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PRIPRAVEK PONVORY® NABIZI UNIKATNI KOMBINACI:

VYS3i UCINNOST PROKAZANA V PRIME SROVNAVACI STUDII VUCI TERIFLUNOMIDU ™"

MOZNOST RYCHLEHO PRERUSENI LECBY

Pfipravek PONVORY® nabizi moZnost rychle prerusit a znovu zahdjit [ébu v piipadé, Ze to Klinickd situace vyZaduje.**'

Tentolécivy pripravek podléhd dalsimu sledovani. To umoznirychl ziskaninowjch informaci o bezpegnosti. Z&déme zdravotnické pracovniky, aby hiasili jakekoli podezreni na nezadouc Ginky. Podrobnosti
0 hldseninezadoucich Ggink(ivizbod 4.8. v Souhrnu ddajii o pripravku (SPC).

IKRAGENA INFORMAGE 0 LECIVEM PRIPRAVKU PONVORY e Nazev pripravku: Ponvory 2, 3,4, 5,6, 7,8, 9, 10 a 20 mg potahované tablety. SloZeni: 1 potahovand tableta obsahuje ponesimodum 2, 3, 4, 5, 6,7, 8,9, 10:a 20 mg a pomocné litky. Terapeuticks indikace: Ponvory je
indikovan k 16cbé dospélych pacienti s relabujicimi formami roztrousené sklerdzy (RRS) s aktivnim onemocngnim definovanym klinickymi nebo zobrazovacimi metodami. Dévkovani a zpisob poddni; Létha se méd zahdjit pod dohledem Iékafe se zkuSenostmi s I68bou roztrousend
sklerdzy. Ponesimod maze byt uzivn s jidlem i bez jidla. Lécba musi byt zahdjena T4dennim zahajovacim balenim: 1.a 2. den 2mg tableta jednou denné, 3. a 4. den 3mg tableta jednu denné, 5. a 6. den 4mg tableta jednou denng, 7. den bmg tableta jednu denng, 8. den Bmg tableta
jednou denng, 9. den 7mg tableta jednou denng, 10.den 8mg tableta jednou denné, 11. den 9mg tableta jednou denng, 12.,13.a 4. den 10mg tableta jednou denné. Po dokondeni titrace je udrZovaci dévka Ponvory 20mg tableta jednou denné. V pfipadé preruseni 16cby bshem titrace
nebo po dosazeni udrZovaci dévky je nutno postupovat dle pokyndi pro vynechanou dévku: Pokud se vynechaji méné nez 4 po sobg jdouci davky, Iéébu obnovte pruni vynechanou davkou. Pokud se vynechaji 4 nebo vice po sobé jdoucich dvek, I66bu znovu zagnéte 1. dnem titracniho
rezimu (2mg) s novym zahajovacim balenim. Ponesimod se md predepisovat s opatrmostiu pacient(i ve véku 65 let a starsich z divodu nedostatku Gdaj o bezpegnosti a Gginnosti. U pacientd s mitnou aZ zdvaZznou poruchou funkce ledvin nenf potfebnd dprava davky. U pacientd s minou
poruchou funkce jater nenf potrebnd dprava davky. Bezpenost a innost Ponvory u déti a dospivajicich mladsich 18 let nebyla stanovena. Kontraindikace: Hypersenzitivita na 6givou ltku nebo kteroukoli pomocnou Iétku. Imunodeficitnf stavy. Pacienti, kiefi béhem poslednich
B mésict prodélali infarkt myokardu, nestabilni anginu pectoris, cévni mozkovou pfihodu, tranzitornf ischemickou ataku (TIA), dekompenzované srdeéni selhani vyZadujici hospitalizaci nebo srdetni selhdni tridy lll nebo IV podle Klasifikace New York Heart Association (NYHA). Pacienti,
ktefi majf atrioventrikulami blokadu druhého stupné Mobitzova typu I, atrioventrikulami (AV) blokddu tfetiho stupné nebo sick sinus syndrom, pokud pacient nemd funkéni kardiostimuldtor. Zavazné aktivni infekce a aktivni chronicke infekce. Aktivni malignity. Stfedné zdvazna nebo
