EDUKACNI MATERIALY

XELJANZ® (tofacitinibi citras)

XELJANZ

Brozura pro predepisujici lékare

Prlivodce davkovanim, podavanim, monitoringem a fizenim rizik
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Kontraindikace

hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v Souhrnu Gdajt
o pfipravku (SPC)

aktivni tuberkuléza (TBC), zavazné infekce jako sepse nebo oportunni infekce

tézka porucha funkce jater

téhotenstvi a kojeni

Pied podanim XELJANZ

za pouziti Karty pacienta a kontrolniho seznamu pfi zahajeni [é¢by proberte s pacienty moZzna rizika (detaily
viz pfiloZzeny kontrolni seznam). Vzhledem ke zvySenému riziku zavaZnych infekci, infarktu myokardu
a malignit u pacientd starSich 65 let se md tofacitinib u téchto pacientl pouZivat, pouze pokud nejsou
k dispozici vhodné alternativy lécby

predepisujte s opatrnosti u pacient( s rizikovymi faktory Zilniho tromboembolismu bez ohledu na indikaci
¢i davku

Pred zahajenim podavani pripravku XELJANZ je nutné zvazit pfinosy a rizika této léchy:

u pacientd s rekurentnimi infekcemi,

u pacientd, ktefi prisli do styku s TBC,

u pacientd, ktefi pobyvali v oblastech endemického vyskytu TBC nebo mykéz nebo takové oblasti navstivili,
u pacientd s anamnézou zdvazné nebo oportunni infekce,

u pacientdl, jejichZ zakladni onemocnéni je mlZze predisponovat k rozvoji infekce, napt. diabetik(l.

VySetrete a otestujte pacienty na pfitomnost latentni nebo akutni infekce TBC. Pacienti s latentni TBC musi
pred podanim pfipravku XELJANZ podstoupit preléceni standardni antimykobakterialni terapii.

Vsichni pacienti, zejména pediatricti, by méli doplnit vSechna ockovani v souladu s aktualnimi doporucenimi
pro ockovani. V klinickych studiich s pfipravkem XELJANZ byly pozorovany pfipady virové reaktivace
a reaktivace herpetického viru (napf. herpes zoster).

Screening na virovou hepatitidu je tfeba provést v souladu s klinickymi postupy. Vliv pfipravku XELJANZ
na reaktivaci chronické virové hepatitidy neni znam.

Vyhodnotte u pacientl kardiovaskularni rizikové faktory, mimo jiné vék nad 65 let, soucasné ¢i byvalé
kuractvi a dalsi kardiovaskularni rizikové faktory.

o Tofacitinib se ma u pacient( starsich 65 let, pacient(, ktefi jsou nebo byvali kuraky, a pacient( s jinymi
kardiovaskularnimi rizikovymi faktory pouzivat, pouze pokud nejsou k dispozici vhodné alternativy lécby

Vlyhodnotte u pacientd rizikové faktory vzniku malignit, mimo jiné vék nad 65 let, soucasné ci byvalé kuractvi
a jiné rizikové faktory pro malignity (napf: piitomnda malignita nebo malignita v anamnéze jind nez Gspésné
vyléceny nemelanomovy kozni karcinom)

o Tofacitinib se md u pacient s pfitomnosti rizikovych faktor( pro malignity pouZivat, pouze pokud nejsou
k dispozici vhodné alternativy lécby

Zkontrolujte vysledky laboratornich vySetieni zahrnujici lymfocyty, neutrofily, hemoglobin, lipidy a jaterni
enzymy.

