem zédvazného krvaceni.

Cilem opatreni na minimalizaci rizik, ktera jsou popséna v tomto dokumentu, je co nejdfive
detekovat a lécit potencialni pripady ITP.

ITP mUZze byt zdvaznym stavem vedoucim k morbidité a mortalité, a mdze se vyskytnout
i nékolik let po podani lé¢by. V klinickych hodnocenich byli pacienti pravidelné monitorovani
a pouceni o pfiznacich a projevech ITP s cilem zajistit ¢asnou detekci ITP. Na zakladé realizace
téchto opatfeni byli pacienti s ITP diagnostikovani a léceni vcas a ve vétsiné pripadd odpovidali
na terapii prvni linie. Proto je nezbytné monitorovat vSechny pacienty na ITP nasledujicim
zpUsobem:

>  Kompletni krevni obraz a diferenciél je tfeba provést pied zahajenim lécby a déle
v mésicnich intervalech po dobu 48 mésicli od posledni infuze.

> Kontrola pacientt na klinické symptomy ITP.

> Pouceni pacientll o vyznamu dodrzovani mési¢niho monitorovani krve a o potiebé
pokracovat v tomto monitorovani po dobu 48 mésicli od posledni infuze. »
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>  Vzdélavani pacientl na téma jak rozpoznat symptomy souvisejici s ITP,
a zdUraznéni, Ze je zapotiebi zachovévat ostrazitost.

>  Pfi podezfeni na ITP je tfeba urychlené zahdjit vhodné lécebné intervence, véetné
okamzitého odeslani ke specialistovi. Zavazné nebo rozsahlé krvaceni je zivot
ohrozujicim stavem a vyzaduje okamzitou péci.

Dulezité informace o bezpecnosti pouziti pripravku jsou uvedeny v ¢asti Péce o pacienty
|écené pripravkem LEMTRADA.

Potenciélnirizika spojend s opakovanou lé¢bou piipravkem LEMTRADA po vyskytu ITP nejsou
znama.

Na podporu spoluprace/compliance pacientd byly vyvinuty specidlni edukacni nastroje pro
pacienty. Podrobny popis téchto ndstrojli je uveden v ¢asti Péce o pacienty Iécené pfipravkem
LEMTRADA.

Piiklady ITP

Zde je zndzornén priklad Zde je zndzornén priklad Zde je zndzornén priklad
petechii na doini koncetiné. nadmérné tvorby modfin. purpury pod jazykem.
Petechie jsou drobné, difizné Modfriny se mohou vyskytnout Purpura se muZe objevit na
rozptylené skvrnky pod kiizi, kdekoli na téle pacienta. kazdé sliznici, vcetné sliznic
které nabyvaji cervené, fialové v ustni dutiné (pod jazykem,
nebo purpurové barvy. Petechie na patfe, na vnitini ¢dsti tvdri,
se mohou vyskytnout kdekoli jazyku nebo ddsnich).

na téle pacienta, nemusi byt

omezeny pouze na oblast

nohou.

Pozndmbka: Ndsledujici snimky maji pouze informacéni charakter a slouzi jako priklad krevnich vyron(
a petechii pfi ITP. Pacient mizZe mit ITP i tehdy, pokud se u ného vyskytuje méné zdvazny typ krevniho
vyronu nebo petechii, neZ je uvedeno na obrdzku.
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Nefropatie véetné anti-GBM onemocnéni

Nefropatie, v¢etné onemocnéni anti-GBM, jsou vzacné hlaseny u pacientl s roztrousenou
sklerézou po lé¢bé pfipravkem LEMTRADA v klinickych hodnocenich, a obecné se vyskytly
do 39 mésicl po poslednim podani ptipravku LEMTRADA.

Klinické manifestace nefropatie mohou zahrnovat zvyseni hladin sérového kreatininu,
hematurii a/nebo proteinurii. Castym projevem anti-GBM onemocnéni je alveolarni krvéaceni,
které se manifestuje hemoptyzou, ackoli nebylo dosud pozorovano v klinickych hodnocenich.
Vzhledem k tomu, Ze pacienti mohou zlstat asymptomaticti, je dlilezité provadét periodické
laboratorni testy.

