Program

KURZ NEUROMUSKULARNICH A
NEUROMETABOLICKYCH ONEMOCNENIi PRO
PEDIATRY A DETSKE NEUROLOGY

25.-29.dubna 2022
Praha, Hotel Ibis Praha Mala Strana - Hybridni akce



I Zastita I Organizator
Neurologicka klinika, Neuromuskularni centrum,

MH Consulting s.r.o.
FN Motol Narcisova 2850 /| z Z Z }

x . Y “ 1 . 10600 Praha 10
Ceska spolecnost détské neurologie CLS JEP

I Poradatel

MH Consulting s.r.o.

I Prezident kongresu

doc. MUDr. Jana Haberlova, Ph.D.
Klinika détské neurologie, Neuromuskularni
centrum, FN Motol

I Viceprezident kongresu

prof. MUDr. Tomas Honzik, Ph.D.
Klinika détského a dorostového lékarstvi, VFN
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Pondeli

1’4 Prednaskovy sal

08:00-15:00 < || BLOKI )
Q Prednaskovy sal | Ustni sdéleni

UVOD DO PROBLEMATIKY NMD V DETSKEM VEKU 60 min
Haberlova J.

VYUZITi MR SVALU A PERIFERNICH NERVU U NERVOSVALOVYCH PACIENTU 60 min
Kyncl M.

DIAGNOSTICKY ALGORITMUS NMD, VYZNAM HYPERCKEMIE 45 min
Haberlova J.

EVROPSKY POHLED NA NM PROBLEMATIKU ( INSTITUT DE MYOLOGIE, PARIS ), POZN. PREDNASKA JE V ANGLICTINE 60 min

Evangelista T.

ZiSKANE NEUROPATIE V DETSKEM VEKU 45 min
Valkovic¢ova R.

NMD KAZUISTIKY 60 min



Pondéli
25.04.2022
BECEREECI TN d Obierstveni |

2

10:00-10:15 =

12:00-13:00 ¢



’ ’
Utery
14 Piednaskovy sal |

08:30-15:00 < || BLOKII )
Q Prednaskovy sal | Ustni sdéleni

UVOD DO PROBLEMATIKY NEUROPATIi V DETSKEM VEKU 60 min
Haberlova J.
SPINALNi SVALOVA ATROFIE A MOZNOSTI LECBY 60 min
Fuchsova P.
ONEMOCNENi CHARCON- MARIE- TOOTH 45 min
Haberlova J.
URAZY PERIFERNICH NERVU 60 min
KAZUISTIKY MND 60 min
GENETIKA U CHARCOT- MARIE- TOOTH 60 min

LasSuthova.



’ ,
Utery
26.04.2022
BECEREECI TN d Obierstveni |

2

10:00-10:15 =
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Streda

1’4 Prednaskovy sal

08:00-15:00 < | BLOKIII '
Q Prednaskovy sal | Ustni sdéleni

UVOD DO PROBLEMATIKY MYOPATIi 60 min
Haberlova J.

SVALOVA DYSTROFIE TYP DUCHENNE 40 min
Fuchsova P.

GENETICKY PODMINENE MYOPATIE 50 min
Haberlova J.

ZiSKANE MYOPATIE V DETSKEM VEKU 45 min
Malcova H.

BIOPSIE SVALU 60 min
Zamecnik J.

KAZUISTIKY MND 60 min
GENETIKA U NEUROMUSKULARNICH ONEMOCNENI 60 min

Zidkova J.



Streda
27.04.2022
BECEREECI TN d Obierstveni |

2

10:00-10:15 =

12:00-13:00 ¢




Ctvrtek

1’4 Prednaskovy sal

08:00-15:00 < | BLOKIV )
Q Prednaskovy sal | Ustni sdéleni

UVOD DO PROBLEMATIKY DEDICNYCH PORUCH METABOLISMU 60 min
Honzik T.

DEDICNE PORUCHY GLYKOSYLACE 45 min
Honzik T.

NEUROTRANSMITEROVA ONEMOCNENi 45 min
Kulhdnek J.

PORUCHY METABOLISMU SIRNYCH AMINOKYSELIN A VITAMINU SKUPINY B 45 min
Kozich V.

LYSOSOMALNi STRADAVA ONEMOCNENI S NEUROLOGICKOU SYMPTOMATOLOGlIi 60 min
Magner M.

