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Uvod

Prvni letosni ¢islo zpravodaje vénova-
ného nezadoucim ucinkdm léciv vy-
chézi v dobé jiz dlouhodobé probihajici
pandemie onemocnéni COVID-19, ktera
ovliviuje vsechny aspekty nasich zivotd.
Ovliviiuje také déni ve farmakovigilanci
- do popfredi se dostava nutnost rychlé-
ho a pfitom zodpovédného schvalovani
potfebnych Iékd pro lé¢bu nebo prevenci
COVID-19 vcetné vakcin proti plvodci to-
hoto onemocnéni. Nezbytnosti se stava
zvysend dikladnost ve sledovani moz-
nych nezadoucich Uc&inkl téchto léciv
a vakcin, aby jejich bezpec¢nost byla co
nejlépe zajisténa. Je vidét, ze nejen zdra-
votnici, ale i pacienti si nyni uvédomuiji
nutnost hlasit sva pozorovani moznych
nezadoucich Gc¢inkt na SUKL. Zatimco
v lonském roce pocet hlaseni klesl oproti
nékolika predchozim letdim, letos dosta-
vame skute¢né mnoho hlasenf na Iécivé
pripravky tykajici se COVID-19. Nejvice je
to patrné u vakcin, které jsou podavany
nejvétsimu poctu osob. Jak je uvedeno
v ¢lanku Nezadouci ucinky vakcin za rok
2020, zatimco za cely lorisky rok jsme pifija-
li 558 hlaseni na vsechny u nas pouzivané
vakciny, v letosnim roce jen za prvni dva
mésice pfislo pouze na vakciny proti CO-
VID-19 pfiblizné dvojndsobné mnozstvi
hlaseni. SUKL kazdy tyden ve ¢tvrtek rano
zvefejnuje aktualni informace o poctu pri-
jatych hldseni na vakciny proti COVID-19
(vZdy je uvadén celkovy pocet hlasenf
pfijatych do pllnoci pfedchoziho Utery).
Rovnéz zvefejriujeme pocty jednotlivych
typl hlasenych reakci s vypisem kon-
krétnich hlasenych reakci daného typu.

Tyto tydenni prehledy jsou zvefejhovany
na https/www.sukl.cz/tydenni-zpravy-

-o0-prijatych-hlasenich-podezreni-na-ne-

zadouci.

Véechna nahlasend podezieni na neza-
doucf ucinky léciv ¢&i vakein proti COVID-19
jsou velmi peclivé hodnocena, hlaseni ze
viech ¢lenskych statd EU, potazmo i z&-
vazna hlaseni z tretich zem!, se setkdvajf
v celoevropské databazi EudraVigilance
a zde jsou pravidelné v kratkych inter-
valech prochazena za ucelem mozného
objeveni novych duleZitych informaci
0 bezpecnosti. Pokud v tomto velkém
poctu dat vznikne podezieni na mozny
novy nezadouci Ucinek, je zahdjeno po-
drobné hodnoceni farmakovigilan¢niho
signélu, které ma ovérit, zda se skutecné
jednd o novy nezadouci Ucinek. Pro Iécivy
pfipravek Veklury s obsahem remdesiviru
bylo napf. neddvno ukonceno hodnocenf
signalu tykajiciho se akutniho poskozenti
ledvin — v tomto pfipadé nebyla zjisténa
kauzaIni souvislost s remdesivirem. Sou-
Casné probiha pro remdesivir dalsi hod-
noceni signalu, které se tyké bradykardie.
Nejen pro remdesivir, ale i pro viechny za-
registrované vakciny proti COVID-19 maji
drZitelé rozhodnuti o registraci povin-
nost predkladat kazdy meésic souhrnnou
zpravu o bezpecnosti — tyto zpravy jsou
potom hodnoceny farmakovigilan¢nim
vyborem PRAC Evropské agentury pro
lécivé pfipravky (EMA). DUlezita zjisténi
7 téchto mésicnich zprav jsou zvefejrio-
véna na webu EMA i SUKL - informace
0 prvni mési¢ni zprave o bezpecnosti vak-
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Nezadouci ucinky léciv

ciny Comirnaty jsou zvefejnény na https:.//
www.sukl.cz/sukl/u-vakciny-comirnaty-

-nebyly-zjisteny-zadne-nove-nezadouci-

‘highlightWords=comirnaty.

Kromé naro¢ného sledovani bezpecnosti
léciv ¢i vakcin proti COVID-19 viak musf
byt nadale zajistén i standardni dozor
nad bezpecnosti viech registrovanych
lécivych pfipravkd. V tomto cisle zpra-
vodaje se standardné vénujeme bilanci
vsech hldseni podezfeni na nezadouci
Ucinky za lonsky rok, hlaseni neziddou-
cich ucinkd vakein, informujeme o moz-

ném podezfeni tykajicim se vlivu statind
na rozvoj bulézniho pemfigoidu, o noveé
dostupném volné prodejném pffpravku
s obsahem kombinace paracetamolu
a ibuprofenu, o evropském pfehodno-
ceni pfipravku Esmya (ulipristal acetat
k 1é¢bé déloZznich myom), které bylo
plné zvratl, avsak nakonec skoncilo se
zachovanim registrace spolu s doplné-
nim opatfen( ke zvyseni bezpecnosti. Pfi-
nasime také podrobné vysvétleni, jak se
zjistuje frekvence vyskytu nezddoucich
Ucinkd, na coz jsme byli posledni dobou
opakované dotazovani. Dvé zvefejnéné

Nahlasili jste nam...

Antidepresiva typu
SSRI a sexualni
dysfunkce

V tomto roce SUKL pfijal hlésent od pacienta, ktery pfi
|éché escitalopramem v ddvce 10 mg denné uddval re-
akce spojené se sexudIni dysfunkd (t]. porucha erekce,
porucha ejakulace a snizenilibida). Béhem uzivani esci-
talopramu pacient uvadél zlepseni psychického stavu,
ale kvili jmenovanym nezddoucim Gcinkiim musel
|écbu vysadit, protoze mu narusovala kvalitu Zivota.
Povazujeme za vhodné pfipomenout nezadoucf dcinky
spojené se sexudini dysfunkei u antidepresiv ze skupiny
SSRI.

Relativné neddvno (v 1. 2019) bylo na zakladé zhod-
noceného farmakovigilancniho signélu vydano dopo-
ruceni Farmakovigilancnim vyborem pro posuzovdnf
rizik Iécivych pfipravkd (PRAC) k aktualizaci odbornych
informaci u pfipravki obsahujicich antidepresiva SSRI
a SNRI, kam bylo nové pfiddno varovani na mozny vznik
sexudlni dysfunkce do bodu 44 souhrnu (dajt
0 pfipravku (SmPC). Byly hidSeny pfipady dlouhodobé
sexudlnf dysfunkce, kdy pfiznaky pretrvavaly i po pre-
rusent lécby SSRI/SNRI (1). V bodu 4.8 SmPC pfipravk
5 obsahem escitalopramu jsou uvedeny jako casté ne-
Zadoudf Gcinky sniZenf libida u muzil a Zen, anorgasmie
u Zen, porucha ejakulace a impotence u muz (2).

Vliteratufe je sexudIni dysfunkce casto spojena s depres
(a7 62 %), a proto je v klinické praxi slozité rozlisit Iékové
navozenou sexudlni dysfunkci od projevi samotné de-
prese (3). | pres rlizné formy sexudlnich dysfunkci uvadf
75% pacientdl s depresf a tzkosti za dlilezitou slozku
svého Zivota kvalitni sexudlni Zivot (4). V priibéhu Casu
se ukdzalo, Ze riziko sexudlnf dysfunkce je spojeno i s 1é-
Civy vyuzivanymi v terapii deprese a zdd se byt dokonce
vyS3i v porovnani s nelécenymi depresivnimi pacienty
(3). Rozvoj sexudlni dysfunkce u pacient( lécenych an-
tidepresivy SSRI se odhaduje u 40—65 % pfipadd, kdy
miize dojit viivem zhorSenf sexudiniho Zivota k exa-
cerbaci zdkladniho onemocnéni nebo non-adherenci
k predepsané Iéché (5). Tato rizika spojend s nesprav-
nym uzivanim antidepresiv se tykajf i pacientdi, kteff
majf sexudini aktivitu pouze v podobé autoerotické (4).

U pacientli lécenych SSRI neni z pocdtku sexudini dys-
funkee tolik vnimdna, ale az s dstupem pfiznakii de-
prese dochdzi k vnimani dysfunkce jako nezadouciho
Ucinku (4). Sexudlni dysfunkce m0Ze navic pfetrvavat
i po vysazeni antidepresiva SSRI a mdize se dlouhodobé
projevovat napf. snizenim libida, erektilni dysfunkcf
nebo anorgasmif (6). Je tfeba zddraznit, Ze pouze mal3
¢ast pacient(i je o tomto problému schopna mluvit bez
cileného dotazovani osetfujiciho lékare (5).

V CentrInf databazi nezadoucich (cinki z CR (CONU)
evidujeme za obdobf 1. 1. 2008 a7 22. 2. 2021 celkové
17 hidSeni u antidepresiv ze skupiny SSRI, ktera popi-

kazuistiky tykajici se udmrti kvali krva-
cenf z perforovaného Zaludecniho viedu
v souvislosti s meloxikamem a sexudlnf
dysfunkce podminéné lé¢bou SSRI po-
vazujeme za velmi ddlezité. Standardné
doplnujeme prehled edukacnich materi-
al0 a informacnich dopist o bezpecnosti,
které byly zvefejnény od minulého cisla
zpravodaje. Pfedpokladame viak, ze jiz
dobfe funguje ndmi zavedena funciona-
lita v e-preskripci, pfi niz je Iékar pfi pred-
pisu dot¢eného pfipravku upozornén
na existenci edukacnich materidlt ¢i do-
pisu s ddlezitou informaci o bezpecnosti.

sujf priznaky spadajici pod MedDRA terminy ,Poruchy
sexudlnf funkce a plodnosti* a , SexudIni dysfunkce, na-
ruseni a poruchy pohlavni identity”. Nejcastéji byla hld-
Sena jako podezield éciva escitalopram (11x) a sertralin
(4x). Mezi reakcemi dominovaly erektilni dysfunkce (7x)
anorgasmie (4x) a snizen libida (4x). Vzhledem k velmi
citlivému tmatu je nutné brdt v dvahu znacnou pod-
hldsenost téchto nezddoucich dcinka.
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Meloxikam

a riziko fatalni
gastrointestinalni
perforace

u seniorti

SUKL pfijal hidsenf podezieni na nezadouci Gcinek
po poddni lécivé latky meloxikam, ktery skonil
amrtim. Pacient ve véku 85 let mél v anamnéze hy-
pertenzi, fibrilaci sni, hypertyredzu, hyperglykémii
na lacno (bez terapie), hyperbilirubinémii a varixy
dolnich koncetin. Dlouhodobé uZival tcinné ldtky
moxonidin 0,4mg (1-0-1), propylthiouracil 50 mg
(1x denné), spironolakton 25 mg (1-0-0), perindopril/
indapamid 8/2,5mg (1-0-0), lerkanidipin 10mg (1-
0-0), warfarin 2mg (dle kalenddfe - 23 mg tydné,
posledni méfeni INR- 2,6, od 6/2020 vyrovnané hod-
noty v terapeutickém rozmezi). Nikdy nemél klinicky
zjevnou viedovou chorobu ani jiné gastrointestininf
obtize. Pacient navstivil Iékafe kviili akutné zhordené
bolestivosti ramene (zhorseni pozorovdno po ryti
nazahradé), kviili bolesti nemohl ani dobie spdt. Lékaf
zkontroloval INR (bylo v normé) a vyptal se pacienta,
zda nema néjaké gastrointestindlni obtize. Poté mu
predepsal Iécivy pfipravek s lécivou latkou meloxikam
15mg v ddvce 0-0-1/2 tablety, k uZivani pfi jidle. Pa-
cient vsak dle chybéjicich tablet uzival 1civy pfipravek

Hlaseni podezreni

Statnf Ustav pro kontrolu lé¢iv (SUKL)
v souladu s povinnosti ulozenou mu
zdkonem ¢. 378/2007 Sb. o lécivech
provozuje systém spontannich hlaseni
podezfeni na nezadouci ucinky [éci-
vych piipravk z CR. Pomoci farmako-
vigilan¢niho systému jsou stéle monito-
rovany veskeré nové Udaje o moznych
rizicich |écivych pripravk(, tyto udaje
jsou prabézné vyhodnocovany a v pfi-
padé objeveni nového rizika jsou pfiji-
mana opatieni, kterd toto riziko minima-
lizuji.

Tx denné celou tabletu po dobu dvandcti dndl. Bydlel
sam, nikomu si nestéZoval na zddné obtize, ale o vi-
kendu byl nalezen doma mrtvy. Zemfel po masivnim
krvécenf do gastrointestindiniho traktu z Zaludecniho
viedu, pficina Umrtf byla stanovena jako hypovole-
micky (haemoragicky) Sok.

