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Pouzitie lieku LEMTRADA® (alemtuzumab)
u pacientov s relaps-remitujicou
skler6zou multiplex (RRSM)

Tento liek je predmetom dalsieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informdcii
o bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hldsili akékolvek podozrenia
na neZiaduce reakcie.

Vyzva na poddvanie hldseni o neZiaducich ucinkoch

Zdravotnickym pracovnikom pripominame, aby nadalej hldsili podozrenia na neZiaduce reakcie suvisi-
ace s pouZitim tohto lieku v sulade s ndrodnymi poziadavkami na:

§tdtny ustav pre kontrolu lieciv; Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie; Kvetnd ul. 11;
825 08 Bratislava 26; Tel.:+421 2 507 01 206; Fax: +421 2 507 01 237; e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tlacivo na hldsenie neziaduceho tcinku je na webovej strdnke www.sukl.sk v Casti Lieky/Bezpecnost
Sanofi-aventis Pharma Slovakia s.r.o. lie¢iv. Formuldr na elektronické poddvanie hldseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/
Aupark Tower, Einsteinova 24, 851 01 Bratislava, Slovenska republika
Tel.: +420 233100 100 | Fax: +420 233100 199 | www.genzyme.sk |
recepcia@sanofi.com
Aktualizované: 04/2018
Vetky edukacné materidly st dostupné na webovej stranke www.sanofi.sk o &
v Casti Edukacné materidly pre bezpecné uZivanie liekov alebo siich mozete SANOFI GENZYME v g SA N O F I G E N ZY M E u
vyziadat na vyssieuvedenej adrese.
GZCS.LEMT.18.05.0115

Uvedte aj presny obchodny ndzov a ¢islo Sarze. Informdciu o podozreni na nezZiaduce reakcie mézete
taktieZ ozndmit spolocnosti Sanofi-aventis Pharma Slovakia s.r.o.

SASK1850010_Lemtrada_Prirucka pre zdravotniky_11.indd 1-1 @ 14.06.18 10:11



LEMTRADA

alemtuzumab 12 mgi.v.

OBSAH Prehlad informacii o lieku LEMTRADA

Liek LEMTRADA je indikovany na liecbu dospelych pacientov s relaps-remitujicou
skler6zou multiplex (RRSM) s aktivnym ochorenim definovanym vysledkami klinickych
1. Uvod k lieku LEMTRADA 4 alebo zobrazovacich vysetreni.

Tieto pokyny boli vypracované v ramci planu riadenia rizik (RMP) pre predpisujicich
lekarov a zdravotnickych pracovnikov (HCP) podielajucich sa na starostlivosti o pacientov

liecenych liekom LEMTRADA. Tieto pokyny by Vam mali poméct lepsie viest liecbu liekom
3. Starostlivost o pacientov liecenych liekom LEMTRADA 9 LEMTRADA.

2. Rizika uzivania lieku LEMTRADA 5

4. Naj¢astejsie otazky 10 Priru¢ka obsahuje:

1. Popis okamzitych a oneskorenych rizik spojenych s liecbou liekom LEMTRADA, ktoré
sa mozu vyskytnut aj mnoho rokov po liecbe a m6zu byt zdvazné alebo Zivot ohrozujuce,
vratane:

- zavaznej infekcie
+ autoimunitnych ochorent:
- poruchy Stitnej zlazy
- imunitnd trombocytopenicka purpura (ITP)

- nefropatia, vratane ochorenia s tvorbou protilatok proti glomeruldrnej bazélnej
membrane (anti-GBM),

2. odporucania ako zmiernit uvedené rizika prostrednictvom konzultacii, monitorovania
a manazZmentu pacientov,

3. casto kladené otazky (FAQ).

Kontrolny zoznam pre predpisujiceho lekara sa ma pouzit na zaciatku liecby liekom
LEMTRADA a pocas nasledného sledovania pacienta.