> Hladiny sérového kreatininu je tfeba méfit pred zahdjenim lécby a néasledné
v mésicnich intervalech po dobu 48 mésict od posledni infuze.

> Analyza moci v¢etné mikroskopického vysetfeni se ma provadét pred zahajenim
|é¢by a déle v mésicnich intervalech po dobu 48 mésicl od posledni infuze.
Po uplynuti této periody je tieba provadét testovani na zékladé klinickych nélezl
signalizujicich nefropatii.

>V pfipadé pozorovani klinicky vyznamnych zmén hladin sérového kreatininu
oproti vychozimu stavu, nevysvétlitelné hematurie a/nebo proteinurie je zapotiebi
dalsi posouzeni nefropatie, véetné odeslani ke specialistovi.

>  (asna detekce a lé¢ba nefropatie mGze sniZit riziko $patného vysledu lé¢by.

> U pacientt se suspektni nefropatii se velmi doporucuje odeslani ke specialistovi
k dalSimu vy3etfeni.

Anti-GBM onemocnéni, pokud neni l1é¢eno, je Zivot ohrozujici stav, ktery vyzaduje okamzitou
péci. Bez urychleného zahajeni lécby se u pacienta mGze rychle vyvinout selhani ledvin
vyZzadujici dialyzu a/nebo transplantaci a onemocnéni mize vést k umrti pacienta.

Poruchy stitné zlazy

Béhem klinickych hodnoceni byly hlaseny autoimunitni poruchy Stitné Zlazy, vcetné
hypertyredzy a a hypotyredzy.

Poruchy $titné zlazy byly velmi ¢asté v klinickych hodnocenich a vétsina téchto poruch byla
mirné az stfedni zavaznosti a vyskytla se do 48 mésicd po prvni expozici organismu Ucinkim
piipravku LEMTRADA. Vétsinu poruch stitné zlazy se podatfilo zvladnout pomoci konvencni
terapie; u nékterych pacientl byla zapotiebi chirurgicka intervence.

Je dilezité informovat pacienty, Ze v zavislosti na stavu stitné zlazy u nich mlze byt zapotiebi
celozivotni lécba (napt. pii hypotyredze).
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Funkéni vysetieni stitné Zlazy, jako napf. stanoveni hladin tyreotropniho hormonu
(TSH), je tfeba provést pred zahajenim lécby, a ndsledné opakovat kazdé 3 mésice
po dobu 48 mésicl od posledni infuze. Po uplynuti této periody je tieba provadét
testovani na zakladé klinickych nalezd signalizujicich onemocnéni stitné zlazy.

Sledujte i nadéle piiznaky a projevy poruch stitné zlazy.

Onemocnéni §titné zlazy predstavuji zvlastni riziko u téhotnych Zen. Nelécené
onemocnéni Stitné zlazy mize vést k poskozeni nenarozeného plodu nebo
ditéte po narozeni. Obzvlastni pozornost je zapotfebi vénovat téhotnym zenam
s Basedowovou chorobou (oznacovanou téz jako Gravesova nemoc), protoze
protilatky proti receptorim tyreostimula¢niho hormonu matky se mohou prenaset
do vyvijejiciho se plodu a zpusobit prechodnou novorozeneckou Basedowovu
nemoc. Zdravotnicti pracovnici zodpovédni za péci o téhotné pacientky musi
byt obezndmeni se zvysenym rizikem onemocnéni stitné Zlazy v dasledku lécby
piipravkem Lemtrada a s potfebou nalezité 1écby téchto onemocnéni.
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3. Pfehled doporuceného monitorovani pacientti

V nésledujici tabulce je uveden pfehled milnikdi doporucenych pfi monitorovani. Pro
kazdého pacienta, kterému predepiSete pripravek LEMTRADA, navic mate k dispozici
soubor predtisténych kontrolnich prehledl. Pfed zahajenim lécby nezapomerite ovéfit bod

Kontraindikace v pfilozeném souhrnu Udajd o pfipravku (SPC).