Zahajeni lécby se nedoporucuje u pacientt s:

o Nizkym po&tem lymfocyt( (<750 bunék/mm?)

o Nizkym absolutnim poétem neutrofild (u dospélych <1000 bunék/mm? a u déti <1200 bunék/mm3)

o Nizkym hemoglobinem (u dospélych <9 g/dl a u déti <10 g/dl)

Pacienti léceni pripravkem XELJANZ musi obdrzet Kartu pacienta. Distribuce pacientdm bude zajisténa
prostiednictvim predepisujiciho |ékare (pres lokalni zastoupeni spolecnosti Pfizer). Dalsi materidly Ize stéh-
nout z webovych stranek pro predepisujici |ékai‘e (vice viz bod Komunikace rizik). Doporucte pacientiim, aby
si Kartu pacienta ponechali u sebe nejméné 2 mésice po uziti posledni davky pripravku XELJANZ.
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Monitoring laboratornich parametru:

Laboratorni
parametry

Lymfocyty (ALC)

Pravidelny
monitoring

e pred lécbou

e poté kazdé
3 mésice

Laboratorni hodnoty

2 750 bunék/mm?3

Doporuceny postup

Davka se ponecha

500 az 750 bunék/mm?
(2 po sobé nasledujici
hodnoty v tomto rozmezi
pfi rutinnim testovani)

Lécbu nelze zahajit, nebo je tifeba
snizit davku nebo pFerusit podavani
pripravku

U pacientt s davkou 5 mg 2x denné
nebo 11mg tablet s prodlouzenym
uvolfiovanim jednou denné, je tfeba
podavani prerusit

U pacientl s UC uzivajicich tofacitinib
10 mg dvakrat denné je tfeba
podavani tofacitinibu snizit na davku
5 mg dvakrat denné

< 500 bunék/mm?3
(potvrzeno opakovanym
testovanim béhem 7 dn()

Lécbu nelze zahajit nebo podavani
pfipravku je tfeba prerusit

Neutrofily (ANC)

e pied lécbou,
e po 4 az 8 tydnech,
e poté kazdé

3 mésice

> 1000 bunék/mm?3

Davka se ponecha

500-1000 bunék/mm?3
(2 po sobé nasledujici
hodnoty v tomto rozmezi
pfi rutinnim testovani)

Lécbu nelze zahgjit nebo je tfeba snizit
davku nebo prerusit

U pacientd s davkou 5 mg 2x denné
nebo 11mg tablet s prodlouzenym
uvolfiovanim jednou denné, je tfeba
podavani prerusit

U pacientd s UC uZivajicich tofacitinib
10 mg dvakrat denné je tieba
poddvani tofacitinibu omezit na davku
5 mg dvakrat denné

< 500 bunék/mm3
(potvrzeno opakovanym
testovanim béhem 7 dn()

Lécbu nelze zahajit nebo podavani
pfipravku je tieba prerusit

Hemoglobin e pred lécbou, Pokles < 2 g/dI Davka se ponecha
* po 4 az8tydnech, 2 hodnota 2 9,0 g/dl
* pote kazdé Pokles > 2 g/dl nebo Podavani se prerusi, dokud se hodnoty
3 mésice hodnota < 8g/dl hemoglobinu nenormalizuji
(potvrzeno opakovanym
testovanim)
Lipidy 8 tydn( po zahdjeni | NA Je tfeba lécit v souladu s klinickymi
terapie postupy pro lécbu hyperlipidemie
Jaterni enzymy Pravidelny NA Po zahdjeni lécby se doporucuje
monitoring rutinni sledovani jaternich testd

a okamzité vySetreni pficiny
jakéhokoli pozorovaného zvyseni
hodnot jaternich enzym, aby byly
odhaleny mozné pripady polékového
poskozeni jater

ALC = absolutni pocet lymfocyt(; ANC = absolutni pocet neutrofill; NA = neuplatriuje se.
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Zvlastni upozornéni a opatireni pro pouziti
Kombinace s jinou lécbou

» Pripravek XELJANZ nebyl studovdn a jeho pouZiti je ti'eba se vyhnout u pacientl v kombinaci s biologickymi
chorobu modifikujicimi antirevmatiky (bDMARD), napi: antagonisty tumor nekrotizujiciho faktoru (TNF),
antagonisty interleukinu (IL)-1R, antagonisty IL-6R, monoklonalnimi protilatkami anti-CD20, antagonisty
IL-17, antagonisty IL-12/IL-23, antiintegriny, selektivnimi kostimula¢nimi modulatory, a potentnimi
imunosupresivy, napi. azathioprinem, cyklosporinem, 6-merkaptopurinem a takrolimem, a to kv(li moZnosti
zvySené imunosuprese a zvysenému riziku infekce.

