riedreichova /- taxie:
Strucny prehled

“Biogen

Tento dokument je urcen pouze pro zdravotnické pracovniky.




CO JE "RIEDREICHOVA ~ TAXIE?

Friedreichova ataxie (FA) je autozomalné recesivni neurodegenerativni
onemocnéni, které primarné postihuje nervovou soustavu, muize vsak
mit vliv na vice orgadnovych systému a projevit se napriklad v podobé
kardiomyopatie nebo diabetu.! Lidé postizeni timto onemocnéeénim

maji narusenou svalovou koordinaci (ataxii), ktera se postupem casu
zhorsuje." Jedna se o vzacné onemocneni, které vsak mezi dédicnymi
ataxiemi patri mezi nejcastejsi.

VétsSina pacientl zacind pocitovat symptomy okolo puberty (10 az 15 let
veku).? | kdyZ se projevy tohoto onemocnéni u jednotlivych pacientl lisf,
nejcastéjsimi symptomy byva ataxie chize a celkovd nemotornost.?

Casné stanoven( diagndzy mdze pomoci ziskat lepsi kontrolu nad
symptomy FA a umoznit sestaveni multidisciplindrniho tymu specialistd
podle individualnich potreb daného pacienta, jehoz spolecnym cilem je
udrzet kvalitu jeho zivota.?




BlizSi pohled na béZné symptomy

Kdyz se mluvi o ataxii, casto se nam vybavi ztrata svalové koordinace.# Je v3ak tfeba mit
na paméti, ze FA se mUze projevovat i jinymi zplsoby.? Nékteré z hlavnich symptom(
pozorovanych u pacientl s FA jsou uvedeny nize.?

Ztrata reflexu, svalového tonu a citlivosti

- Ztrata reflexd, predevsim na dolnich koncetindch, a iritacni pyramidové jevy se
vyskytuji u témér viech pacientd.?

- Svalovy tonus je obvykle normalni nebo snizeny, predevsim v ranych fazich
onemocnént.?

+ U nékterych pacientl se objevuje spasticita, zejména na dolnich koncetinach.
ZGstava-li nelécena, mdze zplsobovat bolest, diskomfort, kontraktury
a problémy se zaujimanim polohy.?

- Univerzalnim symptomem je distalnf senzorickad neuropatie, kdy vétsina
pacientl ztraci schopnost vnimat vibrace a polohu kloub(.2

Ataxie chlize a konéetin

+ Pri koncetinové ataxii (Casna znamka onemocnéni) se kazdodenni ¢innosti,
které vyzadujf jemnou motoriku, stavaji pro pacienta obtiznejsimi.? Ataxie
zpUsobuje potize s psanim, mytim, oblékdnim nebo pouzivanim pribor(.?

- Stim, jak nemoc postupuije, je pacient stéle zavislejsi na pomUckach
usnadriujicich chdizi.? Zpocatku se pacienti opiraji o nabytek, stény nebo jiné
osoby.? Pozdéji potrebuji hiilky, berle nebo choditka.?

- Pritrupové ataxii se pacient v poloze vsedé naklani a mize potrebovat opéru
zad.?

- Pes cavus a jiné deformity nohou (golfova noha) také mohou prispivat ke
zhorgenf chiize (viz nize ¢ast vénovana kosternim abnormalitdm).2

BlizSi pohled na béZné symptomy
(pokr.)

Re¢€ a polykani

- Dysartrie se vyskytuje u vice nez 90 % pacientl s FA.2 Postupem casu se rec

fazich onemocnéni hiife rozumét.2

- Stim, jak nemoc postupuje, mize pacienty zacit trapit porucha polykéni, ktera
mUze nékdy vyzadovat zavedenf gastrické sondy.? Pevna strava ¢i tekutiny
(v¢etné slin) mohou pacienty drazdit ke kasli nebo déveni a mlze se jim také
hlre Zvykat potrava.? Pro nékteré pacienty to znamena nutnost vyhnout
se tuhym jidl&im, krajet potraviny na malé kousky nebo zvysit viskozitu
prijfmanych tekutin.?®

- Prestoze u vétsiny pacientd s FA byvaji pritomny srdecni komplikace (véetné
kardiomyopatie a arytmif), pacienti byvajf ¢asto asymptomaticti.> Nékdy byvajf
udavany palpitace, nicméné zjevné symptomy srdecnfho selhanf jsou malo
Casté.?

