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Informacni dopis pro zdravotnické pracovniky

Datum: 10. 11.2020

Gilenya (fingolimod) — aktualizovana doporuceni k minimalizaci
rizika Iékové indukovaného poskozeni jater (DILI)

Vazena pani doktorko, vazeny pane doktore,

Spole¢nost Novartis si Vas ve spolupraci s Evropskou lékovou agenturou a se Statnim
Ustavem pro kontrolu Ié¢iv dovoluje informovat o dlleZitych aktualizovanych informacich
tykajicich se minimalizace rizika DILI u pacient( Ié&enych ptipravkem Gilenya.

Souhrn

¢ U pacientil lécenych fingolimodem byly hlaseny pfipady akutniho selhani jater
vyzadujici transplantaci jater a klinicky vyznamné posSkozeni jater.

e Pokyny pro monitorovani funkce jater a kritéria pro ukonceni lécby byly
aktualizovany o dalSi podrobnosti, aby se minimalizovalo riziko DILI:

o Testy jaternich funkci, véetné bilirubinu v séru maji byt provadény pred
zahajenim lécby a v 1., 3., 6., 9. a 12. mésici |écby a pravidelné poté do 2
meésicli po ukonceni lécby fingolimodem.

o P¥i absenci klinickych pFiznakt, pokud jsou jaterni transaminazy:

* vysSSi nez trojnasobek horni hranice normalu (ULN), ale méné nez
pétinasobek ULN bez zvyseni sérového bilirubinu, je tfeba zahjjit
castéjsi sledovani vietné sérového bilirubinu a alkalické fosfatazy (ALP).

* vy33i nez pétinasobek ULN nebo alespon trojnasobek ULN spojeny
s jakymkoli zvysenim sérového bilirubinu, je treba podavani
fingolimodu prerusit. Pokud se sérové hladiny vrati k normalu,
mdze byt podavani fingolimodu obnoveno na zakladé peclivého
posouzeni prinosu a rizika pro pacienta.

o Za pritomnosti klinickych pfiznakd naznacujicich jaterni dysfunkci:

= Jaterni enzymy a bilirubin maji byt neprodlené zkontrolovany a
podavani fingolimodu ma byt pFeruseno, pokud je potvrzeno
vyznamneé poskozeni jater.

Dalsi informace

PFipravek Gilenya je indikovan jako Ié¢ba modifikujici prib&h onemocnéni u vysoce aktivni
relabujici-remitentni formy roztrousené sklerézy u nasledujicich skupin dospélych pacientl a
déti ve véku 10 let a starSich:

- pacienti s vysoce aktivni formou onemocnéni i pres Uplnou a odpovidajici 1é¢bu nejméné
jednim chorobu modifikujicim Iékem, nebo



- pacienti s rychle progredujici zavaznou relabujici-remitentni formou roztrousSené sklerézy
definovanou 2 nebo vice tézkymi relapsy béhem jednoho roku a s 1 nebo vice gadolinium
enhancujici 1ézi na MRI mozku nebo s vyznamné zvySenym vyskytem T2 lézi ve srovnani
s predchozim vysSetfenim MRI.

Po nejnové&jsim pravidelném prezkoumani Udaji o bezpeénosti byly u pacientd Ié&enych
fingolimodem hlaseny tfi pfipady selhani jater vyzadujici transplantaci jater, véetné jednoho
pripadu naznacujiciho silnou kauzalni souvislost s pripravkem. Byly také hlaseny pfipady
klinicky vyznamného poskozeni jater. Znamky poskozeni jater, vCetné vyrazné zvySenych
jaternich enzymuU v séru a zvyseného celkového bilirubinu, se objevily jiz deset dni po prvni
davce a byly hlaSeny také po dlouhodobém uzivani.

B&hem klinického vyvoje do$lo u 8,0 % dospélych pacientl Ié¢enych 0,5 mg fingolimodu k
3-nasobnému zvySeni horni hranice normalnich hodnot (ULN) nebo vysSi u ALT a
k 5-nasobnému zvyeni horni hranice normalnich hodnot u 1,8 % pacientl |é&enych
fingolimodem. Fingolimod byl vysazen, pokud zvySeni presdhlo 5nasobek ULN, u nékterych
pacientd dodlo k opétovnému zvySeni jaternich transamindz s opé&tovnym podanim, coz
podporuje souvislost s fingolimodem.

Zvy$end hladina jaternich enzymi je velmi €astym neZddoucim Ucinkem pFipravku, ale
vzhledem k zavaznosti a dopadu neddvno hlddenych pFipadl byla posilena a upfesnéna
doporuceni pro ukonceni I&Cby a sledovani, aby bylo minimalizovano riziko DILI. Bilirubin by
mél byt kontrolovan spolecné s enzymy jaternich transamindz a testy jaternich funkci se maji
provadét pravidelné az do 2 mésicl po ukonéeni 1é¢by fingolimodem. V pfipadé ptiznakd
naznacujicich jaterni dysfunkci ma byt fingolimod vysazen, pokud je potvrzeno vyznamné
poskozeni jater, a |éCba nema byt obnovena, pokud nebude stanovena vérohodna alternativni
etiologie znamek a priznakl poskozeni jater.

Informace o pripravku a edukacni materialy pro pfipravek Gilenya, vcetné souhrnu doporuceni
pro predepisujici |ékare, budou aktualizovany, aby odrazely tato nova doporuceni.

Vyzva k hlaseni neZadoucich ucinkii

Jakékoli podezfeni na zavazny nebo neocekavany nezadouci Ucinek a jiné skutecnosti
zavazné pro zdravi |é¢enych osob je tfeba hlasit Statnimu Ustavu pro kontrolu [éCiv.

Hlaseni je mozné zasilat pomoci tisténého nebo elektronického formulare dostupného na
webovych strankach SUKL, vie potfebné pro hlaseni najdete na:
http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. Adresa pro zasilani je Statni Ustav pro
kontrolu 1é¢iv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48, Praha 10, 100 41, email:
farmakovigilance@sukl.cz

Nezadouci UcCinky Ize také hlasit spolecnosti Novartis na telefonni Cislo +420 800 40 40 50
nebo na e-mailovou adresu farmakovigilance.cz@novartis.com.

' Pripravek Gilenya podléha dalsimu sledovani, které ma umoznit rychlé ziskani novych
informaci o bezpecnosti. Zddame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na
nezadouci ucinky.


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.
mailto:farmakovigilance.cz@novartis.com

Kontaktni osoby spolecnosti Novartis s.r.o.

S pfipadnymi dotazy se prosim obracejte na zastupce medicinského oddéleni (kontakty viz
nize).

S pozdravem

MUDr. Zuzana Pocikova PharmDr. Stanislav Matéjek
Franchise Medical Lead DRA Head
Mobil.: +420778417967 Mobil.: +420724041149

zuzana.pocikova@novartis.com stanislav.matejek@novartis.com
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