e V klinickych hodnocenich u revmatoidni artritidy byla vyssi incidence nezadoucich pfihod pro kombinaci
pripravku XELJANZ s MTX oproti pouziti pfipravku XELJANZ v monoterapii.
Interakce

Davku pripravku XELJANZ je tfeba snizit na polovinu u pacient( uZivajicich potentni inhibitory cytochromu
(CYP) P450 3A4 (napf. ketokonazol). Davkovani pfipravku XELJANZ je tieba rovnéz snizit na polovinu u pa-
cient( uZivajicich soubé&zné jeden nebo vice lé¢ivych pripravkd, které vedou ke stiedné silné inhibici CYP3A4
a zarovef k silné inhibici CYP2C19 (napf. flukonazol).

Zilni tromboembolismus (VTE)

U pacientl uzivajicich tofacitinib byly pozorovény zévazné prihody VTE, véetné plicni embolie (PE), z nichz né-
které byly fatdlni, a hluboké Zilni trombdzy (DVT). V randomizované poregistra¢ni studii sledujici bezpe¢nost
u pacientl s revmatoidni artritidou ve véku 50 let a starSich s alespori jednim dalSim kardiovaskularnim rizi-
kovym faktorem, bylo u tofacitinibu v porovnani s TNF inhibitory pozorovano na ddvce zavislé zvySené riziko
VTE. Vétsina téchto pripad( byla zdvaznych a nékteré pripady plicni embolie vedly k amrti.

V exploracni post hoc analyze provedené v rdmci této studie u pacientll se znamymi rizikovymi faktory VTE
byl vyskyt naslednych VTE ¢astéji pozorovan u pacientl lé€enych tofacitinibem, ktefi méli po 12mésicni [écbé
hladinu D-dimeru 2 2 x ULN (horni limit normy), oproti pacienttim s hladinou D-dimeru < 2 x ULN; to nebylo evi-
dentni u pacient( |é¢enych inhibitorem TNFE Interpretace je omezena nizkym poctem pfihod VTE a omezenou
dostupnosti testu D-dimer@ (hodnoceno pouze k vychozimu stavu, k 12. mésici a na konci studie). U pacient(,
ktefi béhem studie neméli VTE, byly primérné hladiny D-dimeru k 12. mésici ve srovnani s vychozim stavem
ve vsech lé¢ebnych ramenech vyznamné snizeny. Hladiny D-dimeru 2 2 x ULN k 12. mésici byly vSak pozoro-
vany u priblizné 30 % pacientd bez ndslednych pfihod VTE, coZz naznacuje omezenou specificitu testovani
D-dimeru v této studii.

Pripravek XELJANZ je tfeba pouzivat s opatrnosti u pacientl se znamymi rizikovymi faktory VTE bez ohledu
na indikaci ¢i davku.
U pacientd s RA se zndmymi rizikovymi faktory pro VTE zvazte testovani hladin D-dimeru pfiblizné po 12 mé-

sicich lécby. Pokud je vysledek testu D-dimeru 2 2 x ULN, pfed rozhodnutim o pokracovani [écby tofacitinibem
potvrdte, Ze klinické pfinosy prevazuji nad riziky.

Rizikove faktory VTE zahrnuji:

- predchozi vyskyt Zilniho tromboembolismu - plicni embolie nebo hluboké Zilni trombdzy

- pacienti podstupujici velké chirurgické vykony

- imobilizace

- infarkt myokardu (v pfedchozich 3 mésicich)

- srdecni selhani

- uzivani kombinované hormonalni antikoncepce nebo hormonalni substitucni terapie

- vrozené trombofilni koagulopatie

- malignita

V tvahu je tfeba vzit i dalsi rizikové faktory VTE, jako jsou vék, obezita (BMI 2 30), diabetes, hypertenze,

kufactvi. V pribéhu [écby tofacitinibem je nutné pravidelné vyhodnocovat, zda u pacienta nedoslo ke zmé-
nam v riziku VTE.
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Proctéte si, prosim, dalsiinformace ohledné rizikovych faktor(i VTE na strankdch Euopean Society of Cardiology
guidelines for diagnosis and management of acute pulmonary embolism: https://doi.org/10.1093/eurheartj/
ehz405 nebo na strankach Ceské kardiologické spole¢nosti Doporucené postupy ESC pro diagnostiku a lé¢bu
akutni plicni embolie https://www.kardio-cz.cz/doporucene-postupy-ceske-kardiologicke-spolecnosti-460/.