Veskerd nesteroidni antiflogistika (NSA), tedy i COX-2
selektivnf, majf rizika zdvaznych gastrointestindinich
nezadoucich (cinkd. Gastrointestinalni krvaceni, ulce-
race nebo perforace, které mohou byt smrtelné, byly
hidSeny u vech pfipravkil ze skupiny NSA kdykoliv
v pribéhu 1écby, at uZ s nebo bez varovnych symptomd
(i zdvaznych gastrointestindlnich pithod v anamnéze.
V piipadé pfedepsani 1civ s meloxikamem starSim pa-
cientlim a pacientlim se zvySenym rizikem nezddou-
cich ucink( je doporuceno zahdjit [écbu v ddvce 7,5 mg
denné. Tato ddvka je také doporucovana k dlouhodobé
é¢hé u starsich pacientdl. MaximdInf dennf ddvka ne-
smi u zadného pacienta prekrocit 15 mg.

Riziko gastrointestindiniho krvdceni, ulcerace nebo
perforace se zvysuje se vzrlistajicimi ddvkami NSA,
u pacientli s anamnézou peptického viedu, zvIasté
pak komplikovaného krvdcenim nebo perforacf a také
u starsfch pacientll. U téchto pacientd by se mélo
2vazit kombinované podavani s gastroprotektivnimi
pipravky, coz plati také pro pacienty vyZadujici sou-
béZné nizkou davku kyseliny acetylsalicylové nebo jiné
|éky zvySujici pravdépodobnost vyskytu gastrointesti-

//////

SUKL pfijal v roce 2020 celkem 2 904
hldseni podezieni na nezadouci Ucinky
(NU). Toto ¢&fslo je bohuzel nejnizsi za po-
slednich 6 let, jak prehledné ukazuje graf
1. Nejvétsi podil viech nahldsenych po-
dezfenf na nezddouci U¢inek pfijal SUKL
od drzitell rozhodnuti o registraci (1 526).
Farmaceutické firmy maji povinnost sle-
dovat veskeré Udaje o bezpecnosti Iéci-
vych pfipravkd, pro néz jsou drziteli roz-
hodnutf o registraci. Udaje o podezienich
na nezadouci Ucinky sbirajf ze viech typud
studif, z pacientskych registr(, z publiko-

a antikoagulancif podavanych starsim pacientdm nebo
obecné v [écebnych ddvkdch se nedoporucuje. V ostat-
nich pfipadech (napf. pfi preventivnim podavani) je
doporucovdna opatrnost vzhledem ke zvySenému
riziku krvdceni. Pokud se nelze takovéto kombinaci
vyhnout, je nutno peclivé monitorovat INR.

Dle dostupnych Gdajli pacient nemél v anamnéze nikdy
diagnostikovanou viedovou Iézi nebo gastritidu. V pi-
tevnim protokolu je vSak popsan krvacejici chronicky
pepticky vied tésné pred prechodem do duodena,
0 prméru 2 cm. Poddni meloxikamu mohlo byt velmi
pravdépodobnou pficinou rozvoje akutniho masivniho
krvdcenf z chronického klinicky némého Zaludecniho
viedu, které vedlo k dmrtf pacienta.

Pro maximdlni sniZeni tohoto rizika ma byt vidy
pacientovi doporuceno uzivat |écivé piipravky s ob-
sahem jakychkoli NSA po jidle a zapit dostatecnym
mnozstvim tekutin. Je tfeba dodrZovat poddvdni co
nejnizsi icinné ddvky po co nejkratsi dobu nutnou
k Ustupu potizi. U meloxikamu nesmi byt prekrocena
davka 15mg denné, u starsich pacientli pouze 7,5 mg
denné. Pacient by mél byt upozomén, Ze v pfipadé
jakéhokoliv podezfeni na nezadouci (cinky zazivaciho
traktu, jako napfiklad bolesti bficha nebo krvdceni
zplisobujici dehtovitou barvu stolice, je nutné Iécbu
prerusit a ihned vyhledat Iékafe. Je nutno pamatovat,
Ze gastrointestindIn nezddoucf reakce mohou zejména
u starsich pacientd nastat i bez vétsich linickych pfi-
Znakd.

7 Ve

na nezadouci tcinky léciv z CR v r. 2020

vané odborné literatury, ale ziskavaji je
i od jednotlivych zdravotnik( a pacient(.

Zakon o lécivech primarné uklada povin-
nost hlasit podezfeni na zavazné nebo ne-
o¢ekavané nezadouci Gcinky léciv na SUKL
vsem pracovnikim ve zdravotnictvi, a to
i tehdy, jestlize Iéc¢ivy pfipravek nebyl po-
uzit v souladu se souhrnem udajd o pfi-
pravku nebo byl zneuZit. Zdravotnicky
pracovnik ma zdkonnou povinnost hlasit
na SUKL vzdy, kdyz ziska diivodné pode-
zfeni, Ze urcity zédvazny zdravotni problém



Nezadouci ucinky léciv

Graf 1. Pocty hldseni NU z Ceské republiky
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pacienta mohl byt zplsoben Iécivym pri-
pravkem. Nema vsak zadnou zodpovéd-
nost za to, zda jeho podezfeni bylo spravné
nebo nikoliv. Ovéfovéani souvislosti mezi
podanym lécivym pfipravkem a pozoro-
vanym zdravotnim problémem uz nélezi
do agendy SUKL. Zavaznymi nezadoucimi
Ucinky jsou takové, které maji za nasledek
smrt, ohrozi Zivot, vyZaduji hospitalizaci
nebo prodlouzeni probfhajici hospitali-
zace, maji za nasledek trvalé ¢i vyznamné
poskozen( zdravi, omezeni schopnosti
nebo se projevi jako vrozend anomélie Ci
vrozena vada u potomkd. Neocekdvané
nezadouci Ucinky jsou definovany jako ty,
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jejichz zavaznost nebo disledek jsou v roz-
poru s informacemi uvedenymi v souhrnu
Udajd o pfipravku nebo s dostupnymi in-
formacemi. Nezdvazné nezadouci Ucinky
neni potfeba hlasit, avsak pokud zdravot-
nicky pracovnik povazuje i nezdvazny ne-
zadouci Ucinek za vyznamny ¢i zajimavy,
nahldsit jej mdze. Tabulka 1. ukazuje rozdé-
lenf pfijatych hlasenf béhem roku 2020 dle
zavaznosti, kdy 2 152 (74,10 %) hldseni bylo
zédvaznych a 752 (2590%) nezdvaznych.
Mezi zavaznymi nezadoucimi ucinky bylo
622 (21,42%) s hospitalizaci a 127 hlaseni
(4,37 %) bylo se smrti. V pfipadé hldsenych
dmrtiv mozném vztahu k podavanému lé-

Tabulka 1. Zdvaznost vsech nahldsenych podezreni na nezddouci ucinek

zavazna hlasenf 2152 74.10%
nezavazna hlaseni 752 25,90%
hldseni s hospitalizaci 622 21,42%
hlaseni se smrti 127 437%
Tabulka 2. Hidseni prijaté na SUKL podle typu hldsitele
|ékar 669 47,38%
pacient 597 42,28%
farmaceut 110 7,79%
jiny zdravotnik 37 2,62%
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Pocet hlasenych podezfeni na NU z CR

¢ivému pripravku pripomindme, ze u viech
hldseni obecné se jedna o pouhé pode-
zieni na kauzalni vztah, nikoli skute¢né
prokdzanou pfic¢inu. V naprosté veétsiné
nahlasenych umrti se jednalo o pacienty
primarné tézce nemocné, ktefi nejcastéji
trpéli onkologickym onemocnénim.

7 hlaseni, ktera pfijal SUKL béhem roku
2020, bylo 1 378 od zdravotnikd a pa-
cientl. Pocet hldseni od obou téchto
skupin hlasiteld byl v loriském roce nizsi,
nez v sedmi predchozich letech. Vyvoj
poctu hlddeni od zdravotnickych pracov-
nikd a pacientl v ¢ase zobrazuje graf 2.
4738% téchto hldseni jsme prijali od lé-
kafl (669), 42,28% bylo zaslano pacienty
(597), v mnohem mensim poctu hlasili far-
maceuti a jini zdravotnici. Tabulka 2. pfe-
hledné zobrazuje rozdily v poctu hlaseni
prijatych pfimo na SUKL dle hlasitele.

Pocet hldsicich osob je obvykle niZsi nez
celkovy pocet hldsenf. Je to dano tim, Ze né-
ktefi hlasitelé nahlasi béhem roku vice po-
dezfeni na nezadouci Ucinky. Nejaktivnéj-
$im hlasitelem za lorisky rok se stala 1ékarka,
kterd nahlasila 61 pripadd, druhou nejaktiv-
néjsi hlasitelkou byla farmaceutka s 16 hla-
senimi. Nejen témto peclivym hldsiteldm,
ale véem, kdo do systému hlaseni pode-
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Graf 2. Hldseni nezddoucich ucinki na SUKL od pacient(i a zdravotniku
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zfeni na nezadouci Ucinky jakkoli pfispéli,
velmi dékujeme. Prispivéte tak k lepsimu
poznani rizik jednotlivych léciv a k umoz-

Rozliseni poctu hldseni od lékard podle
jejich jednotlivych odbornosti uvadi ta-
bulka 3. Stejné jako v predchozich letech
v roce 2020 nejvice hlasili pediatfi (241
hladseni), dale v 73 hldsenich nebyla od-
bornost uvedena, 69 hlaseni jsme pfijali
od onkologt a 57 hldseni od praktickych
lékar(. Nejméné hlaseni bylo v roce 2020
pfijato od urologl (3), diabetologl (3)
a napf. i od ortopedu (1).

Hlaseni piijata piimo na SUKL byla nej-
Castéji hlasena pres internetovy formular
dostupny na webovych strankach SUKL:
http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-
-ucinek (944 hldsenf tj. 68,51 %). Tento
formular je mozné pfimo na webu vyplnit

a odeslat, pro vlastnf evidendi jej Ize poté
uloZit nebo vytisknout. Tabulka 4. zobra-
zuje dalsi zpUsoby, kterymi jsme v roce
2020 pfijali hldsent.

Rok 2020 byl bohuzel nejslabsim rokem,
co se tyce poctu viech pfijatych hlasenf
za poslednich 6 let. Pokles hlasenf pode-
zfeni na nezadouci Ucinky léciv v r. 2020
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Tabulka 3. Hldseni dle odbornosti Iékare

Odbornost | Pocet hlaseni
Pediatrie (Iékaf pro déti a dorost) 241
Nenastaveno 73
Onkologie 69
Prakticky lékar 57
Neurologie 41
Kozni 34
Interni odd. 32
Revmatologie 24
Gynekologie a porodnictvi 14
Radiologie, rtg, CT, sono, zobrazovaci metody 14
Hematologie a krevni transfuze 10
Chirurgie 7
Imunologie 7
ORL (usni, nosni, kr¢ni), otorinolaryngologie 6
Plicni (TRN) 6
Psychiatrie 6
Anesteziologicko - resuscita¢ni odd. (ARO) 5
Infekéni odd. 5
Kardiochirurgie, cévni chirurgie 5
Oc¢ni 4
Diabetologie 3
Stomatologie 3
Urologie 3
Hygienicka stanice 1
Ortopedie 1
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Nezadouci ucinky léciv

Tabulka 4. Technické zpiisoby pfijeti hldseni pfimo na SUKL v roce 2020

webové stranky SUKL (e-formular) 944 68,51 %
e-mail 238 17,27 %
papirovy formular 91 6,609%
telefon 89 6,46 %
ostatnf 16 1,16%

neni viak jen problém Ceské republiky,
i v databazi hlaseni z celé Evropské unie
(v¢etné zavaznych hldseni z tfetich zem;,
pokud se tykaji lécivych pfipravkd re-
gistrovanych v EU) doslo za r. 2020 k vy-
raznému poklesu poctu hldseni. PFiciny
tohoto poklesu ndm nejsou znamy, jako

pravdépodobna pficina se nabizi napfi-
klad vliv probihajici COVID pandemie,
a tudiz prioritizace jinych ¢innosti nebo
nedostatecny cas zdravotnikd hlasit ne-
7adouci Ucinky. Radi bychom zddraznili,
7e vyplnéni formulare neni nijak pracné
a ten, kdo se jednou rozhodne nahlasit

své podezieni na nezadouci Ucinek Iéky,
vétsinou pak hlasi opakované. Hlasenim
podezfeni na nezddouci Ucinky se po-
dilite spolu s ndmi na sledovani bezpec-
nosti lécivych pfipravkd a muzete tak
vyznamné prispét ke zlepsovani jejich co
nejbezpecnéjsiho pouZivani.

Velice dékujeme viem, kdo v r. 2020 zaslali
alespon jedno své podezieni na neza-
douci Ucinek Iéku. Bez peclivého pozoro-
vani pacientt, odbornych udvah a ochoty
pfedat ndm sva pozorovani by mnoho
bezpecnostnich rizik zdstavalo déle ne-
poznano a mohlo tak zbyte¢né poskozo-
vat dalsi pacienty.

