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O tejto prirucke

Tato priru¢ka je ur€ena na zhrnutie délezitych bezpeénostnych informacii o pouZiti
MabThery v neonkologickych ochoreniach.

Tieto informacie su uréené na podporu zdravotnickych pracovnikov v komunikacii
délezitych bezpec€nostnych informacii pacientom lie¢enych MabTherou
a v starostlivosti o pacientov lieCenych MabTherou.

Tato priru¢ka neobsahuje vSetky informacie o tomto lieku. Pred predpisanim lieku,
pripravou alebo podanim MabThery by ste si mali vzdy preStudovat suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku (SmPC)?.

MabThera je indikovana na

e Aktivna formu reumatoidnej artritidy (RA) tazkého stupna — na lieCbu
dospelych s aktivnou formou reumatoidnej artritidy tazkého stupria, ktori
neodpovedali adekvatne alebo netolerovali lieCbu inymi antireumatikami,
ktoré modifikuju priebeh choroby (DMARDSs) vratane jedného alebo viacerych
inhibitorov tumor nekrotizujuceho faktora (TNF). V tejto indikacii sa MabThera
podava spolu s metotrexatom.

e Aktivnu formu granulomatézy s polyangiitidou (GPA alebo Wegenerova)
alebo mikroskopicku polyangiitidu (MPA) tazkého stupna — na indukciu
remisie u dospelych pacientov so zavaznou aktivhou GPA (Wegenerova),
alebo MPA. V tejto indikacii sa MabThera podava spolu s glukokortikoidmi.

Pouzitie MabThery v RA

MabThera podavana v kombinacii s metotrexatom (MTX) preukazala spomalenie
progresie poskodenia kibov (podla RTG hodnotenia) a zlepSenie fyzickych funkcii.
Bezpec€nost a ucinnost MabThery bola dokazana v randomizovanej, kontrolovanej,
dvojito zaslepenej multicentrickej Stadii. Pacienti, ktori sa studie zu€astnili, mali
aktivnu formu reumatoidnej artritidy diagnostikovanu podla kritérii Americkej
akadémie pre reumatolégiu (ACR). Strukturalne poskodenie kibov bolo hodnotené
radiologicky a vyjadrené ako zmena v modifikovanom celkovom Sharpovom skére a
jeho zlozkach (skore erdzii a skore ztzenia kibovej trbiny).

Pouzitie MabThery v GPA (Wegenerova) alebo MPA

Uginnost a bezpe&nost MabThery v GPA a MPA bola preukazana na zaklade
randomizovanej, aktivne kontrolovanej, dvojito zaslepenej Studie fazy II/IlI

u pacientov so zavaznou aktivnou GPA (Wegenerova) alebo MPA. Ciefom Studie
bolo urcit, & kombinacia MabThery s glukokortikoidmi je tak efektivna, ako
konvencna terapia v indukcii kompletnej remisie.

Kompletna remisia bola definovana ako “Birminghamovo skére aktivity vaskulitidy
pre Wegenerovu granulomatozu” (BVAS/WG) skére 0 navyse k prerusenej lieCbe
glukokortikoidmi 6 mesiacov po liecbe.



Nepredpisujte MabTheru pacientom, ktori:
e su alergicki na rituximab alebo na ktorukolvek z pomocnych latok
e su alergicki na mysacie proteiny

e maju aktivnu zavaznu infekciu ako tuberkulézu, sepsu, hepatitidu alebo
oportunnu infekciu

e su tazko imunokompromitovani, napr. hladiny CD4 alebo CD8 su velmi
nizke.

Venujte Specialnu pozornost’ predtym, ako podate
MabTheru pacientom, ktori:

e maju priznaky infekcie — priznaky mézu zahffat’ horucku, kasel, bolesti hlavy
alebo sa necitia dobre

e maju aktivnu infekciu alebo su lie€eni na infekciu
¢ maju v anamnéze opakujuce sa, chronické alebo tazké infekcie
e maju, alebo mali virusovu hepatitidu alebo akékolvek iné ochorenie pe€ene

e uzivaju, alebo v minulosti uzivali akékolvek dalSie lieky (vratane
volnopredajnych z lekarne, supermarkete alebo v obchode s doplnkami

vyZivy)
e v poslednom case boli zaoCkovani alebo oCkovanie planuju
e uzivaju lieky na vysoky krvny tlak
e su tehotné, planuju otehotniet’ alebo dojcia
e maju ochorenie srdca alebo sa lieCia kardiotoxickou chemoterapiou
e maju problémy s dychanim

e suU nachylni k dalSim zavaznym infekciam (ako hypogamaglobulinémia)



Poc€as alebo po podani lie€Cby MabTherou

Pacienti maju byt pouc€eni o moznych prinosoch a rizikach liecby MabTherou.
Pouzitie MabThery méze byt spojené so zvySenym rizikom infekcii alebo
progresivnou multifokalnou leukoencefalopatiou (PML)™.