UdrZovaci lé¢ba davkou 10 mg tofacitinibu dvakrat denné se nedoporucuje u pacient(i s UC s rizikovymi fak-
tory VTE, pokud je k dispozici vhodna alternativni [é€ha.

U pacient(l s UC bez rizikovych faktor(i pro VTE Ize udrZovaci lé¢bu davkou 10 mg dvakrat denné zvazit, pokud
u pacienta dochazi ke ztraté odpovédi na davku 5 mg dvakrat denné a pokud u néj selhaly jiné moznosti |échy,
napr. lécba inhibitorem TNF Tofacitinib v davce 10 mg dvakrat denné jako udrZovaci Ié¢ha se ma podavat jen
po co nejkratsi dobu. Ma se podavat nejnizsi ucinna davka postacujici k udrzeni odpovédi.

Pred zahajenim |lécby tofacitinibem informujte pacienty o zndmkdach a pfiznacich VTE a poucte je, aby v pfi-
padé projevu téchto pfiznakd v pribéhu lé¢by ihned vyhledali l[ékaf'skou pomoc. Pacienty vykazujici znamky
a priznaky VTE je tieba ihned vySetfit a je tf'eba ukoncit podavani tofacitinibu u pacient(l s podezifenim na VTE
bez ohledu na davku ¢i indikaci.

Zavazné infekce

U pacientt uzivajicich pripravek XELJANZ byly hlaseny zavazné a nékdy fatalni infekce v dlsledku
plsobeni bakterialnich, mykobakterialnich, invazivnich mykotickych, virovych nebo jinych opor-
tunnich patogeni.

Podavani pfipravku XELJANZ nesmi byt zahdjeno u pacientti s akutnimi infekcemi véetné infekci
lokalizovanych.

Pred zahdjenim |écby je nutné zvazit pfinosy a rizika:

e U pacientd s rekurentnimi infekcemi,

e U pacientd s anamnézou zavazné nebo oportunni infekce,

e U pacientd, ktefi pobyvali v oblastech endemickych mykéz nebo takové oblasti navstivili,

e u pacientd, jejichZ zakladni onemocnéni je mlZe predisponovat k rozvoji infekce.
o u starsich pacient( a pacient(l s diabetem existuje obecné vyssi incidence infekci
o pacienti s anamnézou chronického plicniho onemocnéni mohou byt nachylnéjsi k infekcim
o pacienti s lymfopenii

Pacienty je tfeba béhem lécby pripravkem XELJANZ i po jejim ukonéeni dlkladné sledovat z hlediska rozvoje
priznak(l infekce. Lé¢bu je tifeba prerusit, pokud se u pacienta rozvine zdvazna infekce, oportunni infekce nebo
sepse. Pacient, u néhoz se béhem léchy pripravkem XELJANZ rozvine nova infekce, musi podstoupit okamzité
a kompletni diagnostickeé testovani vhodné pro imunokompromitované pacienty, je tfeba u néj zahajit odpovi-
dajici antimikrobidlni lé¢bu a dikladné jej sledovat.

Vzhledem ke zvySenému riziku zavaznych infekci pozorovanych ve studii ORAL Surveillance, Ize u pacient(l
starsich 65 let zvazit |[é¢bu tofacitinibem, pouze pokud neni k dispozici vhodnd alternativni lé¢ba.