Stav Aktivita

Imunitni
trombocytopenicka
purpura (ITP)

Kompletni krevni
obraz a diferencial

Nefropatie, véetné

onemocnéni Sérovy kreatinin
anti-GBM

Nefropatie, véetné Analyza a
onemocnéni mikroskopické
anti-GBM vysetfeni moci
Onemocnéni Funk¢ni testy Stitné

Stitné zlazy zlazy (napt. TSH)

U pacientek Lidsky
papilomavir (HPV)

Screeningové
vysetieni HPV

Nacasovani

Pred zahdjenim
|é¢by piipravkem
LEMTRADA

Pred zahdjenim
|é¢by pripravkem
LEMTRADA

Pred zahdjenim
|é¢by pripravkem
LEMTRADA

Pred zahdjenim
|é¢by pripravkem
LEMTRADA

Pfed zahdjenim
|é¢by pripravkem
LEMTRADA

1x mésicné,
az do 48 mésicu
od posledni infuze

1x mésicné,
az do 48 mésicu
od posledni infuze

1x mésicné,
az do 48 mésici
od posledni infuze

Kazdé 3 mésice,
az do 48 mésicl

od posledni infuze

1x ro¢né
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4, Péce o pacienty lécené pripravkem Lemtrada

>

Je mimoradné dilezité, aby vasi pacienti vzali na védomi, ze musi absolvovat
periodicka vysetieni (po dobu 48 mésici od posledni infuze), a to i tehdy, pokud
budou asymptomaticti a jejich onemocnéni (RS) bude pod kontrolou.

Je zapotiebi naplanovat a vést periodické monitorovani ve spolupraci s pacienty.

U nespolupracujicich pacientd mize byt zapotiebi dalsi pouceni, pfi kterém se
zdUrazni rizika vyplyvajici z vynechani planovanych vysetieni a test( v ramci
monitorovani.

Je tfeba monitorovat vysledky testl a peclivé sledovat symptomy vedlejsich
ucinkd.
Prodiskutujte se svym pacientem tyto pokyny a pfibalovou informaci k pfipravku

LEMTRADA. Pfipomerite pacientovi, aby peclivé sledoval symptomy tykajici se
autoimunitnich stavid a aby v piipadé obav vyhledal pomoc Iékare.

Pozadejte pacienty, aby vzdy nosili s sebou Kartu pacienta. Pacienti by méli ukazat
tuto kartu véem zdravotnickym pracovnik(im, ktefi jim budou z jakéhokoli diivodu
poskytovat péci, nebo v pfipadé navstévy pohotovostniho oddéleni.

Je tfeba zajistit dostupnost odbornikd a vybaveni pro vcasnou diagnézu a lé¢bu
nejcastéjsich nezadoucich Gcinkd, zejména autoimunitnich stavl a infekci.
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Nastroj pro podporu kompliance pacientt

Pacienti, kterym bude predepsén pfipravek LEMTRADA mohou vyuzit nastroj pro podporu
kompliance v oblasti laboratornich vysetfeni. Nastroj upozornuje pacienta na periodické
testovani.

Vyzva pres internet: Pacienti se pfihldsi a poskytnou svou e-mailovou adresu pro generovani
a zasilani automatickych e-mailovych vyzev s upozornénim na kazdomési¢ni laboratorni
testy. Webové adresa bude uvedena v pokynech pro pacienta.

Uvedend sluzba je nabizena prostfednictvim treti strany, ktera bude shromazdovat
a zpracovavat osobni Udaje pacienta v souladu s platnymi predpisy pro ochranu udaj.
Osobni Udaje pacientd budou uchovéavény na zabezpeceném misté a nebudou predany
jinym osobam, v¢etné vyrobce pfipravku LEMTRADA.

Piihlaste se na www.msonetoone.cz, kde naleznete dal$i moznosti, jak pomoci
pacientiim se zvladanim kontrolnich vysetfeni.
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5. Dalsi informace

Vakcinace

> Pacientim se doporucuje, aby splnili pozadavky na vakcinaci (podle narodnich
predpisd) minimalné 6 tydnl pred zahajenim lécby ptipravkem LEMTRADA.

> Bezpecnost imunizace zivymi vakcinami po lé¢bé pfipravkem LEMTRADA nebyla
dosud hodnocena a zivé vakciny se proto nemaji podavat pacientdim, ktefi
v nedavné dobé absolvovali cyklus 1écby pfipravkem LEMTRADA.

> Pred zahajenim lécby pfipravkem LEMTRADA zvazte vakcinaci proti VZV u pacientl
negativnich na protilatky.

