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Kontinualni a setrvala
exprese proteinu SMN
po jediné davce™

ZOLGENSMA je genova terapie urcena
k feseni hlavni pficiny SMA™
e Vyznamné zvysené preziti bez piihod
vs. ptirozeny vyvoj '’
* Rychlé zlepseni motorickych funkci
po 1 mésici po infuzi vs. pfirozeny vyvoj****

e Dosazeni milniki ve vyvoji motoriky
do 18 mésicti po infuzi*"

ZOLGENSMA je indikovana k lécbé

e pacientl s 5q spinalni muskularni atrofii (SMA) s bialelickou
mutaci genu SMNT a klinicky stanovenou SMA 1. typu, nebo

pacientl s 5g SMA s bialelickou mutaci genu SMNT a az 3 kopiemi genu SMN2.

v Tento léivy pripravek podléhd dalsimu sledovani. To umazni rychl ziskani novjch informaci o bezpegnosti. Zadame zdravotnicks pracovniky, aby hidsili jakakoli podezFeni na nezadouci
(cinky. Podrobnosti o hiaSeni nezadoucich Gtinki viz Souhrn tdaji o pfipravku, bod 4.8.

Tkracend informace o pripravku « Zolgensma 2 x 10°genomi vektoru/ml infuzni roztok « SloZent: Jeden ml absahuje onasemnogenum abeparvovesum s nomindlni koncentraci 2 = 10” genomi vektoru (vg). Indikace: Pripravek Zolgensmaje indikovan k Igsbé pacienti s 5g
spindlni muskuldrni atrofii (SMA) s bialelickou mutaci genu S/ 7 a linicky stanovenou SMA 1. typu, nebo pacientii s 5 SMA s bialelickou mutaci genu SV 7 aaz 3 kopiemi genu SAZAV.2. Davkovani: Pouze k jednorazové intravendzniinfuzi. Pacienti dostanou dévku v nomindln
v§&i 1,110 "vg/kg onasemnogen abeparvoveku. Celkovy objem je ddn télesnou hmotnosti pacienta. Kontraindikace: Hypersenzitivitana égivou 4tku nebo na kteroukoli pomocnou latku. ZvIAStni upozornni/ varovani: Pred infuzi onasemnogen abeparvoveku e treba proveist test
na pritomnost protildtek proti AAVS. Pokud bude jejich titr nad 1:50, testovénilze opakovat. Zatim nenizndmo, zda azajakych podminek Ize onasemnogen abeparvovek bezpegné a cinné poddvat za pfitomnosti protildtek proti AAVS stitrem nad 1:50. Po uvedenina trh byly hidSeny
pfipady trombotické mikroangiopatie (TMA), které se objevily priblizné jeden tyden po infuzi. TMA je akutni a Zivat ohroZujici stav charakterizovany trombocytopenii a mikroangiopatickou hemolytickou anemii. Sougasné bylo také pozorovano akutni poskozeni ledvin. V nékterjch
pripadech byla hlasena soubgzna aktivace imunitniho systému. *Trombocytopenie je klicovym projevem TMA, proto je tfeba pedlivé sledovat pocty trombocytii bghem prynich dvou tydnii po infuzi a pravidelng poté.™ V pfipads trombocytopenie je tfeba provést dalsi vySetfeni,
vietné diagnostiky hemolytické anemie a rendlni dysfunkce. Pokud pacienti vykazujf klinické znémky, priznaky nebo laboratorni nalezy shodné s TMA, je nezbytné se okamyité poradit s odbornikem, aby byla TMA Iécena podle klinické indikace. Pecovatelé maji byt informovani
0zndmkdch a priznacich TMA a majf byt pouceni, aby vyhledali neodkladnou Igkarskou péci, pokud se takové priznaky objevi. Interakce: Nebyly provedeny Zddné studie interakei. ZkuSenosti s pouzivanim onasemnogen abeparvoveku u pacientt uzivajicich hepatotoxicke IEgive
pripravky nebo hepatotoxické litky jsou omezené. Bezpecnost onasemnogen abeparvoveku u téchto pacientd nebyla dosud stanovena, Zkusenosti se soub&zngm podévanim pripravka cilenych na 5g SMA jsou omezené. Tehotenstvi a kojeni: Data ziskand u tlovéka tykajici se