Udaje z neintervenéni poregistra¢ni studie bezpe¢nosti, kterd hodnotila tofacitinib u pacientti s RA ukazaly,
ze byla pozorovana numericky vySsi cetnost incidence zavaznych infekci u 11mg tablet s prodlouzenym uvol-
novanim podavanych jednou denné nez u 5mg potahovanych tablet podavanych dvakrat denné. Hruba cet-
nost incidence (95% Cl) (tj. neupravend podle véku nebo pohlavi) z dostupnosti kazdé lékové formy ve 12 mé-
sicich po zahdjeni lécby byla u skupiny s 11mg tabletami s prodlouzenym uvolfiovanim podavanymi jednou
denné 3,45 (1,93; 5,69) pacienta s piihodami na 100 pacientorok a u skupiny s 5mg potahovanymi tabletami
podavanymi dvakrat denné 2,78 (1,74; 4,21) pacienta s piihodami na 100 pacientorok(; ve 36 mésicich byla
u skupiny s 11mg tabletami s prodlouZzenym uvolfiovdnim podavanymi jednou denné 4,71 (3,08; 6,91) pacien-
ta s pfihodami na 100 pacientorok( a u skupiny s 5mg potahovanymi tabletami podavanymi dvakrat denné
2,79 (2,01; 3,77) pacienta s pfihodami na 100 pacientorokl. Neupraveny pomér rizik byl ve 12 mésicich 1,30
(95% ClI: 0,67; 2,50) a v 36 mésicich 1,93 (95% Cl: 1,15; 3,24) u 11mg tablet s prodlouzenym uvolfiovanim
podavanych jednou denné v porovnani s 5mg potahovanymi tabletami podavanymi dvakrat denné. Udaje
vychdzi z malého poctu pacient( s prihodami pozorovanymi s relativné velkymi intervaly spolehlivosti a ome-
zenou dobou sledovani.
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Tuberkuléza

» Pred zahajenim poddavani pripravku XELJANZ je nutno zvazit prinosy a rizika lécby u pacient(:
o ktefi prisli do styku s TBC
o ktefi pobyvali nebo cestovali do oblasti s endemickym vyskytem

e Pacienti musi byt pred podavanim pfipravku XELJANZ a dle platnych postup( také béhem néj, vySetieni
a otestovani na pfitomnost latentni nebo akutni infekce.

e Pacienti s latentni TBC, ktefi maji pozitivni test, musi pfed podanim pfipravku podstoupit preléceni
standardni antimykobakterialni terapii.

e Pred zahajenim poddavani pripravku XELJANZ je tieba zvazit také antituberkuldzni |écbu u pacientl
s negativnim testem na TBC, ale ktefi maji v anamnéze latentni nebo aktivni TBC, u nichZ nelze ovérit
odpovidajici preléceni.

» Stejné je ti'eba postupovat i u pacientll s negativnim testem, u nichz jsou pritomny rizikové faktory infekce TBC.

Virova reaktivace

e V klinickych studiich s pfipravkem XELJANZ byly pozorovany pfipady virové reaktivace a reaktivace
herpetického viru (napf. herpes zoster).

e ZvySené riziko herpes zoster bylo pozorovano:
o u Japoncl a KorejcQ,
o u pacientfl s ALC <1000 bunék/mm?3
o u pacientd s UC [écenych 10 mg dvakrat denné.
o u pacientd s dlouhotrvajici RA, ktefi jiz byli |[é¢eni dvéma a vice biologickymi chorobu modifikujicimi

antirevmatiky (DMARD).

* Riziko reaktivace virové hepatitidy: vliv pfipravku na reaktivaci chronické virové hepatitidy neni znam. Pacienti
s pozitivnim screeningem na hepatitidu B nebo C byli z klinickych hodnoceni vyfazeni. Screening na virovou
hepatitidu je tfeba provést v souladu s klinickymi postupy pfed zahajenim |écby pfipravkem XELJANZ.

Zavazné kardiovaskularni nezadouci pfihody (véetné infarktu myokardu)

e U pacientd uzivajicich pripravek XELJANZ byly pozorovany zavazné kardiovaskularni nezadouci piihody
(MACE - major adverse cardiovascular events).

e V randomizované poregistracni studii bezpec¢nosti u pacientll s revmatoidni artritidou ve véku 50 let
a starsich as alesponi jednim dalSim kardiovaskularnim rizikovym faktorem, byla pfi podavani tofacitinibu
v porovnani s TNF inhibitory pozorovana zvySena incidence infarktu myokardu.

