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Tecfidera® (dimetylfumarat): aktualizované odporacania vzhl'adom
na vyskyt pripadov progresivnej multifokalnej leukoencefalopatie (PML)
u pacientov s miernou lymfopéniou

Vazeny zdravotnicky pracovnik,

po dohode s Eurépskou liekovou agentirou (EMA) a Statnym Gstavom pre kontrolu lieciv
(SUKL) si Vés spoloénost Biogen Netherlands B.V., ktord je drzitelom rozhodnutia
o registracii lieku Tecfidera, dovoluje informovat o déleZitych aktualizovanych
informacidch, ktoré pomdézu minimalizovat riziko progresivnej multifokalnej
leukoencefalopatie (PML) u pacientov lie¢enych Tecfiderou.

Suhrn

e U pacientov liecenych Tecfiderou, ktori mali miernu lymfopéniu (pocet
lymfocytov = 0,8 x 10°/1 a pod dolnou hranicou referenénych hodnét),
boli hlasené pripady progresivnej multifokalnej leukoencefalopatie (PML).
PML bola predtym potvrdena iba u pacientov so stredne tazkou az tazkou
lymfopéniou.

e Tecfidera je kontraindikovana u pacientov so suspektnou alebo
potvrdenou PML.

e Lieéba Tecfiderou sa nesmie zadinat u pacientov s tazkou lymfopéniou
(pocet lymfocytov < 0,5 x 10°/1).

e Ak je pocet lymfocytov pod normalnou hranicou, je potrebné dokladne
vyhodnotit mozné pri¢iny pred zadatim lieéby Tecfiderou.

e Lieéba Tecfiderou sa ma ukondit aj u pacientov s tazkou lymfopéniou
(pocet lymfocytov < 0,5 x 10°/1) pretrvavajicou dlhsie ako 6 mesiacov.

e Ak sa u pacienta vyvinie PML, lieéba Tecfiderou sa musi natrvalo ukongit.
e Poucte pacientov, aby informovali svojho partnera alebo opatrovatel'ov
o svojej liecbe a priznakoch naznacujucich PML, pretoze ti si mozu
vS$imnat priznaky, ktoré si pacient neuvedomuje.
Zakladné informacie o bezpecnostnom probléme
Tecfidera je v Eurdpskej unii schvalend na lieCbu dospelych s relaps-remitujlcou

roztrisenou sklerézou. Tecfidera méze spbsobit lymfopéniu: v klinickych skasaniach
klesol pocet lymfocytov pocas lieCby priblizne o 30 % oproti vychodiskovej hodnote.
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PML je zavazna oportunna infekcia sposobend Johnovym-Cunninghamovym virusom
(JCV), ktord mbdze byt fatdlna alebo méze viest k tazkému zdravotnému postihnutiu.
Medzi rizikové faktory vyvoja PML za pritomnosti JCV patri zmeneny alebo oslabeny
imunitny systém.

U viac ako 475 000 pacientov lieCenych Tecfiderou bolo potvrdenych 11 pripadov PML.
Jedinou zhodou u vsetkych 11 potvrdenych pripadov je pokles absolutneho poctu
lymfocytov (ALC), ktory je biologicky presvedcCivym rizikovym faktorom PML. Tri z tychto
pripadov sa vyskytli u pacientov s miernou lymfopéniou, zatial o zvysSnych osem
pripadov sa vyvinulo pri stredne tazkej az tazkej lymfopénii.

V sGdasnosti sa odportuéa sledovat absolitny podet lymfocytov (ALC) u vsSetkych
pacientov pred zaciatkom lie¢by a potom kazdé 3 mesiace.

U pacientov s po¢tom lymfocytov pod dolnou hranicou referenénych hodnot definovanych
v miestnom laboratériu, sa odporica zvy$ena opatrnost a je potrebné zohladnit aj dalie
faktory, ktoré mdézZu potencidlne prispievat k zvy$enému riziku PML u pacientov
s lymfopéniou, medzi ktoré patri:

o dizka lie¢by Tecfiderou. Pripady PML sa vyskytli priblizne po 1 aZ 5 rokoch liecby,
presna suvislost s dlZzkou lie¢by vSak nie je zndma,

e vyrazné znizenie poctu CD4+ T-lymfocytov a hlavne poctu CD8+ T-lymfocytov,

e predchadzajuca imunosupresivna alebo imunomodulacna liecba.

U pacientov s trvalym miernym poklesom absolitneho poctu lymfocytov = 0,5 x 109/
a< 0,8x 109, ktory trvd dlhdie ako Sest mesiacov, sa méa prehodnotit pomer
prinosu/rizika liecby Tecfiderou.

Okrem toho,

e lekari maju zhodnotit zdravotny stav svojich pacientov, aby urdili, ¢ priznaky
naznaéuju neurologick( poruchu, a ak dno, posudit, & su tieto priznaky typické
pre roztrisenu sklerézu (SM) alebo naznaéuji moznu pritomnost PML,

e pri prvom prejave alebo priznaku, ktory naznacuje PML, sa ma Tecfidera vysadit
a maju sa vykonat vhodné diagnostické vySetrenia vratane stanovenia JCV DNA
v mozgomiechovom moku pomocou metddy kvantitativnej polymerazovej reakcie
(PCR),

e je dblezité poznamenat, Ze u pacientov, u ktorych sa vyvinula PML v désledku
nedavneho ukonéenia lie¢by natalizumabom, nemusi byt pritomnéa lymfopénia.

Informacie o lieku Tecfidera boli aktualizované tak, aby obsahovali vysSie uvedené
informacie.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoznuje
priebeZzné monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov
sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie na Statny Ustav pre
kontrolu lieciv, Sekcia klinického skdsania liekov a farmakovigilancie, Kvetna ul. 11,
SK-825 08 Bratislava 26, Tel: + 421 2 507 01 206, e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk
Tlacivo na hlasenie neZiaduceho ucinku je na webovej stranke www.sukl.sk v casti
Bezpecnost liekov/Hlasenie o neziaducich Géinkoch. Formular na elektronické podavanie
hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/
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Kontaktné udaje spolo¢nosti
Ak potrebujete akukolvek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu
drzitela rozhodnutia o registracii:

Biogen Slovakia s.r.o.

Einsteinova 24, 851 01 Bratislava
Email: medinfoslovakia@biogen.com
www.biogen.com

S pozdravom,

MUDr. Kamil Pisko

Sr. Manager, Medical Slovakia
Biogen Slovakia s.r.o.
Einsteinova 24, 851 01 Bratislava
Email: kamil.pisko@biogen.com
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