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SKRATKY
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Anti-drug antibody — protilatky proti lieku

Neziaduca udalost

Cirkulujuci imunokomplex

KriZzovo reagujuci imunologicky material

Enzymova substituéna terapia

Kysla alfa-glukozidaza

High Sustained Antibody Titer — pretrvavajuci vysoky titer protilatok
Reakcia spojena s infuziou

Infantilna forma Pompeho choroby

Imunoglobulin E

Imunoglobulin G

Immune tolerance induction — indukcia imunitnej tolerancie
Intravendzne

Pompeho choroba s neskorym nastupom

Bezpecnost pacientov a farmakovigilancia

Program Specializovaného imunologického testovania
zriedkavych ochoreni spolo¢nosti Sanofi

Rekombinantna ludska kysla alfa-glukozidaza

Prehlad informacii o bezpec€nosti

Suhrn charakteristickych viastnosti lieku

Zdravotnicky pracovnik
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ZHRNUTIE

Ciel prehladu informacii o bezpecnosti

Prehlad informacii o bezpec€nosti lieku Myozyme (alfa-alglukozidaza) je edukacny
material poskytovany lekarom, ktori sa podielaju na manazmente pacientov s Pompeho
chorobou lieCenych liekom Myozyme. OSetrujuci lekari mdézu dat tento material
k dispozicii podla potreby ostatnym zdravotnickym pracovnikom (ZP) podielajucim sa
na manazmente tohto ochorenia (lekarnici, lekari bez Specializacie, alergolégovia,
zdravotné sestry). Hlavnym ucelom tohto edukaéného materialu je:

e Poskytnut informacie o znamych rizikach suvisiacich s lie€¢bou liekom
Myozyme a, pokial je to mozné, ich minimalizaciu.

e Poskytnut zdravotnickym pracovnikom navod pre klinicky manazment tychto
rizik (Cast’ B).

e Poskytnut zdravotnickym pracovnikom usmernenia pri vykonavani imunologic-
kého vysSetrenia, ktoré pomoZze blizSie charakterizovat potencialny mechanizmus
reakcii suvisiacich s infuziou (infusion-associated reactions, 1AR) a reakcii
z precitlivenosti (Cast' C).

Tento prehlad dalej obsahuje informacie o programe bezplatného Specializovaného
imunologického testovania zriedkavych ochoreni (Rare disease specialty testing
program, RDSTP) spolo€nosti Sanofi. Pre informacie ako sa zapojit do programu alebo
pre iné otazky suvisiace s testovanim kontaktujte spolo€nost’ Swixx. Kontaktné udaje su
uvedeneé v Casti Délezité kontaktné udaje.

Informacie uvedené v tomto dokumente slizia ako vSeobecné usmernenie, ale
podliehaju miestnej lekarskej praxi a narodnym pravidlam a predpisom.

Myozyme a Pompeho choroba

Pompeho choroba je porucha spésobena nedostatkom kyslej alfa-glukozidazy (GAA),
enzymu, ktory rozklada lyzozomalny glykogén na glukézu. Nedostatok GAA vedie
k akumulacii glykogénu a eventuadlnej rupture lyzozémov, ¢o ma za nasledok
nefunk&nost’ buniek v mnohych tkanivach organizmu, najma v svalovych vlaknach.

Myozyme obsahuje u€innu latku rekombinantnu fudsku kyslu alfa-glukozidazu (rhGAA).
Myozyme je indikovany na dlhodobu enzymovu substituénu lie¢bu (ERT) u dospelych a
pediatrickych pacientov kazdého veku s potvrdenou diagnézou Pompeho choroby.
Odporucana davka lieku Myozyme je 20 mg/kg telesnej hmotnosti, podavana jedenkrat
kazdé dva tyZzdne.
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DOLEZITE KONTAKTNE INFORMACIE

Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékofvek podozrenia
na neziaduce ucinky a/alebo pripady tehotenstva suvisiace s pouzivanim lieku
MYOZYME. Informacie ako pri hlaseni postupovat su uvedené na konci tejto prirucky.