Fertilita, antikoncepce, téhotenstvi a kojeni

> Zeny v reprodukénim véku by mély pouzivat G¢innou antikoncepci béhem podani
|é¢by pripravkem LEMTRADA a po dobu 4 mésict po podani Ié¢by pripravkem
LEMTRADA.

> Nejsou provadény zadné adekvatni a dobfe kontrolované studie s pfipravkem
LEMTRADA u téhotnych Zen. Pfipravek LEMTRADA by se mél podavat béhem
téhotenstvi pouze tehdy, pokud potencialni pfinos ospravedIfiuje potencialni
riziko pro plod.

> Onemocnéni §titné zlazy predstavuji zvlastni riziko u téhotnych zZen (viz ¢ast 2,
Poruchy stitné zlazy). U téhotnych s Basedowovou chorobou (oznacovanou
téz jako Gravesova nemoc) se protilatky proti receptordm tyreostimula¢niho
hormonu matky mohou prenaset do vyvijejiciho se plodu a zplisobit prechodnou
novorozeneckou Basedowovu nemoc.

>  Neni zndmo, zda je alemtuzumab vylu¢ovan do lidského matefského mléka.
Riziko pro kojené dité nelze vyloucit. Proto by béhem kazdého lécebného cyklu
pfipravkem LEMTRADA a také po dobu 4 mésict po podani posledni infuze
kazdého lécebného cyklu mélo byt kojeni preruseno. Pfinos imunity ziskané
z matefského mléka viak mlzZe u kojeného ditéte prevazit riziko z potencialni
expozice pripravku LEMTRADA.

> Nejsou k dispozici zddné adekvatni klinické bezpecnostni tdaje o vlivu pfipravku
LEMTRADA na fertilitu. V podstudii u 13 pacientd (muzd) lé¢enych alemtuzumabem
(Ié¢enych bud 12mg, nebo 24mg) nebyly zjistény zadné znamky aspermie,
azoospermie, konzistentné snizeného poctu spermii, poruch motility ani zvy3eni
poctu morfologickych abnormalit spermii. Je znamo, ze CD52 je pfitomny
v reprodukénich tkéanich lidi a hlodavc(i. Udaje ziskané ve studiich na zvifatech
ukazovaly Ucinky na fertilitu humanizovanych mysi (viz bod 5.3 souhrnu udajt
o pripravku), nicméné potencidlni vliv na lidskou fertilitu béhem obdobi expozice
neni na zakladé dostupnych udaji znam.
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6. Nejcastéjsi otazky

Prosim pred predepsanim pripravku LEMTRADA zvazte nasledujici
skutecnosti:

Jaké laboratorni testy je treba provést pred zahajenim lécby pripravkem
LEMTRADA?

Je tieba provést nasleduijici testy:

> kompletni krevni obraz a diferencial,

> sérovy kreatinin,

> funkéni vysetieni stitné zlazy, napt. stanoveni TSH,

> vySetfeni moci, véetné mikroskopického vysetreni.
Dalsi informace jsou uvedeny v ¢asti 3, Piehled doporuc¢eného monitorovani pacientd.
Mohu piedepsat pripravek LEMTRADA pacientiim uzivajicim jiny lIék na RS?

Pripravek LEMTRADA dosud nebyl podavan k l1écbé RS soubézné s jinymi antineoplastickymi
nebo imunosupresivnimi léky. Stejné jako u vsech ostatnich imunomodula¢nich 1éku je tieba
pfi zvazovani lé¢by pripravkem LEMTRADA vzit do Uvahy potencidlni kombinované ucinky
na imunitni systém pacienta. Soubézné pouziti pfipravku LEMTRADA s jakymkoli z téchto Iékd
by mohlo zvysit riziko imunosuprese.

Budu pokracovat v laboratornich testech béhem lécby pripravkem
LEMTRADA a po jejim ukonéeni? Jak dlouho?

Ano, testovani zacina pred lé¢bou (vstupni testy) a mélo by pokracovat po dobu 48 mésicl
od posledni infuze. Podrobné informace véetné udajii o tom, jaké konkrétni testy provadét,
kdy a jak dlouhou dobu, jsou uvedeny v ¢asti 3, Piehled doporuceného monitorovani pacientd

Jak mam postupovat, pokud se u mého pacienta objevi infekce v dobé,
kdy chci zahdjit 1é¢ebny cyklus s pfipravkem LEMTRADA?

