Pro dospéle pacienty s vysoce aktivni
relabujici remitujici roztrousenou sklerozou™

* Konkrétni skupiny pacientd a popis terapeutickych indikaci naleznete v SPCv ¢asti 4.1 Terapeutické indikace a ve zkrdcené informaci o pfipravku uvedené nize.

Reference: 1. ALONSO TORRES, Ana Maria, et al. Cost-analysis of subcutaneous vs intravenous administration of natalizumab sclerosis in Spain. Poster presented at EAN,
June 25-28.2022, Viienna, Austria, EP0-393. 2. SPC Tysabri, posledni revize textu 09/2024.

ZKRACENA INFORMACE 0 LECIVEM PRIPRAVKU TYSABRI )

Nézev pripravku: Tysabri 150 mg injekén roztok v predplnéné injekén stifkacce. Slozeni: Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje 150 mg natalizumabu. Uplng seznam pomocnyich ldtek je uveden v SPC. Terapeuttické indikace: Tysabri je indikovn
vmonoterapii jako onemocnéni modifikujicf 16¢ba u dospélyich s vysoce aktivn relabujicf remitujicf roztrousenou skler6zou (RRRS) u ndsledujicich skupin pacientl: pacienti s vysoce aktivnim anemocnérim riavzdory dplnému a adekvatnimu lécebnému cyklu s
alespoi jednou onemocnéni modifikujict écbou (DMT) (vyjimky a informace o vymyvacich abdobich (wash-out perioddch) jsou uvedeny v bodech 44 a 5.1 SPC) nebo pacienti s rychle se vyviejici #€zkou RRRS, definovanou 2 nebo vice relapsy vjednom roceas 1
nebovice gadoliniem zkontrastnénymilozisky na magnetické rezonanci (MR) mozku nebo vyznamnym zvySenim poctu T2 lozisek ve srovnanis predchozim nedévno provedenym MR. Dévkovani azplisob podani: Léchu md zahajovatanepfetriité sledovat
odborny Iékar sezkusenostmivdiagnostice a léchéneurologickyich onemocnénina pracovistich se snadnym piistupem k MR. Pacienti, kteffjsou lécenitimto écivym pripravkem, musfobdrzet kartu pacientaa musibytinformovaniorizicich tohoto léciveho pripravku.
Po 2 letech Iéchy musibyt pacienti znovu informovani o rizicich, predevsim o zvySeném riziku progresivni multifokainleukoencefalopatie (PML), a spolu se svymipecovateli musf byt pouceni o casnyich piznacich PML. Pripravek md podavat zdravotnicky pracownik
vyhradné pomocf subkutanni (s.c injekce. Pripravek nen urcen k podani formou intravendzn (iv.) infuze. Doporucend davka pro subkuténni podani je 300 mg jednou za 4 tydny. Vzhledem k tomu, Ze jedna predplnénd injekéni strikacka obsahuje 150 mg
natalizumabu, pacientovi je tfeba podat dvé predplnéné injek¢ni stifkacky. Drundinjekce ma byt poddna do 30 minut po prvnfinjekci. Subkuténniinjekce se majf poddvat do stehna, bricha nebo zadni strany horni ¢sti paze. Druhou ijek je tfeba podat vicenez 3cm
od mista aplikace prvniinjekee. V/ pifpadé prvnich Sesti ddvek natalizumabu je tfeba u pacientli dosud nelécenyich natalizumabem béhem poddvniinjekcia 1 hodinu po aplikaci sledovat znémky a priznaky reakci na injekdi, véetné hypersenzitivity. U pacientd, kteff
Jsou v soucasné dobg [éceni natalizumabem a kterym bylo podano iz nejméné 6 davek, nezavisle na zplisobu podani natalizumabu pouZitého pro prvnich 6 ddvek, lze u naslednyich subkuténnich injekef, pokud se u pacient(i neobjevi Z&dné reakce na injekci/infuzi,
pracovnikem mimo linické pracovisté (napf. doma). Rozhodnuitfo tom, Ze pacientovibudou podavany injekce mimo Klinické pracovisté, md byt ucinéno po vyhodnocenia doporuceni odbornym ékafem. Zdravotnicti pracovnici majf pozomé sledovat casné zndmky
apfiznaky PML. Bezpenosta ticinnost tohoto pripravku u détfa dospivajicich ve véku do 18 letnebyly stanaveny. Kontraindikace: Hypersenziivita na lécivou litku nebo na kteroukoli pomocnou ldtku pripravku. PML. Pacienti se zvySenym rizikem oportunnich
infekef (O) vCetné pacientli s narusenou imunitou (véetné pacient(l podstupujicich imunosupresivni terapie nebo téch, u nichz doglo k narusenf imunity predchozimi terapiem). Kombinace s jinymi DMT. Znamd aktivnf malignf onemocnéni s vyjimkou pacientl
