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Atrofia mézgu po 6 latach terapii lekiem TECFIDERA®?
utrzymywata sie na poziomie zdrowych dorostych*A bez RRMS

* Skorygowana PVBC po 6 latach leczenia DMF wyniosta - 1,32% i byta podobna jak u zdrowych dorostych bez RRMS. ** Nowo
zdiagnozowani pacjenci zostali zdefiniowani jako chorzy z rozpoznaniem RRMS postawionym w roku poprzedzajacym wtaczenie
do badania, ktérzy nie otrzymywali wczesniej leczenia SM (wczeséniej nieleczeni) lub przyjmowali wytacznie kortykosteroidy.
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Wiekszos¢ AE miata nasilenie tagodne W badaniu ENDORSE nie stwierdzono
do umiarkowanego, a ich czestos¢ nieoczekiwanych wynikow dotyczacych
nie zwiekszata sie w czasie bezpieczenstwa stosowania u pacjentow

otrzymujacych lek TECFIDERA®?

Szybko odwracalne dziatanie leku TECFIDERA®

ELASTYCZNOS na ukfad immunologiczny

Szybka eliminacja z organizmu Odbudowa populacji limfocytow
w czasie krétszym niz 1 dzien' w ciggu 4.7 tygodnia®
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Nazwa produktu leczniczego: Tecfidera 120 mg (fumaran dimetylu) kaPsulki dojelitowe, twarde. Tecfidera
240 mg kapsutki dojelitowe, twarde. Sktad jakosciowy i ilosciowy: Tectidera 120 mq kapsutki dojelitowe,
twarde. Kazda kapsutka dojelitowa twarda zawiera 120 mg fumaranu dimetylu (dimethylis fumaras). %ecfidera
240 mg kapsutki dojelitowe, twarde. Kazda kapsutka doLeIitowa twarda zawiera 240 mg fumaranu dimetylu
(dimethylis fumaras). Pefny wykaz substancji pomocniczych, patrz Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL).
Posta¢ far Kapsutka dojeli twarda. Wsk ia do ia: Produkt Tecfidera jest
wskazany do stosowania u pacjentéw dorostych z rzutowo-remisyjng postacia inieni ianeg
L ie i sposob pod ia: Leczenie powinno byc rozpoczete przez lekarza majacego doswiadczenie
w leczeniu stwardnienia rozsianego. Dawkowanie Dawka poczatkowa wynosi 120 mg dwa razy na dobe.
Po 7 dniach dawke nalezy zwiekszy¢ do zalecanej dawki podtrzymujacej, czyli 240 mg dwa razy na dobe (patrz
punkt 4.4 ChPL). Jezeli pacjent pominie dawke, nie powinien przyjmowa¢ podwdjnej dawki. Pacjent moze
przyja¢ pominieta dawke, tylko jesli zostanie zachowany odstep 4 godzin pomiedzy dawkami. W przeciwnym
razie pacjent powinien poczeka¢ do planowanego czasu przyjecia kolejnej dawki. Tymczasowe zmniejszenie
dawki do 120 mg dwa razy dziennie moze ograniczy¢ wystepowanie dziatan niepozadanych, takich jak nagte
zaczerwienienie skory oraz reakcje ze strony ukladu pokarmowego. Po uplywie miesiaca nalezy wznowic
stosowanie zalecanej dawki podtrzymujacej, czyli 240 mg dwa razy dziennie. Produkt Tecfidera nalezy

krwi). Ciezkie zaburzenia nerek i watroby Produktu Tecfidera nie badano u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami
nerek Iu% watroby, a zatem produkt nalezy stosowac ostroznie w tej gruEie pacjentow (patrz punkt 4.2 ChPL).
iezka czynna choroba ukladu pokarmowego Produktu Tecfidera nie badano u pacjentéw z cigzka czynna