* U pacient( starsich 65 let, pacientd, ktefi jsou nebo byvali kuraky, a pacient( s jinymi kardiovaskularnimi
rizikovymi faktory se ma tofacitinib pouzivat, pouze pokud nejsou k dispozici vhodné alternativy [écby.

Malignita a lymfoproliferativni onemocnéni (kromé nemelanomového karcinomu ktize)

Tofacitinib mlZe ovlivnit obranyschopnost organismu prijemce vici malignitam.

V randomizované poregistracni studii bezpecnosti u pacient(i s revmatoidni artritidou ve véku 50 let a starsich
a s alespon jednim dalSim kardiovaskularnim rizikovym faktorem, byla pfi podavani tofacitinibu v porovnani
s TNF inhibitory pozorovana zvysena incidence malignit vyjma NMSC, zejména karcinomu plic a lymfomu.

Karcinomy plic a lymfom u pacient( [é¢enych tofacitinibem byly pozorovany také v jinych klinickych studiich
a po uvedeni pfipravku na trh.

e V klinickych studiich a po uvedeni pfipravku na trh byly pozorovany dalsi malignity, véetné mj. karcinomu
prsu, melanomu, karcinomu prostaty a pankreatu.

U pacient( starsich 65 let, ktefi jsou nebo byvali kufdky, a pacient( s jinymi rizikovymi faktory pro malignity
(napf: soutasna malignita nebo malignity v anamnéze kromé tspésné vylé¢eného nemelanomového karcino-
mu kdize) se ma tofacitinib pouzivat, pouze pokud nejsou k dispozici vhodné alternativy léchy.
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Nemelanomovy karcinom kiize

U pacient( lécenych pripravkem XELJANZ byly pozorovany pfipady NMSC. Riziko NMSC mize byt vyssi
u pacientll lé¢enych tofacitinibem 10 mg dvakrat denné nez u pacient( lé¢enych 5 mg dvakrat denné.
U pacientt se zvysenym rizikem karcinomu k(ze se doporucuje provadét pravidelna kozni vysetieni.

Intersticialni plicni onemocnéni

Pripady intersticidlniho plicniho onemocnéni (z nichz nékteré byly fatalni) byly hlaseny u pacientd lécenych
pripravkem XELJANZ v klinickych studiich a po uvedeni pfipravku na trh, ackoli role inhibice Janus kindzy (JAK)
v téchto pripadech neni zndma. Pacienti asijského plvodu s RA jsou vystaveni vysSimu riziku intersticialniho
plicniho onemocnéni.

Gastrointestinalni perforace

V klinickych hodnocenich byly hlaSeny pfihody gastrointestinalni perforace, ackoli role inhibice JAK neni
u téchto pfihod znama.

Pripravek XELJANZ je tfeba pouzivat s opatrnostiu pacient(, kteii mohou mit zvysené riziko gastrointestinalni
perforace (napf. pacienti s anamnézou divertikulitidy, pacienti soub&zné uZivajici kortikosteroidy a/nebo
nesteroidni protizanétlivé léky). Pacienty, u nichZ se nové objevi gastrointestinalni obtize, je tfeba okamzité
vysetrit, aby byla gastrointestinalni perforace odhalena vcas.

Vakcinace

8

Pred zahajenim |écby se doporucuje viem pacientlim, zejména détskych (s pJIA a jPsA), doplnit viechna
ockovani v souladu s aktualnimi doporu¢enimi pro ockovani.

Nedoporucuje se podavat zivé vakciny soubézné s pfipravkem XELJANZ. Pfi rozhodovani o pouziti zivych
vakcin je nutné vzit v avahu stupen imunokompetence daného pacienta.

Profylaktické o€kovani proti zoster je tfeba zvazit v souladu s doporucenimi pro ockovani. Zvlastni pozornost
by méla byt vénovana pacientiim s dlouhotrvajici RA, ktefi dfive obdrzeli dvé nebo vice biologickych DMARD.
Pokud je poddvana Ziva vakcina zoster; méla by byt podavana pouze pacientim s anamnézou planych
nestovic nebo tém, ktefi jsou séropozitivni na virus varicella zoster (VZV). V pfipadé, Ze historie planych
nestovic je povazovana za pochybnou nebo nespolehlivou, doporucuje se provést vySetfeni na pfitomnost
protilatek proti VZV.