Infekcie

Informujte pacientov, aby ihned kontaktovali svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru, ak sa u nich vyskytne akykolvek z nasledujucich priznakov
moznej infekcie:

e horucka

e pretrvavajuci kasel

e Ubytok hmotnosti

e bolest aj bez predchadzajuceho poranenia

e ak sa necitia dobre, pocituju unavu alebo stratu energie
e paliva bolest pri moceni.

Priznaky infekcie hlasené pacientmi nasledkom lieCby MabTherou maju byt okamzite
vyhodnotené a vhodne lieCené. Predtym, ako podate dalSiu MabTheru, pacienti by
mali byt opat’ vySetreni pre mozné riziko infekcii, ako je uvedené v Castiach

“Nedavajte MabTheru pacientom, ktori” a “Venujte Specialnu pozornost’
predtym, ako podate MabTheru pacientom, ktori”.

PML

Informacie o PML

PML je zriedkavé progredujuce demyelinizacné ochorenie centralneho nervového
systému, ktoré méze spdsobit tazku invaliditu alebo viest' k imrtiu.2 PML spdsobuje
aktivacia JC (John Cunningham) virusu zo skupiny poliomavirusov, ktory preziva v
latentnej forme az u 70 % zdravych dospelych jedincov.? JC virus typicky vyvolava
PML len u imunokompromitovanych pacientov®. Faktory, ktoré vedu k aktivacii
latentnej infekcie, nie su presne zname.

MabThera a PML v neonkologickych indikaciach

Celosvetovo bol hlaseny len maly poc€et potvrdenych pripadov PML, pri¢om niektoré
boli smrtelné u pacientov, ktori boli lie€eni MabTherou v neonkologickych
indikaciach. Tito pacienti dostavali pred podanim MabThery alebo su¢asne s fou
imunosupresivnu lie€bu. Vacsina pripadov PML bola diagnostikovana do 12
mesiacov od poslednej infuzie MabThery, avSak pacienti by mali byt monitorovani az
2 roky po ukonceni lie€by.

Nie je jasné, aku ulohu zohrava MabThera v rozvoji PML, avSak dokazy naznacuju,
Ze u niektorych pacientov lie€enych MabTherou sa méze rozvinut PML.



Poradenstvo pre pacienta

¢ U niektorych pacientov, ktori boli lieCeni MabTherou na RA, GPA
(Wegenerova) alebo MPA sa rozvinula zavazna infekcia mozgu nazyvana
PML, ktora v niektorych pripadoch bola smrtelna.

¢ Informujte pacientov, aby Kartu pre pacienta, ktora im bude odovzdana pri
kazdej infuzii, nosili vzdy so sebou

e Upozornite opatrovatelov alebo pribuznych na symptomy, na ktoré si musia
davat pozor

o Pacient musi okamzite kontaktovat’ svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnu sestru, ak dostane ktorykolvek z nasledujucich priznakov
alebo symptémov naznacujucich PML:

- zmatenost, strata pamati alebo tazkosti s myslenim
- strata rovnovahy alebo zmena v spdsobe chddze alebo redi
- znizena svalova slabost alebo sila na jednej strane tela

- rozmazané videnie alebo strata zraku

Otocte pre viac informacii.

PML
Sledovanie pacienta

Pacienti musia byt pravidelne sledovani vzhladom na vznik novych alebo
zhorSovanie uz existujucich neurologickych priznakov alebo symptémov
naznacujucich PML pocas lieCby MabTherou az do 2 rokov po ukonceni lieCby.
Budte obzvlast opatrny v pripade vyskytu priznakov, ktoré sam pacient nemusi
zaznamenat — napriklad kognitivnych, neurologickych alebo psychiatrickych.

VySetrite pacienta vzhladom na pritomnost priznakov, ktoré by mohli poukazovat na
neurologicku poruchu, a ak by boli pritomné, i tieto priznaky sved€ia o PML.

Podozrenie na PML
Je potrebné pozastavit dalSie podavanie MabThery, pokial PML nebude vylucena.

Na potvrdenie diagnézy sa odporuca konzultacia s neurolégom a dalSie
vyhodnocovanie vratane MR vySetrenia (optimalne s podanim kontrastnej latky),
vySetrenie mozgovomieSneho moku na pritomnost DNA virusu JC a opakované
neurologické vySetrenia.

Potvrdenie (diagnostikovanie) PML
Podavanie MabThery sa musi natrvalo ukongit.