zavazna porucha funkce jater. BEhem tihotenstvi a u Zen ve fertilnim véku, které nepouZivaji Gcinnou antikoncepei. ZvlaStni upozornéni a opatfeni pro pouZiti: Bradykardie: Pred zahdjenim 165by ponesimodem se ma u viech pacientii natogit elektrokardiogram (EKG), aby se zjistilo, zda
U nich nejsou pritomné jiZ existujict abnormality. Opatrosti je teba pfi zahdjeni 168by ponesimodem u pacientil IéSenyich betablokdtorem z divodu aditivnich Ggink( na snizeni srdecni frekvence. Pred zahdjenim [6thy miZe bjt potfeba léthu betablokétorem docasné prerusit (viz. bod
4.5 v SPC). 4hodinové monitorovéni (méFeni pulsu a krevniho tiaku miniméing kazdnou hodinu) se doporuguje u pacientd se sinusovou bradykardif (SF nizsi nez 55 tepd za minutu), AV blokédou prvniho nebo druhého stupné nebo s infarktem myokardu v anamnéze nebo se srdegnim
selhanim, které se vyskytly vice neZ 6 mésicl pred zahdjenim 6thy, a ve stabilizovaném stavu. Prvni dévku ponesimodu podavejte v zaFizeni, kde jsou k dispozici prostfedky pro fadné zvlddnuti symptomatické bradykardie. Nasledné monitorovéni po 4 hodindch se doporutuje pi
pretrvavani abnormalit a7 dokud se neupravi (i za nepfitomnosti symptom). Kardiologické konzilium pred zahdjenim 165by ponesimodem je potfeba: U pacientt s viznamnym prodiouZenim intervalu QT (QTc delsi nez 500 msec) nebo u téch, kteFi jsou jiz 16Seni pfipravky prodiuzujicimi
interval QT se zndmymi arytmogennimi vlastnostmi (viziko torsades de pointes). Dale u pacientd s flutterem/fibrilaci sini nebo arytmiemi [éenymi antiarytmiky tfidy la nebo tfidy Ill. U pacientd s nestabilni ischemickou chorobou srdetini, dekompenzovanym srdecnim selhanim, ke
kterému doglo vice neZ 8 mésicdl pred zahdjenim I6chy, s anamnézou srdecni zastavy, cerebrovaskuldrim onemacnénim (tranzitorni ischemickou atakou (TIR), s cévni mozkovou prihodou, ke které doslo vice nez 8 mésicd pred zahdjenim Igchy) a s nekontrolovanou hypertenzi.
U pacientd s anamnézou AY blokddy druhého stupné Mobitzova typu Il nebo s AV blokeidou vy$Siho stupng, sick-sinus syndromu nebo sino-atridiniho srdegniho bloku. U pacientd s recidivujiof synkopou nebo sympmmatlckuuhradykarduvanamneze U pacientd uzivajicich soucasn Igky,
které snizuj srdecni frekvenci. Infekce: Ponesimod zpisobuje na davee zavisly pokles poctu perifernich lymfocyti na 30 - 40 % vyehozich hodnot v disledku reverzibilni sekvestrace lymfocyti v lymfoidnich tkanich. Ponesimod mize proto zvySovat rmku infekef. Pred zahdjenim \ecby
ponesimodem se mé zkontrolovat nejnovi kompletni krevni obraz (CBC) 8 diferencidlnim rozpoctem leukocytd (véetné poctu lymfocytd). Hodnoceni CBC se také doporucuje provédét pravidelng behem l6cby. Absolutni pocty lymfocytd < 0.2 x 10°/1, pokud se pntvrdl maji vést
K prerusenil6cby ponesimodem, dokud jgjich hladiny nedoséhnou > 0.8 x 1 0°/1, kdy je mozné zvaZit opétovné zahdjeni légby ponesimoden. Pokud se u pacienta rozving zdvaZnd infekce, md se zvéZit pozastaventléchy ponesimodem. Pacienti majf mit potvizenou herpesvirovou infekei