Kontaktné udaje spoloénosti Swixx Biopharma s.r.o.

Pre nahlasenie podozrenia na neziaduce ucinky, v pripade akychkolvek otazok alebo ak
potrebujete dalSie informacie, kontaktujte spolo€nost Swixx Biopharma na telefonnom
Cisle +421 2 20833 600 alebo emailom: medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com.

Pre informacie ako ziskat’' pristup ksluzbam programu Specializovaného
testovania zriedkavych ochoreni sp. Sanofi alebo inych otazok stvisiacich
s vysetrenim pri podani lieku Myozyme: kontaktujte sp. Swixx Biopharma podfla
udajov uvedenych vyssie.

Pre medicinske informacie tykajice sa Pompeho choroby alebo lieku Myozyme:
kontaktujte Swixx Biopharma podla udajov uvedenych vysSie.

A. OPIS RIZIK SPOJENYCH S LIEKOM MYOZYME

Medzi identifikované bezpecnostné rizika lieCby Myozymom (alfa-alglukozidaza) patria:

1. reakcie suvisiace s infuziou (IAR) vratane precitlivenosti a anafylaktickych
reakcii, s tvorbou IgG a IgE protilatok alebo bez nej,

2. imunitne podmienené reakcie,

3. imunogenita veduca k strate odpovede (pretrvavajice vysoke titre IgG protilatok
al/alebo neutralizujuce protilatky).

Precitajte si, prosim, Sthrn charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) Myozyme - casti 4.3,
4.4,48.a5.1.

A.1 REAKCIE SUVISIACE S INFUZIOU, VRATANE PRECITLIVENOSTI
A ANAFYLAKTICKYCH REAKCIi S TVORBOU IgG a IgE PROTILATOK
ALEBO BEZ NEJ

Reakcie suvisiace s infuziou (IAR) su definované ako akakolvek nezZiaduca udalost
(adverse event, AE), ku ktorej dojde polas podavania infuzie alebo v priebehu
niekolkych hodin po skon€eni podavania infuzie a je vyhodnotena ako potencialne
pri€inne suvisiaca s podanim lieku (Myozyme). Suvisiace udalosti, ktoré nastanu
po infuzii, mézu byt klasifikované ako IAR podla uvazenia hodnotiaceho lekara. Presny
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mechanizmus |IAR nie je celkom objasneny, ale poznanie o fiom sa v priebehu rokov
zlepsilo (2. Zoznam moznych mechanizmov je uvedeny v tabulke 1.

Tabulka 1. Potencialne mechanizmy IAR, vratane precitlivenosti a anafylaktickych
reakcii

e Reakcia podmienena imunoglobulinom E (IgE).
¢ Reakcia podmienena imunoglobulinom G (IgG) s aktivaciou komplementu.
e Uvolnenie cytokinov ale mechanizmus nie je objasneny.

e Priama stimulacia Zirnych buniek spésobena liekom a spojena s uvolnenim
histaminu.

¢ VysSia rychlost podavania infuzie.

Zatial Co intenzita vacsiny reakcii poCas klinického skuSania a v obdobi po uvedeni lieku
na trh bola hodnotena ako mierna az stredne zavazna, u niektorych pacientov doslo k
rozvoju anafylaktického Soku a/alebo ku srdcovej zastave pocCas podavania infuzie
Myozyme, ktoré vyZadovali opatrenia na podporu Zivotnych funkcii ¢4®- Reakcie sa vo
v8eobecnosti objavili kratko po zacati podavania infuzie. Prosim, pozrite tiez kompletny
popis neziaducich ucinkov v SPC. Celkové posudenie zavaznosti reakcie je na
zvazeni osetrujuceho lekara.
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Tabul'ka 2. Pacienti so zvySenym rizikom komplikacii spojenych s IAR*

e Pacienti s akymkolvek akutnym ochorenim (napr. pneumonia, sepsa, horucka)
vyskytujucim sa v ¢ase podania infuzie Myozymu.