- Srdecni onemocnéni mdze byt u pacientl s FA zavazné a miZe prispét
k invalidité a predcasnému umrti.! To plati zejména v pripadech s casnym
nastupem.’

- Srdecni selhanf a supraventrikuldrni arytmie jsou nejcastéji hlasenymi
pricinami dmrti.!

Diabetes mellitus / hyperglykémie

-V porovnanis vékové srovnatelnou populaci je diabetes u pacientt s FA
Castéjsi - incidence se odhaduje v rozmezi od 8 % do 32 %.6 Nizsi vék pri
nastupu onemocnénf a delsf trvani onemocnéni znamenaji pro pacienta
zvySené riziko diabetu.®




BlizSi pohled na béZné symptomy BlizSi pohled na béZné symptomy
(pokr.) (pokr.)

Kosterni abnormality

- Priklinickém hodnocent je skoliéza odhalena u zhruba dvou tretin pacientt - Vétsina pacientl vykazuje poruchy vedeni nervového vzruchu v centralnich
s FA a toto ¢fslo se zvySuje na 100 % pfi radiologickém vysSetrenti.” sluchowvych drahéch. V dlisledku toho maji pacienti potize s porozuménim

- Skolidza je bézny ¢asny projev FA na ktery je tfeba pomyslet zejména tehdy, mluvenému slovu v situacich s béznym okolnim ruchem.?

pokud se pacient Spatné zotavuje z operace skolidzy nejasné etiologie nebo
pokud béhem operace nebo po ni vykazuje mirné neurologické priznaky.?

+ Vice nez 90 % pacient, u kterych doslo k ndstupu onemocnéni pred 15.
rokem véku, miva skoliozu.t2 Komplikace spojené se skoliézou se zvySuji béhem Mocovy méchyr
pubertalniho rlstového spurtu.®

- 55 9% az 90 % pacientl s FA méa deformity nohou — véetné pripadl vysoké - L i o -
klenby (pes cavus) a tzv. golfové nohy (talipes equinovarus).>*'° Golfova noha ' Syrrowptomy hypergkﬂo\nty mocoyeho,rznechyre 150U U FA bezne a zhorsujfise
je progresivni stav zaznamenavany u pokrocilejsiho onemocnéni a mdze byt viduisledku problemuls pohyblivastl
velmi omezujici, pokud jde o pohyblivost, pfesuny a sezeni.?

Progrese a mortalita

Slabost a ochabovani svalu o ) » S
- Prdmeérnd doba od nastupu onemocnéni do upoutanf na invalidni vozik je 15,5

let. Priimérny vék, kdy pacienti zacinaji pouzivat vozik, je 25 let.?

i ifla?itegahséixiak%?wzéde?ilnv rTHI3tE ) OIS ST 2 Tl DUEdLe - Stim, jak nemoc postupuje, se objevujf symptomy jako dysartrie, pyramidalnf
N y ; 2 T . . slabost dolnich koncetin, Gbytek distélnich svald na hornich koncetindch
- Mnoho pacientt si udrzf sflu hornich koncetin i v dobé, kdy uz se a ztrata vnimani vibraci a polohy kloub(.2

neobejdou bez invalidniho voziku. U nékterych pacient(i se maze
objevit jen mirna distalnf slabost hornich koncetin.? e
, ) . N . - q v zemrelych osob.
- U vyznamného poctu pacientd dochazi k ochabovani svall. V pfipadé . L
pacient( s nastupem onemocnéni v nizkém véku se svalova hmota - Primérny vék v dobe tmrti byl 36,5 let.
nemusi nikdy pIné vyvinout.? - Srdecni nebo pravdépodobna srdecnf dysfunkce predstavovala pricinu 62 %
dmrti. K vétsiné téchto umrti doslo v ddsledku srdec¢niho selhanf
nebo arytmie.?

- Pacienti se dozivajf i Sesté ¢i sedmé dekady.’

- Nejvétsi retrospektivni studie mortality u pacientd s FA zahrnovala 61

- Béznym pocatecnim priznakem FA jsou abnormalnf ocni pohyby, kdy
nejcastéjsim projevem byva nestabilita fixace.? Méné béznym (stale vsak
Castym) priznakem je nystagmus.?

- Snizena zrakova ostrost je méné Casta nez abnormalni ocni pohyby a vétsina
pacientt je asymptomaticka.