v anamnéze nebo ockovani proti viru varicella zoster. Pacienti se symptomy nebo znamkami odpovidajicimi kryptokokove infekci maji byt rychle diagnostikovani a légeni. L&cha ponesimodem se md prerusit, dokud se kryptokokovd infekce nevyloudi. Lekafi maji byt ostrazitf ohledné
Klinickych priznakii nebo nélezii na magnetické rezonanci (MRI), které by mohly ukazovat na PML (progresivni multifokalni leukoencefalopatie). Pfi podezfeni na PML se mé Iécba ponesimodem prerusit, dokud se PML nevylouci. Pokud se potrdi, ma se 166ba ponesimodem ukondit.
U pacient(, kteff uzivajf cytostatika, imunomodulancia nebo imunosupresiva (véetné kortikosteroidir), nebo ktefi maji v anamnéze predchozi pouzivani téchto Iéivych pripravk(i, je treba pred zahdjenim 16thy ponesimodem zvézit mozné nezamyslené aditivni Gcinky na imunitni systém.
V/ dobg, kdy pacienti uZivaji ponesimod, se vyhnéte pouZiti Zivjch atenuovanjich vakein. Pokud je pouZitf imunizace pomaci Zivé atenuované vakciny potfebné, Iécba ponesimodem se ma 1 tyden pred planovanou vakcinaci a po dobu 4 tydn po ni prerusit. Makuldrnf edém: Ponesimod
vy3uje riziko makuldrmiho edému. U vech pacientd se doporuguje vySetfeni ocniho pozadi véetng makuly pred zahdjenim 168by a znovu kdykoli, pokud pacient béhem 6tby ponesimodem ohldsi ngjakou zménu vidéni. LéEba ponesimodem se u pacient( s makularmim edémem nema
zahajovat, dokud edém nevymizi. Respiratni GGinky: U pacientd Iétenych ponesimodem bylo pozorovano na dévee zavisld snizenf jednovtefinove vitdIn kapacity (FEV,) a snizenf difuzni kapacity plic pro oxid uhelnaty (DL,,). Ponesimod je tfeba pouZivat opatrné u pacient s tézkou
respiracni chorobou, plicni fibrdzou a chronickou obstrukéni plicni nemoci. Poskozent jater: Pred zahdjenim Iéthy ponesimodem je tfeba zkontrolovat nedavné (1), v pribéhu poslednich 6 mésic) hladiny aminotransferdzy a bilirubinu. Ponesimod je treba vysadit, pokud se potvrdi
vyznamné poskozeni jater (napfiklad ALT presahuje 3nasobek ULN a celkovy bilirubin presahuje 2ndsobek ULN). ZvySeny krevni tiak: U pacientd Iégenych ponesimodem bylo pozorovéno mimé, reverzibilni zvyiSent krevniho tiaku. Behem 168by ponesimodem se mé pravidelng sledovat
krevnitlak a prislusng l6cit. Kozni neoplazmata: Pacienti 16Seni ponesimodem maji byt upozoméni na to, 7 se bez ochrany nemaji vystavovat sluneSnimu zéteni. Tito pacienti nemaji byt soucasné léceni fototerapif pomoci UV-B zaFeni nebo PUVA-fotochemoterapit. Zeny ve fertilnim véku:
Pred zahdjenim 16Eby u Zen ve fertilnim véku musf byt k dispozici negativni vysledek tghotenského testu. JelikoZ trvd pfiblizné 1 tyden, neZ se ponesimod vyloutiz téla, maji Zeny ve fertilnim véku pouZivat Gginnou antikoncepci k zabranéni otghotnéni bhem 16tby ponesimodem a 1 tyden
po jejim ukondeni. Syndmm reverzibilni encefalopatie v zadni cirkulaci: U pacient( I68enych moduldtorem receptoru S1P byly hidSeny vzdcné pripady syndmmu reverzibilni encefalopatie v zadni cirkulaci (PRES). Pfi podezFent na PRES je tfeba ponesimod vysadit. Névrat aktivity