choroba ukfadu pokarmowego, a zatem produkt nalezy stosowac ostroznie w tej grupie pacjentéw. Nagte
rwienienie skory Nagte zaczerwienie skory stwierd u 34% uc ikow badan klinicznych leczonych
rroduktem Tecfidera. U wigkszosci pacLento’w, u ktérych wystapito, objaw ten miat nasilenie tagodne
ub umiarkowane. Z danych pochodzacych z badan z udziatem zdrowych ochotnikow wynika, ze mediatorem
naglego zaczerwienienia skory zwiazanego ze stosowaniem fumaranu dimetylu jest prawdopodobnie
Frostaglandyna. W przypadku pacjentow z nieznosnym zaczerwienieniem korzystne moze by¢ krotkotrwate
eczenie 75 mg kwasu acetylosalicylowego bez powtoczki dojelitowej (patrz punkt 4.5 ChPL). W dwdch
badaniach z udziatem zdrowych ochotnikéw czestosc i nasilenie nagtego zaczerwienienia skéry zmniejszyly sie
w okresie podawania kwasu acetylosalicylowego. U 3 pacjentéw sposrod 2560 uczestnikéw badan klinicznych
leczonych fumaranem dimetylu wystapily silne objawy zaczerwienienia skéry, ktére byly prawdopodobnie
reakcja nadwrazliwosci lub rzek filaktyczna. Zdarzenia te nie zagrazaly zyciu, ale

Joprowadzily do hospitalizowania pacjenta. Lekarzy i pacjentow nalezy ostrzec o takim ryzyku w Frz padku
wyst;;pieniaI ciezkiej reakgji zaclzerwienienia skéry (patrz punkty 4.2, 4.5 i 4.8 ChPL). Reakcje anafilaktyczne

przyjmowac z pos‘ilkiem (patrz punkt 5.2 ChPL). U pacjentéw, u ktdrych wystepuja dziafania niep

Po wprc do obrotu przypadki reakgji anafilaktycznej/anafilaktoidalnej po podaniu produktu

4
strony ukfadu p go lub nagle zac skory, przyj ie produktu Tecfidera z positkiem
moze poprawic tolerancje leku (patrz punkt 4.4, 4.5 1 4.8 ChPL) SzczegIne grupy pacjentéw Osoby w podeszlym
wieku W badaniach klinicznych produkt Tecfidera stosowano u zbyt ograniczonej liczby pacjentow w wieku 55 lat
i starszych, a takze u niewystarczajacej liczby pacjentéw w wieku 65 lat i starszych, aby ustali¢, czy reaguja oni
na produkt inaczej niz mtodsi dorosli (Jxatrz punkt 5.2 ChPL). Biorac pod uwage mechanizm dziatania substancji
czynnej, teoretycznie nie ma powodéw, dla ktdrych konieczne bytoby dostosowanie dawki u pacjentéw
wpodesztym wieku. Zaburzenia czynnosci nerek i watroby Produktu Tecfidera nie badano u pacjentow
zzaburzeniami nerek lub watroby. Kliniczne badania farmakologiczne nie wskazuja na koniecznos¢ dostosowania
dawki (patrz punkt 5.2 ChPL). Produkt nalezy jednak stosowac ostroznie u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami
nerek lub watroby (patrz punkt 4.4 ChPL). Dzieci i mlodziez Nie okreslono dotychczas bezpieczeristwa stosowania
ani skutecznosci produktu Tecfidera u dzieci i modziezy w wieku od 10 do 18 lat. Aktualnie dostepne dane
przedstawiono w punktach 4.8, 5.1 oraz 5.2 ChPL, ale nie mozna przedstawic zalecer dotyczacych dawkowania.
U dzieci w wieku ponizej 10 lat produkt Tecfidera nie ma zastosowania we wskazaniu do leczenia
rzutowo-remisyjnej postaci stwardnienia rozsianego. Sposob podawania Podanie doustne. Kapsutke nalezy
polykac w catosci. Kapsutki ani jej zawartosci nie nalezy kruszyc, dzieli¢, rozpuszcza, ssac ani rozgryzac, poniewaz
powloczka dojelitowa mikrotabletek zapobiega wystapieniu podraznienia jelit. Przeciwwskazania:
Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktdrakolwiek substancje pomocnicza wymieniong w punkcie 6.1

ChPL. Podejrzenie lub rozpoznanie postepujacej wieloogniskowej leukoencefalopatii (PML). Specjalne

zenia i $rodki znosci dotyczace i B.adaLiajLw_iLaﬂ.aJ_izy_laEgﬁLoLyJﬂeWbadaniach
klinicznych u  pacjentow leczonych dimetylu ot zmiany w wynikach badan
laboratoryjnych czynnosci nerek (patrz punkt 4.8 ChPL). Kliniczne znaczenie takich zmian nie jest znane. Zaleca
sig przeprowadzac oceng czynnosci nerek (np. oznaczanie kreatyniny i azotu mocznikowego we krwi oraz ogélne
badanie moczu) przed rozﬁoczedem leczenia, po 3 i 6 miesigcach leczenia, nastepnie co 6 do 12 miesiecy oraz
zgodnie ze wskazaniami klinicznymi. W wyniku leczenia fumaranem dimetylu moze dojs¢ do polekowego
uszkodzenia watroby, w tym zwigkszenia stezenia enzyméw watrobowych (=3-krotnie przekroczona gérna