- Nékdy vsak také byla pozorovana nahla bilateralnf ztrata zraku pripominajici
Leberovu hereditarni optickou atrofii.?

Tabulka na dalSi strance obsahuje prehled hlavnich klinickych

a genetickych znak, kterymi se FA lisi od jinych ataxii.




Klinické a genetické znaky

Udaje uvedené v této tabulce vdm mohou pomoci rozligovat riizné druhy dédi¢né ataxie.

Hlavni klinické a genetické znaky Friedreichovy ataxie a dalSich neurologickych poruch s podobnymi klinickymi charakteristikami

FRIEDREICHOVA
ATAXIE

CHOROBA
CHARCOT-MARIE-
TOOTH

ATAXIA
TELANGIECTASIA

ATAXIE
S OKULOMOTORICKOU
APRAXII 1. TYPU

ATAXIE
S OKULOMOTORICKOU
APRAXII 2. TYPU

AUTOZOMALNE
RECESIVNI SPASTICKA
ATAXIE CHARLEVOIX-

< 20 let (rozmezi od 2
let do > 50 let)’

1. TYPU (CMT1)*

5-25 let"

<5 let (rozmezi od
2 let do 30 let)'® 17

Vyskytuje se pouze
v pokrocilych

Nevyskytuje se
(v zdpadnim svété

Vyskytuje se'®

<7 let (rozmezi od 2 let po

SAGUENAY

12-18 mésicl (mimo Québec

(senzoricka axonalni)'

(demyelinizacni)'

pripadech’ vzacna)'?
Casté! MoZné™ Mozné
Vyskytuje se Vyskytuje se Vyskytuje se

(axonalni)'

. 1
mladé dospélé)! [t moznost pozdéjsiho vyskytu)'
Vyskytuje se’ Vyskytuje se’ Vyskytuje se’
Nevyskytuji se’ Nékdy se vyskytuji’ Vyskytuji se’

Kyfoskoliéza, pes
cavus, atrofie n.

opticus, poruchy
sluchu, diabetes'

Progresivni distalni
svalova slabost,
atrofie ¢asto spojena
s mirnou az stfedni
senzorickou ztratou,
snizené Slachové
reflexy, kostnf
deformity, pes cavus'

Okulomotoricka
apraxie, tfes, dystonie,
teleangiektazie
spojivek, asté
sinopulmonalni
infekce, zvySené

riziko nadorovych
onemocnéni'” 1

Vyskytuje se (motoricka
a senzoricka axonalni)'

Vyskytuje se (motoricka
a senzoricka axonalni)’

Vyskytuje se’

Vyskytuje se'

Nevyskytuje se'®

Vyskytuje se'®

Okulomotoricka apraxie,
chorea, dystonie’

Okulomotoricka apraxie,
dystonie, chorea, tfes,
kognitivni poruchy’

Myelinizovana opticka
nervova vlakna na sitnici,
skoliéza, pes cavus'

FXN, expanze
repetice GAA, vzacné
bodové mutace
(vZdy u heterozygott
s expanzi repetic
GAA)'

PMP22, duplikace,
bodové mutace™

ATM, zkracujici
(truncating) mutace,
mutace meénici smysl
(missense) a mutace
v misté sestrihu
(splice-site)'®

Nevyskytuje se’

Nevyskytuje se’

Nevyskytuje se (prolaps
mitralni chlopné v3ak byva
bézny)'

APTX, mutace ménici smysl
(missense), nesmysiné
(nonsense) mutace, posunové
(frameshift) mutace a mutace
v misté sestrihu (splice-site)'

SETX, mutace ménici smysl|
(missense), nesmysiné
(nonsense) a zkracuijici
(truncating) mutace vedouci
ke ztraté funkce, rozsahlé
prestavby’

SACS, mutace ménici smysl|
(missense), delece a inserce'

* Choroba s autozomalné dominantni dédi¢nosti.

FXN - frataxin; GAA - triplet, jehoZ expanze v genu FXN zpUsobuje FA; ATM - mutovana ataxia-telangiectasia;
APTX - aprataxin; SETX - senataxin; SACS - sacsin; PMP22 - periferni myelin protein 22.