e Pacienti s pokrocilou Pompeho chorobou (mézu mat zhor§ené funkcie srdca a
dychania, ktoré ich mézu predisponovat k vysSiemu riziku zavaznych komplikacii
spOsobenych reakciami suvisiacimi s infaziou). Tito pacienti maju byt pocas
podavania Myozymu dbslednejSie sledovani.

e Pacienti, u ktorych sa vyvinu IgE protilatky proti Myozymu (maju vys$Sie riziko
vyskytu anafylaxie a zavaznych reakcii z precitlivenosti).

e Pacienti, ktorym je Myozyme aplikovany vysSou rychlostou infuzie.

e Pacienti, u ktorych sa vyvinuli a pretrvavaju vysoké titre 1gG protilatok, najma
pacienti s IOPD.

e U pacientov, ktori maju v anamnéze predchadzajuci vyskyt IAR (najma
anafylaktické reakcie) treba pri opatovnom podani Myozyme postupovat
s opatrnostou.

e Pacienti, ktori doCasne prerusili lieCbu liekom Myozyme (napr. pocas
tehotenstva).

. Maijte na pamati, ze IAR mozu postihnut kazdého pacienta.

A.2. IMUNITNE PODMIENENE REAKCIE

Potencialny mechanizmus imunitne podmienenych reakcii zahffia ukladanie stredne
velkych cirkulujucich imunokomplexov v tkanivach a cievhom endoteli, ktoré vedie k
zapalu a vyustuje do rady heterogénnych klinickych priznakov a prejavov, ako su
glomerulonefritida, hematuria, proteinuria, papulézna vyrazka, erupcie podobné
purpure, artritida, serozitida a vaskulitida ("9,

* Reakcie su prechodné a obvykle sa vyvinu po€as 7 az 10 dni po infuzii antigénu.
Zacinaju niektorymi konstitucionalnymi priznakmi choroby podobnej chripke: horucka,
myalgia, artralgia a vyrazka. Klinické zotavenie sa obvykle dostavuje po 7 az 28 dnoch.

* Po podani lieku Myozyme boli hlasené zavazné, pravdepodobne imunitne podmienené
kozné reakcie, vratane ulcerativnych a nekrotizujucich koznych Iézii. Biopsia koze
u jedného pacienta preukazala ukladanie anti-rhGAA protilatok v mieste I1ézie.

* Po podani lieku Myozyme boli pozorované systémove imunitne podmienené reakcie,
vratane moznych reakcii typu Il zaloZzenych na tvorbe imunokomplexov. Tieto reakcie
sa objavili niekolko tyZdriov az 3 roky po zacati podavania infuzii Myozymu.
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* U niekolkych pacientov lieCenych Myozymom, ktori mali vysoké titre IgG protilatok (=
102 400), bol pozorovany nefroticky syndréom. U tychto pacientov ukézala renalna
biopsia ukladanie imunokomplexov. U pacientov nastalo zlepSenie po preruseni lieCby.

A.3. IMUNOGENITA VEDUCA K STRATE ODPOVEDE (PRETRVAVAJUCE
VYSOKE TITRE IgG PROTILATOK a/alebo NEUTRALIZUJUCE
PROTILATKY)

Vplyv tvorby IgG protilatok na u€innost Myozymu bol hodnoteny v klinickych skusaniach
a v priebehu rokov po uvedeni lieku na trh. V klinickych Studiach sa u vac¢siny pacientov
vyvinuli IgG protilatky proti Myozymu a sérokonverzia sa prevazne vyskytla
do 3 mesiacov po zacati lieCby.

Klinicky vplyv 1gG protilatok na ucinnost Myozymu je multifaktorialny, prispievajucim
faktorom je v8ak vyvoj vysokych a pretrvavajucich titrov IgG protilatok (HSAT) .

