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Diilezita informace o bezpecnosti: ZvySené riziko mortality u pediatrickych pacienti s plicni
arterialni hypertenzi pri podani vysSich nez doporucenych davek pripravku Revatio (sildenafili
citras)

Vazena pani doktorko, vazeny pane doktore,

spolecnost Pfizer by Vas rada informovala o novych vyznamnych informacich o bezpecnosti pouziti
pripravku Revatio tablety (sildenafili citras), indikovaného k 1é¢b¢ plicni arterialni hypertenze (PAH)
u pediatrickych pacientt.

Informace, jez je predmétem tohoto dopisu, byla schvalena Evropskou agenturou pro 1é¢ivé piipravky
(EMA) a Statnim tstavem pro kontrolu lé¢iv (SUKL).

Shrnuti:

-V Kklinické studii s ptfipravkem Revatio indikovanym k 1é¢bé PAH u pediatrickych pacientii v
davce 10-80 mg 3x denné, bylo pozorovano vyssi riziko mortality u pacientli uzivajicich vysokou
davku v porovnani se skupinou uzivajici nizsi davky.

- Proto upozornujeme piedepisujici 1ékate, Ze nesmi byt podany vyssi davky nez doporucené davky
dle SPC (Souhrnu udaju o pfipravku)..

- Pokud byla Vasemu pacientovi piedepsana vyssi davka, nez je doporucena dle SPC, je nutné ji
véas titrovat smérem doli na doporucenou davku v souladu s VaSim odbornym posudkem
pacientova stavu.

- Doporucené davkovani dle SPC u pacientt s télesnou hmotnosti < 20 kg je 10 mg 3x denn¢ a u
pacientt s télesnou hmotnosti > 20 kg je 20 mg 3x denné

- SPC je aktualizovano o upozornéni, ze vyssi davky ptipravku Revatio nez doporucené dle SPC
nesmi byt pediatrickym pacientim s PAH podany

Dalsi informace o bezpecnosti:

Pediatricti pacienti s PAH, ktefi dokoncCili 16-tydenni studii kontrolovanou placebem (Studie
A1481131) [1] méli moznost vstoupit do dlouhodobé randomizované roz$ifené studie (Studie
A1481156) [2] s pocatecni zaslepenou fazi nasledovanou otevienou fazi s podanim sildenafilu v nizké,
stfedni a vysoké davce (rozmezi davky 10—80 mg sildenafilu). Davky byly pfidéleny podle télesné
hmotnosti a v priibéhu trvani rozsitené studie byla umoznéna titrace davek.

Davky (3x denn¢) odpovidajici nizkému, stfednimu a vysokému davkovani ve vSech vahovych
kategoriich v pivotni i roz§ifené studii jsou uvedeny v nasledujici tabulce:

Télesna hmotnost Nizka davka Stifedni davka Vysoka davka
>8-20 kg NA 10 mg 20 mg*
>20-45 kg 10 mg 20 mg 40 mg*
>45 kg 10 mg 40 mg* 80 mg*

*Davka je vy$si nez schvalena dle EU SPC.

Po dokonceni 3 let, pfipadné az 7 let GCasti ve studii, bylo pozorovano vice umrti ve skupiné uzivajici
vys$i davky. Incidence umrti ve skupiné s vysokou davkou byla 20% (20 ze 100), se stfedni davkou
14% (10 ze 74) a nizkou davkou 9% (5 ze 55). Vybor vyhodnocujici udaje (Data Monitoring



Committee, DMC) zhodnotil, Ze vysoké davky sildenafilu v této klinické studii byly spojeny se
Skodlivym efektem na pfeziti v porovnani s nizkymi davkami. DMC rovnéz vyjadrila obavy o
mozném vztahu zvysSeni davek a mortality. Proto DMC doporucila, aby pacientim, kterym byly ve
studii podavany vyssi davky, byly davky titrovany smérem dolt.

Podle dostupnych informaci zlstava piipravek Revatio nadale bezpecnym a ucinnym lékem na lécbu
PAH u pediatrickych pacientii, pokud je podavan v souladu s doporuc¢enim o davkovani dle SPC.

Pokud byla Vasemu pacientovi piedepsana vyssi davka, nez je doporucena dle SPC, je nutné ji véas
titrovat smérem doli na doporucenou davku jak je uvedeno nize, v souladu s Vasim odbornym
posudkem pacientova stavu.

Davkovani u pediatrickych pacientt dle SPC piipravku Revatio je:

U pediatrickych pacientii ve veku 1-17 let je doporucena davka pri hmotnosti <20 kg 10 mg (1 ml
namichané suspenze) 3x denné a pri hmotnosti > 20 kg je 20 mg (2 ml namichané suspenze nebo 1
tableta) 3x dennée.

Doporucené davky ptipravku Revatio pro 1é¢bu pediatrickych pacientli s PAH se nezmeénily.

Je pfilozeno aktualizované SPC, schvalené Vyborem pro humanni 1é¢ivé piipravky (Committee for
Medicinal Products for Human Use, CHMP) a Cekajici na schvaleni Evropskou agenturou pro 1é¢ivé
pripravky (European Medicines Agency, EMA).

Vyzva k hlaseni nezadoucich ucinki:
Podezieni na nezadouci ucinek hlaste, prosim, Statnimu tstavu pro kontrolu 1éCiv
(www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek) a oddé¢leni farmakovigilance spole¢nosti Pfizer:

PharmDr. Mira Hojdarova
Telefon: 731 532 502
Fax: 283 004 147

Dalsi informace
Pro dalsi informace kontaktujte, prosim, oddéleni Medicinskych informaci spole¢nosti Pfizer:

Mgr. Vladimira Sochova
e-mail: medicalinfo.cz@pfizer.com
Telefon: 731 532 498

S pozdravem,

MUDir. Pavel Kovar
Medical Director
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