Multidisciplinarni tym odbornikdi

Role a odpovédnosti €lenti tymu

FA je komplexni onemocnéni s proménnymi klinickymi fenotypy, které ¢asto
vyZzaduji Siroky multidisciplinarni pristup zaméreny na zvladani symptom.
SloZeni tymu oSetrujicich specialist(i se bude liSit v zavislosti na okolnostech
a konkrétnich potfebach daného pacienta.>2°

NiZe naleznete prehled specialistl, ktefi se mohou podilet na
poskytovani specializované péce pacientiim s FA.

Neurolog

Neurologové zpravidla stoj v jadru multidisciplindrniho tymu starajiciho se

o0 pacienta s FA a hrajf klicovou roli v hodnoceni pacientovy mobility, sily a
rovnovahy, stejné jako progrese onemocnéni.’> V zavislosti na véku pacienta

pri prvni navstévé mlze jit o détského neurologa nebo neurologa pro dospélé
pacienty.”® Pravé neurolog zpravidla posila pacienta k dalsim specialistim, jejichz
péci pacientv stav vyzaduje.'>

Klinicky genetik

Pfi zvazovani diagndzy FA mlze genetik pomoci pacientdm projit genetickym
testovanim na toto onemocnéni a poskytnout pacientovi i jeho rodiné souvisejici
poradenstvi, véetné informacf o rizicich pro jiné rodinné prislusniky ¢i samotného
pacienta a o tom, co by to mohlo znamenat pro planovani rodicovstvi.*?° Genetik
také poskytuje poradenstvi osetrujicimu praktickému Iékari, napr. jaké testy
objednat a jak interpretovat komplikované vysledky testd.

Prakticky lékaF

Prakticky Iékar poskytuje pacientéim s FA odpovidajici péci pokryvajici vsechny
zdravotnfi oblasti, které nejsou primo spojeny s FA. M(Ze sledovat, zda se u pacienta
neobjevi komplikace FA, véetné kardiovaskuldrnich problém(, diabetu i skolidzy.?°

Kardiolog

Pacienti s FA mivaj velké mnoZzstvi srde¢nich symptom( a m(ize jim byt
diagnostikovana kardiomyopatie.?® Podle klinickych doporucen by bylo vhodné,
aby kardiolog proved!| v dobé urceni diagndzy a nasledné alespon jednou za rok
elektrokardiogram a echokardiogram a ucinil potfebna opatren(.?’ Vzhledem ke
zvySsenému riziku arytmie je mozné, ze pacient bude potfebovat péci kardiologa
specializujiciho se na arytmie apod.’™

=10 =

D

XL E

Psychiatr

Psychiatfi mohou pomoci pacientdim i jejich rodinnym prislusnikim vyrovnat
se s pocity beznadéje a smutku, které ¢asto nasleduji po stanoveni diagndzy
progresivnino dédicného onemocnéni, jako je FA.> %0

Odbornik na vyzivu

Odbornici na vyzivu informuji pacienty o dlleZitosti zmén Zivotniho stylu a o tom,
jak strava a pohyb mohou sniZit zavaznost symptomd FA a riziko diabetu.?> 2

Oftalmolog/ORL lékaF

Oftalmologové/audiologové provadeji komplexnf vySetieni zraku/sluchu a mohou
poskytnout nastroje a podporu pro zlepseni béznych problém( se sluchem ¢i
zrakem320:21

Ortoped
V pripadé ortopedickych komplikaci mlze ortopedicky chirurg doporucit nejlepsi
postup feseni muskuloskeletélnich symptomd objevujicich se u pacientd s FA.20-21

Fyzioterapeut/ergoterapeut

Fyzioterapeuti a ergoterapeuti hodnotf a optimalizujf funkéni schopnosti
a predstavuji pacientdim rtizné zplsoby, jak provadét kazdodenni ¢innosti.?’