Tecfidera. Objawami moga byc dusznosc, hipoksja, nie ocis’nieniet?tnicze,obrzek naczynioworuchowe/, wysypka
lub pokrzywka. Nie jest znany mechanizm wywolywania reakgji anafilaktycznej przez fumaran dimetylu. Reakcja
ta wystepuje zwykle po podaniu pierwszej dawki, moze jednak wystapi¢ w dowolnym momencie leczenia i moze
by¢ ‘cigzka oraz stanowi¢ zagrozenie dla Zycia. Nalezy poinformowac pacjenta, ze jesli wystapia objawy
przedmi lub podmi filaksji, nalezy przerwa¢ stosowanie groduktu Tecfidera i natychmiast
skontaktowac sie z lekarzem. Nie nalezy wznawiac leczenia (patrz punkt 4.8 ChPL). Zakazenia W badaniach faz

Il prowadzonych z kontrola placebo u’pacjentow leczonych produktem Tecfidera i u Eacjentéw otrzymujacycl

placebo cz?stoéc’ wgstepowania zakazen (60% w poréwnaniu do 58%) oraz cigzkich zakazen (2% w poréwnaniu
do 2%) byfa podobna. Jednakze, ze wzgledu na wlasciwosci immunomodulacyjne produktu Tecfidera (patrz
punkt 5.1 ChPL), jesli u pacjenta rozwinie sig cigzkie zakazenie, nalezy rozwazy¢ czasowe wstrzymanie leczenia
produktem Tecfidera, a przed jego ieniem przeprowadzi¢ p ocene korzysci i ryzyka. Pacjentom
przyjmujacym produkt Tecfidera nalezy zaleci¢, aby zglaszali lek ystapienie objawow zakazenia. Nie
nalezy rozpoczynac leczenia Eroduktem Tecfidera u pacjentéw z cigzkimi zakazeniami, dopoki zakazenie nie
ustapi. Nie obserwowano wigkszej czestosci cigzkich zakazen u pacjentow z liczba limfocytow <0,8 x 10°/1 lub
<0,5 x 101 (ratrz punkt 4.8 ChPL). Jezeli leczenie jest kontynuowane w obecnosci umiarkowanej do cigzkiej
i dtugotrwatej limfopenii, nie mozna wykluczy¢ ryzyka oportunistycznych zakazen, w tym PML (patrz podpunkt
dotyczacy PML w punkcie 4.4 ChPL{ Zakazenia pélpascem Stosowanie produktu Tecfidera wiazato sig
z przypadkami pétpasca. Wiekszoéci z nich nie uznano za ciezkie, ale zgtaszano tez cigzkie przypadki, w tym
potpasiec rozsiany, potpasiec oczny, potpasiec uszny, pétpasiec z powiklaniami logicznymi, zapalenie opon
mozgowych i méz?u w pétpascu oraz zapalenie opon mézgowych i rdzenia w pétpascu. Zdarzenia te moga
wystapi¢ w dowolnym czasie leczenia. Pacjentow przy{mujqcych produkt Tecfidera nalezy monitorowac
FOd qtem przedmiotowych i podmiotowych objawdw potpasca, zwlaszcza gdy zgtaszana jest wspétistniejaca
imfocytopenia. W razie wystapienia pélpasca nalezy wdrozy¢ odpowiednie leczenie. U pacjentow z cigzkimi
zakazeniami nalezy rozwazyc zaprzestanie leczenia produktem Tecfidera do czasu ustapienia zakazenia (patrz
punkt 4.8 ChPL). Rozpoczecie leczenia Leczenie produktem Tecfidera nalezy wiaczac stopniowo, aby ograniczy¢