s bazoceluldmim karcinomenn kiize. Zvlastni upozoméni: PML: Pouiti tohoto Iécivého pripravku byvd spojovano se zvysenym rizikem PML, oportunniinfekcf vyvolanou JC virem, kterd miize byt fatdini nebo vést k tézké invalidité. Odborny lékaf mus spolu
s padientem individudiné posoudit vyhody arizika léchy pifpravkem Tysabri. Pacienti musf byt po celou dobuléchy sledovani v pravidelnych intervalech a majf byt spolu se svjmi pecovateli pouceni o Casnyich zndmkdch a piiznacich PML. JCvirus rovnéZ zplisobuje
neuronopatii granuldrmich bunék (GCN). Priznaky JCV GCN jsou podobné priznakéim PMIL (3. cerebeldmi syndrom). Se zvysenym rizikem PML jsou spojeny ndsledujicrizikoveé faktory: piftomnast protiatek proti JC viru; trvéini échy, zvidSte trvd-1i déle nez 2 roky;
uzivanf imunosupresiv pred podévanim pifpravku Tysabri. U pacientd kteff maji vsechny tiizikové faktory pro vznik PML, je riziko vzniku PML wyznamné vyssi. U pacientl testovanyich pozitivné na profilatky protiviru JC prodlouzeny interval davkovanf pifpravku
natalizumabu (priimémy interval davkovdnije piiblizné 6 tydnd) naznacuje spojent s nizsim rizikem PML ve srovnéni se schvdlenym dévkovanim. Pokud je interval ddvkovani prodlouzeny, je nutnd opatrmost, protoze Ucinnost prodiouzeného intervalu ddvkovéni
nebyla stanovenaasouvisejicf pomér pifnostarizik nenivsoucasnostizndmy. Snizenirizikavzniku PMLje zaloZeno na tidajich ziskanch piiintravendznim zplisobu poddvani. Testovani protilatek protiviru JC: Serologické testovaniprotilatek protiviru JCse doporucuje
pred zahdjenim|échy nebo u pacientlilécenyich pripravkem Tysabri, ukteryich je stav protildtek nezndmy. Pacienti s negativnim ndlezem protildtek protiviru JCmohou byt presto vystaveniriziku vzniku PML. Doporucuje se opakované testovéni pacientlis negativnim
nélezem protilatek protiviru JCkazdyich 6 mésict. U pacientii s nizkou hodnotou indexu, ktefiv minulosti nebyliléceniimunosupresivy, se doporucuje opakované vysetrent kazdyich 6 mésictipo dosazeni 2 let échy. PouZit plazmaferézy/vymeény plazmy (PLEX) nebo
intravendznihoimunoglobulinu (IVIG) miize ovlivnitvysledek interpretace testu na protildtky protiviru JCv séru. Pacientinemajf byt testovanina protilétky protiviru JC do 2 tydnd po PLEX, ani do 6 mésfcti po podéniIVIG. Screening PML pomod MR: Pred zahdjenim
Iéchy timto pripravkem musibytk dispoicijako reference soucasné MR (obvykle nestarsfjak 3 mésice) atoto vySetfenise musfopakované provadétalespon jednou zarok. U pacientlise zvySenym rizikem PML je tiebazvazit castéff MR vySetfeniza pouzitizkraceného
protokolu (napf: kazdych 3 az 6 mésici. To zahmuje pacienty, kteff majf vsechny 3 izikové faktory vzniku PML nebo kteff nebyli v minulostiléceni imunosupresivy; ale maj vysoky index protilatek proti viru JC a jsou éceni timto pripravkem déle nez 2 roky. Riziko
vzniku PML u pacient(i lécenyich pripravkem Tysabri po dobu delsf nez 2 roky pfi hodnoté indexu < 09 je nizké a znacné se zvy3uje pfi hodnotdch indexu vysich nez 1,5. Nenf zndmo, zda u pacienti prevedenyich z DMT s imunosupresivnim dcinkem na lécou
piipravkem Tysabri existuje zvySené riziko PML, proto maji byt tito pacient astéi sledovani. Byly hidSeny pripady asymptomatické PML na zakladé MR a pozitiviho ndlezu JCV DNA v mozkomiSnim moku. Pfi podezrenina PML nebo JCV GCN se musf daléf poddvani
piipravku prerusit, dokud nebude PML vyloucena. PML byla hidSena po ukondenléchy timto pripravkem u pacientl, u nichZ nebyly zjiStény ndlezy, které by na PMLv dobé ukonceniléchy upozorfiovaly. Pacientialékafi majf po ukonceniléchy pokraovat ve tejném
protokolu monitorovdnf a naddle pozomé sledovat vyskyt jakychkoliv nowyich zndmek a pifznakd, které mohou naznacovat PML, jeSté priblizné po dobu dalsich 6 mésicti. Jestlize se u pacienta vyvine PML, musf byt poddvéni natalizumabu trvale ukonceno.
