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TYSABRI SUBKUTANNI APLIKACE

(natalizumab) pohodli a flexibilita
SUBCUTANEOUS USE | 300mg pr‘o paCienty | lékai:e.1

Pro dospélé pacienty s vysoce aktivni
relabujici remitujici roztrousenou sklerézou™

i

* Konkrétni skupiny pacientd a popis terapeutickych indikaci naleznete v SPCv ¢asti 4.1 Terapeutické indikace a ve zkrdcené informaci o pripravku 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, Vienna, Austria, EPO-393. 2. SPCpripravku Tysabri s.c., posledn revize textu 05/2025.
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ZKRACENA INFORMACE 0 LECIVEM PRIPRAVKU TYSABRI )

Nazev piipravku: Tysabri 150 mg injekéni roztok v predplnéné injekén stifkacce. Slozeni: Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje 150 mg natalizumabu. Uplny seznam pomocnych ldtek je uveden v SPC. Terapeuticke indikace: Tysabi je indikovdn
vmonoterapiijakoonemocnénmodifikujicilécba u dospélych s vysoce aktivnirelabujici remitujiciroztrousenou sklerézou (RRRS) u nasledujicich skupin pacientd: pacientis vysoce aktivnim onemacnénirm navzdary dpinérmu a adekvatnimu lécebnému cyklus alespori
jednou onemocnénf madifikujicfécbou (DMT) (vyjimky a informace o vymyvacich obdobich (wash-out perioddch) jsou uvedeny v bodech 4.4 a 5.1 SPC) nebo pacienti s rychle se yvijejici ézkou RRRS, definovaneu 2 nebe vice relapsyv jednern roceas 1nebovice
gadoliniem zkontrastnényrmi lozisky na magnetické rezonanci (MR) mozku nebo vyznamnym zvySenim poctu T2 lozisek ve srovnanis predchozim nedavno provedenym MR. Dévkovani a zpiisob podani: | échu md zahajovat a nepretrzité sledovat odborny
ékar se zkusenostmi v diagnostice a [éché neurologickych onemocnéni na pracovistich se snadnym pristupem k MR. Pacienti musf byt sledovéni z hlediska vyskytu casnych znamek a pfiznakd progresivni multifokdInf leukoencefalopatie (PML). Pacienti, kteff jsou
|éceni timto écivym pripravkem, musf obdrZet kartu pacienta a musf byt informovdni o rizicich tohoto lécivého pifpravku. V pripadé podavanf pripravku zdravotnickym pracovnikem mimo klinické pracovisté, pacientem samotnym nebo pecujici osobou md byt
poskytnut Kontrolniseznam pred podanim pfipravku. Po 2 letech Iécby musfbyt pacienti znovu informovani orizicich, predevsim o zvyseném riziku progresivni multifokdInileukoencefalopatie (PML), a spolu se svymipecovatelimusfbyt pouceni o casnyich piznacich
PML. Pripravek je urcen vyhradné k podani formou subkuténni (s.c.) injekce. Pripravek nenf urcen k podnf formou intravendzni (i) infuze. Doporucend davka pro subkuténni podan je 300 mg jednou za 4 tydny. Vzhledem k tomu, Ze jedna predpinéné injekénf
strikacka obsahuje 150 mg natalizumabu, je tfeba podat dvé predpinéné injekénf stikacky. Druhd injekce md byt poddna do 30 minut po prvnf injekci. Subkutdnni injekce se maj podavat do stehna, bficha nebo zadni strany homi casti paze. Druhou injeki je tfeba
podat vice nez3 cm od mista aplikace prvnfinjekce. V/ pfipadé prvnich Sesti dévek natalizumabuje tfeba u pacientd dosud nelécenych natalizumabem béhem poddvdniinjekcia Thodinu po aplikaci sledovat zndmky a piiznaky reakcina injekdi, véetné hypersenzitivity.