U pacientl s aktivni infekci je tifeba zvazit odlozeni zahajeni l1écby pfipravkem LEMTRADA
na dobu, kdy se infekce dostane pod plnou kontrolu.

Lécba

Jak se pripravek LEMTRADA podava, a jak dlouho infuze trva?

Pripravek LEMTRADA se podava nitrozilni infuzi ve dvou cyklech s ro¢nim odstupem. Uvodni
cyklus lé¢by zahrnuje denni infuze po dobu 5 po sobé jdoucich dn(.

Druhy cyklus 1é¢by se podava o 12 mésich pozdéji a zahrnuje kazdodenni infuze po dobu 3
po sobé jdoucich dn(.
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V pripadé vyskytu infuzni reakce (IAR) zajistéte nélezitou symptomatickou lécbu dle potieby.
Neni-li infuze dobfe tolerovana, Ize prodlouzit dobu trvani infuze. V pfipadé vyskytu
zavaznych infuznich reakci je tfeba zvazit okamzité ukonceni nitroZilni infuze. V rdmci
klinickych hodnoceni byl vyskyt anafylaktickych nebo jinych zavaznych reakci vyzadujicich
preruseni 1écby velmi vzécny. Je tfeba mit k dispozici pfipravené prostiedky pro zvladnuti
anafylaktickych nebo jinych zavaznych reakci. Lékafi by se méli obeznamit s kardiologickou
anamnézou pacienta, protoze infuzni reakce mohou zahrnovat srde¢ni symptomy, napf.
tachykardii. Je tfeba mit k dispozici pfipravené prostiedky pro zvladnuti anafylaktickych nebo
jinych zavaznych reakci.

Je tieba pouzit profylaktickou lécbu?

Tésné pred zahajenim infuze pfipravku LEMTRADA je tfeba pacienty premedikovat
kortikosteroidy (1 000mg methylprednisolonu nebo ekvivalent) po dobu prvnich 3 dnt
kazdého lé¢ebného cyklu. Pfed podanim pfipravku LEMTRADA lze déle zvazit predléceni
antihistaminiky a/nebo antipyretiky.

Vsem pacientdim je treba podavat peroralni pfipravky k profylaxi herpetickych infekci béhem
lé¢by a po dobu minimalné 1 mésice po Ié¢bé. V klinickych hodnocenich byl pacientim
podavan acyclovir v davce 200 mg [nebo ekvivalent] 2x denné.

Monitorovani vedlejsich tcinki
Jaké jsou ptiznaky a projevy ITP?

Symptomy ITP mohou zahrnovat (mimo jiné) snadnou tvorbu modfin, petechie, spontanni
mukokutanni krvaceni (napf. epistaxe, hemoptyza), silné nebo nepravidelné menstruacni
krvaceni. Tyto klinické pfiznaky ITP se mohou objevit pred rozvojem zavazného krvaceni.
Mezi pfiznaky ITP patfi rovnéz nizky pocet desticek nebo vyznamné zmény kompletniho
krevniho obrazu a diferencialu oproti vychozimu stavu.
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Jak bych mél/a lé¢it pacienta s podezienim na ITP?

Je dulezité monitorovat vSechny pacienty na ITP, aby bylo mozné u kazdého pacienta
stanovit vcas diagndzu a nasadit odpovidajici 1é¢bu. Proto je nezbytné stanovit kompletni
krevni obraz a diferencial pred zahajenim lécby a déle v pravidelnych mési¢nich intervalech
pod dobu 48 mésicli od posledni infuze. V piipadé podezieni na ITP je tfeba neprodlené
zahdjit lécebnou intervenci, v¢etné okamzitého odeslani ke specializovanému Iékafi.
Zavazné nebo rozsahlé krvaceni je zivot ohrozujicim stavem a vyzaduje okamzZitou péci.

Jaké symptomy mohou byt spojeny s nefropatiemi, jako je napriklad
onemocnéni anti-GBM?