granica normy - GGN) i bilirubiny catkowitej (=2-krotnie przekroczona GGN). Dziafania niepozadane moga
wystapic bezposrednio, po kilku tygodniach lub po dtuzszym okresie od rozpoczecia stosowania. Po przerwaniu
leczenia obserwowano ienie dziataii niepozadanych. Zaleca si¢ p dzenie badania aktywnosci
aminc feraz (np. alaninowej [AIAT], aminotransferazy asparaginianowej [AspAT]) i stezenia
bilirubiny catkowitej w surowicy przed rozpoczeciem i w trakcie leczenia, zgodnie ze wskazaniami klinicznymi.
U pacjentéw leczonych produktem Tecfidera moze wystapic limfopenia (patrz punkt 4.8 ChPL). Bezposrednio
przed rozpoczeciem leczenia produktem Tecfidera musi by¢ wykonane badanie petnej morfologii krwi, tacznie
z oznaczeniem liczby limfocytéw. Jezeli liczba limfocytow okaze sie by¢ ponizej prawidiowego zakresu, nalezy
przed wdrozeniem leczenia produktem Tecfidera dokfadnie zbadac mozliwe tego przyczyny. Fumaranu dimetylu
nie badano u pacjentéw, u ktérych juz wezesniej wystepowata mata liczba limfocytow, a zatem u takich pacjentow
lek nalezy stosowa¢ ostroznie. Leczenia produktem Tecfidera nie nalezy rozpoczynaé u pacjentow z ciezka

wystepowanie nagtego zaczerwi ia skory oraz zotadkowo-jelitowych dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.2
ChPL). Zespst Fanconiego Podczas ia produktow leczniczych zawierajacych fumaran dimetylu
w pofaczeniu zinnymi estrami kwasu fumarowego zgtaszano przypadki zespotu Fanconiego. Zespot Fanconiego
jest zwykle Erzemija'qcy, dlatego wazne jest jego wezesne rozpoznanie i przerwanie leczenia fumaranem
dimetylu, aby zapobiec wystapieniu zaburzen czynnosci nerek i osteomalacji. Najwainiegsze objawy
to biafkomocz, cukromocz (przy prawidtowym stezeniu glukozy we krwi), hiperaminoacyduria i fosfaturia (moze
wystepowa¢ jednoczesnie z hipofosfatemia). Progresja moze obejmowac takie obg']awy, jak wielomocz,
nadmieme pragnienie i ostabienie migsni proksymalnych. W rzadkich przypadkach moze rozwina¢ sie
osteomalacja hipofosfatemiczna z niezlokali ym balem kosci, podwyzszony poziom fosfatazy zasadowej
w surowicy oraz zlamania zmiazdzeniowe. Co istotne, zesp6t Fanconiego moze wystapi¢ bez podwyzszonego
poziomu kreatyniny ani niskiego wspétczynnika filtracji kiebuszkowej. W razie ia niejednoznacznych
objawdw, nalezy ‘rozwazy¢ rozwéj zespolu Fanconiego i wykona¢ badania. Dziatani

y>tap

limfopenia (Iiczba] limfocytow <0,5 x 10°/1). Po rozpoczeciu leczenia co'3 miesiace trzeba wykonywac pefna
morfologig krwi acznie 2 oznaczeniem liczby limfocytow. Ze wzgledu na zwigkszone ryzyko wystapieni

I £l

postepujacej g j leukoencefalopatii (PML) u pacjentéw z limfopenia zaleca sig wzmozony nadzor
| postgpowanie, jak nastepuje: U pacjentow z cigzka i dtugotrwata limfopenig, (liczba limfocytéw <0,5 x 10°/1),
ktéra utrzymuje sie przez ponad 6 miesiecy, nalezy zaprzestac stosowania produktu Tecfidera ze wzgledu na
zwi?kszone ryzyko wystapienia PML. U Eacjentéw z diugotrwalym umiarkowanym zmniejszeniem liczby
limfocytow =0,5 x 10/ do <0,8 x 10/, ktdre utrzymu&e sie przez ponad 6 miesiecy, naleir ponownie oceni¢
stosunek korzysci do ryzyka w zwigzku zleczeniem produktem Tecfidera. U pacjentéw z liczba limfocytow ponizej
dolnej granicy normy (DGN), zgodnie z zakresem referencyjnym okreslonym przez lokalne laboratorium, zaleca
sie regularne monitorowanie bezwzglednej liczby limfocytow. Nalezy uwzglednic tez inne czynniki, ktore mogq
dod 2wieksza¢ indywidualne ryzyko wystapienia PML (patrz podpunkt dotyczacy PML ponizej). Liczbe
limfocytéw nalezy monitorowac do czasu ich powrotu do prawidtowych wartosci (Pat_rz punkt 5.1 ChPL). Gdy to