Nezadouci ucinky vakcin za rok 2020

Zpracovani  hlasenych  nezadoucich
Ucinka (NU) vakcin za r. 2021 bude vy-
padat zcela odlisné od dosud zvefejiio-
vanych ro¢nich zprdv, a to kvali zaha-
jeni ockovani proti COVID-19 a velkému
mnozstvi hlasenych podezieni na jeho
nezadouci Ucinky. Je vidét, Ze o bezpec-
nost téchto vakcin je velky zdjem a jak
zdravotnici, tak pacienti chtéji pfispét
k lepSimu poznani bezpecnostniho pro-
filu. Jen za prvni dva mésice letosniho
roku jsme na vakciny proti COVID-19 ob-
drzeli pfes 1 000 hlaseni, coz je vice nez
tfetina viech hlaSeni za lonsky rok. Jak
je uvedeno v Uvodniku k tomuto cislu
zpravodaje, SUKL pravidelné v tydennich
intervalech zvefejriuje informace o poctu
prijatych hldseni na vakciny proti CO-
VID-19 a zakladni rozdéleni typl téchto
reakcf.

V' hodnoceni hlaseni na vakciny za rok
2020 vsak zdstavame v obvyklém rdmci
kazdoro¢nich predchozich hodnocen,
jen v lonském roce bylo hldseni jak cel-
kové, tak pravé i na vakciny o néco méné
nez v poslednich letech.

Vakciny jsou podavany zpravidla zdravym
jedinclim jako prevence rozvoje konkrét-
niho infekéniho onemocnéni, z toho dd-
vodu je kladen zvyseny ddraz na jejich
bezpecnost. Ji7 pfi vyvoji vakciny se velmi
peclivé sleduji mozné nezddouci Gcinky.

Zakladni znalosti o nezadoucich Ucincich,
které jsou pfi registraci nového Iécivého
pfipravku uvedeny v jeho souhrnu Udajd
o pripravku (SmPC) a pfibalové informaci,
pochazi z klinickych hodnoceni. V klinic-
kych hodnocenich je mozné popsat ne-
jen samotny nezadouci Ucinek, ale i frek-
venci jeho vyskytu. Po registraci u vakcin
probihaji dalsi studie k prokdzani bez-
pecnosti a ucinnosti u skupin populace,
které nebyly studovany v pribéhu klinic-
kych studii, a déle k identifikaci vzacnych
a velmi vzacnych nezddoucich ucinkd.
Tyto nezddouci Ucinky se v populaci o¢-
kovanych osob vyskytuji ojedinéle a k je-
jich ozfejméni je potieba naockovat velké
mnozstvi osob, tak vysoky pocet osob
¢asto neni mozné do klinickych studif za-
hrnout. Kromé klinickych a farmakoepide-
miologickych studif se bezpec¢nost vakcin

po udéleni registrace sleduje nékolika dal-
simi zpUsoby.

Prvnim zplsobem je sbér a hodnocenti
spontannich hlaseni podezfeni na ne-
zadouci Ucinek. SUKL vsechna hlaseni
shromazduje, zadavad do databaze, hod-
noti a predavé do celoevropské databaze
Eudravigilance. Na zdkladé nahldsenych
podezieni na nezddouci Ucinek probiha
detekce farmakovigilan¢nich signald, je-
jich hodnocenf a pfipadné objasnéni no-
vych nezddoucich Ucinkl souvisejicich
s konkrétni lécivou latkou. Tato detekce
probihd kontinuding jak na Urovni CR, tak
na celoevropské Urovni. Na zakladeé zavéra
hodnoceni mlzZe dojit k regulacnim ak-
cim, nejcastéji jde o aktualizaci Informace
o pffpravku, aviak ve vyjimecnych pfipa-
dech toto hodnoceni muize vést az k po-
zastaven( &i zrudeni registrace pripravku.

Drzitelé rozhodnuti o registraci viech lé-
¢ivych pfipravkd, nejenom vakcin, pfed-
kladaji v pravidelnych intervalech perio-
dické zpravy o bezpelnosti, ve kterych
jsou shrnuta veskerd bezpecnostni data
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ke konkrétni 1éCivé latce za dané Casové
obdobi.

Urcité riziko vzniku nezadoucich ucinkd
existuje u vsech lécivych pripravkd. Na-
prosta vétsina nezadoucich Ucinkl vakcin
je mirného a pfechodného charakteru
a v naprosté vétsiné jde o nezadouci
Ucinky ocekévané, tzn. nezaddouci Ucinky,
které jsou jiz zndmy a jsou uvedeny v Sou-
hrnu Udajd o pfipravku a v Pfibalové in-
formaci.

V souladu s tydennimi prehledy NU vakcin
proti COVID-19 jsme i u ostatnich vakcin
pristoupili ke zméné v publikovdni prehledu
hldsenych podezieni na NU za rok 2020.
Misto poctu reakci u jednotlivych vakcin
zvefejriujeme pocet hidseni, ve kterych byly
reakce z dané kategorie hidseny.

V piehledu hlasenych podezieni na NU
uvadime viechny vakciny, na které jsme
za rok 2020 obdrzeli minimalné 30 hlaseni
za rok, a u jednotlivych vakcin uvadime
pouze ty kategorie reakci, které byly na-
hldseny alespor v 10 hldsenich.

Na Uvod bychom jako kazdy rok chtéli pfi-
pomenout dilezité informace pro sprav-
nou interpretaci hlasent.

1. SUKL pfijima hlaseni, kterd jsou pouze
podezienim na nezadouci Ucinek, nikoliv
prokdzanou pfi¢innou souvislosti mezi
reakcl a podezielym lékem. To znamens,
ze pocty reakci nelze jednoduse interpre-
tovat tak, Ze 1ék zpUsobil uvedeny pocet
nahlasenych reakci. Nahldsené podezreni
na NU je pii pfijeti zaddno do databaze
SUKL, kde z(stdvé trvale ulozeno bez
ohledu na to, zda byla nasledné pfi¢inna
souvislost vyvracena ci nikoliv, a figuruje
ve statistikdch. Ohledné terminu ,pode-
zfeni na NU" jsme v souvislosti s vakci-
nami proti COVID-19 obdrzeli dotazy, kdy
budeme zvefejhiovat potvrzeni téchto
podezfeni. Pokusili bychom se tedy o vy-
svétlenf tohoto terminu. Obecné viechny
ndrodni agentury i Evropskd agentura

pro lécivé pripravky (EMA) pfijimaji hla-
Seni pouhych podezieni na nezadouci
Ucinky. Je to z ddvodu, Ze na zékladé do-
pInéni dalsich informaci napf. ohledné
vysetfeni pacienta mdze dojit ke zméné
zavérll hodnoceni daného hlaseni, a to
jak k UpIné zméné reakce, tak ke zméné
pohledu na pfi¢innou souvislost. Ty-
pickym pfikladem je ockovani kojencd.
V pribéhu prvniho roku Zivota dochazi
kromé ockovanf také k projevim rliznych
vrozenych onemocnéni. Reakce, kterd
byla nahlasena v ¢asové souvislosti s oc¢-
kovénim, mdZe byt pomoci pozdéjsiho
vysetfeni ditéte objasnéna jako priznak
tohoto onemocnéni, které v dobé ocko-
vani jesté nebylo diagnostikovano. Mezi
ockovanim a vznikem reakce tedy existuje
pouze ndhodna ¢asova souvislost, nikoliv
souvislost pficinna.

U nezdvaznych ocekdvanych reakci nenf
po nahladeni kauzalita nijak dale sloZité
ovefovana, pokud je nahlasena napf. lo-
kalnf reakce ¢i zvysena teplota, je tato in-
formace pfijata a nejsou zkouméany dalsi
mozné pficiny. Pouze pfi vyrazném zvy-
senf frekvence hlaseni konkrétni oceka-
vané nezavazné reakce mlze dojit k dal-
simu pfehodnocent jeji frekvence. Dalsi
podrobné hodnoceni se tykd zejména
zévaznych nebo neocekavanych reakc.

V pripadé, Ze hlaseni neobsahuje do-
state¢né mnozstvi informaci, aby bylo
mozné kauzalni souvislost hodnotit, sna-
Zime se ziskat od hlasici osoby maximum
chybéjicich informaci, Zdddme napt. o vy-
sledky provedenych vysetieni, zpravu
7 hospitalizace apod. U ¢asti hlaseni je
diky poskytnutym informacim pficinna
souvislost vyloucena. U &asti hldseni nenf
mozné pricinnou souvislost hodnotit, pro-
toZe neni mozné ziskat dostate¢né mnoz-
stvi informaci pro hodnoceni. Zejména
u neocekdvanych reakcl je proto velmi
ddlezité ziskat vysledky vsech odbornych
vysetreni, kterd probéhla. Pokud je nahlé-
Sena reakce bez jakychkoliv podrobnosti
a neni mozné ziskat vysledky vysetfeni

a zavéry lékarl, neni mozné pficinnou
souvislost déle hodnotit. U ¢asti hlasent
podezieni na kauzalnf souvislost z{stava
i po zhodnocen!.

Farmakovigilance pracuje se souhrnnymi
daty, pokud dojde k nashromazdéni
ur¢ittho mnozstvi podobnych, dobre
dokumentovanych pfipadl, je mozné
nasledné hodnotit pficinnou souvislost
mezi reakci a lécivou latkou, kterd muze
vést k identifikaci nového nezadouciho
Ucinku.

Proto neni mozné pocet nahldsenych
podezieni na nezadouci Gcinek interpre-
tovat jako pocet skute¢nych nezadoucich
Ucink. Pocet skutecnych nezadoucich
Ucinkd se od poctu nahldsenych pode-
zieni mGze znacné lisit.

. Vétsina hlasenych podezieni na NU je

zévaznych proto, Ze zékon o lécivech vy-
zaduje hldseni zdvaznych nebo neocekd-
vanych nezadoucich Ucinkd. Nezavazné
ocekavané NU nepfinasi zadnou vyznam-
nou bezpecnostni informaci, a proto je
nent tieba hlésit. V pfipadé, Ze by tyto NU
byly rutinné hlaseny, tvofily by naprostou
vétsinu pfijatych hldseni, protoZe pravé
mimé a nezavazné NU se vyskytuji nej-
Castéji.

. Zavaznost je u vakcin posuzovéna jinak

nez u ostatnich Iécivych pfipravkd. Je to
z toho dlivodu, Ze vakciny jsou aplikovany
jako prevence zdravé populaci. Proto jsou
pozadavky na jejich bezpecnost pfisnéjsi
nez u ostatnich 1ékd a jako zavazné se
hlasi i reakce, které jsou u jinych lécivych
pripravkl klasifikovany jako nezévazné,
napf. horecka nebo reakce v misté apli-
kace vakciny.

. Pocet nahldsenych podezfeni na NU sou-

visi s vysi spotfeb konkrétniho pripravku.
Pfipravky s vysokymi spotfebami mivajf
zpravidla vy3si pocet nahlasenych NU.
Kromé vyse spotieb pocet hlasenf u kon-
krétniho pffpravku zavisi i na dalsich fak-
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torech. Néktefi hlasitelé jsou velmi pec-
livi a hlasi velké procento nezadoucich
ucinkd, se kterymi se setkajf. Jinf hldsitelé
hlasi méné. U vech léc¢ivych pffpravkd,
které jsou nové na trhu, je v prvnich le-
tech pozorovan vyssi pocet hlaseni NU,
lékafi byvaji pfi pouZivani novych pfi-
pravk( ostrazitéjsi; tento aspekt je nyni
pozorovany u vakcin proti COVID-19, pro
které SUKL za kratkou dobu piijal vyrazné

vyssi pocet hldseni neZ na ostatni vakciny.

Z téchto dlvodl nezvefejiujeme Udaje
o konkrétnich vakcindch ale pouze sou-
hrnné o typech vakcin. Uvedeni poctu
hlasenych NU na jednotlivé pipravky by
mohlo vést k mylnému zavéru, 7e je jeden
z pfipravkl bezpecnéjsi nez druhy.

5. Pfi Ctenf vypisu je tfeba brat v Uvahu, ze
jedno hladeni zpravidla obsahuje vice re-
akcl. Z toho dlvodu bude takové hladseni
zahrnuto v nékolika kategoriich uvede-
nych v tabulce a soucet poctu hléseni
uvedenych v jednotlivych kategoriich je
vy3si nez uvedeny celkovy pocet hldseni.

6. Mezi piiklady konkrétnich hlasenych re-
akcl jsou uvedeny pouze ty reakce, které
byly hlaseny castéji.

V roce 2020 bylo celkem nahldseno
558 NU vakcin. Od roku 2016 je patrny
trend postupného snizovani poctu hla-
seni NU vakcin (rok 2019 - 689 NU, rok
2018 - 815 NU, rok 2017 - 794 NU, rok 2016
- 983 NU, rok 2015 — 1 156 NU).