Manifestace nefropatii mohou zahrnovat zvyseni sérového kreatininu, hematurii a/nebo
proteinurii. Castym projevem anti-GBM onemocnéni je alveolarni krvéceni, které se
manifestuje hemoptyzou, ackoli nebylo dosud pozorovano v klinickych hodnocenich.
Vzhledem k tomu, Zze pacienti mohou zlstat asymptomaticti, je dllezité provadét periodické
laboratorni testy (sérovy kreatinin a analyza moci véetné mikroskopického vysetfeni).

Jak bych mél/a lécit pacienta s podezienim na nefropatii?

V pfipadé klinicky vyznamnych zmén sérového kreatininu oproti vychozimu stavu,
nevysvétlitelné hematurie, a/nebo proteinurie je nezbytné dalsi vysetfeni na nefropatii,
veetné okamzitého odeslani ke specialistovi. Casna detekce a lé¢ba nefropatii maze snizit
riziko Spatného vysledku.

Existuji specialni pokyny pro lé¢bu pacient(, u nichz se vyvinula infekce?

Z&dné specilni pokyny nejsou k dispozici. Zajistéte 1é¢bu infekci standardnimi lé¢ebnymi
postupy.

Informace tykajici se téhotenstvi a antikoncepce

Maji pacientky Zenského pohlavi uzivat antikoncepci? Pokud chtéji
otéhotnét, jak dlouho by mély ¢ekat po lécbé pripravkem LEMTRADA?

Alfa polocas se blizil 4-5 dntim a byl srovnatelny mezi jednotlivymi cykly vedoucimi k nizkym
nebo nedetekovatelnym sérovym koncentracim béhem cca 30 dnd po kazdém lé¢ebném
cyklu. Zeny v reprodukénim véku by proto mély pouzivat Gcinnou antikoncepci béhem
podavani [é¢by a po dobu 4 mésicl po kazdé sérii [é¢by piipravkem LEMTRADA.

Bude mit LEMTRADA dopad na budouci fertilitu u Zen nebo muzu?

Neexistuji zddné adekvatni klinické uUdaje o bezpecnostni tykajici se vlivu pfipravku
Lemtrada na plodnost. V podstudii zahrnujici 13 muzd lécenych alemtuzumabem
(uzivajicich bud’ 12 mg nebo 24 mgq), nebyly ziskany diikazy o aspermii, azoospermii, trvale
snizeném poctu spermii, poruchach motility nebo nartstu morfologickych abnormalit
spermii. Antigen CD52 je ptitomen na reprodukénich tkanich u lidi i u mysi. Udaje ziskané
ve studiich na zvifatech ukazovaly Ucinky na fertilitu humanizovanych mysi (viz. bod 4.6
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souhrnu Udajd o pripravku), potencidlni dopad na fertilitu u lidi béhem doby expozice viak
na zakladé dostupnych udajd neni znam.

Mély by kojici pacientky absolvovat cyklus Iécby pripravkem LEMTRADA?

Neni znamo, zda je alemtuzumab vyluc¢ovan do lidského mateiského mléka. Riziko pro kojené
dité nelze vyloucit. Proto by béhem kazdého lé¢ebného cyklu pfipravkem LEMTRADA a také
po dobu 4 mésicll po podani posledni infuze kazdého lécebného cyklu mélo byt kojeni
preruseno. Pfinos imunity ziskané z matefského mléka vsak mlze u kojeného ditéte prevazit
riziko z potencialni pfipravku LEMTRADA.

Co je tieba zohlednit z hlediska vakcinace pfi zvazovani lécby pripravkem
LEMTRADA?

Bezpec¢nost imunizace zivymi vakcinami po lé¢bé pripravkem LEMTRADA nebyla dosud
hodnocena a zivé vakciny se proto nemaji podavat pacientlim, ktefi v nedavné dobé
absolvovali cyklus 1écby pfipravkem LEMTRADA.

Pacientdim se doporucuje, aby splnili pozadavky na vakcinaci (podle narodnich predpisa)
minimalné 6 tydn(i pfed zahdjenim lécby pfipravkem LEMTRADA.

Pred zahajenim Ié¢by pfipravkem LEMTRADA zvazte moznost vakcinace proti VZV u pacientd
negativnich na protilatky.
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Poznamky
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