EDUKACNI MATERIAL

GILENYA?® (fingolimod)

Souhrn doporuceni pro predepisujici Iékare
Jakékoli podezreni na zavazny nebo neocekéavany nezadouci Ucinek a jiné skutecnosti zdvazné pro zdravi [é¢enych
osob musf byt hlaseno Statnimu Ustavu pro kontrolu 1éCiv.

Podrobnosti o hldseni najdete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

Adresa pro zasilani je Statni Ustav pro kontrolu Iéciv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48, Praha 10, 100 41,
e-mail: farmakovigilance@sukl.cz.

Tato informace mUze byt také hlasena spole¢nosti Novartis na adresu:

Novartis s.r.o., Gemini, budova B

Na Pankréaci 1724 /129, 140 00 Praha 4,

tel.: +420 800 40 40 50

fax: +420 225 775 445

e-mail: farmakovigilance.cz@novartis.com

Drive, nez pripravek GILENYA® predepiSete, prectéte si peclivé
souhrn udajt o pripravku (SPC).

v Tento lécCivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti.
Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezi'eni na nezadouci Gcinky.
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KRITERIA VYBERU PACIENTU
PRO LECBU PRIPRAVKEM
GILENYA® (FINGOLIMOD)

Pripravek GILENYA® je vhodny pro dospélé a détské
pacienty (210 let véku) k 1é¢bé vysoce aktivni relabujici-
remitentni formy roztrousené sklerézy. Prestoze
|é¢ba pripravkem muze byt vhodna pro mnoho
pacientd, nasledujici oddil upozormuje na pacienty,
u kterych je pripravek GILENYA® kontraindikovéan
nebo se nedoporucuje.

Kritéria pro zahajeni l1écby

Zahajeni lécby pripravkem Gilenya vede k prechod-
nému poklesu srdec¢ni frekvence a mlze byt také
spojeno se zpomalenim atrioventrikularniho prevodu.
Vsichni pacienti musi byt pfi zahajeni |é¢by nejméné
6 hodin sledovéni. Nize je uveden strucny prehled
pozadavkl na sledovéni. Dalsi informace naleznete
na stran€ 6.

Vhodni pacienti

Dospéli a détsti pacienti (210 let véku) s vysoce
aktivni relabujici-remitentni formou roztrousené
sklerézy, kteri nereagovali na 1é¢bu nejméné jednim
chorobu modifikujicim Iékem, nebo pacienti s rychle
se rozvijejici zavaznou relabujici-remitentni formou
roztrousené sklerozy.

KONTRAINDIKACE

U nasledujicich stavi je podavani
pripravku GILENYA® kontraindikovano:

Znémy syndrom imunodeficience, pacienti se zvyse-
nym rizikem oportunnich infekci (véetné pacientl se
snizenou imunitou), zavazné aktivni infekce, aktivni
chronické infekce (hepatitida, tuberkul6za), znamé
aktivni malignity, t€zké porucha funkce jater (Child
-Pugh trida C), pacienti, kteff méli béhem predchozich
6 mésicd infarkt myokardu (IM), pacienti s nestabilni
anginou pectoris, cévni mozkovou prihodou / tranzi-
torniischemickou atakou nebo New York Heart Asso-
ciation (NYHA) srde¢nim selhanim tridy Il /IV, pacienti
se zavaznou srdec¢ni arytmif vyZadujici IéCbu antiaryt-
miky tridy la nebo Ill, pacienti s atrioventrikularnim
(AV) blokem druhého stupné typu Mobitz Il nebo AV
blokem trettho stupng, sick-sinus syndromem, pokud
nemaji zavedeny kardiostimulator, pacienti s vychozi
hodnotou QTc intervalu 2500 ms a hypersenzitivita
na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku
tohoto pripravku.

Nasledujici pacienti by neméli byt Iéceni
pripravkem GILENYA®:

Tehotné a kojici Zeny, pacienti uzivajici antiarytmika
tfidy la (napf. chinidin, disopyramid) nebo tridy IlI
(napf. amiodaron, sotalol).

ZvaZujte pouze po provedeni analyzy rizik a prfinost a po konzultaci s kardiologem.