onemacnéni po vysazeni ponesimodu: Po ukonceni 16thy ponesimodem se mé vzit v dvahu moZnost zavazné exacerbace nemoci. Pomacné Iatky Pacienti se vzdcnymi dédicnymi problémy s intoleranci galaktosy, Gplnym nedostatkem Iaktazy nebo malabsorpef glukosy a galaktosy
nemaji tento pfipravek uzivat. Interakce s]lnyml Ieclvyml prlpravky ﬂostancke imunomodulagni nebo imunosupresivni terapie: Pfi sougasném podavani je treba postupovat behem takove I6cby a v tydnech nasledujicich po jejim poddnf opatmé kvl riziku aditivnich Gginkd na imunitni
systém. Antiarytmika, I6ivé pripravk t T, I6€ive pripravky. které mohou snizit srdeni frekvenc. Ponesimod nebyl u pacientd uzivajicich I6Cive pripravky prodiuZuct interval QT studovan. Betabloktory: V cflené farmakadynamické studi bezpegnosti byly hodnoceny
negatlvnlchrunmmpnlumnkysuuuasnehupudavam ponesimodu a propranololu. Pridani ponesimodu k propranololu v ustéleném stavu mélo aditivni ticinky na SF. Vakciny: Vakcinace miize byt méné Gginnd, pokud je podévana bshem I6chy ponesimodem a az 1 tyden po jejim vysazeni.
Pouzivéni Zivych atenuovanych vakein miize prinaset riziko infekce, a proto je tfeba se jim u pacient(i béhem uZivéni ponesimodu a aZ 1 tjden po ukonceni 168by ponesimodem vyhnout. Vliv jinych I6givich pripravk( na ponesimod: Neni pravdgpodobng, Ze by 6ivé pripravky, které jsou
inhibitory hlavnich enzymii ze skupiny CYP nebo UGT, ovlivnily farmakokinetiku ponesimodu. Vliv ponesimodu na jiné I6Givé pripravky: Neni pravdépodobné, Ze by ponesimod a jeho metabolity vykazovaly klinicky relevantni potencial k Iékovym interakcim na enzymech ze skupiny CYP
nebo UGT nebo na transportérech. Perarlni antikoncepce: Soucasné poddvani ponesimodu s pergralni hormondini antikoncepei nevykdzalo Zédné Kiinicky relevantni farmakokineticke interakce. TEhotenstvi a kojeni: Pripravek Ponvory je v t8hotenstvi kontraindikovén. Pokud Zena
otehotni bihem Iéchy, musi se ponesimod ihned ysadit. Ponvory se nema pouzivat béhem kojeni. Uginky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Ponvory nemd zadny nebo ma zanedbatelny viiv na schopnost Fidit nebo obsluhovat stroje. NeZédouci dginky: Velmi Gasté: nasofaryngitida,
infekce hornich cest dychacich, zvySen alaninaminotransferazy. Gasté: infekce motovych cest, bronchitida, chfipka, rhinitida, infekce dychacich cest, virové infekce dyichacich cest, faryngitida, sinusitida, virovd infekce, herpes zoster, laryngitida, pneumanie, lymfopenie, pokles poétu
lymfocytd, deprese, nespavost, lzkost, toceni hlavy, hypoestézie, ospalost, migréna, makulami edém, vertigo, hypertenze, dusnost, kasel, dyspepsie, bolest v zddech, artralgie, bolest v kongetindch, poranéni vazu (podvrtnuti), inava, pyrexie, periferni edém, nepfijemné pocity na hrudi,
vyseni aspartataminatransferdzy, hypercholesterolemie, zvySeni jaternich enzyma, zvySeni C-reaktivniho proteinu, zvySeni aminotransferdz, zvjSeni cholesterolu v krvi. Méné Gasté: bradykardie, sucho v distech, otok kloubu, hyperkalemie. Predévkovani; Pri predavkovani je tieba
ponesimod vysadit a podavat obecnou podpdrnou Iécbu, dokud klinicka toxicita nezesldbne nebo nevymizi. Pokles srdecni frekvence navozeny ponesimodem Ize zvrétit atropinem. ZvIaStni opatfeni pro uchovavéni: Nejsou. Baleni: Zahajovaci baleni obsahuje: 2 potahované tablety 2 mg,
2 potahované tablety 3 mg, 2 potahované tablety 4 mg, 1 potahovanou tabletu 5 mg, 1 potahovanou tabletu 6 mg, 1 potahovanou tabletu 7 mg, 1 potahovanou tabletu 8 mg, 1 potahovanou tabletu 9 mg a 3 potahované tablety 10 mg. UdrZovact baleni obsahuje: 28 potahovanych
tabletdch nebo vicecetné baleni 3 balenf po 28 potahovanych tabletéch. Na trhu nemusi byt vechny velikosti baleni. Dritel rozhodnuti o registraci: Janssen-Cilag International NV, Turnhoutseweg 30, B-2340 Beerse, Belgie. Reg. €.: EU/1/21/1550/001, EU/1/21/1650/002,
EU/1/21/1550/003 Zpiisob dhrady a vydeje: Pripravek je vazan na lekarsky predpis a je hrazen z prostiedkii vefejného zdravotniho pojisténi. Datum revize textu: 05/2022. Pred predepsanim Ieku se prosim seznamte s Gpinou informaci o pfipravku. Uplnd informace o pripravku je
k dispozici v Souhrnu tidajti o pFipravku (SPC) na webowjch strankéch Evropske agentury pro I6Give pripravky http:/ /www.ema.europa.eu/, nebo na adrese: Janssen-Gilag s. . 0., Walterovo namésti 329/ 1, 158 00, Praha b - Jinonice, Tel: +420 227 012 227, fax. +420 227 012 333;
E-mail: infoczGits jnj.com; www janssen.cz.

*V pribéhu vice nez dvouletv ramoi Klinické studie féze Ill s pfimym srovndnim (head-to- head)svysokympnctem dospélych pacientd (n=11 33)saktwn| RRS."” @ ** Povysazeni moduldtoru receptoru S1P byly vzdcné
hléSeny zdvaZné exacerbace nemocl, véetn rebound fenomenu. Po ukoneni ey pripravkem PONVORY” se ma vaitv Gvahu moZnost zavazné exacerbace nemoci. Pacienti majf byt po vysazeni sledovéni s ohledem na
zévaznou exacerbaci nebo ndvrat silné aktivity nemaci, pricemz "a podle potfeby zvézit zahdjeni prislusné 16chy.

Reference: 1. European Medicines Agency. Ponesimad Souhm tidaji o pripravku. Dostupné z: https./ /www.ema eurapa.eu/ en/ medicines Last acoessed: August 2022. 2. Kappos L, et al, JAMA Neurol. 2021:78(5):558-567. Ja nssen ’ Neu I'OSCIEHCQ
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