V' retrospektivnf analyze u pacient(i lécenych natalizumabem neby! mezi pacienty, kterym byla provedena PLEX, a pacienty; kterym provedena nebyla, pozorovan Zadny rozdil ve 2letém pfeZiti od stanoveni diagndzy PML. PML a IRIS (imunorestitucni zanétlivy
syndrom; IRIS se vyskytuje téméF u vsech pacientli s PML Iécenyich pripravkem Tysabri po jeho vysazenf nebo elfiminaci z obéhu. Infekee vcetné jinyich Ok P poddvéni tohoto lécivého pripravku byly hidSeny jiné oportunni infekce, zvidsté u pacient s Crohnovou
nemoci, u nichZ doslo k naruseni imunity nebo u nichz existovala vyznamnd komorbidita. Lécba timto piipravkem zvy3Lje riziko rozvoje encefalitidy a meningitidy zplisobené viry herpes simplexa varicella zoster. V pripadé, Ze se u pacienta vyskytne herpetickd
encefaltida é meningitida, je tfeba podavanitohoto lécivého pripravku kondita zahdjitvhodnou lécbu. U pacienti Iécenyich pripravkem Tysabribyla pozorovdna akutniretindininekréza (ARN), kterd mize vést ke ztrdté zraku. Jestlize je linicky diagnostikovéna ARN,
je utéchtopacient(inutné zvdzit ukonceniléchy timto écivym pffpravkem. Pfi podezfenina Ol je tfeba podavani prfpravku Tysabri pozastavit do doby, dokud nebude mozné takovou infekcivyloucit. Jestiize seu pacienta vyvine O, musfbyt podavéni pripravku Tysabri
trvale ukonceno. Odborné poradenstv | ékafi se musf obezndmits Informacemi proékafe a Pokyny k écbe. L ékafi musfs pacientem prodiskutovat vythody arizika léchy natalizumabern a predat mu Kartu pacienta. Lékar a pacient musipodepsat Formulafe o zahdjent
Iéchy, pokracovaniv Iécbé a o ukoncen Iéchy. Pacienti musf byt pouceni, Ze v pripadg vyskytu jakékoliv infekce, musf svého Iékare informovat, Ze jsou Iéceni pfipravkem Tysabri. Zdravotnict! pracovnici, ktef podévajf subkutdnnf injekci natalizumabu mimo Klinické
pracoviste (outsideadlinical setting, 0CS), napr. doma, musi pro kazdého pacienta pred kazdym podnim vyplnit Kontrolni seznam pro poddni pifpravku mimo Klinické pracovisté (0CS). Hypersenzitivita: S poddvanim tohoto pifpravku byly spojovény hypersenzitivni
reakce vCetné zavaznych systémovych reakefv pifpadé intravendzniho poddvani. Pacienti, u nich se objevila hypersenzitivnireakce, musibyt trvale vyrazenizléchy. Soubéné 1é¢baimunostpresivy: Soubéné pouzivani pifpravku Tysabri s jingmi imunosupresivimi
aantineoplastickymi terapiemi je kontraindikovdno. Piedchozié¢ha imunosupresivnimi nebo imunomadulacnimi terapiemi: Pfi prevadénf pacientli zjiné DMT na tento Iécivy pifpravek je nutné zohlednit polocas a mechanismus cinku této dalsf terapie, aby se
predeslo aditivimu imunitnimu tcinku a zaroveri se minimalizovalo riziko reaktivace onemocnéni. Pred zahdjenim 1échy pfipravkem Tysabri se doporucuje vySetfit Gpiny kreni obraz (vCetné lymfocytt). Zahdjent Iéchy pfipravkem Tysabri po alemtuzumabu se
nedoporucuie, pokud u konkrétniho pacienta piinosy zcela jasné neprevézi nad riziky. Imunogenita: Zhorsenf choraby nebo piihody spojené s infuzi mohou signalizovat viivoj protildtek proti natalizumabu. Perzistentn protilétky souvisf s podstatnym poklesem
(cinnostinatalizumabu azvysenym vyskytem hypersenzitivnich reakcf. atern pithody: Byly hidSeny zévazné nezédoucf icinky poskoZenijater. V prfpadé zévazného poskozenjaterje tfeba podavanitohoto lécivého pripravku ukoncit. Trombocytopenie: Pfi poddvani
natalizumabu byla hldSena trombocytopenie véetnéimunitni rombocytopenické purpury (ITP). Pacienty je nutné poucit, Ze pokud e unich vyskytnou jakékolivznamky neobvyklého nebo déletrvajicho krvdcen, petechie nebospontdnné vznikajicich podiitin, musf
to okamZité nahlsit svému Iékafi. V' pipade zjisténi trombocytopenie je nutné zvdzit ukonceniléchy natalizumabem. Ukoncenilécby pifpravkem Tysabri: Natalizumab z0istéva v krvia mé farmakodynamické dcinky priblizné po dobu 12 tydnéi od poslednf davky.