U pacientd, kteffjsou v soucasné dobé [éceni natalizumabem a kterym bylo poddno jiz nejméné 6 ddvek, nezdvisle na zplisobu podénf natalizumabu pouZitého pro prvnich 6 ddvek, Ize undslednych subkutannich injekcf, pokud se u pacientli neobjevizddné reakce na
injekci/infuz, dle klinického tsudku jednohodinovou dobu sledovan po ddvce zkrdtit nebo zcela vynechat. Bezpecnost a ticinnost tohoto piipravku u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyly stanoveny. Podévdni mimo klinické pracovisté: U pacient, kteff dive
dobre snd3eli alespor 6 dévek natalizumabu, . u nichZ se nevyskytly hypersenzitivnireakce, lze zvdzit podavaniinjekci natalizumabu zdravotnickym pracovnikem mimo klinické pracovisté (napf. doma). Rozhodnutf o tom, Ze pacientovi budou poddvdny injekce mimo
Klinické pracovisté, mé byt ucinéno po vyhodnocenf a doporuceni odbornym Iékafem. Zdravotnicti pracovnici majf pozorné sledovat casné zndmky a pfiznaky PML. Podévént injekci pacientem samotnym nebo pecujici osobou: U pacientd, ktef{ dfive dobfe sndSeli
alesport 6 davek natalizumabu, tj. u nichz se nevyskytly hypersenzitivni reakce, lze zvdzit podévani injekcf pacientem samotnym nebo pecujicf osobou. Rozhodnutf md byt ucinéno po vyhodnocenia doporuceni odbornym Iékafem. Pacienti nebo pecujici osoby musf
byt pouceni, aby si pred kazdym poddnim precetli kartu pacienta a prosli Kontrolnf seznam pred podanim pifpravku, aby pecivé sledovali casné zndmky a priznaky PML, a aby v pifpadé vyskytu hypersenzitivnf reakce ihned ukoncili podévanf pifpravku a vyhledali
ékarskou pomoc. Po prerusenilécby na 3 nebo vice mésicl musf byt 6 nésledujicich davek poddno pod dohledem zdravotnického pracovnika z diivodu obavy z vyskytu hypersenzitivni reakce. Kontraindikace: Hypersenzitivita na lécivou létku nebo na kteroukoli
pomocnou ldtku pripravku. PML. Pacienti se zvySenym rizikem oportunnich infekf (Ol) véetné pacientli s narusenou imunitou (vcetné pacient podstupujicich imunosupresivni terapie nebo téch, u nichZ doslo k naruseniimunity predchozimi terapiemi). Kombinace
sjinymi DMT. Zndmd aktivn maligni onemocnénis vyjimkou pacient(i s bazocelulérnim karcinomem kiiZe. ZvlaStni upozornéni: PML: Pouziti tohoto lécivého pripravku byvd spojovano se zvysenym rizikem PML, oportunniinfekei vyvolanou JCvirem, kterd mize
byt fatdIni nebo vést k ézké invalidité. Odborny Iékar musf spolu s pacientem individudIné posoudit vyhody a rizika [écby pripravkem Tysabri. Pacienti musf byt po celou dobu [écby sledovani v pravidelngch intervalech amaji byt spolu se svymi pecovateli pouceni o
casnych znamkdch a prfznacich PML. JC virus rovnéZ zplisobuje neuronopatii granuldmich bunék (GCN). Priznaky JCV GCN jsou podobné priznaktim PML (t). cerebeldrni syndrom). Se zvysenym rizikem PML jsou spojeny nasledujct rizikové faktory: pritomnost
protildtek proti JC viru; trvéni Iécby, zvIasté trva-li déle neZ 2 roky; uzivanf imunosupresiv pred poddvanim pfipravku Tysabri. U pacientd, kteff majf vSechny tfi rizikové faktory pro vznik PML, je riziko vzniku PML vyznamné vyssf. U pacientli testovanyich pozitivné na
