listopad 2008

Ptimé sdéleni zdravotnickym pracovnikiim o souvislosti mezi efalizumabem
(RAPTIVA) a progresivni multifokalni leukoencefalopatii (PML)

Vazeny pane doktore, vazena pani doktorko,

Raptiva (Efalizumab) je imunosupresivni, humanizovana monoklonalni protilatka indikovana
pro:
e lécbu dospélych pacientl se stfedné t€zkymi az tézkymi formami chronické loZiskové
psoriazy, ktefi adekvatné neodpovidaji, maji kontraindikovanou nebo netoleruji jinou
systémovou lé¢bu, vetné cyklosporinu, methotrexatu a PUVA.

Souhrn

V zaii 2008 byl nahlaSen jeden piipad progresivni multifokalni leukoencefalopatie
(PML) u pacienta s loZiskovou psoriazou, ktery byl lé¢en efalizumabem (Raptiva) po
jeho uvedeni na trh.

- 'V tomto piipadé byla Raptiva podavéana jako monoterapie zhruba po dobu 4 let.
- Tento ptipad zdlraziiuje vyznam:
o trvalé klinické bdélosti;

o rychlého ukonCeni podévéani pfipravu Raptiva pfi podezfeni na PML s
patfi¢nym naslednym vyhodnocenim, véetn€ zobrazeni magnetickou rezonanci
(MRI) a lumbélni punkce.

- Obsah tohoto dopisu byl dohodnut s evropskymi lékovymi ufady.

Dalsi informace o bezpecnostnich problémech

Progresivni multifokalni leukoencefalopatie (PML) je vzacné, progredujici a demyelinizaCni
onemocnéni centralniho nervového systému, které obvykle vede k imrti nebo zavaznému postiZeni.
PML je zapfiCinéna aktivaci JC viru, coz je polyoma virus, ktery se nachazi v latentni formé az u 80 %
zdravych dospélych. JC virus je obvykle latentni a vyvolava PML pouze u imunokompromitovanych
pacientii. Faktory vedouci k aktivaci latentni infekce nejsou tpiné znamy.

Dosud byl u pacientli uzivajicich Raptivu potvrzen jeden pripad PML a jeden piipad s pfiznaky
pfipominajicimi PML.

Nedavny piipad PML byl zaznamenan u 70-letého muze, ktery uzival ptipravek Raptiva po dobu delsi
nez 4 rtoky klécbé loziskové psoriazy. Nebyl soucasné léen Zadnou jinou systémovou
imunosupresivni [é¢bou. Pacient mél také ischemickou chorobu srde¢ni a hyperlipidémii. PML byla
diagnostikovana na zakladé detekce DNA JC viru v mozkomisnim moku, klinickych pfiznaki a nalezu
na MRI. Pacient zemftel asi dva mésice poté, co se u n&j objevily prvni neurologické pfiznaky.

Druhy ptipad se tyka pacienta, u kterého se vyvinuly progresivni degenerativni neurologické pfiznaky
svédéici pro PML; kone¢na diagnéza vsak nebyla stanovena a PML nebyla potvrzena.



Tyto pFipady podtrhuji vyznam klinické bdélosti pFi terapii pacienti léenych pFipravkem
Raptiva.

Odhaduje se, Ze celkova expozice pfipravku RAPTIVA od doby jeho prvniho schvileni ve Spojenych
statech v fijnu 2003, je celosvétové asi 47 000 paciento-rokil. Podil pacientli exponovanych pifpravku
Raptiva v Evropské unii je asi 15 000 paciento-rokd.

Absolutni riziko PML u pacientt 1éCenych piipravkem Raptiva neni mozné presné odhadnout.

Dalsi informace o doporuéenich pro zdravotnické pracovniky

Jakmile se u pacienta vyskytne PML, musi se podavani pfipravku Raptiva natrvalo ukon¢it.

Raptiva musi byt pfedepisovana v souladu se Souhrnem tidaji o ptipravku (SPC).

Pacienty je nutné v pravidelnych intervalech sledovat s ohledem na vyskyt jakychkoli novych nebo
zhor3ujicich se neurologickych priznaki &i znamek, které mohou naznacovat vyskyt PML (jako jsou
poruchy poznavéni, poruchy zraku, hemiparéza, zména dusevniho stavu nebo zmény chovani). Jestlize
je podezieni na PML, musi se dal$i podavani lé¢ivého piipravku pierusit, dokud se moZnost PML
nevylouci.

Lékar musi pacienta vySetfit, aby zjistil, zda pfiznaky neukazuji na neurologickou dysfunkci, a pokud
ano, zda mohou tyto pfiznaky naznadovat vyskyt PML. V pfipadé jakychkoli pochybnosti by mélo byt
zvéazeno daldi vySetfeni, v€etné magnetické rezonance, piednostné kontrastni, vySetfeni mozkomiSniho
moku na pfitomnost DNA JC viru a zopakovani neurologického vySetfeni.

Pacientiim by také mélo byt sdéleno, aby o své 1é¢bé informovali svého partnera nebo
pecovatele, kteFi si mohou v§imnout p¥iznakii, kterych si pacient sim neni védom.

Kam hlasit nezadouci u¢inky

Méjte prosim na paméti, Ze je nutné hlésit veskerd podezieni na nezadouci u€inky po pouZzivani
pripravku Raptiva. NeZadouci uginky se hlasi Statnimu ustavu pro kontrolu lé€iv. Na webovych
strankach SUKL www.sukl.cz naleznete formuldf pro hldSeni neZidoucich uginké (papirovy a
elektronicky) a dalsi informace tykajici se bezpeénosti 1é¢iv. Kromé& toho mohou byt tyto informace
hlaSeny mistnimu zastoupeni spolecnosti Merck Serono na adresu (drugsafety@merck.cz) nebo
globalnimu  farmakovigilandnimu  oddéleni  spolenosti Merck  Serono na  adresu
(GlobalDrugSafety(@merckserono.net).

Komunikaéni informace

S Z4dosti o dalsi informace se obrat’te na: Merck spol. s r.o., tel.: +420 323 619 217
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