METABOLICKE MYOPATIE 45 min
Kolarova H.

NEUROLOGICKE PROJEVY MITOCHONDRIALNiICH ONEMOCNENI 45 min

Kolarova H.



Ctvrtek

28.04.2022
BECEREECI TN d Obierstveni |

12:00-13:00 ¢



Patek

1’4 Prednaskovy sal

08:00-15:00 < | BLOKV )
Q Prednaskovy sal | Ustni sdéleni

UVOD DO PROBLEMATIKY PORUCH NERVOSVALOVEHO PRENOSU V DETSKEM VEKU 30 min
Haberlova J.

KAZUISTIKY NMD 60 min
MYASTHENIA GRAVIS V DETSKEM VEKU 65 min
Pitha J.

LAMBERT EATON MYASTENICKY SYNDROM U DETI 40 min
Stanék J.

KONGENITALNi MYASTENICKE SYNDROMY- JAK JE POZNAME? 90 min

Adamovicova M.

ZAVERECNE SHRNUTi KURZU 30 min
Haberlova J.



Patek
29.04.2022
BECEREECI TN d Obierstveni |

2

10:00-10:15 =

12:00-13:00 ¢




—

% SPINRAZA

I (nusinersen) iaes

Camden
vék 4 roky*

presymptomaticka SMA
lécen pripravkem SPINRAZA™ od roku 2015

*Vék v dobé pofizeni fotografie.

LECIVY PRIPRAVEK MODIFIKUJICi PRUBEH
ONEMOCNENI K LECBE OSOB SE SMA SCHVALENY
PRO VSECHNY VEKOVE SKUPINY A VSECHNY TYPY

SMA S PROKAZANOU DLOUHODOBOU UCINNOSTI
A BEZPECNOSTNIM PROFILEM.