Sino-atridlni srdeéni blok, symptomaticka bradykardie
nebo rekurentni synkopa, vyznamné prodlouzeni QT
intervalu (dospélé zeny: QTc >470 ms, Zeny - détska
populace: QTc >460 ms, muZi - dospéla i détska po-
pulace: QTc >450 ms), srdecni zastava, nekontrolovana
hypertenze, zavazna nelécena spankova apnoe.

Uzivani betablokatorl, blokator( vapnikovych kanall
zpomalujicich srdecni frekvenci (véetn€ verapamilu
a diltiazemu) ¢i jinych latek, o kterych je zndmo, ze
zpomaluji srde¢ni frekvenci (véetné antiarytmik tridy
la a lll, ivabradinu, digoxinu, inhibitor( cholinesterazy

nebo pilokarpinu),

&

Doporucuje se prodlouzené sledovani
alesporni pres noc.

Konzultujte s kardiologem spravné
sledovani pfi podani prvni davky.

Konzultujte s kardiologem mozZnost
prevedeni na léky, které nezpomaluji
srdecni frekvenci.

Pokud medikaci nelze zménit, domluvte

s kardiologem vhodny zpdsob sledo-
vani pacienta a prodluzte sledovani

alesponi pres noc.

SOUHRN DOPORUCENI PRO
PREDEPISUJICIHO LEKARE

- DOPORUCENY POSTUP
PRI LECBE PACIENTU
PRIPRAVKEM GILENYA®

Nésledujici kontrolni seznam a schéma jsou urceny
na pomoc pfi lé¢bé pacientd uzivajicich pripravek
GILENYA®. Jsou zde uvedeny klic¢ové kroky a kritéria
pfi zahdjeni, pokracovani nebo preruseni 1écby.

Pred zahajenim lécby

» Nepouzivejte pripravek u nasledujicich pacientd,
u nichz se pripravek GILENYA® nedoporucuje,
pokud predpokladané pfinosy nevyvéazi mozna
rizika:

o Pacienti se sino-atrialni srde¢ni blokadou, se
symptomatickou bradykardii nebo rekurentni
synkopou, v minulosti vyznamnym prodlouze-
nim QT intervalu (dospélé Zeny: QTc >470 ms,
zeny - détska populace: QTc >460 ms, muzi - do-
spéla i détska populace: QTc >450 ms), pacienti
se srdec¢ni zastavou v minulosti, nekontrolovanou
hypertenzi, cerebrovaskularnim onemocnénim,
zavaznou nelécenou spankovou apnoe.

- Konzultujte s kardiologem nejvhodné&jsi
zpUsob sledovani pacienta pri zahajeni 1éCby.

e Pacienti |éCeni soucasné betablokatory, bloka-
tory vapnikovych kanald zpomalujicimi srdec¢ni
frekvenci (napr. verapamil, diltiazem, ivabradin)
¢i jinymi latkami, které mohou zpomalovat
srdecni frekvenci (napf. digoxin, inhibitory
cholinesterazy, pilokarpin).

> Pred zah4jenim Iécby konzultujte s kardio-
logem prevedeni na Iéky, které nezpomaluji
srdecni frekvenci.

v
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> Pokud medikaci zpomalujici srdec¢ni frekvenci
nelze vysadit, konzultujte s kardiologem
nejvhodné€jsi zpdsob sledovani pacienta pfi
zahdjeni 1écby; doporucuje se prodlouzené
sledovéni alespor pres noc.

U détskych pacient(i provedte hodnoceni télesného
vyvoje dle Tannerovy stupnice, zmérte vahu a vysku
a zvazte dokonéeni kompletniimunizace v souladu
s platnymi imuniza¢nimi doporucenimi.

Nepodavejte pripravek GILENYA® pacientdm,
kteri soucasné uzivaji antiarytmika tridy la (napr.
chinidin, disopyramid) nebo Ill (napt. amiodaron,
sotalol)

Provedte z&kladni EKG vy3etreni a méreni krevniho
tlaku

Vyhnéte se soucasnému podavani antineoplas-
tickych, imunosupresivnich a imunomodulacnich
|ékd vzhledem k riziku aditivnich Gcink na imunitni
systém. Ze stejného dlvodu by mélo byt zvazeno
dlouhodobé podavani kortikosteroidd.