Z celkového poctu 558 NU bylo 349 NU za-
vaznych. Jak uz je uvedeno vyse, je to ze-
jména z dGvodu, Ze dle zdkona o lécivech
je vyzadovano pouze hlasenf zavaznych
nebo neocekdvanych NU, a také z d@ivodu
odlisného posuzovani zavaznosti hlaseni
u vakcin oproti jinym Ié¢ivym pfipravkdm.
U vakcin mezi zdvazné NU patii i takové
reakce, které jsou u jinych pfipravkd hod-
noceny jako nezdvazné, protoze nespliuji
podminku zdvaZnosti danou zdkonem
o léc¢ivech (1j. nezplsobi smrt, hospita-

Tabulka 1. Pocet hldseni NU po aplikaci jednotlivych typ(i vakcin

Celkovy pocet hlaseni NU vakcin/ z toho zévazna

Pocet hlaseni od zdravotnickych pracovnikii / od pacientt

Typ vakciny

558/349
347/211

Pocty hlaseni

Hexavalentn{ vakciny 147
Vakciny proti zaskrtu, tetanu a ¢ernému kasli 89
Vakciny proti meningokokovym infekcim 81
Vakciny proti pneumokokovym infekcim 70
Vakciny proti spalnickdm, zardénkdm a priusnicim (v¢etné vakcin se 62
slozkou proti planym nestovicim)

lizaci, ohroZeni Zivota, trvalé nasledky,
vrozenou vyvojovou vadu). Tyto NU kla-
sifikujeme jako lékafsky vyznamné a tvori
naprostou vétsinu viech zavaznych NU
vakcin. V roce 2020 bylo nahlaseno 261 Ié-
kafsky vyznamnych hlaseni z celkového
poctu 349 zavaznych hlaseni NU.
Zdravotnicti  pracovnici  zaslali celkem
347 hlaseni, pacienti 211 hlaseni. 10 paci-
entskych hlaseni bylo pIné ovéreno Iéka-
fem, tzn,, Ze |ékaf potvrdil vsechny reakce
nahlasené pacientem.

V tabulce 1 je uveden celkovy pocet hla-
$eni NU vakcin, u kterych byl piijato ales-
pon 30 hlasent.

HEXAVALENTNIi VAKCINY

V roce 2020 bylo SUKL zaslano 147 hlaseni
podezieni na nezadouci Ucinek po apli-
kaci hexavalentnich vakcin. HIaseni byla
zhodnocena jako zévazna v 79 pfipadech,
z toho $lo v 58 pfipadech o hlaseni Iékaf-
sky vyznamna. Zdravotnicti pracovnici za-
slali 63 hlaseni, pacienti zaslali 84 hlasent.
5 pacientskych hldseni bylo Iékafem plné
overeno.

Po podani samostatné hexavalentn{ vak-
ciny bylo pfijato 132 hlaseni, po kombi-
naci hexavalentni vakciny a vakciny proti
pneumokokovym infekcim 13 hlasent.
Po podéni hexavalentni vakciny v kom-
binaci s dalsimi vakcinami byla zaslana
2 hldsent.

Samostatné podana hexavalentni
vakcina

Po samostatné podané hexavalentni
vakcingé bylo SUKL v roce 2020 zaslano
132 hldseni. HIdseni byla zhodnocena jako
zdvaznav 67 piipadech, ztoho slo v 63 pfi-

padech o hldsenf |ékafsky vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnikd byla hla-
senf pfijata v 56 pfipadech, v 76 pfipa-
dech byla hlaSeni prijata od pacientu.
5 pacientskych hlasenf bylo plné ovéfeno
|ékarem.

NU po samostatné podané hexavalentni
vakciné jsou uvedeny v tabulce 2.

Celkové ptiznaky a reakce v misté ap-
likace:

Kazdym rokem byvaji mezi nej¢astéji hla-
senymi reakcemi lokdIni reakce, z nichz
bylo nejcastéji hlaseno zarudnuti, otok,
bolest, zdureni a pocit tepla v misté vpi-
chu. Tyto reakce jsou ocCekdvané a casto
byvaji hldseny v kombinaci. Stejné tak
byvé Casto hldsena horecka, kterd také pa-
tif mezi ocekavané NU. Horecka nad 38 °C
se vyskytuje po podani hexavalentni vak-
ciny velmi ¢asto, tj. u vice nez 1 z 10 ocko-
vanych. Hore¢ka nad 39,6 °C se vyskytuje
méné ¢asto, tj. u nékolika z 1 000 ockova-
nych.

Psychiatrické ptiznaky:

Plactivost, popr. pla¢ patfi mezi oceka-
vané NU, po podani hexavalentnich vak-
cin se objevuji velmi ¢asto.



INFORMACNI ZPRAVODAJ

14. rocnik m

Tabulka 2. Hidsené NU po samostatné podané hexavalentni vakciné

Celkovy pocet hlaseni / z toho zavazna

132/67

Pocet hlaseni od zdravotnickych pracovniki / od pacientt

Kategorie

Celkové pfiznaky a reakce v miste aplikace

bolest, zdufen, teplo)

Napf. horecka, tfesavka, plac, reakce v misté aplikace (zarudnuti, otok, 91

Pocet hlaseni,

ve kterych byla
nahlasena reakce
z dané kategorie

Psychiatrické priznaky

podrazdénost, vztek

Napf. plactivost, naruseni spanku, nespavost, neklid, mrzutost, 41

Neurologické pfiznaky

Napf. febrilni kfe¢, snizené svalové napéti, ospalost, ties, naruseni 38
psychomotorického vyvoje v¢. naruseni vyvoje feci

Priznaky svédcici pro ovlivnéni kiize a podkozi

Napf. bolest v koncetiné

Napf. vyrdzka, kopfivka, ekzém v¢. atopického ekzému 2
Priznaky sveédcici pro ovlivnéni travici soustavy

3 o . v 23
Napf. prjem, zvraceni, bolest bricha
Infekce 14
Napf. Exanthema subitum, jednotlivé hldseni rliznych infekci
Priznaky svédcici pro ovlivnéni metabolismu

MR Ay 10
Napf. snizend chut k jidlu
Priznaky svédcici pro ovlivnéni svald, kloubl nebo kosti 10

Reakce jako podrdzdénost, neklid nebo
nervozita jsou u vakciny Infanrix hexa,
kterd je déle registrovand, ocekdvané,
objevuji se s frekvenci velmi castou,
popf. castou, tj. u nékolika osob ze
100 ockovanych. U vakciny Hexacima
jsou tyto NU v soucasné dobé neoce-
kadvané.

Naruseni spanku je ¢asto hlaseno v kom-
binaci s reakcemi, jako je horecka, lokalni
reakce, pla¢ a pravdépodobné je pfizna-
kem celkové nepohody po ockovani.

Neurologické ptiznaky:

Febrilni kfeCe jsou zachvaty s horeckou
vyskytujici se u déti mezi 6. mésicem
a 5. rokem véku, které nejsou zpUsobeny
neuroinfekci ¢i metabolickym rozvratem
a pacienti nemaji anamnézu afebrilnich
zachvatd (1). Febrilni kfece jsou vékove
vazany fenomén, ktery se téméf vzdy
projevuje
v pribéhu hore¢natého onemocnén,

jako generalizované kfece

obvykle na jeho zacétku - pfi vzestupu
teploty na 38 stupnt a vice (2). Febrilnf
kiece jsou ocekavanym NU hexavalent-
nich vakcin, objevuji se vzacné, tj. u né-
kolika z 10 000 ockovanych, popf. velmi
vzacngé, tj. u méne nez 1 z 10 000 ocko-
vanych.

Ospalost je o¢ekavanym NU hexavalent-
nich vakcin, po jejich aplikaci se vyskytuje
velmi ¢asto.
Naruseni  psychomotorického  vyvoje
(PMV) v¢. narusenf vyvoje feci jsou neoce-
kidvané NU, které SUKL dlouhodobé mo-
nitoruje. Data, kterad jsou v souc¢asné dobé
k dispozici, nenaznacuji, ze mezi reakci
naruseni PMV a hexavalentnimi vakcinami
existuje kauzalni souvislost.

Ptiznaky svéddici pro ovlivnéni klize
a podkozi:

Vyrézka patii mezi ocekavané NU he-
xavalentnich vakcin, po jejich aplikaci

se vyskytuji vzacné, tj. u nékolika osob
7 10 000 ockovanych.

Kopfivka patfi mezi hypersenzitivni re-
akce, které jsou ocekdvanymi nezadou-
cfmi Ucinky hexavalentnich vakcin, vysky-
tuji se méné casto, popf. vzacné.

Atopicky ekzém patii mezi neocekdvané
NU, ktery SUKL dlouhodobé monitoruje.
Data, ktera jsou v soucasné dobé k dispo-
zici, nenaznacuji, Ze mezi reakci atopicky
ekzém a hexavalentnimi vakcinami exis-
tuje kauzalni souvislost.

Pfiznaky svéd¢ici pro ovlivnéni travici
soustavy:

Zvraceni a prdjem jsou ocekavanymi NU,
vyskytujf se ¢asto, popt. velmi ¢asto.

Infekce:

U vakciny Infanrix hexa jsou z kategorie
Infekce ocekavanymi NU infekce hornich
cest dychacich, u vakciny Hexacima jsou
NU z této kategorie v souc¢asné dobé ne-
ocekdvané. Data, kterd jsou v soucasné
dobé k dispozici, nenaznacuji, Ze mezi
konkrétnimi infekcemi a hexavalentnimi
vakcinami existuje kauzalni souvislost.

Ptiznaky svéd¢ici pro ovlivnéni meta-
bolismu:

Nechutenstvi patfi mezi ocekivané NU
hexavalentnich vakcin, vyskytuje se velmi
casto.

Ptiznaky svédcici pro ovlivnéni sval(,
kloubti nebo kosti:

Bolest v koncetiné souvisi s bolesti v misté
vpichu, co? je ocekdvany nezadouci Uci-
nek uvedeny vyse.

Ostatni reakce byly hldseny pouze ojedi-
néle.

Po samostatné podané hexavalentni vak-
ciné byly hldseny prevdzné ocekdvané neZd-
douci tcinky, které jiz byly popsdny v SmPC
a odpovidaji zndmému bezpecnostnimu
profilu vakcin.
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Hexavalentni vakcina podana sou-
casné s pneumokokovou vakcinou

V roce 2020 bylo SUKL zaslano 13 hlaseni
podezieni na nezadouci Ucinek po apli-
kaci kombinace hexavalentni vakcina
+ vakcina proti pneumokokovym infek-
cim. HlaSeni byla zhodnocena jako z&-
vazna v 10 pfipadech, z nich se v 8 pfipa-

dechjednalo o hldsenilékarsky vyznamna.

V' nizkém poctu hlaseni byly uvedeny
pouze jednotlivé reakce.

Po aplikaci kombinace hexavalentnivakcina
+ vakcina proti pneumokokovym infekcim
byly hidseny prevdzné ocekdvané nezddouct
ucinky, které jiz byly popsdny v SmPC obou
vakcin a odpovidaji jejich zndmému bezpec-
nostnimu profilu.

VAKCINY PROTI PNEUMOKO-
KOVYM INFEKCIM

V roce 2020 bylo SUKL zasléno 70 hla-
Seni podezfeni na nezddouci Ucinek
po aplikaci vakciny proti pneumokoko-
vym infekcim. HIdseni byla zhodnocena
jako zdvaznd v 54 priipadech, z nich se
v 38 pfipadech jednalo o hlasenf Iékafsky
vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnikl byla hla-
Seni prijata ve 43 pfipadech, ve 27 pfi-
padech byla pfijata od pacientd, z nich
7adné nebylo pIné ovéreno lékafem.

Samostatné podand vakcina proti
pneumokokovym infekcim

V roce 2020 bylo SUKL zaslano 53 hlasent
podezieni na nezddouci Ucinek po sa-
mostatné podané vakciné proti pneu-
mokokovym infekcim. HIaseni byla zhod-
nocena jako zdvazna v 41 pfipadé, z nich
se v 31 pfipadé jednalo o hlasenf |ékafsky
vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnikl byla hla-
senf pfijata ve 33 pfipadech, v 20 pfi-
padech byla pfijata od pacientd, z nich
7adné nebylo plné ovéfeno Iékarfem.

Tabulka 3. Hldsené NU po aplikaci vakciny proti pneumokokovym infekcim

Celkovy pocet hlaseni / z toho zédvazna

Pocet hlaseni od zdravotnickych pracovnikii / od pacientt

Pocet hlaseni,
ve kterych

Kategorie byla nahlasena
reakce z dané
kategorie
Celkové pfiznaky a reakce v misté aplikace
- A 2 , 39
Napf. horecka, Unava, selhani vakciny
Infekce
Napf. pneumokokova infekce, infekce ucha, pneumokokova 18
pneumonie

NU po samostatné podané vakciné proti
pneumokokovym infekcim jsou uvedeny
v tabulce 3.

Celkové priznaky a reakce v misté apli-
kace:

Horecka a Unava patii mezi ocekavané
NU pneumokokovych vakein, vyskytuii se
velmi ¢asto popf. casto.

Selhani vakcin nenf ocekavanym NU,
avsak stejné jako jiné vakciny, nemusf ani
vakciny proti  pneumokokovym infek-
cim ochrénit viechny ockované jedince,
na coz je v souhrnu Udajd o pfipravku
a v pfibalové informaci upozornovano.

Ostatni reakce byly hldeny pouze ojedi-
néle.

Po samostatné podané vakciné proti pneu-
mokokovym infekcim byly hidseny prevdzné
ocekdvané neZddouci Ucinky, které jiz byly
popsdny v SmPC a odpovidaji zndmému
bezpecnostnimu profilu vakcin.