Interakce s jinymi lécivymi pripravky: Natalizumab je kontraindikovdn v kombinadis jingmi DMT. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Jestiize Zena v priibéhu podévéni tohoto Iécivého pipravku otéhotni,je tfeba zvazit ukonceni léchy. Pfi hodnocenf
piinosila iz pouzititohoto lécivého pripravkuv priibéhu téhotenstvijetfeba bratv vahu Kinicky stav pacientky a mozny ndvrat aktivity onemocnéni po prerusentléchy timto lécivym pifpravkem. Po uvedent piipravku na trh byly hidSeny pifpady trombocytopenie
aanemie u kojencd narozenyich Zendm, kterym byl v priibéhu téhotensti podévan natalizumab. U téchto novorozenciise doporucuje sledovat pocet trombocytd, ladinu hemoglobinu a hematokt. Tento piipravek se md v téhotenstvi pouzivat pouze v pripadg,
je-litozjevné nutné. Natalizumab se vylucuje do lidského matefského miéka. Kojeni mé byt béhem échy natalizumabem preruseno. Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pripravek Tysabrimd maly viivna schopnost fidita obsluhovat straje. Po
podani natalizumabu se mohou objevit zévrate. Nezadoud vcinky: Bezpecnostni profil pozorovan pif subkuténnim podénf natalizumabu byl konzistentni se zndmym bezpecnostnim profilem natalizumabu poddvaného intravendzné. Velmi casté: infekce
mocovyich cest, nasofaryngitida, reakce souvisejicf s infuzi, bolest hlavy, zdvrat, nauzea, artralgie, tinava. Casté: herpetickd infekee, hypersenzitivita, anemie, zvyiSend hladina jaternich enzymd, piftomnost specifickyich protilatek protiléku, dyspnoe, zvracent, pyrexie,

oftalmicky herpes, hemolytickd anemie, jademé Cervené krvinky, hyperbilirubinémie, angioedém. Neni zndma: herpetickd meningoencefalitica, neuronopatie granuldmich bunék zplisobend JC virem, nekrotizujici herpetickd retinopatie, poskozeni jater. Po uvedent
pripravkuna trh byly u pacientti s RS lécenyich natalizumabem hidseny zdvazné, Zivot ohrozujicta nékdy i smrtelné pripady encefalticly a meningiticlya pripady JCV GCN. PML byla hidSena u pediatrickyich pacientd Iécenyich natalizumabem po uvedenf pripravku na
trh. Pfedavkovani: Maximainf mnozstvi natalizumabu, které je mozné bezpecné podat, nebylo stanoveno. Pro pifpad predavkovanf natalizumabem nenf zndmé zadné antidotum. Lécha spociva v ukoncenf poddvéni lécivého pfipravku a podplimé 1éché dle
potfeby. Podminky uchovavani: Uchovdvejte v chladnicce (2 °C— 8 °C). Chrarite pfed mrazem. Uchovavejte injekénf stiikacky v krabice, aby byly chrénény pred svétlem. Baleni: 2 predplnéné Tml injekéni stifkacky v krabicce. DrZitel rozhodnuti
orregistraci: Biogen Netherlands B, 1171 LP Badhoevedorp, Nizozemsko. Reg. Gislo: EU/1/06/346/002. Zpiisob thrady a vydeje: Vijdej pripravku je vézan na ékafsky predpis. Pifpravek je piné hrazen z prostreckd vefejného zdravotniho pojisténijako
2Vl ictovany Iécivy pripravek (ZULP). Datum revize textu: 09/2024.

Z&ddme zdravotnické pracovniky, aby hldsili jakakoli podezfeni na nezddouci Gcinky. Pfed pfedepsanim Iéku se prosim seznamte s Gplnou informaci o pfipravku.
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