protilétky proti viru JC prodlouzeny interval dévkovani prfpravku natalizumabu (préimérny interval davkovanf je priblizné 6 tydn) naznacuje spojeni s nizsim rizikem PML ve srovnénf se schvdlenym dévkovanim. Pokud je interval ddvkovani prodiouzeny, je nutna
opatrnost, protoze (cinnost prodlouzeného intervalu ddvkovéni nebyla stanovena a souvisejict pomeér pinost a rizik nenfv soucasnostiznamy. Snizenirizika vzniku PML je zaloZeno na Udajich ziskanych pfi intravendznim zplisobu podévani. Testovani protildtek proti
viruJC: Serologické testovdnf protilétek protiviru JCse doporucuje pied zahdjenim [écby nebo u pacient [écenyich pifpravkem Tysabri, u kterych je stav protilétek nezndmy. Pacienti s negativnim ndlezem protildtek protiviru JCmohou byt presto vystaveni riziku vzniku
PML. Doporucuje se opakované testovani pacient(i s negativnim nélezem protilatek protiviru JCkazdych 6 mésfcti. U pacient(is nizkou hodnotou indexu, ktefiv minulosti nebyliléceniimunosupresivy, se doporucuje opakované vy3etfeni kazdyich 6 mésicti po dosazeni
2 letlécby. Pouziti plazmaferézy/vymény plazmy (PLEX) nebointravenéznihoimunoglobulinu (IVIG) mdZze ovlivnit vysledekinterpretace testu na protildtky protiviru JCvséru. Pacienti nemajf byt testovani na protilétky protiviru JCdo 2 tydnti po PLEX, ani do 6 mésicl
po poddnf IVIG. Screening PML pomoci MR: Pred zahdjenim Iécby timto pripravkem musfbyt k dispozici jako reference soucasné MR (obvykle ne starsf jak 3 mésice) a toto vy3etfenf se musf opakované provadét alespon jednou za rok. U pacient(i se zvysenym rizikem
PMLje treba zvazit Castéjsi MR vysetieni za pouZiti zkrdceného protokolu (napr. kazdyich 3 az 6 mésicti). To zahmuje pacienty, kteff majf vsechny 3 rizikové faktory vzniku PML nebo ktefi nebyli vminulosti léceni imunosupresivy, ale maji vysoky index protildtek proti
viru JCa jsou [éceni timto prfpravkem déle nez 2 roky. Riziko vzniku PML u pacient( Iécenyich pripravkem Tysabri po dobu delsi nez 2 roky pfi hodnoté indexu < 0,9 je nizké a znacné se zvysuje pfi hodnotdch indexu vy3sich nez 1,5. Nenf zndmo, zda u pacient(i
prevedenyich zDMT simunosupresivnim Gcinkem na Ié¢bu pripravkem Tysabri existuje zvysené riziko PML, proto majf byt tito pacienti castéji sledovdni. Byly hidSeny pripady asymptomatické PML na z&kladé MR a pozitivniho ndlezu JCV DNA v mozkomiSnim moku.
Pfi podezieni na PML nebo JCV GCN se musf dalsf poddvani pripravku prerusit, dokud nebude PML vyloucena. PML byla hidsena po ukonceniléchy timto pfipravkem u pacientd, u nichZ nebyly zjistény nélezy, které by na PML v dobé ukonceni 1échy upozoriovaly.
Pacientia lékafi majf po ukonceniléchy pokracovat ve stejném protokolu monitorovani a naddle pozorné sledovat vyskytjakychkolivnovyich zndmek a piiznak, které mohou naznacovat PML, jesté priblizné po dobu dalsich 6 mésicti. Jestlize se u pacienta vyvine PML,
musf byt poddvdnf natalizumabu trvale ukonceno. V' retrospektivni analyze u pacient lécenyich natalizumabem nebyl mezi pacienty, kterym byla provedena PLEX, a pacienty, kterym provedena nebyla, pozorovén Zddny rozdil ve 2letém preZitf od stanoveni diagnézy

infekce, zvIasté u pacientti s Crohnovou nemoci, unichz doslo k narusenfimunity nebo u nichZ existovala vyznamnd komorbidita. Lécba timto pifpravkem zvysuje riziko rozvoje encefalitidy a meningitidy zplisobené viry herpes simplexa varicella zoster. V pifpadé, Ze