Zkontrolujte nedavny (do 6 mésicli nebo pred zno-
vuzahéjenim lécby po jejim preruseni) kompletni
krevni obraz.

Zkontrolujte nedavné (do 6 mésicd) hladiny trans-
aminaz a bilirubinu.

Je tfeba vyloucit t€hotenstvi provedenim téhoten-
ského testu, i u dospivajicich divek.

Poucte Zeny ve fertilnim véku, véetn€ dospivajicich
divek, jejich rodicl ¢i osob, které o né pecuji, o nut-
nosti G¢inné antikoncepce z dlvodu vaznych rizik
fingolimodu pro plod.

Odlozte zahajeni |é¢by u pacientl se zavaznou
aktivni infekci az do jejiho odeznént.

Po uvedeni na trh byly hlaseny infekce humannim
papilomavirem (HPV), véetné papilomu, dysplazie,
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tvorby bradavic a karcinomu souvisejiciho s HPV.
Doporucuje se pravidelny screening (véetné PAP
testu) a vakcinace proti HPV souvisejicimu s karci-
nomem jako standardni soucast péce.

Zkontrolujte hladiny protilatek proti viru varicella
zoster (VZV) u pacientll bez lékarem potvrzené
anamnézy planych nestovic nebo zdokumentova-
né predchozi vakcinace. Pokud jsou negativni, je
doporucena vakcinace, a pokud ockujete, odlozte
zahajeni 1écby o mésic, nez se pIn€ projevi efekt
vakcinace.

Zajistéte provedeni oftalmologického vysetreni
u pacientll s anamnézou uveitidy nebo diabetes
mellitus.

Provedte dermatologické vySetfeni. Pacient by
mél byt referovan dermatologovi v pfipadé nalezu
loziska, které je suspektni pro basocelularni karci-
nom nebo jiné kozni neoplazie (zahrnujici maligni

melanom, skvamézni bunéény karcinom nebo kar-
cinom Merkelovych bunék. Provedte vyhodnoceni
stavu pokozky pacienta pro vyloucenf pritomnosti
bazocelularniho karcinomu.

» Predejte pacientovi kartu pro pacienta.

Doporucené sledovani pri zahajeni lécby
pripravkem GILENYA®

Pri zahajeni 1é¢by musi byt vSichni pacienti, véetné
détskych, sledovani nejméné 6 hodin, jak je popsano
valgoritmu nize. U pacientd, u kterych je nezbytné kon-
zultovat vhodny zpUlsob sledovani s kardiologem (viz
strana 4), je doporuceno sledovani alespon pres noc.

Stejné preventivni opatieni jako po podani prvni davky
je doporuceno, pokud se pacient prevadi z denni davky
0,25 mg na davku 0,5 mg (davka 0,25 mg je urcena pro
détské pacienty s télesnou hmotnosti <40 kg).

Sledovani po dobu nejméné 6 hodin

Provedte vstupni EKG a zmérte krevni tlak.
» Sledujte nejméné 6 hodin, zda se neobjevi znamky 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 EKC.
N _J

Prodluzte sledovéani nejméné pres noc (dokud
se nalez neupravi). Zopakujte 6hodinové sledo-
vani rovnéz po podani druhé davky pripravku
GILENYA®

Potieboval pacient farmakologickou intervenci
deykoli béhem monitoringu?

8

J

-
Objevila se kdykoli béhem monitoringu AV )

blokada Ill. stupné?
S p

Prodluzte sledovani nejméné pres noc, dokud

( . )
se nalez neupravi.

Bylo na konci monitoringu spinéno kterékoli

z nasledujicich kritérii?

» SF <45 pulzl/min., <55 pulzl/min. u détskych
pacientl 2 12 let véku, nebo < 60 pulzi/min.
u détskych pacient( ve véku 10 do 12 let.

» EKG vykazuje novy vyskyt AV blokédy Il. nebo
vyssiho stupné nebo QTc interval > 500 ms.