1. Pokial ide o pacientov s IOPD, u pacientov lieCenych vysSou davkou
(40 mg/kg) bol pozorovany sklon k vy$§im titrom IgG protilatok ©). HSAT bol definovany
ako titre =2 51 200 v 2 alebo viacerych Casovych bodoch po 6 mesiacoch liecby
Myozymom, ktoré od seba delilo najmenej 12 tyzdnov. Preukazalo sa, ze vyvoj HSAT
u pacientov lie¢enych Myozymom ma za nasledok zly vysledok lie€by. Riziko vyvoja
HSAT je vysSie u pacientov s negativnym stavom CRIM oproti pacientom s pozitivnym
stavom CRIM. Tento predizeny HSAT by mohol mat za nasledok suboptimalne
davkovanie lieku pacientom v désledku tvorby imunokomplexu. HSAT sa vyskytol aj u
obmedzeného poétu CRIM pozitivnych pacientov @101,

2. Pokial ide o pacientov s LOPD, u vacésiny z nich boli preukazané bud stabilné alebo
klesajuce titre protilatok v priebehu ¢asu. KedZze pacienti s LOPD su CRIM pozitivni, i vo
v8eobecnosti nie su vystaveni riziku vzniku HSAT a len u velmi malo z nich sa tvoria
vysokeé titre ADA (anti-drug antibody, protilatky proti lieku), ktoré nasledne v priebehu
Casu klesaju. Vplyv IgG protilatok je preto u pacientov
s LOPD obmedzenejsi 1213)

3. U malého podtu IgG pozitivnych pacientov lie€enych liekom Myozyme v klinickych
Studiach a/alebo po uvedeni lieku na trh sa pri testovani in vitro zistila inhibicia aktivity
al/alebo absorpcie enzymu. Klinicky vyznam inhibicie in vitro je nejasny. Pacienti s
pozitivnou inhibiciou vychytavania mali vo vSeobecnosti vyssie titre IgG protilatok ako
pacienti, ktori zostali negativni na inhibiciu vychytavania v Studiach s detskym a
neskorym nastupom. Neutralizané protilatky, najma tie, ktoré inhibuju bunkové
vychytavanie lie€iva, sa vyvinuli u niektorych pacientov s IOPD lieCenych liekom
Myozyme a vo v8eobecnosti boli spojené s vysokymi titrami ADA. U CRIM-negativnych
pacientov s |OPD existuje riziko vzniku HSAT a neutralizacnych protilatok s
dokumentovanou stratou klinickej odpovede. 101
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B. KLINICKY MANAZMENT IDENTIFIKOVANYCH RIZIK

(1,2,10-19))

Pred prvou infuziou sa dérazne odporuc¢a odobratie vychodiskovej vzorky séra.

B.1 REAKCIE SPOJENE S INFUZIOU VRATANE HYPERSENZITIVNYCH
A ANAFYLAKTICKYCH REAKCIi S TVORBOU PROTILATOK PROTI IgG
a lgE ALEBO BEZ NEJ

* Pred podanim infuzie Myozyme je potrebné starostlivo vyhodnotit' zdravotny stav
pacienta.

* Pred podanim infuzie sa odporuca profylaktické podanie antihistaminik, aby sa znizil
vyskyt a / alebo zavaznost IAR.

* Niektori pacienti dostavali pred infuziou antihistaminika, antipyretika a/alebo steroidy
z dévodu predchadzajucich IAR.

* IAR sa mbézu vyskytnit u pacientov po predchadzajucej lieCbe antipyretikami,
antihistaminikami alebo steroidmi.

* Ak sa IAR vyskytne bez ohladu na profylakticku lieCbu, prejavy sa mézu zmiernit
znizenim rychlosti infuzie, doCasnym zastavenim infuzie a/alebo podavanim
antihistaminik a/alebo antipyretik.