VAKCINY PROTI ZASKRTU, TE-
TANU A CERNEMU KASLI

V roce 2020 bylo SUKL zaslano 89 hlaseni
podezfeni na nezadouci Uc¢inek po aplikaci
vakcin proti zaskrtu, tetanu a cernému kasli.

Hldseni byla zhodnocena jako zdvazna
v 57 pfipadech, z nich se v 55 pfipadech
jednalo o hlasenti Iékarsky vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnik( byla hla-
Seni prijata v 73 pfipadech, v 16 pfipadech
byla pfijata od pacientd. 1 pacientské hla-
seni bylo pIné ovéreno Iékatem.

Celkové poruchy a reakce v misté ap-
likace:

U tohoto typu vakcin tvofi kazdoro¢né
nejvyssi pocet reakci rizné lokalnf reakce,
a to Casto v kombinacich. V roce 2020 byl
tento typ reakci nahldsen v 87 hlasenich.
Hlaseny byly reakce jako zarudnuti, otok,
bolest, indurace, svédéni a teplo v misté
aplikace.

Déle byla v této kategorii hlasena horecka,
kterd je ocCekavand, po aplikaci se obje-
vuje Casto.

Ostatni reakce byly hldseny pouze ojedi-
néle.

Po poddni vakciny proti zdskrtu, tetanu
a Cernému kasli byly hldseny pfevdzné oce-
kdvané neZddoucf tcinky, které jiz byly po-
psdny v SmPC a odpovidaji zndmému bez-
pecnostnimu profilu vakcin.

VAKCINY PROTI MENINGOKO-
KOVYM INFEKCIM

V roce 2020 bylo SUKL zaslano 81 hlaseni
podezieni na nezadouci Ucinek po apli-
kaci vakcin proti meningokokovym infek-
cim.
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Hlaseni byla zhodnocena jako zdvazna
v 53 pfipadech, z nich se v 37 pfipadech
jednalo o hlasenf [ékafsky vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnikd byla hla-
Seni prijata v 55 pfipadech, v 26 pfipadech
byla pfijata od pacientd. 1 pacientské hla-
senf bylo pIné ovéfeno lékafem.

VAKCINY PROTI MENINGOKO-
KUM SKUPINY B

V roce 2019 bylo SUKL zaslano 73 hlaseni
po aplikaci vakciny proti infekcim zpUso-
benym meningokoky skupiny B.

Hldseni byla zhodnocena jako zdvazna
ve 48 piipadech, z nich se ve 34 pfipadech
jednalo o hlasenf |ékafsky vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnikl byla hla-
senf pfijata ve 47 pfipadech, v 26 pfipa-
dech byla pfijata od pacientd. 1 pacient-
ské hlasenf bylo pIné ovéfeno lékafem.

NU po vakcing proti meningokok{im sku-
piny B jsou uvedeny v tabulce 4.

Celkové priznaky a reakce v misté ap-
likace:

Nejcastéji byly hlaseny rézné lokalni re-
akce jako zarudnuti, bolest a otok v misté
vpichu. LokaInf reakce jsou ocekéavané.

Horecka je ocekavany NU, vyskytuje se
velmi ¢asto, popf. ¢asto.

Neurologické ptiznaky:
Ospalost a bolest hlavy jsou ocekdvané
NU, vyskytuiji se velmi ¢asto.

Febrilni kfe¢ je ocekavanym NU, vyskytuje
se méne casto.

V pfipadé tfesu byla soucasné hlasena
zvysena teplota nebo horecka.

Priznaky svédcici pro ovlivnéni travici
soustavy:
Prdjem, zvracenf ¢i nevolnost jsou oceka-

Tabulka 4. Hldsené NU po aplikaci vakciny proti meningokokiim skupiny B

Celkovy pocet hlaseni / z toho zédvazna

Pocet hlaseni od zdravotnickych pracovnikii / od pacientt

Kategorie

Celkové pfiznaky a reakce v misté aplikace

v misté vpichu)

Napf. horecka, pla¢, maldtnost, lokaInf reakce (erytém, bolest, otok 58

Pocet hlaseni,
ve kterych
byla nahlasena
reakce z dané
kategorie

Neurologické pfiznaky

Napf. vyrézka

Napf. inava, bolest hlavy, ties, febrilni krec, 23
Priznaky svédcici pro ovlivnéni travici soustavy 16
Napf. prljem, zvraceni, bolest bficha

Psychiatrické priznaky 14
Napf. neklid, plactivost

Priznaky svédcici pro ovlivnéni kize a podkozi 10

vanymi NU, vyskytuji se velmi ¢asto, popf-
casto.

Psychiatrické priznaky:

U déti jsou pla¢ a podrazdénost oceka-
vanymi nezadoucimi Ucinky, vyskytuji se
velmi casto.

Ptiznaky svédcici pro ovlivnéni kize
a podkozi:

Vyrdzka je ocekavanym NU vakciny
Bexsero, vyskytuje se velmi ¢asto, popf.
casto.

Ostatni reakce byly hldseny pouze ojedi-
néle.

VAKCINY PROTI MENINGOKO-
KUM SKUPINY A, C, W-135, Y

V roce 2020 bylo SUKL zasléno 10 hla-
Seni po aplikaci vakciny proti infekcim
zpUsobenym meningokoky skupiny A, C,
W-135, Y.

Nahlaseny byly pouze jednotlivé reakce.
Po poddni vakciny proti meningokokovym

infekcim byly hldseny prevdzné ocekdvané
neZddouci dcinky, které jiz byly popsdny

v SmPC a odpovidaji zndmému bezpecnost-
nimu profilu vakcin.

VAKCINY PROTI SPALNICKAM,
ZARDENKAM A PRIUSNICIM
(VCETNE VAKCIN SE SLOZKOU
PROTI PLANYM NESTOVICIM)

V roce 2020 bylo SUKL zasldno 62 hla-
$eni podezieni na NU po aplikaci vakciny
proti spalnickam, zardénkam a pfiusnicim
(v¢etné vakciny se sloZkou proti planym
nestovicim).

Hlaseni byla zhodnocena jako zdvazna
v 41 pfipadé, z toho se ve 34 pfipadech
jednalo o hlasenf |ékafsky vyznamna.

Od zdravotnickych pracovnikd byla hla-
Seni pfijata ve 29 pfipadech, v 33 pripa-
dech byla pfijata od pacientl. 8 pacient-
skych hlaseni bylo plné ovefeno lékafem.

V 56 pfipadech bylo hlaseni zasldno
po ockovani déti, ve 4 pripadech dospé-
lych. Ve 2 pfipadech nebyla vékova sku-
pina uvedena.

NU po vakcing proti spalni¢kdm, zardén-
kdm a priusnicim (v¢etné vakcin se sloz-

11
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kou proti planym neStovicim) jsou uve-
deny v tabulce 5.

Celkové priznaky a reakce v misté ap-
likace:

Horecka je oc¢ekavanym NU, hore¢ka nad
38 °C se objevuje velmi ¢asto, horecka
nad 39,5 °C se vyskytuje casto.

Pla¢ ¢i abnormdini plac je ocekdvanym
NU, objevuje se méné casto.

Pfiznaky svédcici pro ovlivnéni kiize
a podkozi:

Vyrézka je ocekavanym NU, vyskytuje se
casto.

Psychiatrické pfiznaky:

Reakce plactivost, podrédzdénost a neklid
jsou ocekdvané, podrazdénost se vysky-
tuje Casto, nervozita méné casto.

Neurologické priznaky:
Febrilnf kfece jsou ocekavanym NU, obje-
vUji se vzacneé.

Bolest hlavy je neocekavanym NU, ve vét-
siné pfipadl se vsak soucasné vyskytla
horecka.

Priznaky svéd¢ici pro ovlivnéni travici
soustavy:

Zvraceni a prdjem jsou ocekavanymi NU,
objevuji se méné casto.

Ostatni reakce byly hldseny pouze ojedi-
néle.

Po aplikaci vakciny proti spalnickdm, za-
rdénkdm a pfiusnicim (popt. i proti planym
nestovicim) byly hldseny prevdzné ocekd-
vané neZddouci Ucinky, které jiz byly po-
psdny v SmPC a odpovidaji zndmému bez-
pecnostnimu profilu vakcin.

ZAVER

Naprostd vétsina reakci nahlasenych

v roce 2020 po aplikaci vakcin patfila mezi
ocekavané NU.

Tabulka 5. Hldsené NU po aplikaci vakciny proti spalnickdm, zardénkdm a pfiusnicim

Celkovy pocet hlaseni / z toho zédvazna

Pocet hlaseni od zdravotnickych pracovnikii / od pacientt

Pocet hlaseni,
ve kterych

Kategorie byla nahlasena
reakce z dané
kategorie
Celkové pfiznaky a reakce v misté aplikace
) I e 42
Napf. horecka, Unava, plac
Pfiznaky svédcici pro ovlivnéni kiize a podkozi
MR o S 28
Napt. vyrazka, morbiliformni vyrazka
Psychiatrické pfiznaky
p S o ) ) 24
Napf. nespavost, plactivost, podrazdénost, neklid, apatie
Neurologické ptiznaky 16
Napf. febrilni kie¢, bolest hlavy
Priznaky sveédcici pro ovlivnénti travici soustavy -
Napf. prljem, zvraceni

Neocekavané NU byly nahlaseny pouze
v ojedinélych pfipadech, u nichZ nenf
mozné zhodnotit, zda se jednd o neza-
douci Ucinek nebo o ndhodnou ¢asovou
souvislost. V prébéhu prvnich let Zivota
dochazi ke klinické manifestaci vrozenych
onemocnéni, kterd nemaji s vakcinaci kau-
zalni souvislost. Pokud byly takové pfiznaky
nahldseny jako podezfeni na nezadouci
Ucinek vakciny, potom je jejich vyskyt v ¢a-
sové souvislosti s ockovanim pouze na-
hodny. Vsechna hladeni viak zUstavaji ulo-
Zena v databazi NU pro moznost zpétného
hodnoceni, pokud v budoucnu dojde k na-
vysenf poctu obdobnych dobie dokumen-
tovanych hlasenf konkrétni reakce.

SUKL dlouhodobé monitoruje nasledujici
reakce: naruseni psychomotorického vy-
voje, apatie a atopicky ekzém po podani
hexavalentni vakciny popf. kombinace
hexavalentni vakciny a vakciny proti pneu-
mokokovym infekcim. Data, kterd jsou
v soucasné dobé k dispozici, nenaznacuijf,
7e mezi témito reakcemi a hexavalentnimi
vakcinami existuje kauzalnf souvislost. Re-
akce budou i naddle monitorovany.

Nezaddouci Ucinky vakcin je nutné brat
v kontextu s pfinosy ockovani, tj. ochra-
nou proti infekcim. Tento z&sadni benefit

by nemél byt v diskusich o NU opomijen.
Zatimco infekce, proti kterym se ockuje jiz
dlouhou dobu, uz spole¢nost ¢asto nezna
a jejich zavaZznost je z tohoto dlvodu né-
kdy zlehcovana, naplno se duleZitost ocko-
vani projevila v soucasné dobé v souvislosti
s infekci proti COVID-19. Ochrana pfed za-
vaznymi infekcemi znamend jednoznacny
prospéch jak pro jedince, tak pro celou
spole¢nost.

Pro sledovani bezpecnosti viech Iécivych
piipravk{ hraje hlaseni NU vyznamnou roli
zejména v identifikaci vzacnych a velmi
vzéacnych NU. Proto zadame viechny zdra-
votnické pracovniky, aby nam hlasili sva
podezieni na zavazné nebo neocekédvané
NU, ktera zaznamenaji — napomohou tim
k upfesnéni bezpecnostniho profilu vakcin
i ostatnich lécivych pripravka.
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Statiny a podezreni na kauzalni souvislost s vyskytem
bulézniho pemfigoidu

Buldzni pemfigoid je pomémé vzacné
onemocnéni (s prevalenci 1-5 / 10 000) nic-
méneé je velice zdvazné (Umrtnost je popi-
sovéana u priblizné 30% pacientt v prvnim
roce od diagnozy). Projevuje se vyskytem
tekutinou vypInénych puchyi na kizi, sve-
dénim, casto i postizenim sliznic s velkou
bolestivosti. Pfi postizeni dutiny Ustni mo-
hou mit pacienti vyrazné potize s pfjmem
potravy. Cast&ji jsou postizeny starsi osoby
nad 60 let (1). Terapie je u vétsiny pacientd
dlouhodobd, kdy jsou podavany vysoké
davky systémovych kortikoidd a dalsf (adi-
tivni) imunosupresivni  |é¢ivé  pfipravky,
které mohou mit fadu nezadoucich Ucinkd
a vyrazné zhordovat kvalitu Zivota paci-
entl (2).