Oc¢kovani zZivou vakcinou musi probéhnout alespon 2 tydny, ale [épe 4 tydny pred zahajenim poddavani pfipravku
XELJANZ nebo v souladu s aktualnimi doporucenimi pro ockovani tykajicimi se imunomodulaénich latek.
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Pouziti u zvlastni populace

Starsi pacienti

U pacientll ve véku 65 let a starsich neni potieba zadnd Uprava davky. U pacientd ve véku 75 let a starSich
jsou k dispozici jen omezené Gdaje.

Vzhledem ke zvySenému riziku zavaznych infekci, infarktu myokardu a malignit pfi |écbé tofacitinibem u pa-
cient(l starsich 65 let se ma tofacitinib u téchto pacientl pouZzivat, pouze pokud nejsou k dispozici vhodné
alternativy lécby

Pacienti s poruchou funkce ledvin

* s mirnou (clearance kreatininu 50-80 ml/min) nebo stiedné tézkou poruchou funkce ledvin (clearance
kreatininu 30-49 ml/min) - neni pot¥eba Zadna Gprava davky.

* s téZzkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu < 30 ml/min) - sniZit davku na 5 mg jednou dennég,
v pfipadé, Ze indikovand davka pfi normalni funkci ledvin je 5 mg dvakrat denné nebo 11 mg ve formé tablet
s prodlouzenym uvolfiovanim jednou denné (indikace RA). Davku je tfeba sniZit na 5 mg dvakrat denné
v pripadé, Ze indikovand davka pii normalni funkci ledvin je 10 mg dvakrat denné. Pacientdm s tézkou
poruchou funkce ledvin je tfeba ponechat snizenou davku, a to i po hemodialyze.

Pacienti s poruchou funkce jater

* s mirnou poruchou (Child Pugh A) - bez Gpravy davky.

* se stfedné tézkou poruchou (Child Pugh B) - snizit davku na 5 mg jednou denné, v pfipadé, Ze indikovana
davka pfinormalnifunkcijaterje 5 mg dvakrat denné nebo 11 mgve formé tablet s prodlouzenym uvolfiovanim
jednou denné (indikace RA). Davku je tieba sniZit na 5 mg dvakrat denné v pfipadg, Ze indikovanda davka pfi
normalni funkci jater je 10 mg dvakrat denné u pacient(i s UC.

* s tézkou poruchou (Child Pugh C) — nesmi se poddvat.
Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost pripravku XELJANZ u déti s pJIA a jPsA mladSich 2 let ky nebyla dosud stanovena.
Nejsou dostupné zadné udaje.

Bezpecnost a Gcinnost tofacitinibu u déti a dospivajicich do 18 let v jinych indikacich (napf: ulcerézni kolitida)
nebyly stanoveny. Nejsou dostupné zadné udaje.

Z dostupnych udajd vyplyva, Ze klinické zlepseni je pozorovano do 18 tydn( od zahajeni [é¢by tofacitinibem. Po-
kracovani léchy je nutno peclivé zvazit u pacienta, ktery v tomto ¢asovém ramci nevykazuje zadné klinické zlepsSeni.

Zeny, které by mohly otéhotnét

Antikoncepce doporucena béhem lécby a nejméné 4 tydny po posledni davce.

Vice podrobnosti pro predepisovani pripravku Xeljanz prosim naleznete v Souhrnu tdaijti o pripravku
Aktualné platnd SPC Ize vyhledat na webovych strankdch Statniho Ustavu pro kontrolu léc¢iv v databazi |ékd
http://www.sukl.cz/modules/medication/search.php
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Poradenstvi pro pacienty

Je dilezité, abyste se svymi pacienty probral/a riziko spojené s uzivanim tofacitinibu a v pri-
padé potreby i s jejich oSetiovataeli.