» Ak sa vyskytnu zavazné IAR, ma sa zvazit okamzité prerusenie podavania Myozymu
a zacat' vhodna lie€ba, aby sa predislo komplikaciam. Vzhfadom na potencialne zavazné
hypersenzitivne reakcie musia byt pri podavani Myozymu dostupné opatrenia na
okamzitu lekarsku pomoc, vratane vybavenia na kardiopulmonalnu resuscitaciu.

» Pacientom, ktori prekonali IAR (a najma anafylaktické reakcie), ma byt Myozyme
opatovne podany s opatrnostou.

* U pacientov so stredne zavaznymi az zavaznymi a opakujucimi sa IAR je potrebné
vySetrit Specifické IgE protilatky proti lieku (ADA) a u pacientov, u ktorych sa vyskytli
vyznamné hypersenzitivne reakcie sa odporu¢a kozné vySetrenie.

* U pacientov s rizikom alergickej reakcie sa ma zvazit imunologické testovanie
v zavislosti od typu neziaducich u€inkov, vratane IgG a IgE ADA protilatok.

U pacientov, u ktorych sa vyskytli hypersenzitivne reakcie, mozu byt tiez vySetrené iné
mediatory anafylaxie.

* Niektorym IgE pozitivnym pacientom bola uspeSne znovu nasadena alfa-alglukozidaza
s pouzitim nizSej rychlosti infuzie s nizSou pociato€nou davkou lieku (alebo bola pouzita
desenzibilizatna procedura) a nadalej dostavali alfa-alglukozidazu pod starostlivym
klinickym dohladom(®17),
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Kompletny zoznam pacientov s vys$Sim rizikom si, prosim pozrite v Tabulke
2 ale majte na pamati, ze IAR mézu postihnut’ kazdého pacienta.

B 1.1 Pozorovanie po podani infazie

Odporuca sa, aby boli pacienti poas podavania a po podani kazdej intravendznej infuzie
Myozymu z bezpecnostnych dévodov sledovani prislusnymi zdravotnickymi pracovnikmi
dobre oboznamenymi s Pompeho chorobou a moznymi reakciami na liek Myozyme. V
klinickych Stadiach boli pacienti sledovani po dobu 2 hodin po ukonceni infuzie lieku
Myozyme. Vhodnu dizku sledovania po podani infuzie uréi oSetrujuci lekar na zaklade
individualneho klinického stavu a predchadzajucich skusenosti s podanim infuzii.

B 1.2 Charakteristika IAR

B.1.2.a. Imunologické testovanie na stredne zavazné/zavazné reakcie
suvisiace s infaziou: I1gG, IgE, aktivacia komplementu a testovanie sérovej

tryptazy

Na bliZSiu charakterizaciu potencialneho mechanizmu IAR u pacientov, u ktorych sa
vyskytli stredne zavazné az zavazné alebo opakujuce sa IAR reakcie naznacujluce
reakcie z precitlivenosti, odoberte vzorky na testovanie:

* IgG protilatok

* IgE protilatok

* aktivovaného komplementu

* tryptazy

Popis sluzieb poskytovanych spolo€nostou Swixx najdete v ¢asti C.
B.1.2.b. Kozné testovanie

Kozné testovanie sa mdze spravit podla uvazenia oSetrujuceho lekara u pacientov, u
ktorych sa vyskytla IAR a ktora spifia nasleduijuce kritéria:

* |AR naznaduje reakciu sprostredkovanu IgE s pretrvavajucimi symptémami, ako
je bronchospazmus, hypotenzia a/alebo Zihlavka vyZadujuca intervenciu ALEBO
akékolvek iné znaky alebo symptomy, ktoré oSetrujuci lekar povazuje za
relevantné.

» Kozné testovanie moze byt dalsim prediktorom reakcii sprostredkovanych IgE
a moze byt navrhnuté pre potvrdenie vysledkov IgE.