SUKL by rdd upozornil na podezieni
na moznou kauzalni souvislost mezi vy-
skytem bulézniho pemfigoidu a podava-
nim statin@. V dnoru letosniho roku vybor
PRAC hodnotil signal tykajicl se mozného
vyskytu bulézniho pemfigoidu po podani
statin0. Tento signal byl hodnocen jako
class-efekt celé skupiny statinG. V rdmci
hodnoceni bylo detailné zdokumento-
vano 12 pfipadd (spontanné nahldsenych
nebo literdrné publikovanych) bulézniho
pemfigoidu. Vsechny pfipady mély buldzni
pemfigoid potvrzen histologicky nebo la-
boratorné diagnostikovanymi protilatkami,
u vsech byl statin jedinym podezrelym |éci-
vym pripravkem. Doba néastupu bulézniho
pemfigoidu byla pozorovéna v rozpétf
od 15 dni az do 3 let po zahdjeni Ié¢by sta-
tinem. U vdech 12 diskutovanych pffpadd
byla pozorovéna pozitivni dechallenge - to
zZnamena, Zze po vysazeni statinu bulézni
pemfigoid vymizel. V jednom pfipadu byla
zjisténa dokonce i pozitivni rechallenge,
kdy po vysazeni statinu a vymizeni pfi-
znakl doslo k opétnému nasazeni statinu
a novému objeveni se buldzniho pemfigo-
idu.

Nésledné byla hodnocena veskera do-
stupna literdrni data a klinické studie, které
se zabyvaly timto moznym spojenim.
Za pomerné presvédciva data Ize pova-
7ovat vysledky multicentrické devitileté
retrospektivni studie Molina et al.(3), ktera
popisuje 320 pfipadd diagnostikovaného
bulézniho pemfigoidu, u kterych bylo
775% pripadl (248/320) hodnoceno jako
idiopatické etiologie, 9,7% (31/320) bylo
povazovano za potencionalné léky vyvo-
lané. U zbylych 12,8 % (41/320) dermatolo-
glm primérné uniklo nasazeni nové po-
tencionalné suspektni medikace ve vztahu
k pozorovanému buldznimu pemfigoidu
(v pfedeslych 6 mésicich). Nicméné pfi dal-
sim prehodnoceni byla dermatology kau-
zalita bulézniho pemfigoidu oznacena jako
léky vyvoland. Zasadnf informaci je, Ze v 6
pfipadech byl za vyvolavajici |ék povazo-
van néktery ze statind.

Na zékladé zavadéjicich faktorl u kazuis-
tik (napr. nasledna terapie kortikoidy nebo
soubézné podavané lécivé pfipravky), pro-
tichtdnych dat z klinickych studif popisu-
jicich protektivni i nepfiznivy efekt statind
v souvislosti s pemfigoidem a statisticky
negativni disproporcionality u vétsiny sta-
tinG nebyla dostupna data shleddna dosta-
te¢nymi pro jednoznacné urceni kauzalnf
souvislosti. Pocet pfipadl, ve kterych je
mozny vztah pemfigoidu a statind, je velmi
nizky ve srovnani s obrovskymi spotfebami
vsech statin{. Toto mozné riziko bude nic-
méné nadale monitorovéno rutinnimi far-
makovigilan¢nimi prostfedky a v pfipadé
novych informaci mtze dojit k dalsimu pre-
hodnoceni.

Vzhledem k tomu, Ze riziko nebylo do-
statecné prokazano, neposkytuji aktudlni
schvalené Informace o 1écivych pfipravcich
sobsahem statin(i zadnda upozornéni. Presto
vsak povazujeme za pfinosné upozornit od-

bornou vefejnost na urcitou moznost kau-
zality. U pacienta lé¢eného statinem, u kte-
rého se rozvine bulézni pemfigoid, mize
byt vhodné zkusit 1é¢bu vysadit. Pokud se
stav pemfigoidu nezméni, Ize v 1é¢bé stati-
nem nadale pokracovat a pemfigoid bude
nutné lécit standardnim zpUsobem. Pokud
by vsak vysazeni statinu vedlo k vymizeni
piiznakd pemfigoidu, pacient by byl udet-
fen velmi nepfijemnym potiZzim a celozi-
votni 1é¢bé s fadou neZddoucich ucinkd.
Terapeuticky pokus s vysazenim statinu po-
vazujeme za vyhodny, i kdyby pfinesl bene-
fit pouze nékolika jednotlivym pacientlm.

RovnéZz bychom radi zdlraznili dlleZitost
hlasenti jakéhokoliv podezieni na vznik bu-
l6zntho pemfigoidu jakozto mozného ne-
7adouciho Ucinku pfi 1é¢bé statiny (nebo
event. i jinymi léky). M{Ze to napomoci lep-
simu ovéfeni mozné kauzality. Podrobnéjsi
informace o tom, jak hlasit, naleznete zde:
https://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-

-ucinek.
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Nezadouci ucinky léciv

Fixni kombinace ibuprofen/paracetamol

Statni Ustav pro kontrolu léciv v roce 2020
schvalil volny prodej kombinovaného 1é¢i-
vého pfipravku obsahujiciho ucinné latky
200/500mg.  Kli-
nické vyhody a bezpecnost fixni kombinace

ibuprofen/paracetamol

ibuprofen/paracetamol byly zhodnoceny
v roce 2017 béhem celoevropského hod-
noceni. Podrobnéjsi informace naleznete
zde: https.//www.ema.europa.eu/en/medi-

cines/human/referrals/paracetamolibupro-

fen-500-mg150-mg-film-coated-tablets.

Jelikoz tato fixni kombinace je nova
na Ceském trhu volné prodejnych I&Civ, je
velice duleZité, aby jeji bezpecnostni pro-
fil byl zndm nejen odborné vefejnosti, ale
i pacientdm. Apelujeme proto na zdravot-
nické pracovniky, aby disledné informo-
vali pacienty o veskerych rizicich spjatych
s podavanim této kombinace. V prvni fadé
se jedna o nevhodné kombinace s dalsimi
lécivymi pffpravky obsahujicimi paraceta-
mol, vysoko-davkovou kyselinu acetylsali-
cylovou a nesteroidni antiflogistika.

Bezpecnostni profil jednotlivych kompo-
nent (ibuprofen a paracetamol) je dosta-
te¢né zndm. Nicméné radi bychom upo-
zornili na mozné rizika pfi uvolnéni této
kombinace na volny prodej. Lécivy pfipra-
vek je ur¢en pouze pro dospelé. Pozitivni
bezpecnostni profil byl dolozen pouze
pii kratkodobé léché akutni bolesti, te-
rapie chronické bolesti neni schvalenou
indikaci. Maximalni délka uzivani 1écivych
pripravkd s fixni kombinaci paracetamol/
ibuprofen je omezena pouze na dobu tif
dnt a v pfipadé, Zze symptomy stale trvajf,
je nutné vzdy kontaktovat Iékafe nebo
lékarnika. Dalsim opatfenim pro minima-
lizaci moznych bezpecnostnich rizik je
maximalni pocet tablet (20) v jednom ba-
leni. Schvélené davkovani je jedna az dvé
tablety maximalné tfikrdt denné, tudiz
maximalni denni davka nesmi prekrocit
Sest tablet.

Je dllezité upozornit, ze tato fixni kombi-
nace neni prvni volbou pfi terapii bolesti

a schvdlenou indikaci této fixni kombi-
nace je az nedostatecna Uleva od bolesti
monokomponentnimi lécivymi pfipravky
obsahujici ibuprofen nebo paracetamol.
Fixni kombinace ibuprofen/paracetamol
mUZe byt jistou alternativou ke kodei-
nové analgezii, pficemz neskytd zndma
rizika zneuZziti a zavislosti pfi opidtové te-
rapii.

V' klinickych studiich nebyl pozorovéan
zvyseny pocet nezddoucich Uc¢inkd a ne-
byla popsdna ani zadna dalsi bezpec-
nostnf rizika oproti monokomponentnim
lécivym pfipravkdm. Nicméné je tfeba
mit na paméti, Zze tato kombinace ztraci
vyhodu ur¢ité gastrointestinalni Setrnosti
oproti  monokomponentnim
pfipravkdm  obsahujicim  paracetamol

lécivym

a tudiz je nutné zvazit riziko podani této
kombinace u starsi populace, ktera je ri-
zikovou skupinou pro gastrointestinalni
krvacen.

Ulipristal acetat 5 mg k 1éché déloznich myomu — zaveér

evropského prehodnoceni bezpecnosti

V lednu 2021 vydala Evropskd komise
rozhodnuti k prehodnoceni pfipravkd
s obsahem 5mg ulipristalu acetétu
k lé¢bé déloznich myom. Tyka se lé-
¢ivého pripravku Esmya, ktery je regis-
trovan k lécbé stfedné zdvaznych az
zavaznych priznakd déloznich myom
(nerakovinové nadory délohy) u Zen,
které nedosahly menopauzy. Pdvodné
byl indikovan pro Ié¢bu trvajici az 3 mé-
sice pred operaci k odstranéni myom,
nebo dlouhodobé, ale s prestavkami
v |é¢bé u téch Zen, které nemohly pod-

stoupit operaci. Pfipravek Esmya byl
registrovan centralizované (registrace
platna v celé EU) v roce 2012.V soucasné
dobé na nasem trhu nejsou obchodo-
vany zadné jiné pfipravky s obsahem
ulipristalu acetatu k 1é¢bé déloznich my-
omd.

Pfredmétem prezkoumani bylo riziko
poskozenf jater. Toto riziko bylo jiz dfive
hodnoceno a popsano béhem prehod-
noceni v roce 2018. Informace o riziku
poskozeni jater byla poté doplnéna

do souhrnu Udajl o pfipravku a byla za-
vedena fada opatfeni ke snizeni vyskytu
vzacného, ale zavazného poskozeni
jater. Jednim z téchto opatfenf bylo za-
vedeni edukac¢nich materialt pro |ékare
i pacientky, informujicich o nutnosti sle-
dovani jaternich funkci a kontaktovani
|ékarfe v pfipadé rozvinuti priznakd jater-
niho poskozent.

Pozadavek na druhé prezkoumani bez-
pecnosti vzesel od Evropské komise
kvlli novému pfipadu jaterniho posko-
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zeni, které vedlo k transplantaci jater
u pacientky uzivajici pfipravek s obsa-
hem 5mg ulipristalu acetatu. Protoze
novy piipad jaterniho poskozeni se
objevil i pfes opatfeni, kterd byla zave-
dena v roce 2018, EMA zahdjila pfehod-
nocenf nové a po jeho dobu pozastavila
registraci pfipravkld obsahujicich 5mg
ulipristalu acetdtu do doby, nez budou
dostupné zavéry.

Vybor pro posuzovani rizik lécivych pfi-
pravkd (PRAC) Evropské agentury pro lé-
¢ivé pripravky (EMA) v zafi 2020 ukoncil
prezkoumanf rizik v souvislosti s uziva-
nim Iécivého pripravku Esmya a potvrdil,
Ze pfipravky s obsahem 5mg ulipristalu
acetatu k 1é¢bé deéloznich myomd mo-
hou i pfes jiz zavedena opatfeni zpUso-
bit poskozeni jater, které mlze vést az
k transplantaci jater. Behem prehodno-
cenf byla svolana také skupina obsahu-
jici odborniky z fad lékafd a zastupce
pacientskych organizaci. | kdyz se tato
skupina shodla na vyznamu lécby ulipri-
stalem acetatem pro nékteré pacientky,
vybor PRAC z obavy pfed nepredikova-
telnym rizikem poskozeni jater dopo-
rucil zrudeni registrace téchto Iécivych

pripravkl. Zavér prehodnoceni byl viak
pfijat pouze tésnou vétsinou hlasd. Na-
sledné se k zavéru vyboru PRAC vyjad-
fil Vybor pro humanni écivé pripravky
(CHMP). Ten podpofil vlastni hodnocent
rizika poskozeni jater provedené vybo-
rem PRAC, aviak nepodpofil zaver vy-
boru PRAC ohledné zruseni registrace
pripravkd. Vybor CHMP uved|, ze pfinosy
ulipristalu acetatu 5mg pfi 1é¢bé déloz-
nich myomd mohou prevazit jeho rizika
u zen, které nemaji jiné moznosti Ié¢by,
a doporucil dalsi omezeni v jejich pou-
zivani. Tyto |écivé pripravky Ize aktualné
pouzivat pouze k lé¢bé déloZznich my-
om0 u Zzen v premenopauze, pro které
chirurgické zakroky (v¢etné embolizace
déloznich myomU) nejsou vhodné nebo
dostate¢né. Ulipristal acetat se nesmi
pouzivat ke zmenseni déloznich myomd
u pacientek pred chirurgickou lé¢bou.

Lékarim predepisujicim pfipravky s ob-
sahem 5mg ulipristalu acetatu k [é¢bé
déloznich myoma byl v pribéhu ledna
2021 rozeslan informacni dopis pro zdra-
votnické pracovniky schvaleny Statnim
Ustavem pro kontrolu léc¢iv a rozeslan
spole¢nostmi, které jsou drZiteli roz-

hodnuti o registraci dot¢enych lécivych
pfipravkd. Tento informacni dopis je
rovnéz zvefejnén i na webovych stran-
kach SUKL (https://www.sukl.cz/leciva/
informacni-dopis-esmya-2). V souvislosti

s vyse popsanymi informacemi o riziku
selhanf jater (v nékterych pfipadech ve-
doucimu az k transplantaci jater) bude
provedena aktualizace souhrnu udajd
o pfipravku a pribalové informace Iéci-
vych pfipravkd s ulipristalem acetatem,
a také dojde k aktualizaci edukacnich
materidll pro zdravotnické pracovniky

a pacientky (https./www.sukl.cz/leciva/
em-ulipristal-acetat).