ZKRACENA INFORMACE 0 LECIVEM PRIPRAVKU SPINRAZA

Nazev piipravhu: Spinaza 12 mg injekéni roztok. Shodeni: Jedna injekini latvicka o objemu 5 mi obsahuje
nusinersenum natricum, co? odpovida nusinersenum 12 mg. Uplng semam pomaenjich [tk Je uveden v SPC
Terapeutické indikace: Pripravek Spinraza jeindikovan kléché spindlni svalme atrofie vazanéna dlouhé rameénko 5.
chiomozmu. Davkevania zpiisob pedani|échu pripravkem Spinrzama zahdjit pouze ékar, kierymd Zkusenosti
5 Iécbou spindini svalové atrofie. Doparudend dévia je 12 mg (5 mi) pii jednom podini Lécba piipravkem Spinraza md
byt zzhdjena co nejdiive po stanoveni diagnizy 4 nasycovacimi divkami ve dnech 0, 14, 28 2 63. Udrfovad davka ma
byt patom poddvana jednou za 4 mésice. Pripraviek Spinraza je wrcen k intratekdInimu podani pomod lumbdini punkee.
Léchu md poddval dravotnicky pracownik se Zusenostmi s provad@nim lumblni punkee, Pripravek Spinraza se podivd
prostiednictvim intratekalni bolusové injekce po dobu 137 3 minut za pouditi spindini anesteticke jehly. Injekce se nesmi
podat domist na ki, kerd vykaauji mamky infekee G zandtu. Doponsuje se, aby se pied podinim pripraviu Spinraza
odebral takowy objem cerebrospinlniho maku, ktery odpovidd objemu pipravku Spinraza, ktery ma bt aplikovdn,
Fii podani piipravku Spinraza miiZe byt zapotiebi sedace. Pii piipravé roztoku piipravku Spinraza k intratekdInimu
podéni se musi poufit asepticky postup. Pokud dojde ke zpoddéni nebo vimechani nasycovadi nebo udriovaci davky,
mé byt piipravek Spinraza podévin podle schématu uvedendm v tabulce 1 v st 4.2 SPC, Kontraindikace:
Hypersenzitivita na I&civou Litky nebo na kteroukoli pomotnou Litky, Zvldstni upozoméni: Lumbdini punkce:
V souwislosti s provedenim lumbadini punkce existuje riziko vyskylu neZadouich ddinkil (napi. bolest hlavy, bolest zad,
viaceni). Moiné abtize mohou nastat uvelmi miadych pacientii a u pacienti se skolidzou. Pro usnadneni provedeni
intratekzlniho podani piipraviu Spinraza lze podle uvdZeni Iékafe zvifit poudill ultrazvuku nebo jinyeh brazovacich
technik, Tombocytopenie a knagulani abnomnality: Po subkutdnnim nebo infravendznim poddni jinych antisense
oligonukieotid byly pozoroviny koaqulacni abnormality a trombocytopenie vietné akutni téi trombacytopenie.
Pokud je to Klinicky indikovino, doporuiuje se pred podinim piipravku Spinraza provest labaratomi vySetfeni
trombocytll a keaqulace. Rendlni toicita: Po subluténnim nebo intravendznim podini jinyich antisense oligonukleotidi
byla pozorovana rendlnd toxicita, Pakud je 1o klinicky indikovana, doponaCuje se provest visetieni bilkowin v mod. Pri
phetrvévajic 2wysené hlading bilkovin v modi se maji avait daléi vySetfeni, Hydrocefalus: V obdobi po uvedeni pfipraviu
natrh bty u pacient( enjch nusinersenem hidseny piipady komunikujicho hydrocefalu bez sowvislostis meningitidou
niebo krvacenim. Mékterym pacientlim byla implantovana ventrikulopesitonedlni drendZ (shunt). Piinosy a rizika lécoy
nusinersenem u pacientd s ventrikuloperitonedini drend nejsou v souCasnosti mdmy a pokraCovdni v 16002 po tomin
zakroku Je numé pedlivé rvddit Interakee s jimymi lécivymi pipravloy: Nebyly provedeny Zdng studie interakel.
I vitro studie namadily, ze nusinersen neni induktorem ani inhibitorem metabolismu zprostiedkovaného CYP450.
[ vitrorstudie namaduji, & pravd@podobnost interake s nusinersenem kvl kompetici o vazbu na plazmatické bilkoviny
nebo kompetic 5 transpartéry i kwilli inhibid ransporténd je nizka. Fertilita, t&hotenstvi a kojeni: Podavéni
nusinersenu v téhotenstvi se 2 preventivnich divodi nedoponuduje. Meni 2ndmo, 2da se nusinersen/metabolity wylucuji
do lickkého matefského miéka, Riziko pro kojend novorozence/déti nel2e vyloucit. Na zaklade posouzeni prospeSnasti
kojeni pro dité a prospeEnosti 16Chy pro matku je nutno rozhodnout, ada prenséit kojeni nebo ukondit/penusit podévani
nusinersent. Nejsou k dispozic Zadné (idaje o potencidinich dcincich na fertilita u élovéka. Oéinky na schopnost
fidita obsluhovat stroje: Nusinersen nemd Zidny nebo mé zanedbatelny viiv na schopnest fidit nebo absluhavat
stroje: Nefadoud téinky: Velmi casté bolest hlavy, bolest zad, zvaceni. Meni znimo: meningitida, hypersenzitivita,
asepticka meningitida, L pacientii ¢enych pfipravikem Spinraza za pougiti umbadini punkce byly zaznamendny zavameé
infekce, napf, meningitida. Takte? byl hlasen vyskyt komunikujiciho hydecefalu, aseplicke meningitidy a hypersenzitivity
(napf. angioedém, kopiivia a vyrdZka). Frekvence téchio Ucinka neni zndma. Preddvkevani: V piipadé pleddvkovini
Je treba poskytnout pedpiimeu Iékarskou pédi, weiné konzultace se zdrawotnickym pracovnikem adiikdadného vySetfeni
klinického stavu pacienta. Podminky uchovavani: Uchovivejte v chladnicee (2 C - 8 %0). Chiarite pred mrazem.
Uchiovavejte injekeni lahwicku v krabicce, aby byl piipravek chednén phed svétlem. Balleni: Sml injekini lahvicka. Jedna
injekini lahwicka v krabicce. Dritel rozhodnuti o registraci: Biogen Netherlands BY, 1171 LP Badhoevedor,
HNizzmskn. Reg. dslo: EU/1/17/1188/001. Zpiisob dhrady a vydeje: \idej piipraviu je vazin na lekarsky
pledpis. Piipravek neni hrazen 2 prostiedki vefejného adravotnihg pojiéténi, Datum revize textu: 01/2022.
Zadame 2dravatnicke pracovniky, aby hlisili jakakali podezieni na neZadouci icinky, Pred pledepsdnim léku s
prosim seznamte s iplnou informaci o pripravki.

