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Gilenya (fingolimod) — aktualizované odporicania na minimaliziciu rizika
liekom indukovaného poskodenia pecene (DILI)

VaZena pani doktorka,
Vazeny pén doktor,

po dohode s Eurdpskou liekovou agentarou (EMA) a Statnym dstavom pre kontrolu lieiv (SUKL) si
Vas spolocnost’ Novartis tymto dovoluje informovat’ o délezitych aktualizovanych informéciach pre
minimalizaciu rizika liekom indukovaného poskodenia pegene (DILI, z anglického drug-induced liver
injury) u pacientov lie¢enych Gilenyou:

Stthrn

* U pacientov lie¢enych fingolimodom boli hldsené pripady akitneho zlyhania peéene
vyZadujiiceho transplanticiu pecene a klinicky vyznamné poskodenie pecene.

* Pokyny na monitorovanie funkcie pecene a kritéria pre ukonéenie liecby boli
aktualizované o d’aliie podrobnosti, aby sa minimalizovalo riziko DILI:

o Testy funkcie pe¢ene vritane sérového bilirubinu sa maji vykonat’ pred zacatim
liecby a v 1., 3., 6., 9. a 12. mesiaci lieeby a potom pravidelne a% do 2 mesiacov po
ukonéeni lie¢by fingolimodom.

o Ak su pederiové transaminazy pri absencii klinickych priznakov:

*  vySSie ako 3-nasobok hornej hranice normailu (ULN), ale menej ako 5-
nasobok ULN bez zvySenia sérového bilirubinu, je potrebné zahdjit’ CastejSie
sledovanie, vratane sérového bilirubinu a alkalickej fosfatazy (ALP).

" najmenej 5-krat ULN alebo najmenej 3-krit ULN spojené s akymkol'vek
zvySenim sérového bilirubinu, ie potrebné lie¢bu fingolimodom ukond&it’, Ak
sa sérové hladiny vratia k normalu, liecba fingolimodom sa mé¥e znovu
zah4jit’ na zaklade starostlivého vyhodnotenia pomeru prinosu a rizika pre
pacienta.

© Za pritomnosti klinickych priznakov naznaéujiicich hepatalnu dysfunkciu:
®* pecefové enzymy a bilirubin sa musia okamzite skontrolovat’ a pri potvrdeni
vyznamného poskodenia pe€ene sa ma podavanie fingolimodu ukon¢it.

Zakladné informacie

Gilenya je indikovana ako monoterapia modifikujiica ochorenie pri vysoko aktivne;j relaps-remitujice;j

sclerosis multiplex u nasledujicich skupin dospelych pacientov a pediatrickych pacientov vo veku

10 rokov a stargich:

- pacienti s vysoko aktivnym ochorenim napriek podaniu GpIného a primeraného cyklu aspor
Jednej lietby modifikujicej ochorenie, alebo

- pacienti s rychlo sa vyvijajicou zavaznou relaps-remitujiicou sclerosis multiplex, definovanou 2
alebo viacerymi invalidizujicimi relapsami pocas jedného roka a s 1 alebo viacerymi
gadoliniom sa zvyraziiujiicimi léziami na MR] mozgu alebo vyznamnym zvysenim poctu T2-
[ézii v porovnani s predchéadzajicim nedavnym MRI.



Po najnovSom pravidelnom prehodnocovani tdajov o bezpe¢nosti boli u pacientov lie¢enych
fingolimodom hlasené tri pripady zlyhania pegene vyzadujuce si transplanticiu peene, z toho jeden
pripad naznadujici silna pri¢inni stvislost’ s lickom. Boli tiez hlasené pripady klinicky vyznamného
poskodenia pecene. Prejavy poskodenia pecene, vratane vyrazne zvySenych sérovych peéefiovych
enzymov a zvySeného celkového bilirubinu, sa vyskytli uz desat’ dni po prvej davke a boli hlasené aj
po dlhodobom pouzivani.

Pocas klinického vyvoja sa zvySenia 3-ndsobku hornej hranice normalu (ULN) alebo vigsie vyskytli
pri ALT u 8,0 % dospelych pacientov lie¢enych fingolimodom 0,5 mg a zvySenia 5-nasobku ULN sa
vyskytli u 1,8 % pacientov lie¢enych fingolimodom. Liegba fingolimodom sa ukongila, ak zvysenie
presiahlo 5-nasobok ULN, u niektorych pacientov doglo k opdtovnému zvyseniu pecefiovych
transaminaz po opétovnom zahajeni lie¢by, &o podporuje stvislost s fingolimodom.

ZvySenie hladiny peceiiovych enzymov je velmi ¢astou neZiaducou reakciou na liek, ale vzhl'adom na
vaznost a zdvaznost neddvno hlasenych pripadov sa posilfiuji a objasiiuji odporti¢ania pre ukonéenie
lieCby a monitoring, aby sa minimalizovalo riziko DILI. Bilirubin sa m4 kontrolovat spolu s
pecefiovymi transaminazami a testy funkcie pedene sa majii vykonavat pravidelne az do 2 mesiacov
po ukoncenti lie¢by fingolimodom. V pripade priznakov naznaéujicich hepatalnu dysfunkciu sa ma
lie¢ba fingolimodom ukon¢it, ak sa potvrdi zavazné poskodenie pecene, a v lieCbe sa nema
pokratovat’, pokial’ nie je mozné stanovit’ plauzibilnt alternativnu etiologiu prejavov a priznakov
poskodenia peéene.

Informécie o lieku a edukacné materialy pre Gilenyu vratane kontrolného zoznamu pre predpisujicich
lekarov sa budu aktualizovat, aby odrazali tieto nové odportcania.

Povinnost’ nahlasovania podozreni na neZiaduce ucinky
Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili akékolvek podozrenia na neziaduce reakcie
spojené s pouzivanim fingolimodu na:

Stétny Gstav pre kontrolu liegiv

Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie
Kvetnd ul. 11

825 08 Bratislava 26

tel: +421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinkv@sukl.sk

Tlagivo na hlasenie neziaduceho G¢inku je na webovej stranke www.sukl.sk v &asti Bezpe¢nost
liekov/Hlasenie o neziaducich u&inkoch
Formular na elektronické podavanie hlaseni: https:/portal.sukl.sk/eskadra/

V¥Gilenya je predmetom d’alieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii o
bezpecnosti. Zdravotnicki pracovnici maji hlasit’ akékolvek podozrenie na neziaduce reakcie na
lieky.

Kontaktné udaje
Ak mate akékolvek otazky, alebo potrebujete d’alsie informacie o pouziti lieku obsahujiiceho
fingolimod, obrat'te sa, prosim, na:

Mgr. Simona Siracka

e-mail: simona.siracka@novartis.com
Tel.: 0907 684 776

S pozdravom

MUDr. Marcela Gavornikova, W /‘\ .
vedica Medicinskeho oddelenia ' &k