Dalej bola pripravena Priru¢ka pre pacientov a Karta pacienta, ktoré by ste mali odovzdat
pacientom pred zacatim liecby liekom LEMTRADA. Priru¢ku pre pacienta by ste mali spolu
s pacientom starostlivo prejst pred zacatim liec¢by liekom LEMTRADA a tiez pravidelne pocas
nésledného sledovania. Cielom prirucky je poucit pacienta o priznakoch autoimmunych
ochoreni a zavaznych infekcii a motivovat ho, aby podstupoval pravidelné kontroly, sledoval
vzniknuté symptomy a v pripade ich vyskytu bezodkladne vyhladal lekarsku pomoc.
Karta pacienta je informacna pomécka pre zdravotnikov starajucich sa o pacientov liecenych
liekom LEMTRADA. Pacient (alebo jeho opatrovatelka) ma tuto kartu nosit pri sebe a vzdy ju
predlozit zdravotnickemu pracovnikovi.

Tieto materidly su k dispozicii na vyziadanie u spolo¢nosti Sanofi: kontakt www.sanofi.sk

Upozornujeme, ze tieto pokyny nezahfnaju vsetky rizikd podavania lieku LEMTRADA
a nenahradzaju Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku (SmPC).
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1. Uvod k lieku LEMTRADA

Liek LEMTRADA je indikovany na liecbu dospelych pacientov s relaps-remitujicou skler6zou
multiplex (RRSM) s aktivnym ochorenim definovanym vysledkami klinickych alebo
zobrazovacich vysetreni.

LEMTRADA je monoklonalna protilatka podavana intravenézne. ViaZze sa na CD52, povrchovy
antigén pritomny vo vysokych hladinach na povrchu T a B lymfocytov a v mensej miere na NK
bunkéch, monocytoch a makrofagoch.

Mechanizmus, akym liek LEMTRADA Ucinkuje pri SM, nie je celkom objasneny. Vyskumy vsak
ukazuju na imunomodula¢né Gcinky prostrednictvom deplécie a repopulécie lymfocytov,
vratane:

> zmien v pocte, proporciach a vlastnostiach niektorych podskupin lymfocytov
po liecbe,

> zvy$eného zastupenia podskupin regula¢nych T buniek,
> zvyseného zastUpenie pamatovych T a B lymfocytov,

> prechodnych Ucinkov na zlozky vrodenej imunity (t. j. neutrofily, makrofagy,
NK bunky).

Za terapeuticky uUcinok lieku LEMTRADA moze zodpovedat znizenie poctu cirkulujucichBa T
lymfocytov a ich nasledna repopuldcia.

Liecba liekom LEMTRADA md byt zacata a sledovand neurolégom so skisenostami v liecbe
pacientov s SM.

Pre minimalizéciu potencidlnych rizik a vedlajsich Gc¢inkov lieku LEMTRADA sa predpisujuci
lekdr a pacienti musia zaviazat ku naslednému sledovaniu pocas 48 mesiacov od poslednej
infuzie lieku LEMTRADA. Je dolezité, aby pacienti vzali na vedomie, Ze je potrebné pokracovat
v monitorovani, i ked'sa citia dobre a ich SM je pod kontrolou.

Spolupraca medzi vami, vasim pacientom a vasim zdravotnym timom a starostlivé vysvetlenie,
ako pouzivat edukacné materidly pre pacientov, umozni pacientom, aby:

> dodrziavali dohodnuté terminy navstev na predpisané periodické testy,
> vcas identifikovali a hlasili symptomy,
> dostali v¢asnu a spravnu liecbu v pripade potreby.

Dalsie informacie su uvedené v ¢asti pokynov s nazvom Starostlivost o pacientov lie¢enych
liekom LEMTRADA.

Pre ilustraciu dizky ucinkov lie¢by a doby pozadovaného nasledného sledovania si, prosim,
prestudujte nizdie uvedent schému s ndzvom Prehlad lie¢by liekom LEMTRADA a tabulku
Prehlad monitorovania pri liecbe liekom LEMTRADA.
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Obr. 1 - Prehlad liecby liekom LEMTRADA

UVODNA LIECBA S 2 CYKLAMI DALSIE LIECEBNE CYKLY PODLA POTREBY*
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Zacnite vysetrenim mocu

2 e o o Pokracujte v nepretrzitom sledovani po dobu 4 rokov po ukonceni poslednej liecby.

*POZNAMKA: Studia sledujuica pacientov po dobu 6 rokov po podani prvej infizie (cyklus 1)
preukdzala, Ze vacsina pacientov po podani 2 Uvodnych liecebnych cyklov nepotrebuje dalsiu
lie¢hbu.