p Najczgstszymi dziat I ymi (czgstos¢ wystep =>10%) u pacjentéw
leczonych fumaranem imetﬁlu byly nagte zaczerwienienia skéry oraz zdarzenia ze stronz ukfadu pokarmowego
(4. biegunka, nudnosci, bél brzucha, bole w nadbrzuszu). Objawy te pojawialy sie zwykle w poczatkowej fazie
leczenia (gtéwnie w ciagu pierwszego miesiaca). U pacjentow, u ktdrych wystapito nagfe zaczerwienienie skory i
zaburzenia zolagdkowo-jelitowe, objawy te moga pojawiac sig okresowo w trakcie leczenia produktem Tecfidera.
Najczesciej zgt ymi dziataniami niepozadanymi p lzacymi do przerwania leczenia (czestos¢
wystepowania >1%) u pacjentéw leczonych i)roduktem Tecfidera bylz nagte zaczerwienienia skory (3%)
i zaburzenia zoladka i jelit (4%). W badaniach klinicznych kontrolowanych placebo, jak i bez grupy kontrolnej,
produktTecfidera otrzymywato facznie 2513 pacjentéw przez maksymalnie 12 lat (faczna ekspozycja réwnowazna
11318 pacjentolat). kacznie 1169 pacjentéw byto leczonych produktem Tecfidera przez co najmniej 5 lat, a 426
pacjentow byto leczonych Eroduktem Tecfidera przez co najmniej 10 lat. Obserwacje Wé/nikﬂ'qce 2 badan bez

nast.y)i i gdy brak innych metod leczenia, decyzja dotyczaca p g leczenia produk
Tecfidera po jego przerwaniu powinna opierac si¢ na ocenie klinicznej. Badanie obrazowe metoda rezonansu
magnetycznego (MRI) Przed rozpoczeciem leczenia produktem Tecfidera powini ¢ dostepny wyjsciowy
wynik badania MRI (zazwyczaj z badania wykonanego w ciagu poprzednich 3 miesiecy) do celow porownawczych.
Nalezy rozwazy¢ potrzebe wykonania kolejnych badan MRI, zgodnie z zaleceniami obowiazujacymi w danym
kraju lub rejonie. Badanie takie moze byc przeprowadzane w ramach scislejszego monitorowania pacjentow,
u ktdrych stwierdzono zwigkszone ryzyko wystapienia PML. W przypadku klinicznego podejrzenia PML, nalezy
niezwfocznie wykona¢ badanie MRI w celach diagnostycznych. Postepujaca wieloogniskowa leukoencefalopatia
PML) U pacjentéw leczonych produktem Tecfidera zgtaszano przypadki PML (patrz punkt 4.8 ChPL). PML jest
oportunistycznym zakazeniem wywolanym wirusem Johna-Cunninghama (JCV), ktére moze prowadzi¢ do
zgonu lub ciezkiej niepefnosp §ci. S ie fi dimetylu i innych produktéw leczniczych
ierajacych y wigzalo sie z przyp i PMLw przebiegu limfopenii (Iiczga limfocytéw ponizej DGN).
Diugotrwata umiarkowana lub cigzka limfopenia zwigksza ryzyko wystapienia PML w zwiqz[¥u ze stosowaniem
produktu Tecfidera. Ryzyka tego nie mozna jednak wykluczyc u pacjentow z tagodng limfopenia. Dodatkowe
czynniki, ktore mogq przyczynic sie do zwig ego ryzyka PMLw przebiegu limfopenii, sa nastepujace: czas
trwania terarii produktem Tecfidera; przypadki PMLwystapity po uptywie od okoto 1 roku do 5 lat leczenia, cho¢
doktadna zaleznos¢ pomiedzy wystapieniem PMLa czasem trwania leczenia nie jest znana, istotne zmniejszenie
liczby limfocytéw T CD4+," w” szczegdlnosci limfocytow T CD8+, ktére s3 waznym elementem obrong
immunologicznej (patrz punkt 4.8 ChPL) oraz wczesniejsze leczenie immunosupresyjne lul
immunomodulacyjne (patrz ponizej). Lekarze powinni oceni¢ stan pacjentow w celu okreslenia czy objawy
podmiotowe wskazuja na zaburzenia neurologiczne. Jesli tak, nalezy ustalic, czy sa one tyﬁowe dla SM, czy tez
moga wskazywac na PML. W momencie wystapienia pierwszych objawow przedmiotowych lub podmiotowych
wskazujacych na PML nalezy wstrzymac stosowanie produktu Tecfidera oraz przeprowadzic odpowiednie badania
diaEnostyczne, w tym oznaczenie DNA wirusa JCV w plynie mézgowo-rdzeniowym (PMR) Imetoda ilosciowej