Souvisejici odkazy
https://www.sukl.cz/leciva/esmya-ulipri-

stal-acetat-ema-doporucuje-omezeni-
-pouzitizhighlightWords=esmya

https:/www.sukl.cz/esmya-ulipristal-

-acetate-vybor-prac-doporucuje-zruse-

nizhighlightWords=esmya

https://www.sukl.cz/esmya-pozastaveni-

-registrace-behem-probihajiciho?highligh-

tWords=esmya
https:/www.sukl.cz/esmya-nova-opat-

reni-k-omezeni-vzacneho-ale-zavazneho

Frekvence vyskytu nezadoucich ucinki

Frekvence neboli cetnost vyskytu neza-
douciho Uc¢inku je spojeni, které samo
o sobé nemusi byt dobfe srozumitelné
mnohym pacientdm ani zdravotnickym
pracovnikdm. Frekvenci, jeZ je stano-
vena individudlné pro kazdy nezadouci
Ucinek léku, Ize nalézt v informacich
o pfipravku, a to v Souhrnu Udajd o pfi-
pravku (SmMPC) v bodé 4.8 (Nezadouci
ucinky) a v Pribalové informaci (PIL)
v bodé 4 (Mozné nezadouci ucinky).
V informacich o pfipravku je uvedeno
obecné vysvétleni ohledné frekvenci

nezddoucich U¢inkd, jako napfiklad na-
sledovné:

SmPC:
Frekvence jsou definovany jako:

velmi ¢asté (> 1/10);

casté (> 1/100 az < 1/10);

méné casté (> 1/1 000 az < 1/100);
vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000);
velmi vzacné (< 1/10 000);

neni znamo (z dostupnych Udajl nelze
urcit).

PIL:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez
1 pacienta z 10)

Casté (mohou postihnout az 1 pacienta
z 10)

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 pa-
cienta ze 100)

Vzécné (mohou postihnout az 1 paci-
entaz 1 000)

Velmi vzacné (mohou postihnout az
1 pacienta z 10 000)

Nezddouci ucinky s frekvenci ,neni
zndmo" (z dostupnych Udajl nelze urcit).
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https://www.sukl.cz/esmya-ulipristal-acetate-vybor-prac-doporucuje-zruseni?highlightWords=esmya
https://www.sukl.cz/esmya-pozastaveni-registrace-behem-probihajiciho?highlightWords=esmya
https://www.sukl.cz/esmya-pozastaveni-registrace-behem-probihajiciho?highlightWords=esmya
https://www.sukl.cz/esmya-pozastaveni-registrace-behem-probihajiciho?highlightWords=esmya
https://www.sukl.cz/esmya-nova-opatreni-k-omezeni-vzacneho-ale-zavazneho
https://www.sukl.cz/esmya-nova-opatreni-k-omezeni-vzacneho-ale-zavazneho
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Nezadouci ucinky léciv

SmPC a PIL jsou soucasti dokumentace
predkladané zadatelem o registraci léci-
vého pfipravku. Zadatel musi predlozit
souhrnny klinicky pfehled posuzujici
vSechny pozorované nezddouci pfihody,
a to mimo jiné s ohledem na jejich moz-
nou kauzalni souvislost s danym lékem,
jejich zdvaznost i frekvenci, se kterou se
vyskytovaly v klinickych studiich. Po re-
gistraci pripravku pokracuje trvaly sbér
informaci o bezpec¢nosti a podle nich
mohou byt texty SmPC a PIL dale pra-
bézné upravovany ¢&i doplhovany. Jejich
obsah je vzdy schvalovan pfislusnym
regula¢nim organem, tedy v pfipadé
Ceské republiky je to SUKL (Statni Ustav
pro kontrolu léciv) ¢ EMA (Evropska
agentura pro lécivé piipravky), a to dle
typu registrace. V aktudini a schvélené
podobé Ize vyhledat texty SmPC a PIL
na webu SUKL v sekci Databéaze lékd.
PIL je rovnéZ soucasti baleni kazdého
|écivého pfipravku a rovnéz dostupny
v DLP.

V souhrnné tabulce nezddoucich ucinkd
v bodé 4.8 SmPC jsou nezadoucf Ucinky
fazeny dle tzv. tfid orgdnovych systému
(SOG; system organ class) vyplyvajicich
7z mezinarodné uznané lékafské termi-
nologie MedDRA (angl. Medical Dictio-
nary for Regulatory Activities). V ramci
jednotlivych SOC jsou pak fazeny dle
klesajici frekvence, tedy nejcastéji se
vyskytujici nezddouci Ucinky jsou uva-
dény jako prvni. Konkrétni nezadouci
Ucinky, jez se vztahuji k dané kategorii
frekvence v rdmci urcité SOC, jsou pak
uvadény sestupné podle klesajici zavaz-
nosti.

Pro stanoveni frekvence daného neza-
douciho Ucinku léku existuji postupy, jez
jsou spolecné pro celou Evropskou unii.
Tyto postupy byly odsouhlaseny Evrop-
skou komisi a jsou soucasti ,A guideline
on Summary of Product Information
(SmPC)". Obecné pravidlo zni, Ze frek-
vence uvedeného nezadouciho Ucinku
ma byt stanovena ,co nejpfesnéji, jak je

to jen mozné”. Toto stanoveni zavisi pre-
devsim na zdroji dat, na jejichz zakladé
je dany nezadouci ucinek povazovan
za souvisejici s danym lékem (tj. klinické
studie, poregistracni studie bezpec¢nosti
¢i spontanni hlasenf). Pokud je proces
stanoveni kategorie frekvence zaloZen
na pfipadech pochézejicich z riznych
zdrojli, jez mohou mit rdzné vystupy,
pak ma byt jako frekvence, jez ma byt
uvedena v informacich o pfipravku, zvo-
lena ta, kterd predstavuje nejvyssi frek-
vendi (tj. vyskytujici se nejcastéji). Pfed-
nost ma viak mit to stanoveni, které je
povazovano za nejspecifictejsi a ma nej-
vyssi miru validity, tudiz poskytuje nej-
presnéjsi vystup. Prikladem mohou byt
poolovana data ziskana na zdkladé vice
prisludnych studif.

Frekvence dotc¢eného neZadouciho
ucinku je tedy v nejidedIngjsim pripadé
odvozena z poolovanych (sdruzenych)
placebem kontrolovanych klinickych
studif, jsou-li takovd data k dispozici.
Pokud tomu tak nenf ¢i jsou tato data
nedostate¢né objemna ¢ neodpovi-
daji populaci nebo zplsobu uZzivani,
pro které je dany lécivy pripravek indi-
kovan, jsou pouzivany Udaje z jednot-
livych aktivné kontrolovanych studif ¢i
ze studii bezpelnosti. Vysledna katego-
rie frekvence predstavuje pfimou miru
vyskytu daného nezadouciho Ucinkuy,
nikoli vypocitany rozdil ¢i relativni riziko
oproti placebu nebo jinému kompara-
toru.

V pfipadé stanoveni frekvence neza-
douciho U¢inku na zakladé spontan-
nich hlaseni (hlaseni prijatd od zdra-
votnickych pracovnikd ¢i pacientl) se
do informaci o pfipravku nikdy neuvadi
konkrétni pocet pfijatych spontédnnich
hlaseni, nebot toto ¢islo se mUze rychle
meénit. Primarné vsak nemaji byt fre-
kvence stanovovany na zakladé miry
hlasivosti a poctu pfijatych spontannich
hlaseni, aviak je tfeba vzdy nahlédnout
do vysledkd dostupnych klinickych

studii daného Iéku, ve kterych se mohl
dot¢eny nezadouci Ucinek rovnéz uka-
zat, a na zakladé jeho vyskytu zvolit pfi-
slusnou kategorii frekvence. Pocet hla-
senych nezddoucich ucinkd mze byt
ovlivnén mnoha faktory, v zddném pfi-
padé viak neodpovida skute¢nému vy-
skytu dané reakce. V pfipadé, Zze v ramci
klinickych studif tento nezadoucf Ucinek
nebyl nikdy pozorovan, pak je uplatnéno
tzv. pravidlo tfi". To zni, Ze horni hranice
95% intervalu spolehlivosti neni povazo-
vana za vyssi nez 3/X, kdy X predstavuje
celkovou velikost vzorku (tj. souhrnny
pocet subjektd ze vsech relevantnich
klinickych studif). Pokud tedy urcity ne-
z&douci Ucinek Iéku nebyl pozorovan
u Zadného z 3 600 subjektd, které ék
uzivaly ve viech provedenych klinickych
studiich, pak je hornf hranice 95% inter-
valu spolehlivosti rovna 3/3 600, co? je
rovno 1/1 200 ¢i méné a frekvence pak
odpovida kategorii ,vzacnad” (= 1/10 000
az < 1/1 000).

Ve vyjimec¢nych pfipadech, kdy neni
mozné frekvenci stanovit ¢i odhadnout
z dostupnych Udajl, je pouZita katego-
rie ,neni znamo”. To se déje kupfikladu
v situacich, kdy jsou zaznamenany zcela
ojedinélé pfipady urcitého nezadou-
ctho Ucinku, ¢i je expozice danému
léku vzhledem k jeho enormné vyso-
kym spotfebdm v fadu desitek let jeho
pouZivani témérf nevycislitelna, a tudiz
by vystup poskytujici konkrétnéjsi sta-
noveni vyskytu daného nezddouciho
Uc¢inku nebyl pfesny a neodpovidal by
tak skutecnosti. Vzdy plati, ze ma-li byt
nezadouci Ucinek pfidan do informaci
o pfipravku, pak musi mit jeho pridani
jasné a odborné opodstatnéni tykajici
se kauzalnf souvislosti s danym lékem,
at uz je k nému uvedené frekvence ja-
kékoli.

Jakakoli nutnd zddvodnéni pfifazené
kategorie frekvence k danému neza-
doucimu Uc¢inku jsou vysvétlovéna

v Casti Popis vybranych nezadoucich
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Ucinkd, kterd byva pfitomna pfimo
pod souhrnnou tabulkou nezadoucich
ucinkd v bodé 4.8 SmPC. Stejné tak
byvaji v této &asti zminovany skutec-
nosti o tom, pokud byl dot¢eny neza-
douci Ucinek ve vyznamné mife hlasen
v ramci klinickych studif i v rameni s pla-
cebem (napt. sebevrazda — Ize uvést
frekvenci vyskytu v klinickych studiich,
avsak s poznamkou, Ze v obdobné frek-
venci se tento problém vyskytl i u paci-
entl s placebem). Tato ¢ast se rovnéz
vénuje zakladnim charakteristikdm po-
zorovanych nezadoucich ucinkd, jako
napfiklad zdvaznosti popsanych pfi-
padd, reverzibilité nezadouciho Ucinkuy,
dobé nastupu nezddouciho Ucinku
od zahdjeni podavani léku (angl. time to
onset), dobé trvani nezaddouciho Ucinku,
vztahu projevu nezddouciho ucinku
k podavané davce a dalsim upozorné-
nim a doporucenim souvisejicim s é¢-
bou, je7 jsou rovnéz uvadeény v bodu 4.4
SMPC (ZvIastni upozornéni a opatfenti
pro pouZziti).

Soucasti souhrnné tabulky nezaddoucich
Uc¢inkl v bodu 4.8 SmPC je v pripadé
nékterych onkologickych pfipravkd vy-
uzito i klasifikace nezddoucich Ucinkd
dle stupnt zévaznosti (angl. grades).
Tato klasifikace vychazi z terminolo-
gie CTCAE (angl. Common Terminology
Criteria for Adverse Events), kterd byla
zaloZena americkym Narodnim institu-
tem pro vyzkum rakoviny (angl. Nati-
onal Cancer Institute). Zahrnuje celkem
5 stupnl zavaznosti: stupen 1 = mirny;
stupen 2 = stfedné zadvazny; stupen 3
= zavazny ¢i lékarsky signifikantnf; stu-
pen 4 = Zivot ohrozujici nasledky; stu-
pent 5 = Umrti v souvislosti s nezadouci
pfihodou. Téchto stupnl zavaznosti je
vyuzivano rovnéz v pfipadé doporuceni
pro Upravu lécby, jako napfiklad dopo-
ruceni docasného vysazeni léku ¢i jeho
trvalého vysazeni s ohledem na stupen
zdvaznosti nezédouciho Ucinku. To byva
uvedeno v bodu 4.2 SmPC (Davkovani
a zpUsob podani).