Bingen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankrdci 1683/127, 140 00 Prahia 4, tel.; 255 706 200, fax: 255 706 229,
www.biogen.com.cz

Biogen (Czech Republic) s.o, Na Pankrici 1683/127, Praha 4, 14000

P
Bi Ogen _ tel-+420 255 706 200, wwikblogen.com.z

Biogen-82588, datum pfipravy: unor 2022



) SPINRAZA

(nusinersen) 2rgoyten

vek 6 let*
SMA s pozdéjsim nastupem (typ II)

LECIVY PRIPRAVEK MODIFIKUJICi PRUBEH

ONEMOCNENI K LECBE OSOB SE SMA SCHVALENY
PRO VSECHNY VEKOVE SKUPINY A VSECHNY TYPY
SMA S PROKAZANOU DLOUHODOBOU UCINNOSTI
A BEZPECNOSTNIM PROFILEM.

lé¢ena piipravkem SPINRAZA™ od roku 2014

ZKRACENA INFORMACE O LECIVEM PRIPRAVKU SPINRAZA

Nazev piipravhu: Spinaza 12 mg injekéni roztok. Shodeni: Jedna injekini latvicka o objemu 5 mi obsahuje
nusinersenum natricum, co? odpovida nusinersenum 12 mg. Uplng semam pomaenjich [tk Je uveden v SPC
Terapeutické indikace: Pripravek Spinraza jeindikovan kléché spindlni svalme atrofie vazanéna dlouhé rameénko 5.
chiomozmu. Davkevania zpiisob pedani|échu pripravkem Spinrzama zahdjit pouze ékar, kierymd Zkusenosti
5 Iécbou spindini svalové atrofie. Doparudend dévia je 12 mg (5 mi) pii jednom podini Lécba piipravkem Spinraza md
byt zzhdjena co nejdiive po stanoveni diagnizy 4 nasycovacimi divkami ve dnech 0, 14, 28 2 63. Udrfovad davka ma
byt patom poddvana jednou za 4 mésice. Pripraviek Spinraza je wrcen k intratekdInimu podani pomod lumbdini punkee.
Lécbu ma podévat adravatnicky pracownik se Aausenostmi s povadinim lumbalni punkee, Pripravek Spinraza se podiva
prostiednictvim intratekalni bolusové injekce po dobu 137 3 minut za pouditi spindini anesteticke jehly. Injekce se nesmi
podat domist na ki, kterd vykazuji mdmky infekce G zanétu. Doponstuje se, aby se pied podanim pripraviu Spinraza
odebral takowy objem cerebrospinlniho maku, ktery odpovidd objemu pipravku Spinraza, ktery ma bt aplikovdn,
Fii podani piipravku Spinraza miiZe byt zapotiebi sedace. Pii piipravé roztoku piipravku Spinraza k intratekdInimu
podani se musi pougit asepticky postup. Pokud dojde ke zpoadéni nebo vynechani nasycovad nebo udrinvad daviy,
ma byt pipravek Spinraza podivin podle schématu uvedeném v tabulce 1 v Gésti 42 SPC. Kontraindikace:
Hypersenzitivita na I&civou Litky nebo na kteroukoli pomotnou Litky, Zvldstni upozoméni: Lumbdini punkce:
V souwislosti s provedenim lumbadini punkce existuje riziko vyskylu neZadouich ddinkil (napi. bolest hlavy, bolest zad,
viaceni). Moiné abtize mohou nastat uvelmi miadych pacientii a u pacienti se skolidzou. Pro usnadneni provedeni
intratekzlniho podani piipraviu Spinraza lze podle uvdZeni Iékafe zvifit poudill ultrazvuku nebo jinyeh brazovacich
technik, Tombocytopenie a knagulani abnomnality: Po subkutdnnim nebo infravendznim poddni jinych antisense
oligonukieotid byly pozoroviny koaqulacni abnormality a trombocytopenie vietné akutni téi trombacytopenie.
Pokud je to Klinicky indikovino, doporuiuje se pred podinim piipravku Spinraza provest labaratomi vySetfeni