Po upraveni stavu imunitného systému u imunokompromitovanych pacientov s PML
bola pozorovana stabilizacia alebo zlepSenie stavu.

Nie je zname, €i v€asna detekcia PML a zastavenie lieCby MabTherou méze viest k
podobnej stabilizacii €i zlepSeniu stavu u pacientov lieCenych MabTherou.



Dalsie informacie
Pred predpisanim lieku, pripravou a podanim MabThery si prestudujte suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku (SmPC).
Ak mate akékolvek otazky alebo problémy:
e Zavolajte
- Roche Slovensko, s.r.o. tel: +421 - 2 5263 8201

e Navstivte
- www.roche.sk
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Doélezité informacie o bezpecénosti

MabThera® (rituximab) v RA, GPA a MPA: Pozrite si Suhrn charakteristickych
vlastnosti lieku MabThera pre uplné informacie o predpisovani lieku

Indikacie

MabThera sa v kombinacii s metotrexatom indikuje na lie€bu dospelych pacientov

s aktivnou formou reumatoidnej artritidy tazkého stupfa, ktori neodpovedali
adekvatne alebo netolerovali lieCbu inymi antireumatikami (DMARD), ktoré modifikuiju
priebeh choroby, vratane jedného alebo viacerych inhibitorov tumor nekrotizujuceho
faktora (TNF). MabThera podavana v kombinacii s metotrexatom preukazala

spomalenie progresie poskodenia kibov podla RTG hodnotenia a zlep$enie fyzickych
funkcii.

Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie€ivo alebo na ktorukolvek z pomocnych latok alebo na mysie
bielkoviny. Aktivne, zavazné infekcie. Tazko imunokompromitovani pacienti. Zavazné
zlyhanie srdca (New York Heart Association stupen |V) alebo zavazné,
nekontrolované ochorenie srdca.

Opatrenia

Pouzitie MabThery mdze byt spojené so zvySenym rizikom PML. Pacienti musia byt
sledovani v pravidelnych intervaloch kvoli akymkolvek novym alebo zhorSujucim sa
neurologickym priznakom alebo prejavom, ktoré by mohli naznaCovat PML. Reakcie
suvisiace s podavanim infuzie: Vzhfadom na moznost vzniku hypotenzie sa ma
zvazit vysadenie antihypertenziv. Pacientov s ochorenim srdca v anamnéze treba
désledne sledovat. Infekcie: Pocas lieCby sa mézu vyskytnut zavazné infekcie,
vratane umrti. Pacientom s aktivhou a/alebo zavaznou formou infekcie sa MabThera
nema podavat. Postupovat’ opatrne u pacientov s anamnézou opakujucich sa alebo
chronickych infekcii. Pred zagatim lieCby MabTherou sa odporuca stanovit’ hladiny
imunoglobulinov. Imunizacia: Bezpeénost alebo uginnost vakcinacie — pozrite
SmPC. Sprievodné/nasledné podanie dalsich DMARD: Je len obmedzené mnozstvo
udajov, ale ukazuju, Zze miera klinicky vyznamnych infekcii je nezmenena. Malignita:
Na zaklade obmedzenych skusenosti u pacientov s RA sa neda vylucit moznost
vzniku solidnych nadorov.

Gravidita a laktacia

Pacientky nemaiju otehotniet’ ani dojCit pocas lie€by a 12 mesiacov po skonceni
lieCby.

Neziaduce ucinky

Podrobné informacie o neziaducich u€inkoch ngjde lekar v SmPC. Velmi Casté:
NajCastejSie neziaduce reakcie, suvisiace s infuziou su (hypertenzia, nauzea,
vyrazka, pyrexia, pruritus, urtikaria, rinitida, drazdenie v hrdle, navaly, hypotenzia,
rigor, tachykardia, Unava, orofaryngalna bolest, periférny edém, erytém). DalSie
velmi €asté neziaduce reakcie zahffiaju: infekciu dychacieho traktu, infekcie
modovych ciest, bolest hlavy. Casté: bronchitida, sinusitida, gastroenteritida, tinea
pedis, hypercholesterolémia, parestézia, migréna, zavraty, ischias, alopécia,



depresia, uzkost, dyspepsia, hnacka, gastroezofagalny reflux, ulceracia ust, bolest v
hornej oblasti brucha, artralgia/bolest’ kostrovych svalov, osteoartritida, bursitida.
Menej ¢asté: reakcie suvisiace s podanim infuzie (generalizovany edém,
bronchospazmus, sipot, opuch hrtanu, angioneuroticky edém, generalizované
svrbenie, anafylaxia, anafylaktoidna reakcia). Velmi zriedkavé: PML, reaktivacia
hepatitidy B, reakcia podobna sérovej chorobe.
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