DalS3i specialisté, ktefi mohou pomoci vasim pacientim:
+ Urolog

+ Psycholog

+ Logoped?®




DulezZitost zdravého stravovani

Registrovany dietetik ¢i jiny odbornik na vwyZivu mlze pacient@im poradit, jak mohou
vybérem potravin podporit své zdravi a Iépe zvladat onemocnéni.?>

Viyzivova doporuceni pro vétsinu pacientd s ataxif se podobaji doporucenim pro zdravou
vyzivu obecné. Pamatujte prosim na to, Ze az tretina pacientd s FA ma také diabetes

a Ze tito pacienti budou potrebovat dal3i dieteticka doporucenti, kterd nejsou v této ¢asti
uvedena.®?°

Cilem dietetickych doporuceni pro pacienty s ataxif nenf nabidnout Iék na FA, Pro pacienty s ataxii mdze byt prfinosnéa strava s omezenym mnozstvim
jednoduchych sacharid( a vysokym podilem vidkniny. Pacienty s timto

ale spise:

- sniZit zavaznost nékterych tizivych symptomti onemocnénim mdze trapit neodolatelnd chut na potraviny bohaté na sacharidy,

. it NUtNOSt UZivat Soatnd snatend 16k takové potraviny véak mohou zplsobovat jesté vice Unavy a deprese, nez od
omezi hu nos' uzivat Spatné snasené léky . jaké pacientovi ulevi

’ polglg(/)rl}tdu pa}aenta uv<|adqrr;e/2| Bkl konvtrgly dlsmysliioapovediosuh - Pro nékteré pacienty mohou byt vhodné doplnky stravy s obsahem vlakniny.
£viadani daneno Neurclogickeno onemaocnent Doporuceny prijem vidkniny je 30 az 40 gramd za den.

Nékteré z piinosu diety pri ataxii: - Zdravé stravovani je skvély zacatek, vétsina pacientl s ataxif vsak mlze
+ Sprévna vyZiva na podporu zdravé télesné hmotnosti a normalnich télesnych mit prospéch take z pravidelneho cvicent. Fyzioterapeut v tymu specialistt
starajicich se o vaseho pacienta zajisti, aby byl pacient obeznamen s cvi¢enimi,

jejichz ucelem je oddalit rozvoj potizi s udrzenim rovnovahy.

funkci. Dosazeni primérené télesné hmotnosti je dlilezité pro lepsi schopnost
pohybu a mensf zatéz kloubd.

- VE&tSi energie a mensi Unava.

- Vysoky podil viakniny mlze prispét k pravidelnosti vyprazdrovant.

- LepSinalada a celkové rozpolozent.

=912 -=




Role mFARS

Primarnim cilem lécby FA je pomoci pacientdm udrzet jejich celkové dobry zdravotnf
stav a nezdvislost tak dlouho, jak to bude mozné.*#2%2" Modifikovana hodnotici skala
Friedreichovy ataxie (MFARS) se sice pouziva predevsim v klinickych studiich, jedna se
vSak o nastroj, ktery mUze prispét k dosazeni tohoto cile. Toto hodnocenf prinasi klinicky
vyznamny zpUsob sledovani progresivnich dopadl FA na fyzické funkce vaseho pacienta
a predvidanf dopadd na jeho kazdodenni Zivot.* Vzhledem k progresi onemocnénf

jsou zmény skére mFARS v priibéhu ¢asu zpravidla akceptovany jako cilovy parametr v
klinickych studiich zkoumajicich nové potencidlni moznosti léCby FA.2> 26

SOUVISEJici

OBLAST KAZDODENNI CiLE HODNOCENI CO TO ZNAMENA PRO PACIENTA
CINNOSTI

Snizena schopnost kaslat znamena vyssi riziko respiracnich infekci.?®
Hodnoceni efektivity kale a ZhorsSeni schopnosti mluvit ma dopad na komunikaci.?

M H 25 > . e -
zietelnosti mluvy MoZnosti ke zvazeni:
Pravidelna ockovani, kaslaci asistent, logopedie

Polykani nebo mluveni?’

Hodnoceni motorickych MUZe byt naru$ena schopnost samostatné se obléknout a najist, stejn& jako psat rukou nebo
schopnosti souvisejicich pouZivat klavesnici.2

s tfesem, jemné motorické
koordinace a pevnost rukou
a pazi®

Cigténi zubdl, psani na
klavesnici, ukazovani,
manipulovani s predméty ci
otevirani dveri?