trombocytll a keaqulace. Rendlni toicita: Po subluténnim nebo intravendznim podini jinyich antisense oligonukleotidi
byda pomrovana rendlnd toxicita, Pokud je to kiinicky indikovana, doponsuje s provest vydetiend bilkowin v modi, Fi
phetrvévajic 2wysené hlading bilkovin v modi se maji avait daléi vySetfeni, Hydrocefalus: V obdobi po uvedeni pfipraviu
natrh bty u pacient( enjch nusinersenem hidseny piipady komunikujicho hydrocefalu bez sowvislostis meningitidou
niebo krvacenim. Mékterym pacientlim byla implantovana ventrikulopesitonedlni drendZ (shunt). Piinosy a rizika lécoy
nusinersenem u pacientd s ventrikuloperitonedini drend nejsou v souCasnosti mdmy a pokraCovdni v 16002 po tomin
zakroku Je numé pedlivé rvddit Interakee s jimymi lécivymi pipravloy: Nebyly provedeny Zdng studie interakel.
I vitro studie namadily, ze nusinersen neni induktorem ani inhibitorem metabolismu zprostiedkovaného CYP450.
[ vitrorstudie namaduji, & pravd@podobnost interake s nusinersenem kvl kompetici o vazbu na plazmatické bilkoviny
nebo kompetic 5 transpartéry i kwilli inhibid ransporténd je nizka. Fertilita, t&hotenstvi a kojeni: Podavéni
nusinersenu v téhotenstvi se 2 preventivnich divodi nedoponuduje. Meni 2ndmo, 2da se nusinersen/metabolity wylucuji
do lickkého matefského miéka, Riziko pro kojend novorozence/déti nel2e vyloucit. Na zaklade posouzeni prospeSnasti
kojeni pro dité a prospeEnosti 16Chy pro matku je nutno rozhodnout, ada prenséit kojeni nebo ukondit/penusit podévani
nusinersent. Nejsou k dispozic Zadné (idaje o potencidinich dcincich na fertilita u élovéka. Oéinky na schopnost
fidit a obsluhovat stroje: Nusinersen nemd Zadny nebo mé zanedbatelny viv na schopnost fidit nebo absluhovat
stroje: Nefadoud téinky: Velmi casté bolest hlavy, bolest zad, zvaceni. Meni znimo: meningitida, hypersenzitivita,
asepticka meningitida, L pacientii ¢enych pfipravikem Spinraza za pougiti umbadini punkce byly zaznamendny zavameé
infekce, napf, meningitida. Takte? byl hlasen vyskyt komunikujiciho hydecefalu, aseplicke meningitidy a hypersenzitivity
(napf. angioedém, kopiivia a vyrdZka). Frekvence téchio Ucinka neni zndma. Preddvkevani: V piipadé pleddvkovini
Je treba poskytnout pedpiimeu Iékarskou pédi, weiné konzultace se zdrawotnickym pracovnikem adiikdadného vySetfeni
klinického stavu pacienta. Podminky uchovavani: Uchovivejte v chladnicee (2 C - 8 %0). Chiarite pred mrazem.
Uchovivejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl plipravek chednén pred svétem. Balend: Sml injekini lahvicka. Jedna
injekini lahvicka v krabicce. Drditel rozhodnuti o registraci: Biogen Netherlands BV, 1171 LP Bachoevedorp,
HNizzmskn. Reg. dslo: EU/1/17/1188/001. Zpiisob dhrady a vydeje: \idej piipraviu je vazin na lekarsky
pledpis. Piipravek neni hrazen 2 prostiedki vefejného adravotnihg pojiéténi, Datum revize textu: 01/2022.
Zadame 2dravatnicke pracovniky, aby hlisili jakakali podezieni na neZadouci icinky, Pred pledepsdnim léku s
prosim seznamte s iplnou informaci o pripravki.

