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Informacni dopis pro zdravotnické pracovniky

V Praze, 23.ledna 2020

LEMTRADA (alemtuzumab): Omezeni indikaci, dals$i kontraindikace a
opatfieni k minimalizaci rizik

Vazena pani doktorko, vazeny pane doktore,

drzitel rozhodnuti o registraci, spoleénost Sanofi Belgium (SANOFI) ve spolupréci
s Evropskou agenturou pro Iécivé pfipravky (EMA) a Statnim Ustavem pro kontrolu 1é¢iv
(SUKL) by Vas radi informovali o nasledujicim:

Shrnuti

Lécivy pripravek Lemtrada (alemtuzumab) je spojovan s rizikem zdvaznych, nékdy
fatdlnich neZddoucich G&inkl. Nové omezeni pro pouzivani jsou nasledujici:

Pfipravek Lemtrada je indikovan v monoterapii u dospélych pacientl s vysoce aktivni
relaps-remitentni roztrou$enou sklerézou (RRRS) u nasledujicich skupin pacienty:

- pacienti s vysoce aktivnim onemocnénim navzdory uplné a adekvatni lé¢bé
alespon jednim onemocnéni modifikujicim Iékem (DMT) nebo

- pacienti s rychle se zhorsujici tézkou relaps-remitentni roztrousenou sklerézou,
definovanou 2 nebo vice relapsy v jednom roce a s 1 nebo vice gadoliniem
zvyraznénou lézi na MRI mozku nebo vyznamné zvySenym vyskytem T2 lézi ve
srovnani s predchozi nedavno provedenou MRI.

Dalsi kontraindikace:

Pacienti se zavaznou aktivni infekci az do Uplného vyléceni.

Pacienti s nekontrolovanou hypertenzi.

Pacienti s anamnézou cervikocefalické arteridlni disekce.

Pacienti s anamnézou cévni mozkové prihody.

Pacienti s anamnézou anginy pectoris nebo infarktu myokardu.

Pacienti s koagulopatii, nebo pacienti IéCeni protidestickovou nebo
antikoagulacni lécbou.

e Pacienti s jinym soub&znym autoimunitnim onemocnénim (kromé roztrou$ené
sklerézy).

Lécba pripravkem Lemtrada ma byt zahajena a sledovana pouze neurologem se
zkuSenostmi s lécbou pacnentu s roztrouSenou skler6zou (RS) v nemocnici s rychle
dostupnou intenzivni péci. Musi byt k dispozici odbornici a vybaveni potfebné k rychlé
diagnéze a zvladnuti poinfuznich neZédoucich G&inkl, piredev&im ischemie myokardu a
infarktu myokardu, cerebrovaskulérnich a plicnich nezédoucich Gé&inkl, autoimunitné
podminénych stavd a infeki.

Pacienti maji byt peclivé monitorovani a pouceni, aby kontaktovali svého lékafe v
piipadé vyskytu jakychkoli pfiznakd zavaznych reakci kratce po infuzi.



Pacienty je tfeba sledovat kvlli vzniku autoimunitnich onemocnéni nejméné po dobu 48
mésicl po posledni infuzi pFipravku Lemtrada a poucit je, Ze tato onemocnéni se mohou
objevit i za del$i dobu neZ 48 mésicl po posledni infuzi.

Dalsi informace

Kvali novym nalezdm zévaznych, nékdy fatdlnich neZédoucich G¢inkd ptehodnotila
Evropské agentura pro 1é¢ivé pripravky (EMA) pomér piinos a rizik Ié&ivého piipravku
Lemtrada. Dosavadni opatieni k minimalizaci rizik nebyla adekvatni pro zvlddnuti téchto
rizik.

EMA dospéla k zaveéru, ze vyskyt ischémie myokardu, infarktu myokardu, cerebralniho
krvaceni, cervikocefalické arteridini disekce, plicniho alveoldrniho krvaceni a
trombocytopenie se mohou zfidka vyskytnout v tésné casové souvislosti s infuzi
pfipravku Lemtrada. V mnoha pfipadech se reakce vyskytly v prib&hu nékolika dni po
infuzi, pricemz pacienti neméli zadné rizikové faktory pro tyto udalosti.

Lemtrada je také povazovana za kauzdlné souvisejici s autoimunitni hepatitidou,
hemofilii A a hemofagocytujici lymfohistiocytézou (HLH). HLH je Zivot ohroZujici
syndrom patologické imunitni aktivace charakterizované klinickymi zndmkami a
pfiznaky extrémniho systémového zanétu (horecka, hepatomegalie, cytopenie). Je
spojovan s vysokou mirou umrtnosti, pokud neni v¢as rozpoznan a lécen.