&

Na konci monitoringu: Srdecni frekvence je

evvs

Prodluzte sledovani min. o 2 hodiny, dokud se
srdecni frekvence nezvysi.

N\
e @ T e o
. Vy8e uvedeny monitoring jako po podani prvni :

..... . davky by mél nasledovat po op€tovném zahéajeni
\ - |é¢by, byla-li Ié¢ba prerusena:

» nalden nebo vice béhem prvnich dvou tydn(
© lécby,

© » navice nez 7 dni b&hem 3. a 4. tydne 1éCby,

© » navice nez 2 tydny po uplynuti prvniho mésice

TK = krevni tlak; EKG = elektrokardiogram; SF = srde¢ni frekvence; : |écby.
QTc = QT interval korigovany k srde¢ni frekvenci.

2 &8




» Zajistéte provedeni kompletniho oftalmologického
vysetrent:
e Po 3 az4 mésicich po zahajeni lé¢by pro véasnou
detekci poruch vidéni v disledku makularniho
edému souvisejictho s 1é¢bou.

e Béhem lécby u pacientl s anamnézou uveitidy
nebo diabetes mellitus.

»

Poucte pacienty, aby hlasili znamky a priznaky

infekce.

» Vindikovanych pripadech by méla byt zahajena
neodkladnd antimikrobidlni [é¢ba.

o U pacientl se znamkami a priznaky shodny-
mi s kryptokokovou meningitidou okamzité
provedte diagnostické vySetfeni a zahajte vhod-
nou lé¢bu, pokud se diagnostikuje.

o Budte ostraziti, pokud se objevi klinické znamky
nebo nélezy MRI pripominajici PML. Pokud
maéate podezieni na PML, |é¢ba pripravkem
GILENYA® musi byt prerusena, dokud nebude
PML vyloucena.

o B&hem zavaznych infekci 1éCbu preruste.

»

Pravidelné kontrolujte kompletni krevni obraz
béhem IéChy, ve 3. mésici a dale nejméné 1 x rocné
a preruste lé¢bu, pokud potvrzeny pocet lymfocyt(
je <0.2x10°/1.

4

Kontrolujte jaterni transaminazy v 1., 3., 6., 9. a12.
mésici a poté pravidelné nebo pfi jakychkoliv pri-
znacich nebo zndmkach jaterni dysfunkce.

o Sledujte Castéji, pokud jaterni transaminazy
vzrostou nad pétinasobek hornf hranice normalu
(ULN). Pokud jaterni transaminézy zGstanou
nad touto hladinou, preruste Ié¢bu, dokud se
hodnoty neupravi.

» Béhem IéCby a jeSt€ dva mésice po jejim vysazen:

o mUze byt vakcinace mén¢ Gcinna,

e mohou zivé oslabené vakciny predstavovat riziko
infekce a nemély by byt pouzivéany.

» Poucte zeny ve fertilnim véku, véetné dospivajicich
divek, jejich rodicd ¢i osob, které o n€ pecuiji, o nut-
nosti Uc¢inné antikoncepce z ddvodu vaznych rizik
fingolimodu pro plod.

4

U¢inna antikoncepce je doporuéena béhem 1é&by
a nejméné 2 mésice po jejim preruseni. Opakujte
v prfimérenych intervalech téhotenské testy. Pokud

pacientka otéhotni, preruste Iécbu.

4

Na pomoc pri stanoveni Gcinkd expozice pripravku
GILENYA® u téhotnych Zen s RS byl zfizen registr
téhotnych vystavenych fingolimodu (Fingolimod
Pregnancy Exposure Registry). Velice bychom
uvitali, kdybyste hlasili pfipady t€hotenstvi pacien-
tek, které mohly byt vystaveny expozici pripravku
GILENYA® (fingolimod) kdykoli béhem téhotenstvi
(2 mésice pred otéhotnénim do porodu) na bezplat-
nou telefonni linku: 00 800 688 266 37 (je mozné
byt spojen s ¢eskou operatorkou) nebo na adrese:
https://www.gilenyapregnancyregistry.com,
pripadné kontaktujte spole¢nost Novartis s.r.o.
na adrese:

Novartis s.r.o., Pharma, Gemini, budova B,

Na Pankréaci 1724 /129, Praha 4 140 00,

tel.: 800 40 40 50, fax: 225 775 205,

e-mail: farmakovigilance.cz@novartis.com.