Tabulka 1 - Prehlad monitorovania pri lie¢be liekom LEMTRADA

Cas vysetrenia
Autoimunitné Kontinualne

Vysetrenie Pred Kazdy Kazdé

ochorenia . . . 48 mesiacov
liecbou mesiac 3 mesiace
(4 roky)
Ochorenie stitnej Funké¢né testy
zlazy stitnej zlazy X - X X
(napr. TSH)
Imunitna Kompletny
trombocytopenicka | krvny obraza
.y - - X X - X
purpura (ITP) a iné diferencialny
cytopénie pocet
Sérovy kreatinin X X - X
Nefropatie
vritane Chemické
ochorenia a mikroskopické
anti-GBM vysetrenie X X - X
mocu

2. Rizika uzivania lieku LEMTRADA

Upozornujeme, Ze tieto pokyny nezahfnaju vsetky rizikd spojené s podavanim lieku
LEMTRADA a nenahradzaju suhrn charakteristickych vlastnosti liek (SPC).
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Zavazné infekcie
Lie¢ba liekom LEMTRADA je spojena s rizikom zévaznych infekcii. Pre znizenie tohto rizika je
dolezité:
> Odlozit zaciatok liecby, ak je pritomna aktivna infekcia az kym nie je vyliec¢ena.
> Testovat na pritomnost HIV, vyhodnotit riziko aktivnej aj inaktivnej (latentnej)
tuberkulézy podla aktualnych odporucani, testovat vyskyt HBV a HCV.
> Testovat na pritomnost HPV infekcie a test kazdoro¢ne opakovat. Zvazit ockovanie
pred zacatim liecby.
> Dokoncit planované ockovanie najmenej 6 tyzdriov pred zaciatkom liecby.
> Odporucit diétu, obmedzujlce riziko listériovej nakazy, 2 tyzdne pred liecbou,
pocas infuzie a 1 mesiac po podani infuzie.
> Antiherpetickd profylaxia sa ma zacat prvy den podania inflizie a pokracovat
najmenej 1 mesiac po ukonceni kazdého infuzneho cyklu.
> Vylucit subeznu lie¢bu inymi imunomodulaé¢nymi latkami.

Autoimunitné ochorenia

Liecba liekom LEMTRADA je spojend s rizikom autoimunitnych stavov vratane (zoradené podla
frekvencie vyskytu od najcastejsej na prvom mieste):

> poruch stitnej Zlazy,

> imunitnej trombocytopenickej purpury (ITP),

> nefropatii vratane ochorenia s tvorbou protilatok proti glomerularnej bazalnej
membréne (anti-GBM).

Tieto stavy mézu byt zavazné, moézu viest k morbidite a/alebo mortalite a mo6zu sa objavit aj
vela rokov po lie¢be. Vcasna detekcia moéze zlepsit vysledky u pacientov, u ktorych sa tieto stavy
vyskytnu.

Je dolezité starostlivo monitorovat laboratérne hodnoty a pozorne sledovat priznaky
a prejavy. Prosim, preStudujte si nasledujlce casti pre lepsie porozumenie tymto rizikdm.

a) Poruchy stitnej zlazy

Pocas klinickych studii boli hladsené autoimunitné poruchy stitnej zlazy, vratane hypertyredzy
a hypotyredzy.

Poruchy stitnej Zlazy boli v klinickych stadiach velmi ¢asté, vacsina tychto porich bola miernej
az strednej zdvaznosti a vyskytla sa do 48 mesiacov po prvej expozicii organizmu Ucinkom lieku
LEMTRADA. Niektoré poruchy boli prechodné a nevyzadovali liecbu. Vacsinu poruch stitnej
Zlazy sa podarilo zvlddnut pomocou konvencnej terapie; u niektorych pacientov bola potrebna
chirurgicka intervencia.

Je dolezité informovat pacientov, Ze v zavislosti od stavu Stitnej Zlazy u nich moze byt potrebna
celozivotna liecba.

> Funk¢né vysetrenie stitnej zlazy, ako napr. stanovenie hladin tyreotropného horménu
(TSH), je potrebné urobit pred zacatim liecby a nasledne opakovat kazdé 3 mesiace
pocas 48 mesiacov od poslednej infuzie. Po uplynuti tejto doby je potrebné robit
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testovanie na zaklade klinickych nalezov signalizujlcich ochorenie stitnej zlazy. Ak je
koncentracia TSH mimo normy, ma sa stanovit hodnota volného T3 aT4.