pouZiti bhem téhotenstvi a kojeni nejsou k dispozici a studie fertility a reprodukéni studie u zvifat nebyly provedeny. NeZadouci dginky: Ve/m/ Casté: Zvjseni hladiny jaternich enzyma. Casté: Trombocytopenie (zahruje trombocytopenii a sniZeny potet trombocytl), zvraceni,
hepatotoxicita, pyrexie, zvjSend hladina troponinu. Jaisi neZddouci ticinky - viz tpind informace o piipravky. Doba pouitelnosti: *2 roky.” Po rozmrazeni se nesmi pripravek znovu zmrazovat amize se uchovvat v chladnicce pri teploté 2 a7 8 °Cv plvodnim obalu po dobu
14 dni. Jakmile je objem dévky natazen do injekni stikacky, musi se béhem 8 hodin provést aplikace infuze. ZvlaStni podminky pro uchovavni: Uchovavejte a transportujte zmrazené (< -60 °C). Uchovavejte v chladnicee (2-8 °C) okamyit po prijeti. Uchovavejte v pivodnim
obalu. Pred ulozenim pripravku do chladnicky se musf na pavodni krabigce vyznatit datum prijmu. ZvIStni opatfeni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim: Tento Iégivy pripravek obsahuje geneticky modifikované organismy. Je tfeba dodrZovat pislusnd opatieni pro
zachazen, likvidaci nebo nahodnou expozici. Velikost baleni: Pripravek se dodava ve dvou riiznych velikostech objemu injekénilahvicky, 5,5 mi nebo 8,3 ml. Davka onasemnogen abeparvoveku apresny poetinjekénich lahvicek se vypotita dle télesné hmotnosti pacienta. *Dritel
rozhodnuti o registraci: Novartis Europharm Limited, Vista Building, Elm Park, Merrion Road, Dublin 4, Irsko.™ Registratni Gislo: EU/1/20/1443/001-037. Datum registrace/ prodlouZeni registrace: 18.5.2020/17.5.2022. Datum posledni revize textu SPC: 10.11.2022.
Poznamka: Drive ne ek predepiSete, prectéte si peclivé tpinou informaci o pFipravku. Pioravek e poskytovén pii dstavini péci (hospitalizace) a je piné hiazen ze zdravatnito pajisténi. *NSimnéte si prosim zmény (zmén) vinformacich o léGivém pripravku.
*Z0LGENSMA je I6givy pripravek pro genovou terapii, ktery exprimu;e protein motorického neuronu pro preZiti loveka (SMN), jehoZ exprese je konstitutivnim promotorem. Poskytnutim alternativniho zdroje exprese proteinu SMN v motorickych neuronech se odekava
podpora preiti a funkee transdukovanych motorickjch neurond.’ ' Pripravek ZOLGENSMA byl podavan v 18mésiéni Klinické studii faze 3 SMA AVXS-101-CL-303 jako jedna intravendzni infuze 22 pacienttm ve véku 0,5-8,9 mésice.” o * 90,9% (n = 20/22) pacient
bylo bez prihod ve véku 14 mésic, u 2/22 pacient se vyskytla piihoda (smrt nebo trvald ventilace). Ve srovndni s pfirozenym vivojem: pouze 25 % pacienti (n = 23) bylo bez prihody ve stucii SMA (SMN2 = 2 kopie) provedené Pediatric Neuromuscular Clinical Research
(PNCR) Network.' o * ZOLGENSMA byla podavana v klinické stuii faze 1 SMA AVXS-101-CL-101 jako jedna intravendzn infuze u 12 pacienti od 2,6-8,5 kg (0,9-7,9 mésice véku). Pacienti byli sledovni po dobu 24 mésici. « ** Pacienti (n = 12) dosahli statisticky
vjznamnéha zlepseni motorickych funkei 1 mésic po infuzi, méfeno primémym zvjSenim skare CHOP INTEND oproti vjehozi hodnoté o 9,8 bodu (P <0,001)% « " Pfi hodnoceni po 18 mésicich bylo 14 pacientd schopno sedét bez podpory po dobu 10 sekund,
14 pacienti sedélo bez podpory po dobu 30 sekund a 1 pacient byl schopen chodit s asistenci,

Reference: 1. Souhrn tidaji o pripravku ZOLGENSMA (onasemnogene abeparvovec). 2. Mendell JR et al. N Engl J Med. 2017;377:1713-1722.
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