Ak sa rozhodnete pre kozné testovanie, riadte sa pokynmi vasho zariadenia.
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B.2. IMUNITNE SPROSTREDKOVANE REAKCIE

* Ak sa vyskytnu imunitne sprostredkované reakcie, ma sa zvazit’ prerusenie
podavania Myozymu a za¢at’ vhodna liecba.

* PoCas podavania Myozymu maju byt pacienti sledovani z hfadiska vyvoja systémovych
imunitne sprostredkovanych reakcii postihujucich kozu a iné organy.

* U pacientov s vysokymi titrami IgG protilatok sa odporu¢a vykonavat pravidelné
vySetrenie mou na monitorovanie proteinurie.

Po imunitne sprostredkovanej reakcii je u pacienta potrebné zvazit' rizika a prinosy
opatovného podania Myozymu. Niektorim pacientom bola lie¢ba uspesne znovu podana
a nadalej boli lieCeni liekom Myozyme pod starostlivym klinickym dohladom.

B.3. IMUNOGENICITA VEDUCA K STRATE ODPOVEDE (TRVALE VYSOKE
TITRE IgG PROTILATOK a/alebo NEUTRALIZUJUCICH PROTILATOK)

B.3.1. Imunomodulacia u pacientov

U pacientov s IOPD by sa mala ddsledne zvazit’ profylakticka lie€ba na vyvolanie
imunitnej tolerancie, najma u tych, ktori si CRIM negativni. Posudenie stavu CRIM
by nemalo oddialit’ zacatie liecby.

U pacientov s LOPD s HSAT a so znizenou odpoved’ou na Myozyme sa moze zvazit’
lie€ba na navodenie tolerancie.

Rezimy ITI moéze byt potrebné prispdésobit’ individualnym potrebam pacienta.
Neexistuje konsenzus o personalizovanych rezimoch ITI (*#'9), Publikovana literatdra
popisuje rézne rezimy lieCby rituximabom, metotrexatom a intravendznymi
imunoglobulinmi a u pacientov s ADA pridanie bortezomibu. Prestudujte si, prosim,
najnovsiu publikovanu literaturu o tejto problematike.

Pacienti s Pompeho chorobou su vystaveni riziku respiraénych infekcii v dosledku
progresivnych vplyvov ochorenia na dychacie svaly. U pacientov s Pompeho
chorobou lie€enych imunosupresivami méze byt d'alSie zvySené riziko rozvoja
zavaznych infekcii a odporuca sa opatrnost’. U niektorych z tychto pacientov boli
pozorované smrtelné a zivot ohrozujuce infekcie dychacich ciest.
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B.3.2. Odporucania na sledovanie IgG u pacientov s IOPD a LOPD

Odporucanie tykajuce sa frekvencie sledovania IgG
Titre protilatok IgG by sa mali pravidelne monitorovat na zaklade klinického fenotypu:
1. Zakladny odber vzoriek séra spravte pred prvou infuziou.

2. U pacientov s IOPD sa odporuca pravidelny monitoring po€as prvého roka liecby
(napr. kazdé 3 mesiace) a nasledné sledovanie v zavislosti od klinickych vysledkov a
hladiny titrov protilatok.

3. U pacientov s LOPD by sa mal vyvoj protilatok vyhodnotit do 6 mesiacov po za&ati
lieCby a nasledne monitorovat, ak je to klinicky opodstatnené na zaklade u€innosti.

4. Pre oba fenotypy: ak pacienti nereaguju na terapiu, malo by sa zvazit vySetrenie IgG
protilatok proti lieku (ADA); lie€enych pacientov mozno testovat’ na inhibi¢né protilatky,
ak u nich déjde k znizeniu klinického prinosu napriek pokracujucej lieCbe Myozymom.