> Sledujte aj nadalej priznaky a prejavy poruch stitnej zlazy.

> Ochorenia Stitnej zlazy predstavuji zviastne riziko u tehotnych Zien. Nelie¢ené ochorenie
stitnej zlazy modze viest k poskodeniu nenarodeného plodu alebo narodeného
dietata. Zvlastna pozornost je potrebna u tehotnych Zien s Basedowovou chorobou
(oznacovanou tiez ako Gravesova choroba), pretoze protilatky proti receptorom TSH
matky samozu prenasat do vyvijajuceho sa plodu a spdsobit prechodnu novorodenecku
Basedowovu chorobu. Zdravotnicki pracovnici zodpovedni za starostlivost o tehotné
pacientky musia byt obozndmeni so zvySenym rizikom ochorenia stitnej Zlazy
v dosledku lie¢by liekom LEMTRADA a s potrebou néleZitej liecby tychto ochoreni.

b) ITP

Imunitnad trombocytopenicka purpura je autoimunitné ochorenie, zvycajne spojené s tvorbou
protilatok proti krvnym dostickadm. Ide o klinicky syndrém, kedy sa znizeny pocet cirkulujticich
trombocytov (trombocytopénia) manifestuje sklonom ku krvacaniu, lahkej tvorbe modrin
(purpura) alebo extravazaciou krvi z kapilar do koze a sliznic (petechie). Pozrite si prosim
obrazok nizsie.

Symptémy ITP mo6zu zahfiat (okrem iného) velmi fahko sa tvoriace modriny a krvné vyrony
zavaznejsie ako je bezné alebo nepravidelné menstruacné krvacanie. Tieto klinické priznaky ITP sa
mozu (ale nemusia) objavit este pred vznikom zavazného krvacania.

ITP moze byt zavaznym stavom veducim k morbidite a mortalite a modze sa vyskytnut aj niekolko
rokov po podani liecby. V klinickych Studiach boli pacienti s ITP diagnostikovani a lieceni v¢as

u vietkych pacientov nasledujucim spésobom:

> Kompletny krvny obraz a diferencidlny pocet je potrebné urobit pred zacatim liecby
a dalej v mesacnych intervaloch pocas 48 mesiacov od poslednej inflzie.

> Kontrola pacientov na klinické symptomy ITP.

> Poucenie pacientov o vyzname dodrZiavania mesa¢ného monitorovania krvi
a o potrebe pokracovat vtomto monitorovani pocas 48 mesiacov od poslednej infuzie.

> Vzdeldvanie pacientov ako rozpoznat symptomy suvisiace s ITP a zddraznenie, ze je
potrebné venovat tymto priznakom pozornost.

> Pri podozreni na ITP je potrebné urychlene zacat prislusné liecebné intervencie, vratane
okamzitého odoslania k hematolégovi. Zavazné alebo rozsiahle krvécanie je Zivot
ohrozujucim stavom a vyzaduje si okamzitu starostlivost.

LEMTRADA | Priru¢ka pre zdravotnickych pracovnikov | 7

14.06.18 10:11



LEMTRADA

alemtuzumab 12 mgi.v.

Doélezité informacie o bezpecnosti pouZitia lieku LEMTRADA su uvedené v casti 3. Starostlivost
o pacientov liecenych lieckom LEMTRADA.

Potencialne rizikd spojené s opakovanou liecbou liekom LEMTRADA po vyskyte ITP nie st zndme.

Priklady ITP

Pozndmbka: Nasledujtice snimky maju iba informacny charakter a slizia ako priklad krvnych vyronov
a petechii pri ITP. Pacient méze mat ITP aj vtedy, ked sa u neho vyskytuje menej zdvazny typ krvného
vyronu alebo petechii, neZ je uvedené na obrdzku.

Modriny sa mézu
Priklad nadmernej tvorby vyskytnut kdekolvek na
modrin na nohe. tele pacienta, nie len na
nohdch.
Priklad petechii
a purpury na koncatindch.
Petechie a purpura
- & I e ah sa mézu vyskytnut
Petedlwlle s dr.olt;ne, q:fuzne Lokalizdcia kdekolvek na tele
::ozpty ené,, pic nutlfz pacienta.
Spendlikom” pod koZou,
ktoré su cervené, fialové
alebo purpurovej farby.
Petechie a purpura sa
méZu objavit na kazdej
, sliznici, vrdtane sliznic
I'»;r;kllc(zg "F; Resbec v ustnej dutine (pod
Jazykom. jazykom, na podnebi,
na vnutornej casti lic,
Jjazyku alebo dasndch).