MozZnosti ke zvazeni:
Virtudlni hlasovy asistent, ergoterapie Ci fyzioterapie

Koordinace dolnich koncetin Uzce souvisi se stabilitou ve vzpfimené poloze a je vyraznym

v s s z1.0 v v ’ , a i ik anf 29
Sedlapovani pedalti pfi fizeni | Hodnoceni koordinace nohou indikatorem progrese onemocnéni.

vozidla a chodidel* MoZnosti ke zvaZeni:
Pohybové pomcky (napf. hdlka, choditko, invalidni vozik), ergoterapie ¢i fyzioterapie

PR ) Prdbéh onemocnént je v této oblasti u kazdého pacienta nejvice viditelny.
Hodnoceni ztraty schopnosti

Chuze, vstavani z kfesla, chiize a zhorgeni schopnosti V priib&hu ¢asu pomahaii tato skére predikovat ztratu funkce.?
chidize do schodud nebo koordi hvby ovlddané . .
sprchovani® oor inovat pohyby ovladane MoZnosti ke zvaZeni:
vali Pohybové pomticky (napf. htlka, choditko, invalidni vozik), ergoterapie &i fyzioterapie
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ZKRACENA INFORMACE 0 LECIVEM PRIPRAVKU SKYCLARYS

Nézev pripravku: Skyclarys 50 mg tvrdé tobolky. SleZeni: Jedna tvrdd tobolka obsahuje 50 mg omaveloxolonu. Uplny seznam pomocnyich
|dtek je uveden v SPC. Terapeutické indikace: Pripravek Skyclarys je indikovdn k 1écbé Friedreichovy ataxie u dospélych a dospivajicich ve véku
od 16 let. Davkovani a zptisob podani: L écbu omaveloxolonem mé zahdjit a sledovat IékaF se zkusenostmi v 1cbé pacientli s Friedreichovou
ataxif. Doporucend ddvka je 150 mg omaveloxolonu (3 tvrdé tobolky, jedna o sfle 50 mg) jednou denné. Pokud po uZitf pripravku dojde ke zvraceni,
nemd byt 16k nahrazen dalsi davkou. Pokud dojde k vynechdni davky, mé byt dali dévka uZita nésledujici den jako obvykle. Nemd se uZit
dvojnasobné ddvka, aby se nahradila vynechand ddvka. Pfipravek je urcen k perordinfmu poddni. Omaveloxolon se md uzfvat nalacno nejméné
Thodinu ped jidlem nebo 2 hodiny po jidle. Tobolky pfipravku Skyclarys se majf polykat celé. U pacientd, kteff nejsou schopni polykat celé tobolky,
je mozné tobolky pripravku Skyclarys otevit a cely obsah nasypat na 2 polévkové IZice jablecného pyré. Pacienti musi celou smés Iécivého
pfipravku a jidla okamzité zkonzumovat nalacno nejméné 1 hodinu pred jidlem nebo 2 hodiny po jidle. Pfipravend smés se nesmi uchovdvat k
dalsimu pou7iti. Porucha funkee jater: U pacientti s lehkou poruchou funkee jater (tfida A dle Childa-Pugha) nenf nutnd Gprava dévky. U pacienti
se stfedné téZkou poruchou funkce jater (tfida B dle Childa-Pugha) se md dévka sniZit na 100 mg jednou denné, pficem? je nutné peclivé sledovat
nezddoucf dcinky. Pokud se objevi nezadoucf icinky, mé se zvazit snizeni ddvky na 50 mg jednou denné. U pacientli s tézkou poruchou funkce jater
(tfida C dle Childa-Pugha) se nemd pripravek pouzivat. Bezpecnost a G¢innost piipravku Skyclarys u détf a dospivajicich ve véku do 16 let nebyly
dosud stanoveny. Kontraindikace: Hypersenzitivita na écivou ldtku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: Zvyseni
hladin aminotransferdz: Lécba omaveloxolonem v Klinickych hodnocenich s pacienty s Friedreichovou ataxif byla spojena se zvysenim hladin
alaninaminotransferdzy (ALT) a aspartataminotransferdzy (AST). Hladiny ALT, AST a bilirubinu majf byt pfed zahdjenim Iécby omaveloxolonem
monitorovany jednou mésicné béhem prvnich 3 mésicti [écby a poté pravidelné podle klinické indikace. Pokud se hladiny ALT nebo AST zvysi na
> 5 ULN, je tieba |écbu omaveloxolonem okamzité prerusit a co nejdrive zopakovat vysetfeni funkce jater. Pokud se laboratorni abnormality