al

gru y k Inej i z grupa kontrolng sa zgodne. Dziatania niepozadane gochodzqce z badan klinicznych, badan
otyczacych  bezpieczenstwa stosowania po wprowadzeniu do obrotu oraz zgloszen spontanicznych
przedstawiono ponizej. Dzialania niepoz p iono zgodnie z terminologia MedDRA oraz klasyfikacja
ukfadow i narzadow. Czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych okreslono zgodnie z ponizsza klasyfikacja:
bardzo czesto (=1/10); czesto (=1/100 do <1/10); niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100); rzadko (=1/10 000 do
<1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000); nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych
danych). Dziatania niepozadane: bardzo czesto: zaburzenia naczgniowe: nagte zaczerwienienie skéry; zaburzenia
zoladka i jelit: biegunka, nudnosci, béle w nadbrzuszu, bél brzucha; badania diaﬂnostyczne: obecnosc ciat
ketonowych w moczu. Czesto: zakazenia i zarazenia pasozytnicze: zapalenia Zofadka i jelit; zaburzenia krwi
i ukladu’ chtonnego: limfopenia, leukopenia; zaburzenia ukladu nerwowego: uczucie pieczenia; zaburzenia
nazyniowe: uderzenia goraca; zaburzenia zofadka i jelit: wymioty, niestrawnosc, zapalenie zofadka, zaburzenia
zoladka i jelit; zaburzenia watroby i drog z6tciowych: zwi aktywnos¢ ami ferazy asparaginowej
2wigkszona aktywnos¢ ami f laninowej; ia skory i tkanki podskdrnej: $wiad, wysypka,
rumien, lysienie; zaburzenia nerek i drég moczowych: biatkomocz; zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania:
uczucie goraca; badania diagnostyczne: obecnos¢ albuminy w moczu, zwi stezenie ami f
paraginowej, zwigkszone stezenie ami ferazy alaninowej, zmniejszenie liczby biatych krwinek. Niezbyt
czgsto: zaburzenia krwi i ukfadu chlonnego: trombocytopenia; zaburzenia ukfadu immunologicznego:
nadwrazliwosc. Nieznana: zakazenia i zarazenia pasozytnicze: postepujaca leukoencefalopatia ogniskowa,
potpasiec; zal ia ukladu i logicznego: ilaksja, dusznosc, hipoksja, niedocisnienie tetnicze,
obrzek naczyniowo-ruchowy; zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowe; i srodpiersia: niezyt nosa;
zaburzenia watroby i drdg z6tciowych: polekowe uszkodzenie waﬁrobyA Opis wybranych dziatar niepozadanych
znajduje si¢ w ChPL. Dzieci i miodziez: Nie okreslono dotychczas bezpieczenistwa stosowania produktu Tecfidera
u szieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. W niewielkim, 24-tygodniowym, otwartym, niekontrolowanym
badaniu z udziatem mtodziezy w wieku od 13 do 17 lat z RRMS (120 mg dwa razy na dobe przez 7 dvni,
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reakeji fancuchowej polimerazy (PCR). Objawy PML moga przyp y rzut

Typowe objawy PML s? roznorodne, rozwiLajq sie w ciggu dni lub tygodni i obejmuja: postepujﬁce ostabienie
po jednej stronie ciata lub niezbornos¢ ruchowa koriczyn, zaburzenia widzenia, zmiany w toku myslenia, pamigci
oraz orientagji, prowadzace do splatania i zmian osobowosci. Lekarze powinni zwraca¢ szczegdlng uwage na
objawy podmiotowe wskazu{)qce na PML, ktdrych pacjent moze nie zauwazyc¢. Nalezy tez poradzi¢ pacjentom, aby
poinformowali partnera lub opiekundw o stosowanym leczeniu, poniewaz moga oni zauwazy¢ objawy
podmiotowe, ktdrych pacjent nie jest swiadomy. PML moze wystepowac tylko przy Jednoczesnmez?lfaJieniyL{