Karta pacienta byla vytvorena proto, aby pomohla pacientlim porozumét riziku spojenému s uzivanim pfi-
pravku XELJANZ, a pfipomnéla jim, aby vyhledali okamzité |ékarskou pomoc, pokud zaznamenaji jakékoliv
uvedené zndmky a priznaky.

Je diilezité, aby lékar:

e poskytl Kartu pacienta kazdému pacientovi, kterému predepsal pripravek XELJANZ,

e upozornil na jeji pouzivani,

* ujistil se, ze pacient rozumi moznym rizikam lécby,

vvvvv

e zdUraznil nutnost, aby pacienti nosili Kartu pacienta s sebou a ukazali ji pfi kazdé navstévé jakéhokoli
zdravotnického zafizeni

Pripomeiite pacientiim, aby okamzité vyhledali lékaiskou pomoc, pokud zaznamenaji jakékoliv na-
sledujici znamky a pfiznaky

* nahld dusnost nebo obtizné dychani, bolest na hrudi nebo v horni ¢asti zad, otoky dolnich konéetin nebo
pazi, bolest nebo citlivost dolnich konéetin, zarudnuti nebo zménu barvy v dolnich kon€etinach nebo pazich,
protozZe to mohou byt zndmky krevnich srazenin v plicich nebo Zilach,

* alergické reakce jako tiseri na hrudi, dusnost, zavrat nebo i lehké toceni hlavy, otok rt, jazyka nebo hrdla,
svédéni nebo kozni vyrazka pfi nebo kratce po podani pripravku XELJANZ,

* infekce, jako je horecka, pretrvavajici kasel, tbytek hmotnosti nebo nadmérna unava,
* herpes zoster, jako je bolestiva vyrazka nebo puchyre,

* rozvoj bolesti nebo tisné na hrudi (kterd se rozsifuje do rukou, €elisti, krku a zad), dusnost, studeny pot,
toceni hlavy a nahla zavrat mohou byt pfiznaky srdecniho zachvatu

e v podobé novych vyristk( na k(Zi nebo zmén na matei'skych znaméncich nebo skvrnach,
* intersticidlnich plicnich onemocnéni, jako je kraceni dechu,

» gastrointestindlni perforace, jako je bolest zaludku, bolest bficha, krev ve stolici nebo jakékoliv zmény
ve stievech doprovazené horeckou,

* zezloutnuti k(iZe, nevolnost nebo zvraceni.
Pacientovi je tfeba také pripomenout, Ze ma kontaktovat lékare v pripadech, Ze:
* Pacientka je téhotna nebo planuje otéhotnét.

* Byl(a) v zkém kontaktu s osobou trpici tuberkulézou.
* Ma dostat jakoukoliv vakcinu. Urcité typy vakcin nesmi byt béhem uzivani pfipravku XELJANZ podavany.
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Hlaseni nezadoucich acinku
Jakékoli podezieni na zavazny nebo neocekavany nezadouci G€inek a jiné skutecnosti zavazné pro zdravi léCe-

nych osob musi byt hlaSeno Statnimu Gstavu pro kontrolu [&Civ.
Podrobnosti o hlaseni najdete na http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

Adresa pro zasilani je Statni tstav pro kontrolu lé¢iv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48, Praha 10,
100 41, email: farmakovigilance@sukl.cz.

Tato informace mze byt také hlasena spolecnosti Pfizer na adrese CZE.AEReporting@pfizer.com (telefon:
283 004 111; fax: 800 500 332). V piipadé potieby dalsich informaci, kontaktujte oddéleni Medicinskych in-
formaci spolecnosti Pfizer: e-mail: medical.information@pfizer.com

Edukacni materidly pro lékafe a pacienty Ize také nalézt na strankach Statniho Ustavu pro kontrolu léciv
v sekci Farmakovigilance/Informace SUKL k bezpecnosti lé¢iv/Edukacni materialy k bezpeénému pouzi-
vani... dle Roku aktualizace nebo dle Ndzvu ucinné Idtky na téchto adresach:

http://www.sukl.cz/leciva/rok-2022

http://www.sukl.cz/leciva/em-tofacitinibi-citras
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