stabilizujf nebo ustoupi, méize byt poddvani omaveloxolonu znovu zahdjeno. Pokud se hladiny ALT nebo AST zvysi na > 3 x ULN a hladina
bilirubinu se zvysina > 2 < ULN, je tieba lécbu omaveloxolonem okamZité prerusit a co nejdfive zopakovat vysetfeni funkce jater. Ve vysetenich
se md pokracovat podle potfeby. Jakmile se laboratorni abnormality stabilizuji nebo ustoupf, mlize byt poddvdni pfipravku Skyclarys znovu
zahdjeno s odpovidajici frekvenci monitorovani funkce jater. Lékové interakce: Omaveloxolon je primamé metabolizovan prostfednictvim CYP3A4.
SoubéZné pouzivani silnych nebo stfedné silnych inhibitord CYP3A4 miiZze vyznamné zvysit systémovou expozici omaveloxolonu. Pokud se nelze
vyhnout soubéznému pouzivdni silnych nebo stredné silnych inhibitor(i CYP3A4, je tfeba zvdZit snizeni dvky omaveloxolonu a monitorovdni stavu
pacienta. Soubézné pouzivani omaveloxolonu se silnymi nebo stiedné silnymi induktory CYP3A4 miize vyznamné snizit expozici omaveloxolonu,
coz miize snizit Ucinnost omaveloxolonu. Pacienty, kteff jsou [éceni omaveloxolonem, je tfeba upozornit, aby se pfi uzivéni omaveloxolonu vyhnuli
soub&znému pouzivaniinduktor(i CYP3A4. Pokud je to moZné, je tfeba zvézit alternativniléciva. Abnormality hladin lipidd: Lécba omaveloxolonem
byla spojena se zvysenim hladiny cholesterolu v lipoproteinech o nizké hustoté (LDL) a snizenim hladiny cholesterolu v lipoproteinech o vysoké
hustoté (HDL). Pfed zahdjenim écby omaveloxolonem majf byt vyhodnoceny parametry lipiddi a béhem Iéchy majf byt tyto hodnoty pravidelné
monitorovany. Abnormality hladin lipidd je tfeba Iécit podle standardnich Klinickych doporucent. ZvySeni hladiny natriuretického peptidu typu B
(BNP): Lécba omaveloxolonem byla spojena se zvySenim hladin BNP, ale bez soucasného zvy3eni krevniho tlaku nebo pfidruzenych pfihod
pretiZenf organismu tekutinami nebo méstnavého srde¢niho selhdni. Kardiomyopatie a diabetes mellitus jsou u pacientil s Friedreichovou ataxif
Casté. Hladiny BNP majf byt monitorovény pied échou a pravidelné béhem Iécby. Pacienti majf byt upozoméni na zndmky a pfiznaky méstnavého
srdecniho selhdni souvisejiciho s pretizenim organismu tekutinami, jako jsou nahly pfirlstek télesné hmotnosti (> 1,4 kg za 1 den nebo > 2,3 kg
za Ttyden), periferni otoky a dusnost. Pokud se objevi znamky a pfiznaky pfetizeni organismu tekutinami, ma byt hladina BNP (nebo NT-proBNP)
monitorovana a mé se postupovat podle standardnich klinickych doporuceni. Lécba pfipravkem Skyclarys ma byt béhem fedeni pretizeni
organismu tekutinami prerusena. Pokud nelze pretizeni organismu tekutinami ndlezité fesit, ma byt Iécha pripravkem Skyclarys ukoncena. Podle
klinického posouzenf se diirazné doporucuje castéjsi sledovani pacientdi, kteff byli neddvno hospitalizovdni z divodu pretizeni organismu
tekutinami v ddsledku zakladniho onemocnéni jako kardiomyopatie, diabetické CKD IV. stupné nebo jiné etiologie. Snizeni télesné hmotnosti:
Lécba pripravkem Skyclarys byla spojena s mimym poklesem télesné hmotnosti. Je tieba pacientlim doporucit, aby pravidelné sledovali svou
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télesnou hmotnost. Pokud dojde k nevysvétlitelnému nebo klinicky vyznamnému poklesu télesné hmotnosti, pacient mé byt dale vysetfen.
CYP3A4 (napf. klarithromycinu, itrakonazolu, ketokonazolu, ciprofloxacinu, cyklosporinu, flukonazolu a fluvoxaminu) nebo induktorti CYP3A4
(napr. karbamazepinu, fenobarbitalu, fenytoinu, primidonu, rifampicinu, tfezalky teckované a efavirenu) ovlivnf farmakokinetiku omaveloxolonu.
