Souvislost podavani bevacizumabu (Avastin®) s rozvojem
reakci z pfecitlivélosti a reakei na infuzi
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Souhrn

Spolecnost Roche s.r.0. by vas rada informovala o dlilezZité aktualizaci informaci o
bezpednosti Ié€ivého pfipravku Avastin (bevacizumab).

Riziko rozvoje reakcei z precitlivélosti / reakci na infuzi bylo zjisténo az u 5 %
pacientl lééenych Avastinem.

Systémova premedikace neni vyzadovana.

zaznamenany u 0,2 % pacientd.

Pacienti by méli byt peélivé sledovani v pribéhu podani infuze pfipravku
Avastin a po jejim ukonceni.

V pfipadé vzniku reakce by méla byt infuze pferusena a zahajena odpovidajici
lécba.

Rozhodnuti tykajici se znovuzahajeni lécby by mélo byt u¢inéno na zakladé
individualnich cil(i Iééby a pfesného posouzeni zavaznosti reakce
precitlivélosti / reakce na infuzi.

Evropska agentura pro 1é&ivé pfipravky (EMA) souhlasi se zaslanim této informace.

Dalsi informace o bezpeénosti

K dnesnimu dni byl pfipravek Avastin podan vice nez 500 000 onkologickym
pacientdm.

Z databaze nezadoucich tcink( ADVENT spole¢nosti Roche, ktera zahrnuje tdaje
jak z klinickych studif tak i spontédnni hlaSeni nezadoucich ucinkd léku, bylo ziskano
273 hlaseni. V&tsina hlaSenych pfipadl byla ovlivnéna soubézné podanou
chemoterapii. Bylo v3ak identifikovano sedm pfipad{ s opakovanou reakci
(rechallenge) a dva pfipady s pozitivnimi koznimi testy.




Anafylaktické a anafylaktoidni reakce byly v klinickych studiich hlaseny Sastéji u
pacientl 1é&enych Avastinem v kombinaci s chemoterapii nez u samotné
chemoterapie. Incidence téchto reakei byla ve studiich s Avastinem ¢asta (a2 5 %
nemocnych lé€enych bevacizumabem). V klinickych studiich dosud nebyly hlageny
zadné pfFipady Umrti se zfejmou souvislosti s podanim bevacizumabu. Kromé toho
byly v postmarketingovych hladenich uvadény poruchy imunitniho sysiému, jako jsou
hypersenzitivita a reakce na infuzi (Cetnost neni znédma).

Podobné anafylakticke, anafylaktoidni reakce a reakce na infuzi byly hlaseny

v souvislosti s nitroZilnim podanim mnoha monoklonainich protilatek, aé¢ s rozdilnou
frekvenci a soub&zné s dalSimi moznymi pfiznaky: dusnost / dychaci obtize, navaly
horka / zrudnuti / vyrazka, hypotenze nebo hypertenze, nizka saturace kysliku,
bolest na hrudniku, ztuhlost a nausea / zvraceni'.

Ackoli nejsou dostupné tdaje primo pro lécivy pfipravek Avastin, Ize obecné
ricl, ze pacienti, ktefi maji mirnou az stfedné zavaZnou reakci z precitlivélosti /
reakci na infuzi (stupefi 1 nebo 2 dle National Cancer Institute Common
Toxicity Criteria for Averse Events v 3.0 pro reakce z precitlivélosti a akutni
reakce na infuzi %), zvlasté po prvnim podani, mohou po tplném vyfeseni
symptoma snaset opétné podani pfipravku v pomalejsi infuzi a s Ié¢bou
pomeoci antistaminik a kortikosteroidt. Znovuzahajeni Ié¢by neni obecné
doporucovano u pacientu, ktefi méli zavaznou reakci (stupei 3 nebo 4) jiz v
uvodu lécby.

Na zdkladé vyse uvedenych informaci povazuje spoletnost Roche kauzalni
souvislost mezi podavanim bevacizumabu a rozvojem reakei z precitlivélosti a reakci
na infuzi za dostateéné potvrzenou.

Souhrn Gdaj o pfipravku Avastin byl aktualizovan, nyni obsahuje nasledujici
informace o hypersenzitivnich reakcich / reakcich na infuzi:

4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouZiti

U pacientd mize byt riziko rozvoje reakce na infuzi/ reakce z precitlivélosti. Bé&hem
podani a po jeho ukonéeni se doporuCuje pedlivé sledovani pacienta, jak je b&zné pfi
jakékoli infuzi 1é6ebné humanizované monoklonalni protilatky. V pfipadé reakce by
méla byt infuze pferudena a zahajena pfimérfena lecba. Systémova premedikace
neni vyzadovana.

4.8 Nezadouci uc¢inky
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V nékterych klinickych studiich byly u pacientd lé¢enych Avastinem v kombinaci

s chemoterapil hlaseny anafylaktické a anafylaktoidni reakce Eastéji ve srovnani se
samotnou chemoterapii. Incidence t&chto reakci byla v nékterych studiich ¢asta (az 5
% nemocnych lécenych bevacizumabem).

Postmarketingové sledovani

Poruchy imunitniho systému: Reakce z precitlivélosti / reakce na infuzi (frekvence
neni znamay); soub&zné s dalsimi moznymi pfiznaky: dusnost/dychaci obtiZe, navaly
horka/zrudnuti/vyrazka, hypotenze nebo hypertenze, nizka saturace kysliku, bolest
na hrudi, ztuhlost a nausea/zvraceni.

Hlaseni nezadoucich uéinku:

Pfipominame lékafim povinnost hlasit Statnimu Gstavu pro kontrolu Ié&iv (SUKL)
jakékoli podezieni na zavazné a/nebo neodekavané nezadouci Gcinky a jiné
skutecnosti vyznamné pro zdravi 1é¢enych osob spojené s uzivanim Iécivého
pfipravku Avastin. Hiaseni, prosim, zasilejte SUKL na formulafi CIOMS — Hlasen|
podezieni na nezadouci ¢inek léiva, formular je ke staZeni na
www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek. Adresa pro zaslani: Srobarova 48, 100 41,
Praha 10, nebo faxem na &islo 272185222, K hladeni mizete také vyuZit interaktivni
webovy formulaf, ktery je také k dispozici na www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucingk.

Podezieni na nezadouci téinky u pacientt 1é¢enych pfipravkem Avastin hlaste
prosim dale paralelné do spole¢nosti Roche s.r.o0., Dukelskych hrdin( 52, 17000
Praha 7.

Kontakini osoba Roche s.r.o pro otazky tykajici se nezadoucich uéinki:
MUDr. Lucie Otéenaskova. E-mail: lucie.otcenaskova @ roche.com, mobil: +420-602
298 181.

V pfipadé dalSich dotazi tykajicich se této problematiky, se prosim obracejte
na nize uvedené kontakty:

MUDr. Michaela Bahnikova. E-mail: michaela.bahnikova @ roche.com, mobil: +420-
602 316 576

MUDr. Frantisek Novy. E-mail: frantisek.novy @ roche.com, mobil: +420-724 370 068

S pozdravem
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