Autoimunitni onemocnéni se mohou vyskytnout mésice ¢i roky po zahajeni 1éCby
pfipravkem Lemtrada. Za Gcéelem monitorovani &asnych priznakd autoimunitnich
onemocnéni je tfeba provadét periodicky klinicka a laboratorni vysSetfeni po dobu
nejméné 48 mésic po podani posledni infuzi pripravku Lemtrada. V piipadé
konkomitantniho vyskytu dalSich autoimunitnich onemocnéni kromé RS se vyZaduje
rozSifené sledovani pacienta.

U pacientl Ié¢enych pFipravkem Lemtrada byla také hléSena reaktivace viru Epsteina-
Barrové viru (EBV), véetné zavaznych pfipadl EBV hepatitidy.

EMA pii svém prehodnoceni dosla k zavéru, Ze je tfeba omezit indikace pfipravku
Lemtrada (viz vySe) a zavést dalSi kontraindikace (viz vyse) a opatfeni k minimalizaci
rizik.

Lécba pripravkem Lemtrada ma byt zahajena a sledovdna pouze neurologem se
zkuSenostmi s Ié¢bou pacientl s roztroudenou sklerézou (RS) v nemocnici s rychle
dostupnou intenzivni péci. Musi byt k dispozici odbornici a vybaveni potfebné k rychlé
diagndze a zvladdnuti nezédoucich Uginkd, predev$im ischemii myokardu a infarktu
myokardu, cerebrovaskularnich nezadoucich G&inkd, autoimunitné podminénych stavid
a infekci.

Pokyny k infuzi pro sniZzeni zavazZnych reakci Casové spojenych s infuzi pfipravku
LEMTRADA

e VysSetfeni pred infuzi:
o Provedte zakladni EKG vysSetfeni a stanoveni vitalnich funkci, vietné
tepové frekvence a krevniho tlaku.



o Provedte laboratorni testy (kompletni krevni obraz s diferencialnim poétem
leukocytd, sérové aminotransferazy, sérovy kreatinin, funkéni testy Stitné
Zlazy a mikroskopické vysetfeni modi).

e Béhem infuze:

o Provadéjte kontinudini/Casté (nejméné jednou za hodinu) sledovéni tepové

frekvence, krevniho tlaku a celkového klinického stavu pacientl
» Infuzi pferuste:

e V pfipadé zavazné nezadouci pfihody.

e Pokud pacnent vykazuje klinické prlznaky svédcici o rozvoji
zavazné nezadouci pfihody spojené s infuzi (myokardidlni
ischemie, hemoragickd mozkovda prihoda, cervikocefalickd
arteriélm’ disekce nebo plicni alveolarni krvaceni).

e Po infuzi:

o Minimalné po dobu 2 hodin po infuzi pfipravku LEMTRADA se doporucuje
sledovani reakci na infuzi. Pacienti s klinickymi ptiznaky svédéicimi o
rozvoji zavainé nezadouci pfihody Easové spojené s infuzi (ischemie
myokardu, hemoragickd cévni mozkova pFl’hoda cervikocefalicka arteridlni
disekce nebo pllcm alveoldrni krvaceni) maji byt pecllve sledovani az do
Uplného vymizeni pfiznakd. Doba sledovéni ma byt podle potreby
prodlouzena (hospitalizace). Pacienti maji byt pouéeni o moZném
opozdéném propuknuti reakci spojenych s infuzi a instruovani, aby hldsili
priznaky a vyhledah nalezitou lékarskou pédi.

o Podet trombocytl ma byt stanoven po infuzi 3. a 5. den prvnlho infuzniho
cyklu a dale po infuzi 3. den kaZdého dalsiho cykIu Klinicky vyznamnou
trombocytopenii je tfeba sledovat az do vymizeni. V pfipadé potreby Je
tfeba zvazit odeslani pacienta k hematologovi, ktery zajisti ndleZitou pédi.

Tato opatfeni budou zahrnuta do textl provazejici 1é¢ivy piipravek (SPC, PIL). Také
pfirucka pro predepisujici lékafe a karta pacienta budou aktualizovany.

Hlaseni nezadoucich G¢inkd
Jakékoli podezieni na zévaZzny nebo neodekdvany nezadouci Ginek a jiné skuteénosti
dlleZité pro zdravi Ié¢enych osob je tfeba hlasit Statnimu Gstavu pro kontrolu lé¢iv.

Hlaseni je mozné zasilat prostredmctwm tisténého nebo elektronického formulafe
dostupného na webovych strankdch SUKL, vde potfebné pro hlddeni najdete na:

http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. Adresa pro zaslani je: Statni Gstav pro

kontrolu IéCiv, oddéleni farmakovugllance Srobarova 48, 100 41, Praha 10, email:
farmakovigilance@sukl.cz.

Kontaktni daje na drzitele rozhodnuti o registraci

S pfipadnymi dalSimi dotazy se prosim obracejte na: sanofi-aventis, s.r.o., Evropska
876/176a, 160 00, Praha. tel.: +420 233 086 111, e-mail: cz-info@sanofi.com

Medical Head Sanofi Genzymfe CZ&SK

CZ Country Medical Chaip’sanofi-aventis, s.r.o.