Hl&seni podezieni na nezddouci Ucinek,
at uz od lékare, farmaceuta, pacienta ci
drzitele rozhodnuti o registraci, které
se dostane k pfislusnému hodnotiteli
farmakovigilance v SUKL, je podrobeno
detailnimu hodnoceni rliznych aspektd,
mezi néz patfi i frekvence vyskytu. Diky
sbéru novych hlaseni mohou byt dete-
kovany nejen nezadouci ucinky dosud
nepoznané pro dotceny lék, ale rovnéz
muze byt zjisténa nova kvalita jiz zna-
mého nezddouciho Ucinku, jako tfeba
jind nez zndma zavaznost, frekvence vy-
skytu ¢i reverzibilita. Na zakladé téchto
novych zjisténi pak maze byt drzitel roz-
hodnuti o registraci pozadan o dolozZeni
dalich dostupnych udajd a mize byt
zahdjeno hodnoceni farmakovigilanc-
niho signalu, které mdze vést k Upraveé ¢i
doplnéni informaci o pfipravku a v ne-
kterych pfipadech dokonce az ke sta-
Zeni lécivého pfipravku z trhu z dlvodu
zjisténi negativniho poméru piinost
a rizik. Prijatd hlaseni mohou také na-
pomoci k odhaleni zdvady v jakosti
dot¢eného lécivého pfipravku, kdy se
napfiklad konkrétni Sarze pfipravku vy-
skytuje Castéji ve spojeni s podezfenim
na nezadouci U¢inek. Hl&seni podezfeni
na nezadouci Ucinky tak mohou napo-
moci ke zjisténi dUlezitych informacf
0 bezpecnosti.

Zdroje a uzite¢né odkazy:

A Guideline on Summary of Product
Information (SmPC); European Com-
(September 2009): https:/
ec.europa.eu/health/sites/health/files/

mission

files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline
rev2 en.pdf

SmPC training presentation; Section 4.8:
Undesirable effects Rev. 1; EMA SmPC
Advisory Group: https./www.ema.eu-

ropa.eu/en/documents/presentation/
presentation-section-48-undesirable-

-effects en.pdf

Common Terminology Critera for Ad-
verse Events (CTCAE); National Cancer

Institute: https:/ctep.cancer.gov/proto-

colDevelopment/electronic_applicati-

ons/ctc.htm

Databéaze 1ékd; SUKL: https:/www.sukl.
cz/modules/medication/search.php

QRD product information template ver-
sion 10.1 (Czech); EMA:
https://www.ema.europa.eu/en/do-

cuments/template-form/grd-product-

-information-template-version-101_cs.

docx
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https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline_rev2_en.pdf
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline_rev2_en.pdf
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline_rev2_en.pdf
https://ec.europa.eu/health/sites/health/files/files/eudralex/vol-2/c/smpc_guideline_rev2_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/presentation/presentation-section-48-undesirable-effects_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/presentation/presentation-section-48-undesirable-effects_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/presentation/presentation-section-48-undesirable-effects_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/presentation/presentation-section-48-undesirable-effects_en.pdf
https://ctep.cancer.gov/protocolDevelopment/electronic_applications/ctc.htm
https://ctep.cancer.gov/protocolDevelopment/electronic_applications/ctc.htm
https://ctep.cancer.gov/protocolDevelopment/electronic_applications/ctc.htm
https://www.sukl.cz/modules/medication/search.php
https://www.sukl.cz/modules/medication/search.php
https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-product-information-template-version-101_cs.docx
https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-product-information-template-version-101_cs.docx
https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-product-information-template-version-101_cs.docx
https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-product-information-template-version-101_cs.docx
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Prehled edukacnich materialu

Edukacni materidly (EM) pro zdravotnické
pracovniky a pacienty obsahuji infor-
mace dulezité pro bezpecné pouzivani
lécivych pfifpravkd a také k minimalizaci
rizika vyplyvajiciho z charakteru, indikace
a pourziti 1éCivé latky. Podrobnéji rozvadéji
informace uvedené v souhrnu Udajl o pri-
pravku a pribalové informaci. V zddném
piipadé nesmi mit reklamni charakter.
Tyto materidly vcetné zpUsobu jejich dis-
tribuce jsou schvéleny Statnim Ustavem
pro kontrolu lé¢iv a jsou vZdy stejné ozna-
Ceny v levém hornim rohu na prvni strané
Cervenym napisem Edukaéni materidly.

Listopad 2020 - Unor 2021

Drzitelé rozhodnuti o registraci dotce-
nych Iécivych pfipravkd je dodavaji Iéka-
fim nebo Iékdrmnikdm (postou, e-maily
nebo pifmou donéaskou reprezentantem
firmy, ¢asto vyuzivaji k distribuci speciali-
zované agentury). Edukacni materidly pro
pacienty bud dostévaji zdravotnici a majf
je predavat pacientlim, nebo mohou byt
obsazeny v balenf kazdého lécivého pfi-
pravku.

Schvalené edukac¢ni materidly k pfiprav-
kam, pouzivanym v CR, jsou také zve-
fejiovany v plném znéni na webovych

strankach SUKL a v systému eRecept.
Ve chvili pfedepisovani &i vydeje daného
kddu HVLP se zobrazi informace o tom,
zda se k danému kodu vazi tyto materidly,
ktery si po oznaceni mlze Iékaf ¢ilékarnik
zobrazit. Lékafi a Iékdrnikovi se zobrazuje
i informace urcend pro pacienta, aby ji
mohl pacientovi predat. Takovou infor-
maci vsak zobrazuje i pacientska aplikace,
pokud ma pacient pfedepsan ¢i vydan
kod HVLP, na ktery je navézana. Postupné
budou do systému eRecept nahrany
platné edukacni materidly schvalené pred
spusténim této nové funkcionality.

18.2.2021

Aktualizace: ravulizumab / Ultomiris / Alexion Europe SAS, Levallois-Perret

18.2.2021

fentanyl citrdt / Fenroo / STADA Arzneimittel AG, Bad Vilbel

5.2.2021

autolognf lidsky rohovkovy epitel expandovany ex vivo / Holoclar / Holostem Terapie Avanzate S.r.l.

1.2.2021

Aktualizace: vedolizumab / Entyvio / Takeda Pharm., s.r.o.

1.2.2021

Aktualizace: luspatercept/ Reblozyl / Celgene/Bristol Myers Squibb

26.1.2021

Aktualizace: vismodegib / Erivedge / Roche, s.r.o.

21.1.2021

Aktualizace: sebelipasum alfa / KANUMA / Alexion Europe SAS

12.1.2021

Aktualizace: pirfenidon / Esbriet / Roche, s.r.o.

8.1.2021

Aktualizace: blinatumomab / Blincyto / Amgen, s.r.o

4.1.2021

orlistat / véechny volné prodejné léc¢ivé pripravky obsahujici LL / viichni drZitelé rozhodnuti o registraci

31.12.2020

Aktualizace: aflibercept / Eylea / Bayer AG

15.12.2020

Aktualizace: baricitinib / Olumiant / Eli Lilly CR

14.12.2020

izatuximab / Sarclisa / sanofi-aventis, s.r.o.

7.12.2020

Aktualizace: fentanyl citrat/ PecFent / Kyowa Kirin Ltd.

1.12.2020

Aktualizace: tisagenlecleucel / Kymriah / Novartis, s.r.o.

27.11.2020

lidsky inhibitor C1-esterasy / Cinryze / Takeda Pharmaceuticals, s.r.o.
Lécivy pripravek ve schvdleném specifickém lécebném programu

23.11.2020

Aktualizace: flutemetamol (18F), Vizamyl, M.G.P, s.r.o.
Nedilnou soucdsti EM je slovni prednes, aby byla zajisténa jejich presnd a spolehlivd interpretace. Z toho divodu neni obsah EM zverejnén.

20.11.2020

Formdini aktualizace: konestat alfa / Ruconest 2100 jednotek prasek pro injekéni roztok / Pharming Group N.V.

20.11.2020

Formdini aktualizace: konestat alfa / Ruconest 2100 jednotek prések a rozpoustédlo pro injekéni roztok / Pharming Group N.V.

19.11.2020

Aktualizace: tocilizumalb / Roactemra / Roche

Verejna konzultace aktualizace GVP
Module XVI

Do 28. 4. 2021 probiha vefejna konzultace
aktualizace evropskych pokynl spravné

farmakovigilan¢ni praxe GVP Modulu XVI:
Risk minimisation measures: selection of
tools and effectiveness indicators (Rev 3)
a Module XVI Addendum Il — Methods for
effectiveness evaluation. Své pfipominky

mUzete zaslat dle pokynd uvedenych
na webovych strankdch EMA. Zvefejnéni
findIni podoby revidovanych dokumentd
je ocekdvédno mezi ctvrtym  kvartdlem
2021 - prvnim kvartalem 2022.


https://www.sukl.cz/leciva/em-ravulizumab
https://www.sukl.cz/leciva/em-fentanyl-citrat-fenroo
https://www.sukl.cz/leciva/em-autologni-lidsky-rohovkovy-epitel-expandovany-ex-vivo
https://www.sukl.cz/leciva/em-vedolizumab
https://www.sukl.cz/leciva/em-luspatercept
https://www.sukl.cz/leciva/em-vismodegib
https://www.sukl.cz/leciva/em-sebelipasum-alfa
https://www.sukl.cz/leciva/em-pirfenidon
https://www.sukl.cz/leciva/em-blinatumomab
https://www.sukl.cz/leciva/em-orlistat
https://www.sukl.cz/leciva/em-aflibercept
https://www.sukl.cz/leciva/em-baricitinib
https://www.sukl.cz/leciva/em-izatuximab
https://www.sukl.cz/leciva/em-fentanyl-citrat-pecfent
https://www.sukl.cz/leciva/em-tisagenlecleucel
https://www.sukl.cz/leciva/em-lidsky-inhibitor-c1-esterasy
https://www.sukl.cz/leciva/em-konestat-alfa-1
https://www.sukl.cz/leciva/em-konestat-alfa-1
https://www.sukl.cz/leciva/em-tocilizumab
https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-procedural-guideline/guideline-good-pharmacovigilance-practices-gvp-module-xvi-risk-minimisation-measures-selection-tools_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/regulatory-procedural-guideline/guideline-good-pharmacovigilance-practices-gvp-module-xvi-addendum-ii-methods-effectiveness_en.pdf
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Pfehled Informacnich dopisii zdravotnickym

pracovnikim

Informacni dopisy zdravotnickym pracov-
nikam, tzv. Direct Healthcare Professional
Communication (DHPC), jsou informacnf
dopisy zasilané drziteli rozhodnuti o re-
gistraci zdravotnickym pracovniklm pfi-
slusné odbornosti v pfipadé zjisténi nové,
dudleZité bezpecnosti informace. Tyto do-
pisy jsou schvéleny Statnim Ustavem pro
kontrolu IéCiv a jsou vZdy stejné oznaceny
v zahlavi ¢ervenym napisem CAVE!

Listopad 2020 - Unor 2021

Dlvodem vytvéfeni a distribuce DHPC
je, aby byly zdravotnickym pracovniklim
urychlené predany nové, dilezité, zpra-
vidla bezpecnostni informace o Iécivé
latce nebo lécivém pripravku s cilem
ochranit zdravi pacienta a dalsich osob,
které s pfipravkem pfichazeji do kon-
taktu, a dale aby byly predany informace
0 mozné minimalizaci rizik.

Jsou rozesilany pfimo dot¢enym zdra-
votnickym pracovnikim (postou nebo
e-mailem) a jsou také zvefejiiovany v pl-
ném znéni na webovych strankach SUKL
a v systému eRecept. Ve chvili pfedepiso-
vani ¢i vydeje daného kodu HVLP doda
software informaci o tom, zda se k da-
nému kodu vaze informacni dopis, ktery si
po oznaceni muze lékar ¢i 1ékarnik zobra-
zit po dobu 6 mésict od jeho zvefejnéni.

lomitapid/ Lojuxta/ Amryt Pharmaceuticals DAC

v téhotenstvi. DHPC

lomitapid, Lojuxta: Pfipomenuti tykajici se sledovani funkce jater u pacient( léc¢enych pripravkem Lojuxta a vyvarovani se uzivani

inhibitor alfa-1 proteinasi humanus / Respreeza / CSL Behring GmbH, Marburg

Upozornéni na preventivni stahovani nize uvedenych 3arzi écivého pfipravku
Lidsky inhibitor alfal-proteinasy, RESPREEZA 1000MG INF PSO LQF 1+1X20ML+AD+FILTR. DHPC

27.1.2021

ulipristal acetat / Esmya / Gedeon Richter Plc., Budapest

Esmya (ulipristal acetat 5 mg): Omezenf indikace onemocnéni déloznimi myomy z ddvodu obav ze zavazného poskozent jater. DHPC

23.12.2020

ceftolozan, tazobaktam / Zerbaxa / Merck Sharp & Dohme, s.r.o.

Zerbaxa (ceftolozan/tazobaktam) 19/ 0,59 prasek pro koncentrat pro infuzni roztok — globalni stahovani. DHPC

15.12.2020

metamizol / Algifen, Algifen Neo, Analgin, Metamizol Stada, Metamizol Teva, Metamizole Kalceks, Novalgin /
Zentiva, Teva Pharmaceuticals CR, BB Pharma, STADA PHARMA CZ., ARDEZ Pharma, sanofi-aventis

Metamizol: Riziko Iéky indukovaného poskozenf jater. DHPC

1.12.2020

kyselina aminolevulova, 5-ALA / Gliolan / Medac GmbH

o fluorescenci u gliomu jiného nez vysokého stupné malignity. DHPC

Kyselina aminolevulové, 5-ALA (pfipravek Gliolan): Dilezité informace o tom, co délat v pfipadé opozdéni operace a informace
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