Bingen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankrdci 1683/127, 140 00 Prahia 4, tel.; 255 706 200, fax: 255 706 229,
www.biogen.com.cz

Biogen (Czech Republic) s.o, Na Pankrici 1683/127, Praha 4, 14000

P
Bi Ogen _ tel-+420 255 706 200, wwikblogen.com.cz

Biogen-85366, datum pfipravy: unor 2022



AN

zolgensmas

(onasemnogene
abeparvovec)

Kontinualni a setrvala exprese
proteinu SMN po jediné davce

ZOLGENSMA je genova terapie urcend
k feseni hlavni pfi¢iny SMA™

* Vyznamné zvysené pieziti N
bez prihod vs. pfirozeny vyvoj '’ \\

* Rychlé zlepseni motorickych funkci
po 1 mésici po infuzi vs.

ptirozeny vyvoj’***

e Dosazeni milnika

ve vyvoji motoriky
do 18 mésicd po infuzi"

ZOLGENSMA je indikovana k lécbé

e pacientl s 5g spinalni muskularni atrofii (SMA) s bialelickou
mutaci genu SMNT a klinicky stanovenou SMA 1. typu, nebo
e pacientl s 5q SMA s bialelickou mutaci genu SMN1
a az 3 kopiemi genu SMN2.

*1

Tento IéGivy pripravek podiéha dalSimu sledovani. To umozni rychl€ ziskéni novych informaci
0 bezpecnosti. Zaddme zdravotnicke pracovniky, aby hidsili jakékoli pocezfeni na nezadouct
(icinky. Podrobnosti o hlaSeni neZadoucich Geinki viz Souhrn tdajil o pFipravku, bod 4.8.

Tkrécend informace o pripravku * Zolgensma 2 = 10" genomdl vektoru/ml infuzni roztok o SloZeni: Jeden ml ohsahuje
onasemnagenum abeparvovecum s nomindln koncentracr 2 = 10™ genomd vektoru (vg). Indikace: Pripravek Zolgensma je indikovén
kIgghe pacientl s ba spindlnmuskuldrni atrofif (SMA) s bialelickou mutacf genu SAZA/ 7 aklinicky stanovenou SMA 1. typu, nebo pacientd
s 50 SMA s bialelickou mutact genu SMNT aai 3 kopiemi genu SN2, Dévkavani: Pouze k jednordzové intravendzni infuzi. Pacienti
dostanou dévku v nomindlni v 11 = 10" vg/kg onasemnogen abeparvoveku. Celkovy objem je ddn télesnou hmatnosti pacienta.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na \emvou latku nebo na kteroukoli pomocnou ldtku. IvlaStni upozornéni/varovani: Pred infuzi
onasemnagen abeparvoveku je tfeba provést test na pritomnost protilatek proti AAYS. Pokud bude jsjich titr nad 1:50, testovani Ize
opakovat. Zatim nenizndmo, zda a zajakych podminek Ize onasemnogen abeparvovek bezpetng a (Einné poddvat za pritomnosti protilatek
proti ARVS s titrem nad 1:50. *Po uvedeni na trh byly hl&Seny pFipady trombotické mikroangiopatie (TMA), které se objevily pfiblizné jeden
tyden po infuzi. TMA je akutni a Zivot ohroZujici stav charakterizovany trombocytopenii a mikroangiopatickou hemolytickou anemii.
Soutasné bylo take pozorovéno akutni poskozeni ledvin. V nékterych pripadech byla hidSena soub&zna aktivace imunitniho systému.
Trombocytopenie|e klicovym projevem TMA, proto je tFeba peclive sledovat potity trombacyti v tydnu po infuzi a pravidelng poté. V pripadé
trombocytopenie je tfeba provést dalsi vySetfeni, véetng diagnostiky hemolytické anemie a rendlni dysfunkce. Pokud pacienti vykazuji
klinicke znamky, pfiznaky nebo laboratorni ndlezy shodné s TMA, je nezbytné se okamité poradit s odbornikem, aby byla TMA Iécena podle
klinicke indikace. Pecovatelé maji byt informovani o zndmkach a priznacich TMA a maji byt pouceni, aby vyhledali neockladnou lékarskou
péci, pokud se takové priznaky objevi.” Interakee: Nebyly provedeny Zadné studie interakei. ZkuSenosti s pouZivanim onasemnogen
abeparvoveku u pacientd uzivajicich hepatotoxicke 6ivé piipravky nebo hepatotoxické dtky jsou omezené. Bezpenost onasemnogen
abeparvoveku U téchto pacient nebyla dosud stanovena. ZkuSenosti se soub&znym podavanim pripravki cilenych na g SMA jsou
omezené. Téhotenstvi a kojeni: Humannf data o pouZitf behem t8hotenstvi a kojeni nejsou k dispozici a studie fertility a reprodukéni studie
U vifat nebyly provedeny. NeZédouci dinky: “Velmi Gasté: ZvySeni hladiny jaternich enzymd. Casté: Trombocytopenie, zvracen,
hepatotoxicita, pyrexie, zviSend hladina troponinu, troponinu T, sniZeny potet trombocytil, ™ Jalsy neZddoucr dcinky - viz Uping
informace o pifpravky. Doba pouZitelnosti: 1 rok. Po rozmrazeni se nesmi pripravek znovu zmrazovat a mize se uchovavat v chladu pri
teploté 2 aZ 8 °C v plvodnim obalu po dobu 14 dndi. Po nataZeni objemu davky do injekcni stikacky je nutné héhem 8 hodin provést
aplikaciinfuze. ZlaStni podminky pro uchovévani: Uchovévejte a transportujte zmrazené (= -60 °C). Uchovavejte v chladnitice (2-8 °C)
okamZité po prijeti. Uchovavejte v pivodnim obalu. Pred uloZenim pripravku do chladnicky je tfeba na plvodnf krabicce vyznaCit datum
prijmu. Zvlastni opatteni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim; Tento Iécivy pfipravek obsahuje geneticky modifikovang organismy.
Jetfeha dodrZovat prislusnd opatieni pro zachézent, likvidaci nebo néhodnou expozici. Velikost baleni; Pripravek se doddva ve dvou riiznyich
velikostech objemu injekcni lahvicky, 5,5 ml nebo 8,3 ml. Davka onasemnogen abeparvoveku a presny pocet injekEnich lahvicek se
vypoditd dle télesné hmotnosti pacienta. Drzitel rozhodnuti o registraci: Novartis Gene Therapies EU Limited, Dublin, Irsko. Registracni
tislo: EU/1/20/1443/001-037. Datum registrace/ prodiouzeni registrace: 18.5.2020/18.5.2021. Datum posledni revize texiu SPG:
14.10.2021. Poznamka: Drive neZ 16k predepiSete, prectéte si peclivé tplnou informaci o pripravku. Pripravek ja poskytovan pii tsiavni
pEci (hospitaizace)  je piné hrazen ze zaravotnifhio poyisténi. ~NSimnéte si prosim zmény (zmén) v informacich o [6Sivém pripravku,