seu pacienta vyskytne herpetickd encefalitida ¢ meningitida, je tfeba poddvanitohotolécivého pripravku ukoncita zahdjitvhodnou lécbu. U pacienti [écenyich pifpravkem Tysabribyla pozorovana akutniretindlnf nekréza (ARN), kterd mize vést ke ztrdté zraku. Jestlize
je Kiinicky diagnostikovana ARN, je u téchto pacientli nutné zvaZit ukonceni 1écby timto [écivym pfipravkem. Pfi podezieni na Ol je tfeba podavani pripravku Tysabri pozastavit do doby, dokud nebude mozné takovou infekci vyloucit. Jestlize se u pacienta vyvine Ol,
musfbyt poddvani pipravku Tysabri trvale ukonceno. Odborné poradenstvi: Lékafi se musf obeznamits Informacemi pro Iékafe a Pokyny k Iéché. Lékafi musfs pacientem prodiskutovat vyhody a rizika lécby natalizumabem a predat mu Kartu pacienta. Lékar a pacient
musf podepsat Formuldre 0 zahdjenf Iécby, pokracovani v 1écbé a o ukonceniécby. Pacienti musf byt pouceni, Ze v prpadé vyiskytu jakekoliv infekce, musf svého Iékare informovat, Ze jsou Iéceni pripravkem Tysabri. Zdravatnictf pracovnici, ktefi podvajf subkutann
injekci natalizumabu mimo Klinické pracovisté, napf. doma, musf u kazdého pacienta ped kazdym poddnim prajit Kontrolni seznam pred podanim pripravku. V/ pfipadé, ze pifpravek podavd samotny pacient nebo pecujfci osoba, musf byt pacient nebo pecujici osoba
pouceni, aby pied podanim kazdé davky prosliKontrolniseznam pred poddnim prfpravku. Hypersenzitivita: Pfi prvnich priznacich hypersenzitivity se md prerusit poddvanitohoto écivého pripravku amdse zahgjitvhodnd lécba. V prfpade, ze pripravek podavd samotny
pacient nebo pecujici osoba, majf byt obezndmeni se zndmkami a pfiznaky hypersenzitivnich reakcf a musf musf byt pouceni, Ze v pfpadé hypersenzitivni reakce je nutné ihned ukoncit poddvéni pifpravku a vyhledat [ékafskou pomoc. Pacienti, u nichz se objevila
hypersenzitivni reakce, musf byt trvale vyfazeni z 1échy. SoubéZnd écha imunosupresivy: Soubézné pouzivani pfipravku Tysabri s jinymi imunosupresivnimi a antineoplastickymi terapiemi je kontraindikovano. Predchoz{ [écba imunosupresivnimi nebo
imunomodulacnimiterapiemi: Pfi prevédéni pacienttizjiné DMT na tento lécivy pripravek je nutné zohlednit polocas a mechanismus dcinku této dalsf terapie, aby se predeslo aditivnimu imunitnimu tcinku a zarover se minimalizovalo riziko reaktivace onemocnént.
Pred zahdjenim léchy pripravkem Tysabri se doporucuje vy3etit Gpiny krevni obraz (vcetné lymfocyt). Zahdjeni léchy piipravkem Tysabri po alemtuzumabu se nedoporucuje, pokud u konkrétniho pacienta prinosy zcela jasné neprevazf nad riziky. Imunogenita:
Zhorseni choroby nebo pifhody spojené s infuzi mohou signalizovat vyvoj protildtek proti natalizumabu. Perzistentni protilatky souvisf s podstatnym poklesem (cinnosti natalizumabu a zvySenym vyskytem hypersenzitivnich reakci. Jaterni pithody: Byly hiéseny
zévazné nezadoucf ticinky poskozeni jater. V/ piipadé zévazného poskozent jater je tieba podavanf tohoto lécivého pifpravku ukoncit. Trombocytopenie: Pfi poddvani natalizumabu byla hidsena trombocytopenie véetné imunitni trombocytopenické purpury (ITP).