C. IMUNOLOGICKE VYSETRENIE

* V ramci vSeobecného dohlPadu nad bezpecnost'ou po registracii zaviedla
spolocénost’ Sanofi pre liek Myozyme program IgG imunologického dohladu s
cielom stanovit' rozsah tvorby protilatok proti Myozymu, pre lepSie
pochopenie ich pripadného klinického vplyvu. V su¢asnosti nie su na trhu dostupné
Ziadne testy na protilatky proti Myozymu, Sanofi v8ak poskytuje bezplatnu testovaciu
sluzbu (RDSTP). Informacie o pristupe k RDSTP spolo¢nosti Sanofi vam poskytne
miestny zastupca, spolo¢nost’ Swixx Biopharma. Kontaktné udaje su uvedené v Casti
DOLEZITE KONTAKTNE INFORMACIE.

» Sanofi tiez ponuka sluzbu d'alSich vySetreni v suvislosti s IAR.
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V tabul'ke 3 su uvedené sluzby poskytované v suvislosti s IgG imunologickym
dohladom a pre objasnenie IAR a obrazok 1 popisuje postup vysetrenia.

Tabulka 3. Popis sluzieb poskytovanych sp. Sanofi

Sérum — T
IgG® Rutinné sledovanie zmrazené slsggcgr?ie
Plna krv Odber
IgG / o v . , . (dodanéa do vzoriek
neutralizuju | ZniZzena odpoved na liecbu 24 hodin po
ce alebo nedostato¢ny ucinok odbere) . Pf?d
protilatky Inf:Jzk;ou
alebo
Sérum — najmenej
zmrazené z3dni
14G / 16E po infuzii
9 9 .
protilatky ( dlZI(;m:nI;r\(/j o Ad hoc
24 hodin po (podra
Stredne zavazné/zavazné odbere) potreby)
alebo opakujuce sa IAR
Sérova pripominajuce reakcie z Sérum — 1-3
tryptaza precitlivenosti, anafylaktické |  zmrazené hodiny
reakcie po
infuznej
s s reakcii
pktivacta EDTA plazma 13
t P - zmrazena hodiny po
. infuznej
reakcii

a Program $pecializovaného testovania zriedkavych ochoreni spolo&nosti Sanofi s externym
dodavatelom ponuka bezplatne sluzby zahffajuce odber, balenie a expediciu vzoriek krvi do
centralneho laboratdria dodavatela. Tato sluzba sa vztahuje na v8etky testy vykonané v ramci
vy8etrenia IAR (vratane IgG protilatok, IgE protilatok, neutralizujucich 1gG protilatok, aktivacie
komplementu a tryptazy v sére) alebo v suvislosti so znizenou odpovedou (IgG/neutralizujice
protilatky) a na vsetky klinické vzorky pre rutinné sledovanie 1gG.

bZaznamenajte ¢as a datum odobrania vzorky.

¢ Uvedené Casy odberov odporuca externy dodavatel sluzby a su len informativne. Prosim,
pozrite si lokalne pokyny.

d Ak vysledky ukazu vysoké titre IgG protilatok, odporti¢a sa pravidelna analyza mocu.
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Obrazok 1. Postup vysetrenia

POKYNY PRE LEKAROV ZIADAJUCICH O SPECIALIZOVANE DIAGNOSTICKE
VYSETRENIA V 5 KROKOCH

Spolo¢nost’ Sanofi koordinuje a podporuje tento program Specializovaného
testovania zriedkavych ochoreni a inak sa na diagnostickom testovani nepodiefa.

a B 7 B2 &

V pripade, Ze nemate Ucet u Poskytovatel’ sluzieb Vam poskytne
poskytovatel'a sluzieb, obratte sa na potrebné dokumenty aj vsetky
miestneho zastupcu spoloc¢nosti Sanofi, pokyny na spracovanie vzorky
ktory vam poskytne pokyny na a Ziadost o vyzdvihnutie.
registraciu.
FAY) {cE
i J 9B =)
£25 =
Vysledky sa nahlasuja bud’
Odoberte a pripravte Kuriér prinesie véetky prostrednictvom portalu
vzorku podl'a pokynov. materialy potrebné na poskytovatel’a, faxom alebo postou,
zabalenie a vyzdvihne vzorky. zdravotnickym pracovnikom nebudu

poslané Zziadne maily s vysledkami.