* Z0LGENSMA Je Iégivy pfipravek pro genovou terapii, ktery exprimuje protein motorického neuronu pro pfediti Glovéka (SMN), jeho?
exprese je konstitutivnim promotorem. Poskytnutim alternativniho zdroje exprese proteinu SMN v motorickych neuronech se ocekédvd
podpora pieitr a funkee transdukovanych motorickych neuron.’ e * Pipravek ZOLGENSMA byl podavan v 18mésfini linické stucii féze
3 SWA AVXS-101-CL-303 jako jedna intravendzni infuze 22 pacientim ve véku 0,5-6,9 mésice.’  * 90,9% (n = 20/22) pacienti
bylo bez pfihod ve véku 14 mesmu u 2/22 pacient se vyskytla prihoda (smrt nebo trvald ventilace). Ve srovndni
§ piirozenym vyvojem: pouze 25 % pacienti (n = 23) bylo bez pfihody ve studii SMA (SMN2 = 2 kopie) provedené Pediatric
Neuromuscular Clinical Research (PNCR) Network. o * Z0LGENSMA byla podévana v Klinicke studii faze 1 SMA AVXS-101-CL-101 jako
Jedna intravendzni infuze u 12 pacientdl od 2,6-8,0 kg (0,9-7,9 mésice véku). Pacienti byli sledovéni po dobu 24 mésicd."

" Pacienti (n = 12) dosahli statisticky vznamného zlepseni muturmkych funkei 1 mésfc po infuzi, m&feno pramérnym zvysenim skdre
CHOP INTEND oproti vjchozi hodnots 0 9,8 bodu (P <0,001) « " Pfi hadnoceni pa po 18. mésicich byl 14 pacientd schopﬂu sedet
bez podpory po dobu 10 sekund, 14 pacientd sedélo bez pudpury po dobu 30 sekund a T pacient byl schopen chodits asistencr,

Reference: 1. Souhrn tiaji o pripravku ZOLGENSMA (onasemnogene abeparvovec). 2. Mendell JR etal. NEnglJ Med. 2017,377.1713-1722.
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