Pozndmka: tieto snimky maju iba informacny charakter a slizia ako priklad krvnych vyronov
a petechii pri ITP. Pacient méze mat ITP aj vtedy, ak sa u neho vyskytuje menej zdvazny typ krvného

vyronu alebo petechii, nez je uvedené na obrdzku.

c) Nefropatie vratane anti-GBM ochorenia

Nefropatie, vratane ochorenia anti-GBM, boli hlasené u pacientov s roztrisenou sklerézou
po liecbe liekom LEMTRADA v klinickych studidch zriedkavo a zvycajne sa vyskytli do
39 mesiacov po poslednom podani lieku LEMTRADA.
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Klinické manifestacie nefropatie mozu zahinat zvysenie koncentracie sérového kreatininu,
hematuriu a/alebo proteindriu. Prianti-GBM ochoreni (Goodpasture syndrom) sa moze objavit
alveolarne krvécanie, ktoré sa manifestuje hemoptyzou, i ked nebolo dosial pozorované v
klinickych studiach. Vzhladom na to, Ze pacienti m6zu zostat asymptomaticki, je dolezité robit
periodické laboratérne testy:

> Koncentraciu sérového kreatininu je potrebné merat pred zacatim lie¢by a nasledne
v mesacnych intervaloch pocas 48 mesiacov od poslednej inflzie. U menstruujucich
Zien je potrebné vysetrenie mocu spravne nacasovat, aby sa predislo falosne
pozitivnym vysledkom.

> Analyza mocu vratane mikroskopického vysSetrenia sa ma robit pred zacatim
liecby a dalej v mesacnych intervaloch pocas 48 mesiacov od poslednej infuzie.
Po uplynuti tejto doby je potrebné robit testovanie na zéklade klinickych nalezov
signalizujucich nefropatiu.

>V pripade vyskytu klinicky vyznamnych zmien hladin sérového kreatininu oproti
vychodiskovému stavu, nevysvetlitelnej hematurie a/alebo proteinurie je potrebné
dalsie urychlené posudenie nefropatie, vratane odoslania pacienta k nefrolégovi.
Vcasna detekcia a liecba nefropatie moéze znizit riziko zlého vysledku liecby.

Anti-GBM ochorenie, ak nie je liecené, je Zivot ohrozujuci stav, ktory si vyzaduje okamzitu
starostlivost. Bez urychleného zacatia liecby sa u pacienta moéze rychlo vyvinut zlyhanie
oblic¢iek vyZzadujlce dialyzu a/alebo transplantaciu a ochorenie moze viest k Umrtiu pacienta

3. Starostlivost o pacientov liecenych liekom LEMTRADA

> Je mimoriadne ddlezité, aby vasi pacienti vzali na vedomie, Ze musia absolvovat
periodické vysetrenia (pocas 48 mesiacov od poslednej infuzie) a to aj vtedy, ked'
budu asymptomaticki a ich ochorenie (SM) bude pod kontrolou.

> Je potrebné naplanovat a zabezpedit periodické monitorovanie v spolupraci
s pacientmi.

> U nespolupracujucich pacientov méze byt potrebné dalsie poucenie, pri ktorom sa
zdoraznia rizikd vyplyvajlce z vynechania planovanych vysetreni a testov.

> Je potrebné monitorovat vysledky testov a starostlivo sledovat symptémy
neziaducich Gcinkov.

> Prediskutujte so svojimi pacientmi tieto pokyny a Pribalovd informaciu pre
pouzivatela lieku LEMTRADA. Pripomente pacientom, aby starostlivo sledovali
symptomy tykajlce sa autoimunitnych ochoreni a aby v pripade obav vyhladali
pomoc lekara.

> Poziadajte pacientov, aby vzdy nosili so sebou Kartu pacienta. Pacienti by mali
ukdzat tuto kartu vsetkym zdravotnickym pracovnikom, ktoriim budu z akéhokolvek
doévodu poskytovat starostlivost alebo v pripade ndavstevy pohotovostného
oddelenia.