Kontaktujte, prosim sp. Swixx Biopharma pre odber, balenie a expediciu vzoriek krvi.
Kontaktné tdaje st uvedené v asti DOLEZITE KONTAKTNE INFORMACIE.

D. HLASENIE PODOZRENIi NA NEZIADUCE UCINKY

Hlasenie podozreni na neziaduce ucinky

Hlasenie podozreni na neziaduce ucinky po registracii lieku je délezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduije,
aby hlasili akékolvek podozrenia na neziaduce ucinky na:

Statny ustav pre kontrolu liegiv
Sekcia vigilancie

Kvetna 11, 825 08 Bratislava

tel.: + 421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tladivo na hlasenie podozrenia na neZiaduci U¢inok lieku je na webovej stranke
www.sukl.sk v €asti Bezpecnost' liekov/Hlasenie podozreni na neziaduce ucinky liekov.
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Formular na elektronické podavanie hlaseni:___ https://portal.sukl.sk/eskadral.
Hlasenim podozreni na neziaduce ucinky prispievate k ziskaniu dalSich informacii
0 bezpecnosti tohto lieku.

V hlaseni, prosim, uvedte aj nazov lieku a Cislo Sarze, ktora bola pacientovi podana.

Kontaktné udaje spolo¢nosti

Pre nahlasenie podozrenia na neziaduce ucinky, v pripade akychkolvek otazok alebo ak
potrebujete dalSie informacie, kontaktujte spolo€nost Swixx Biopharma na telefénnom
Cisle +421 2 20833 600 alebo emailom: medinfo.slovakia@swixxbiopharma.com.

Ostatné kontaktné informéacie najdete v dasti DOLEZITE KONTAKTNE INFORMACIE.

D.TEHOTENSTVO A DOJCENIE

Je dostupné iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti Myozymu u gravidnych Zien.
Studie na zvieratach preukazali reprodukénu toxicitu (pozri éast 5.3 v SPC). Myozyme
sa nema pouzivat poCas gravidity, pokial si klinicky stav Zeny nevyzaduje lieCbu
Myozymom (pozri €ast 4.6 v SPC).

Obmedzené data naznacuju, Zze Myozyme sa vo velmi nizkych koncentraciach vylucuje
do materského mlieka. U dojéeného dietata sa v désledku nizkeho prenosu materskym
mliekom a nizkej biologickej dostupnosti neoCakava ziadny klinicky ucinok. Preto mozno
zvazit dojCenie pocas lieCby Myozymom. Ako preventivhe opatrenie mozno zvazit
prerusenie dojCenia pocas prvych 24 hodin po lieCbe.

Informacie o expozicii lieku poas tehotenstva je potrebné hlasit’ lokalnemu oddeleniu
farmakovigilancie spolo¢nosti Swixx Biopharma, s.r.0., aby bolo mozné identifikovat
agens Skodlivy pre vyvijajuci sa plod. Naopak, udaje o expozicii lieku v priebehu
tehotenstva moézu tiez viest k zisteniu, Ze fetalna toxicita lieku je obmedzena.
Spolo¢nost’ Sanofi bude sledovat’ vSetky nahlasené pripady tehotenstva, aby mohla
ziskat, vyhodnotit a nasledne uviest informacie o bezpecnosti v tehotenstve
a spracovat viac presnych informacii. Spoloénost’ Sanofi preto dérazne vyzyva
lekarov ainych zdravotnickych pracovnikov, aby hlasili vSetky pripady
tehotenstva a jeho vysledkov u pacientiek vystavenych ucéinkom lieku Myozyme,
bez ohladu na to, ¢i je tato expozicia spojena s vyskytom neziaducich udalosti
alebo nie. Kompletné kontaktné udaje pre hlasenie pripadov tehotenstva najdete v Casti
DOLEZITE KONTAKTNE INFORMACIE.
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