Grapefruit a grapefruitovd Stéva jsou inhibitory CYP3A4, proto je tfeba pacienty upozomnit, aby se jejich konzumadi pii uzivanf pripravku Skyclarys
vyhnuli. Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Pripravek Skyclarys se v téhotenstvi a u Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji antikoncepdi, nemd
pouzivat. Pacientky majf pred zahdjenim 1échy pfipravkem Skyclarys, béhem lécby a po dobu 28 dnii po jejim ukonceni pouZivat tcinnou
antikoncepd. Pouzivani pfipravku Skyclarys miZe snizit Gcinnost hormondIni antikoncepce. Je tfeba doporucit pacientkdm, aby se vyhnuly
soub&Znému pouzivani s kombinovanou hormondlni antikoncepci (napf. ve formé tablet, ndplasti, vagindlnich krouzki). Zeny, které uzivaji
hormondlni antikoncepci, majf byt pouceny, aby béhem soubéZného pouzivani a po dobu 28 dnii po ukonceni uzivani pfipravku Skyclarys
pouZivaly alternativni metodu antikoncepce (napf. nehormondinf nitrodéloznf télisko) nebo dalsi nehormondinf antikoncepénf prostredky (napf.
kondomy). Udaje o piftomnosti omaveloxolonu v lidském matefském mléce nejsou k dispozici. Riziko pro kojené déti nelze vyloucit. Pfipravek
Skyclarys se v obdobf kojenf nema podavat. Udaje o ticincich pripravku Skyclarys na fertilitu u clovéka nejsou k dispozici.Ucinky na schopnost
fidit a obsluhovat stroje: Omaveloxolon md maly viiv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Po uziti omaveloxolonu se mize objevit
tnava. NeZadouci uicinky: Velmi casté: chfipka, snizend chut' k jidlu, bolest hlavy, orofaryngedinf bolest, nauzea, prdjem, zvraceni, zvysend
hladina ALT, zvjSend hladina AST, bolest zad, svalové spazmy, Gnava, snizeni télesné hmotnosti. Casté: infekce mocovjch cest,
hypertriacylglycerolemie, zvysend hladina lipoprotein{i o velmi nizké hustoté, bolest horni ¢asti bficha, bolest bficha, zvysend hladina GGT,
dysmenorea, zvysend hladina BNP. Pfedavkovani: Pro pripravek Skyclarys neexistuje Zadné specifické antidotum. Stav pacientdi, u nichZ dojde
k preddvkovdnf, je nutno peclivé sledovat a poskytnout jim odpovidajici podplrnou Iécbu. Podminky uchovavani: Tento 1éCivy pripravek
nevyZaduje zadné zvl&stni podminky uchovévani. Baleni: 50 mg: Baleni obsahujici 90 (1 lahvicka) tvrdych tobolek. Lahvicka z HDPE
s polypropylenovym détskym bezpecnostnim uzdvérem zapeceténd indukcni folif. DrZitel rozhodnuti o registraci: Reata Ireland Limited,
Block A, George's Quay Plaza, George's Quay, Dublin 2, D02 E440, Irsko. Reg. cislo: EU/1/23/1786/001. Zplisob uhrady a vydeje: Vydej
pipravku je vdzan na lékafsky predpis. Pipravek nenf hrazen z prostiedk( vefejného zdravotniho pojisténi. Datum revize textu: 02/2024.

VTemo lécivy piipravek podiéhd dalsimu sledovant. To umozni rychlé ziskanf novyich informaci o bezpecnosti. Zidame zdravotnické pracovniky,
aby hldsili jakdkoli podezfeni na nezddouci dcinky.

Pred predepsanim Iéku se prosim seznamte s tplnou informaci o pripravku.

Biogen (Czech Republic) s.r.o.,, Na Pankréci 1683/127, 140 00 Praha 4, tel.: 255 706 200, www.biogen.com.cz
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Péce o vase pacienty s

Tato broZura je zamyslena jako zdroj informaci pro neurology pecujici o pacienty s FA.

Co naleznete uvnit¥:

BliZSi pohled na
béZzné symptomy
FA

Spojeni s komunitou
soustifedénou kolem
FA

Popis
multidisciplinarniho
tymu specialisti

VyZivové a pohybové
poradenstvi pro
pacienty

Tento dokument je urcen pouze pro zdravotnické pracovniky.
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