> Je potrebné zaistit dostupnost odbornikov a vybavenie pre vcasnu diagnozu
a liecbu najcastejSich neziaducich UGcinkov, najmd autoimunitnych ochoreni
a infekcii.
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4. Najcastéjsie otazky (FAQ)
Prosim, pred predpisanim lieku LEMTRADA zvaZzte nasledujlce skuto¢nosti:

Aké laboratorne testy je potrebné urobit pred zacatim liecby liekom
LEMTRADA?

Je potrebné urobit nasledujuce testy:

> Kompletny krvny obraz a diferencialny pocet,

> sérovy kreatinin,

> funkcné vysetrenie stitnej zlazy, ako napr. stanovenie TSH,
> vysetrenie mocu, vratane mikroskopického vysetrenia.

Dalsie informéacie si uvedené v tabulke ¢.1. Prehlad monitorovania pri lietbe liekom
LEMTRADA.

Moézem predpisat liek LEMTRADA pacientom uzivajucim iny liek na SM?

Liek LEMTRADA dosial nebol poddvany na liecbu SM subezne s inou imunosupresivnou
liecbou. Rovnako ako pri vietkych ostatnych imunomodula¢nych liekoch je potrebné pri
zvazovani lie¢by liekom LEMTRADA vziat do uvahy potencidlne kombinované Ucinky na
imunitny systém pacienta. Subezné podanie lieku LEMTRADA s akymkolvek z tychto liekov
by mohlo zvysit riziko imunosupresie. Podavanie lieku LEMTRADA po inej chorobu
modifikujucej liecbe roztrusenej sklerézy sa musi vykonat podla prislusného sthrnu
charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) LEMTRADA a pouzitych liekov.

Je potrebné robit laboratérne testy pocas liecby liekom LEMTRADA
a pokracovat v nich aj po jej ukonceni? Ako dlho?

Ano, testovanie sa za¢ina pred lie¢bou (vstupné testy) a ma sa pokracovat pocas 48 mesiacov
od poslednej infuzie. Podrobné informacie vratane udajov o tom, aké konkrétne testy robit,
kedy a ako dlho, st uvedené v casti 1.

Ako mam postupovat, ak sa u méjho pacienta objavi infekcia v case, ked’
chcem zacat liecebny cyklus s liekom LEMTRADA?

U pacientov so zavaznou aktivnou infekciou je potrebné odlozenie zaciatku liecby
liekom LEMTRADA na obdobie, ked' sa infekcia dostane pod pInu kontrolu. HIV infekcia je
kontraindikaciou podania lieku LEMTRADA.

Liecba
Ako sa liek LEMTRADA podava a ako dlho infuzia trva?

Liek LEMTRADA sa podava intravendznou infaziou v dvoch cykloch s ro¢nym odstupom.
Uvodny cyklus lie¢by zahfna podanie infuzie pocas 5 po sebe idtcich dni.

Druhy cyklus lie¢by sa podéva o 12 mesiacov neskér a zahifa kazdodenné infuzie pocas 3 po
sebe iducich dnoch. Treti alebo Stvrty liecebny cyklus, zahfiajici kazdodenné infazie
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3 po sebe iduce dni, podany najmenej 12 mesiacov po predchadzajucom liecebnom
cykle, mozno zvazit u pacientov s aktivnou SM definovanou klinickymi alebo
zobrazovacimi metédami.

V pripade vyskytu infuznej reakcie (IAR) zaistite nélezitd symptomaticku liecbu podla
potreby. Ak nie je inflzia dobre tolerovana, je mozné predizit ¢as trvania infuzie. V pripade
vyskytu zdvaznych reakcii na infuziu je potrebné zvazit okamzité ukoncenie intravendznej
infazie. V rdmci klinického skusania bol vyskyt anafylaktickych alebo inych zévaznych reakcii
vyzadujucich prerusenie liecby velmi zriedkavy. Je potrebné mat k dispozicii pripravené
prostriedky na zvladnutie anafylaktickych alebo inych zdvaznych reakcii. Lekéri by mali poznat
anamnézu srdcovych ochoreni pacienta, pretoze infuzne reakcie mozu zahinat priznaky
srdcového ochorenia, napr. bradykardiu alebo tachykardiu. Je potrebné mat k dispozicii
pripravené prostriedky na zvladnutie anafylaktickych alebo inych zavaznych reakcii.

Je potrebné pouzit profylakticku liecbu?