wirusem Johna-Cunninghama (JCV). Nalezy wzig¢ pod uwage, ze nie zbadano wptywu limfopenii na

a nastepnie 240 mg dwa razy na dobe przez Eozoslaly czas leczenia; grupa badana pod katem bezpieczeristwa,
n=22), po ktérym nastapito 96-tygodni adanie uzupetniajace (240 mg dwa razy na dobe; grupa badana
pod katem bezpieczenstwa, n=20), profil bezpieczerstwa wydawat sie podobny do obserwowanego u pacjentow
dorostych. Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych: Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu
istotne jest zglaszanie podej ych dziataii niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie
stosunku korzysci do ryzyka stosowania Produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu
medycznego powinny zglaszac wszelkie podej dzialania niepozadane za posrednictwem Departamentu
Moni ia Niepozadanych Dzialan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,

testu na oznaczenie miana przeciwciat anty-JCV w surowicy u pacjentéw leczonych fumaranem dimetylu. Nalezy
rowniez przypomniec, ze ujemny wynik tego testu (w przypadku prawidtowej Iiczbey limfocytéw) nie wyklucza
mozliwosci pozniejszego zakazenia wirusem JCV. Jesli u pacjenta wystapi PML, nalezy catkowicie odstapi¢ od
stosowania produktu Tecfidera. $niej nie_immunosupresyjne lub immunomodulacyjne Nie
przeprowadzono badan oceniajacych skutecznosc i bezpieczenstwo produktu Tecfidera w przypadku zmiany
z leczenia innymi lekami modyfikujq?mi na leczenie produktem Tecfidera. Wczesniejsze leczenie

WNICL
W{robéw Medycznychi Produktéw Biobgjczych Al. Jerozolimskie 181C PL-02 222 WarszawaTel.: + 48 2249 21 301
Faks: + 48 22 49 21 309 Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl. Numery pozwolen
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immunosupresyjne moze przyczynic sie do wystapienia PML u pacjentéw leczonych f dimetylu.
Przypadki PML zdarzaly sie u pacjentow leczonych wczesniej natalizumabem, przy czym PML stanowi znane
ryzyko zwigzane z jego stosowaniem. Lekarze powinni mie¢ $wiadomosc, ze przypadki PML wystepujace
po niedawnym zaprzestaniu stosowania natalizumabu moga nie wiazac sie z limfopenia. Ponadto wigkszos;lc'

p go B.29: ,Leczenie stwardnienia rozsrian'ego”. Urzedowa cena zby’tu: 1021,68 PLN brutto -
Tecfidera 120 mg oraz 4086,72 PN brutto - Tecfidera 240 mg. Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 20 lutego
2023 r.w sprawie wykazu refundowanychIek()w,érodk()wspoiywczychspec%'alne oprzeznaczemai{wieniowego
oraz wy[olléw me ycznych na 1 marca 2023 r. (DZ. URZ Min. Zdr. 20. 3.13?. Przedstawiciel podmiotu

potwierdzonych przypadkéw PML Podczas stosowania produktu Tecfidera wystapita u pacjentéw poddawanych
wezesniej leczeniu lulacyjnemu. Zmieniajac inny lek modyfikujacy przebieg choroby na produkt
Tecfidera, nalezy uwzgledni¢ okres péltrwania i mechanizm dziatania odstawianego leku, aby unikna¢
addytywnego wplywu na ukfad odpornos’ciowY i jednoczesnie zmniejszy¢ ryzyko nawrotu stwardnienia
rozsianego. Zaleca sig wykonanie pelnej morfologii krwi przed wdrozeniem leczenia produktem Tecfidera
oraz regulamie przeprowadzac to badanie w trakcie leczenia (patrz powyzej: Badania laboratoryjne/badania

p Biogen Poland sp. z 0.0. tel.: + 48 22 351 51 00. Informacja me(;ytzna: Biogen
Poland SP. 70.0., ul. Salsy 2,02-823 Warszawa, tel.: + 48 22 116 86 94, e-mail: informacja.medyczna@biogen.
com. Z ie dzialan niepozadanych: e-mail: safetypl@bi com, tel. + 48 22 351 51 31. Przed
przepisaniem leku nalezy zap ie z Charakterystyka Produktu Leczniczego dostepng na stronie
internetowej Europejskiej Agencji Lekow (EMA) http://www.ema.europa.eu.
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