Pacienty je nutné poucit, Ze pokud se u nich vyskytnou jakékoliv zndmky neobvykIého nebo déletrvajiciho krvacent, petechie nebo spontdnné vznikajicich podiitin, musfto okamyzité nahldsit svému Iékafi. V prfpadé zjiSténi trombocytopenie je nutné zvzit ukoncenf
écby natalizumabem. Ukonceniléchy pfipravkem Tysabri: Natalizumab zlistéva v krvia md farmakodynamické tcinky priblizné po dobu 12 tydn(i od posledniddvky. Interakee s jinymi lécivymi pripravky: Natalizumab je kontraindikovan v kombinacis jingmi
DMT. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Jestlize 7ena v pribéhu poddvani tohoto lécivého prfpravku otéhotn, je treba zvazit ukoncenf écby. Pri hodnocent prinost a rizik pouZiti tohoto [écivého pripravku v priibéhu téhotenstvije treba brét v ivahu linicky stav
pacientkyamozny ndvrat aktivity onemocnéni po prerusenilécby timto lécivym pripravkem. Po uvedenf pripravku na trh byly hidseny pripady trombocytopenie a anemie u kojenctinarozenyich Zendm, kterym byl v priibéhu téhotenstvipodavén natalizumab. Utéchto
novorozencii se doporucuje sledovat pocet trombocytd, hladinu hemoglobinu a hematokrit. Tento pripravek se mé v téhotenstvi pouzivat pouze v pripadé, je-li to zievné nutné. Natalizumab se vylucuje do lidského matefského miéka. Kojenf md byt béhem léchy
natalizumabem preruseno. Ucinky na schopnost idit a obsluhovat stroje: Pripravek Tysabri md maly viiv na schopnostfidita obsluhovatstroje. Po poddni natalizumabu se mohou objevit zévraté. Nezadouci ucinky: Bezpecnostni profil pozorovany pii
subkutdnnim poddnf natalizumabu byl konzistentni se zndmym bezpecnostnim profilem natalizumabu podavaného intravendzné. Velmi casté: infekce mocovyich cest, nasofaryngitida, reakce souvisejicf s infuzf, bolest hlavy, zdvrat, nauzea, artralgie, tnava. Casté:
herpetickd infekce, hypersenzitivita, anemie, zvySend hladina jaternich enzym, piftomnost specifickych protildtek proti [éku, dyspnoe, zvraceni, pyrexie, zimnice, reakce v misté infuze, reakce v misté injekce, svédgni, vyrazka, kopfivka, zrudnuti. Méné asté: PML,
anafylaktickd reakce, imunorestitucnf zanétlivy syndrom, trombocytopenie, imunitnf trombocytopenickd purpura (ITP), eozinofilie, edém obliceje. Vzdcné: oftalmicky herpes, hemolytickd anemie, jaderné cervené krvinky, hyperbilirubinémie, angioedém. Nenf
Zndmo: herpetickd meningoencefalitida, neuronopatie granuldmich bunék zptisobend JC virem, nekrotizujici herpetickd retinopatie, poskozenijater. Po uvedent pifpravku na trh byly u pacient(i s RS Iécenyich natalizumabem hl&Seny zdvazné, Zivot ohrozujicia nékdy
i smrtelné pripady encefalitidy a meningitidy a prfpady JCV GCN. PML byla hidSena u pediatrickych pacient( Iécenyich natalizumabem po uvedent pffpravku na trh. Pfedavkovani: Maximdinf mnozstvi natalizumabu, které je mozné bezpecné podat, nebylo
stanoveno. Pro pripad predavkovani natalizumabem nenfzndmé zédné antidotum. Lécba spocivé v ukondeni poddvani lécivého pripravku a podpiimé [écbé dle potieby. Podminky uchovavani: Uchovavejte v chladnicce (2 °C— 8 °C). Chrarite pred mrazem.
Uchovavejte injekenf stikacky v krabicce, aby byly chrdnény pred svétlem. Baleni: 2 predplnéné Tml injekénf stifkacky v krabicce. DrZitel rozhodnuti o registraci: Biogen Netherlands B\, 1171 LP Badhoevedorp, Nizozemsko. Registracni cislo:
EU/1/06/346/002. Zptisob thrady a vydeje: Viidej [écivého pripravku je vézan nalékarsky predpis. Pripravek je pIné hrazen z prostiedk(i verejného zdravotniho pojisténi jako zvIast tctovany écivy pripravek (ZULP). Datum revize textu: 05/2025.

/&dame zdravatnické pracovniky, aby hldsili jakakoli podezent na nezadoucf ticinky. Pred predepsanim Iéku se prosim seznamte s tplnou informaci o pripravku.
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