Pred zacatim infuzie lieku LEMTRADA je potrebné pacientov premedikovat kortikosteroidmi
(1000 mg methylprednisolonu alebo ekvivalentu) pocas prvych 3 dni kazdého liecebného
cyklu. Pred podanim lieku LEMTRADA je mozné dalej zvazit predliecenie antihistaminikami
a/alebo antipyretikami.

Vsetkym pacientom je potrebné podavat peroralne lieky na profylaxiu herpetickych infekcii
od prvého dna liecby a pocas minimalne 1 mesiaca po liecbe. V klinickych studidch bol
pacientom podavany acyclovir v davke 200 mg (alebo ekvivalent) 2-krat denne.

Monitorovanie vedlajsich uc¢inkov
Aké su priznaky a prejavy ITP?

Symptémy ITP mézu zahfriat (okrem iného) lahké vytvdaranie modrin, petechie, spontanne
mukokutanne krvacanie (napr. epistaxa, hemoptyza), silné alebo nepravidelné menstruacné
krvacanie. Tieto klinické priznaky ITP sa mdzu objavit pred rozvojom zavazného krvéacania.
Medzi priznaky ITP patri takisto nizky pocet dostic¢iek alebo klinicky vyznamné zmeny
kompletného krvného obrazu a diferencidlnych poctov, oproti vychodiskovému stavu. Viac
podrobnosti ndjdete na obrazku 2. Priklady ITP.

Ako by som mal/a liecit pacienta s podozrenim na ITP?

Je dolezité monitorovat vsetkych pacientov na ITP, aby bolo mozné u kazdého pacienta
stanovit vcas diagnézu a nasadit zodpovedajucu lie¢bu. Preto je nevyhnutné stanovit
kompletny krvny obraz a diferencidlny pocet pred zacatim liecby a dalej v pravidelnych
mesacnych intervaloch pocas 48 mesiacov od poslednej infuzie.

V pripade podozrenia na ITP je potrebné vysetrit kompletny krvny obraz s diferencidlnym
poc¢tom a ak je ITP potvrdend, bez meskania zacat liecbu vratane okamzitého odoslania
k hematoldgovi. Zavazné alebo rozsiahle krvéacanie je Zivot ohrozujici stav a vyzaduje
si okamzitu starostlivost.
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Aké symptomy mozu byt spojené s nefropatiami ako je napriklad
ochorenie anti-GBM?

Manifestacie nefropatii mozu zahihat zvysenie sérového kreatininu, hematuriu a/alebo
proteinuriu. S anti-GBM ochorenim sa mdZze objavit alveolarne krvacanie, ktoré sa manifestuje
hemoptyzou, i ked' v klinickych studiach nebolo dosial pozorované. Vzhladom na to, Ze
pacienti m6zu zostat asymptomaticki, je dolezité robit periodické laboratérne testy (sérovy
kreatinin a analyza mocu vratane mikroskopického vysetrenia).

Ako by som mal/a liecit pacienta s podozrenim na nefropatiu?

V pripade klinicky vyznamnych zmien sérového kreatininu oproti vychodiskovému stavu,
nevysvetlitelnej hematurie, a/alebo proteinurie je nevyhnutné dalsie promptné vysetrenie
nefropatie, vratane okamzitého odoslania k nefrolégovi. V¢asna detekcia a liecba nefropatif
méze znizit riziko zlého vysledku.

Informacie tykajuce sa tehotenstva, antikoncepcie a dojcenia
Maju pacientky uzivat antikoncepciu?

Alfa polcas alemtuzumabu, t,j. Cas, za ktory koncentracia lieku v krvnej plazme klesne na
polovicu ustéleného stavu, je priblizne 4 — 5 dni a bol porovnatelny medzi jednotlivymi
cyklami, ¢o viedlo k nizkym alebo nedetekovatelnym sérovym koncentraciam pocas cca 30
dni po kazdom liecebnom cykle. Zeny v reprodukénom veku by preto mali pouzivat G¢innu
antikoncepciu pocas liecby a pocas 4 mesiacov po kazdej sérii liecby liekom LEMTRADA. Je
potrebné vziat do Uvahy, Ze lie¢ba liekom LEMTRADA pozostava z dvoch lie¢ebnych cyklov
s odstupom 12tich mesiacov. Zeny, ktoré mézu otehotniet po kazdom cykle lie¢by by na toto
mali byt upozornené a varované pred ukoncenim pouzivania antikoncepcie v obdobi medzi
2 cyklami liecby.