Doporucuje se vénovat pozornost koznim lézim,
podezrelym z rozvoje bazocelularniho karcino-
mu a jinym koznim neoplaziim. Vyhodnoceni
stavu pokozky pacienta s ohledem na jeho
klinicky stav se doporucuje alespon v roc¢nich
intervalech. Pokud se objevi podezrelé kozni léze,
je nutné pacienta odeslat na kontrolu k derma-
tologovi.

o Upozornéte pacienty na riziko vystaveni se slu-

necnimu zéareni bez Gc¢inné ochrany.

o Zajistéte, aby pacienti nedostavali souc¢asné
fototerapii UV-B-radiaci nebo PUVA-fotoche-
moterapii.

» Fingolimod mé& imunosupresivni U¢inek a mize
zvySovat riziko rozvoje lymfomd (véetné mycosis
fungoides) a jinych malignit, zejména kiize a za-
vaznych oportunnich infekci. Pozorné monitorujte
pacienty béhem |é¢by, zejména ty se soubéznym
onemocnénim nebo zndmymi rizikovymi fakto-
ry, jako je predchozi imunosupresivni terapie,
a pri podezreni na rizika, preruste lé¢bu.

» Byly hlaseny pripady kreci, véetné status epilep-
ticus. Je doporuceno vé€novat pozornost vyskytu
kreci, zejména u pacientl s pridruzenymi one-
mocnénimi nebo osobni ¢i rodinnou anamnézou
epilepsie.

» Sledujte détské pacienty z hlediska vyskytu symp-
tomd deprese a Uzkosti.

» Provedte prehodnoceni pfinosu a rizik 1é¢by fingoli-
modem na ro¢ni bazi u kazdého pacienta, zejména
pak u détskych pacientd.

» Pri opétovném zahajovani 1é¢by by pacienti méli
projit stejnym postupem sledovani jako pfi prvni
dévce, pokud dojde k prerusent IéCby:

e na 1 den nebo vice béhem prvnich dvou tydn(
léCby,

¢ navice nez 7 dni béhem 3. a 4. tydne 1écby,

e na vice nez 2 tydny po uplynuti prvniho mésice
léCby.

» Poucte pacienty, aby hlasiliznamky a priznaky infekce
jest€ dva mesice po vysazeni écby.

o Poucte pacienty, aby byli pozorni k priznakdm
meningitidy.

» Poucte pacientky, véetné dospivajicich divek, o nut-
nosti pouzivani efektivni antikoncepce po dobu
dvou mésicll po vysazeni lécby.

»

»

»

»

»

»

»

Doporucuje se vénovat pozornost moznosti t€zké
exacerbace onemocnéni po preruseni [éCby.

Zvazte dokonceni kompletni imunizace v souladu
s platnymi imuniza¢nimi doporuéenimi.

Poucte pacienty a jejich rodi¢e/osoby o n€ pecujici
ohledné imunosupresivniho U¢inku fingolimodu.

Zhodnotte t€lesny vyvoj (dle Tannerovy stupnice)
a zmérte vySku a vahu dle standardu péce.

Zajistéte kardiovaskularni sledovani:

Provedte sledovani po podani prvni davky pfi za-
héjeni lécby z ddvodu rizika bradykardie

Zopakujte sledovani po podani prvni davky u dét-
skych pacient(, pokud se pacient prevadi z denni
davky 0,25 mg na déavku 0,5 mg (davka 0,25 mg je
uréena pro détské pacienty s télesnou hmotnosti
<40 kg).

ZdUraznéte vyznam compliance pacienta, zejména
v souvislosti s prerusenim lécby a potfebou zopa-

kovéani sledovani po podani prvni davky.

Sledujte pacienty pro znamky a priznaky deprese
a Uzkosti.

Poskytnéte doporucenti pro sledovani vyskytu kreci.
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