Je mozné podat liek LEMTRADA pocas tehotenstva?

Liek LEMTRADA sa moze podavat pocas gravidity len v pripade, Ze potencidlny prinos
odovodni mozné riziko pre plod. Je zndme, ze ludsky IgG prestupuje placentarnu bariéru;
alemtuzumab moze placentarnu bariéru prestupovat tiez, a tym predstavovat potencidlne
riziko pre plod. Nie je zname, ¢i LEMTRADA moéze sposobit poskodenie plodu, ak sa podava
tehotnym zendm alebo ¢i méze ovplyvnit schopnost reprodukcie.

Ochorenie stitnej Zlazy predstavuje u tehotnych Zien osobitné riziko. Bez liecby hypotyredzy
existuje v tehotenstve zvysené riziko spontdnneho potratu a Ucinkov na plod v zmysle
mentalnej retardacie a nanizmu. U matiek s Graves-Basedowovou chorobou sa protilatky
proti receptorom TSH stimula¢ného hormdénu matky mozu prenasat do vyvijajiceho sa plodu
a sposobit prechodnu novorodenecku Gravesov u chorobu.

Ak chce Zzena otehotniet, ako dlho ma vyckat po ukonceni liecby liekom
LEMTRADA?

Pretoze Zeny vo fertilnom veku musia pocas liecby a 4 mesiace po kazdom liecebnom cykle
liekom LEMTRADA pouzivat Gc¢innu antikoncepciu, maju s planovanym otehotnenim pockat
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aspon 4 mesiace. Je potrebné vziat do Uvahy, ze kompletna lie¢ba liekom LEMTRADA
pozostéava z dvoch lie¢ebnych cyklov s odstupom 12tich mesiacov. Zeny, ktoré mozu
otehotniet by na toto mali byt upozornené a varované pred ukoncenim pouzivania
antikoncepcie v obdobi medzi 2 cyklami liecby.

Bude mat LEMTRADA vplyv na budticu fertilitu u Zien alebo muzov?

Neexistuju ziadne dostato¢né klinické Udaje o bezpecnosti tykajuce sa vplyvu lieku
LEMTRADA na plodnost.V podstudii zahrnujicej 13 muzov liecenych alemtuzumabom
(v davke 12 mg, alebo 24 mg), neboli ziskané dokazy o aspermii, azoospermii, trvalo
znizenom pocte spermii, poruchach motility alebo naraste morfologickych abnormalit
spermii. Antigén CD52 je pritomny na reprodukénych tkanivach u ludi aj u hlodavcov.
Udaje ziskané na zvieratach preukazali G¢inok na fertilitu humanizovanych mysi (pozrite
bod 5.3 Suhrnu charakteristickych vlastnosti lieku), potencidlny dopad na fertilitu fudi
pocas expozicie vsak na zaklade dostupnych udajov nie je znamy.

Mali by dojc¢iace pacientky absolvovat cyklus liecby liekom
LEMTRADA?

Nie je zndme, ¢i sa alemtuzumab vylucuje do [udského materského mlieka. Riziko pre
dojcené dieta nie je mozné vylucit. Preto by pocas kazdého liecebného cyklu liekom
LEMTRADA a tiez pocas 4 mesiacov po podani poslednej infuzie kazdého liecebného
cyklu malo byt dojcenie prerusené. Prinos imunity ziskanej z materského mlieka vsak
méze u dojceného dietata prevazit riziko z potencialnej expozicie lieku LEMTRADA.

Co je potrebné zohladnit z hladiska vakcinacie pri zvazovani lie¢by
liekom LEMTRADA?

Bezpecnost imunizacie Zzivymi vakcinami po liecbe liekom LEMTRADA nebola
dosial hodnotena a zivé vakciny sa preto nemaju podavat pacientom, ktori nedavno
absolvovali cyklus lie¢by liekom LEMTRADA.

Pacientom sa odporuca, aby splnili poziadavky na vakcinaciu (podla narodnych
predpisov) minimalne 6 tyzdrnov pred zacatim liecby liekom LEMTRADA. Pred zacatim
liecby liekom LEMTRADA zvaZzte moznost vakcinécie proti VZV (Varicella zoster virus)
u pacientov negativnych na protilatky.
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