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Uvod

Soucasné ¢islo naseho zpravodaje vychazi
bohuzel s velkym zpozdénim — na viné
je velmi vytézujici agenda odboru far-
makovigilance ve 2. pololeti tohoto roku.
Nezbyva, nez si vytycit pfedsevzeti pro
rok 2020, Ze zpravodaj bude vychazet vice
méné pravidelné jedenkrat kvartalné.

Teprve nyni tedy doplhujeme informace
o hlasenych podezienich na nezadouci
Ucinky vybranych skupin léciv za r. 2018
- jednd se o antibiotika, antikoagulancia
a antitrombotika, imunologickou Ié¢bu
a onkologika.

V Uvodnf kazuistice z rubriky Nahlasili jste
nam se vracime k fluorochinolonovym
antibiotikdm, o jejichz prehodnoceni
a zavérech, vedoucim k vyraznému zU-
Zeni indikaci, jsme podrobné informovali
v Cisle zpravodaje 1/2019. Vzhledem
k tomu, Zze Ceskd republika byla v proce-
dure celoevropského prehodnoceni chi-
nolonovych a fluorochinolonovych anti-
biotik hlavnim zpravodajem, jako hlavni
hodnotitelé jsme detailné prochazeli mi-
moradné velké mnozstvi tdajl a stojime si
za nadimi zaveéry, které jednohlasné schva-
lilai Evropskéagentura pro lécivé pfipravky
a Evropskd komise, méme velky zijem
o dostatecné rozsifeni informaci o nasich
zavérech a o omezeni pouzivani fluoro-
chinolonll v ceské klinické praxi. Proto
se snazime Sifit osvétu o spravném po-
uzivani  fluorochinolond  mezi Iékare
rdznych odbornosti.

Zavéry hodnoceni jsme nejprve disku-
tovali s Poradnim orgdnem pro antiin-
fektiva SUKL, ktery je slozen z prednich
odbornikl na antibiotickou lécbu v CR.
Nase doporuceni jsou podpofena hod-
nocenim bezpecnostniho rizika, kdy ke
skale jiz zndmych a Casto velmi zévaznych
moznych nezadoucich Ucinkd pristoupilo
specifické riziko souboru nezidoucich
Ucinkd, které vedou k dlouhodobé, ziejmé
i trvalé zavazné invalidizaci pacienta — tj.
pacient po lé¢bé prestdva byt schopen
normalné fungovat v béZném Zivoté.
| kdyZ toto riziko se vyskytuje pravdépo-
dobné extrémné vzacné, neni nikterak
predikovatelné a je natolik vyznamné,
7e by mélo limitovat Ié¢bu fluorochino-
lony pouze na situace, kdy lé¢ba jinymi
antibiotiky neni mozna ¢i vhodnda. Nad-
mérmné pouzivani fluorochinolonovych
antibiotik vsak nese i zvysujici se vyskyt
rezistence. Podle Udajl mezinarodni sité
mapujici antibiotickou rezistenci inva-
zivnich bakterii na Uzemi Evropy (EARS)
z 1. 2017 byl v CR vyskyt kmen( E. coli re-
zistentnich na fluorochinolony téméf
25 %, u Klebsiella pneumonie az témér 50 %.
Z dlvodU pfipojen( rizika vzrastajici rezis-
tence na fluorochinolony k riziku bezpec-
nostnimu nasi odbornici na antibiotickou
|é¢bu vitaji kampan za omezeni pouzivani
téchto antibiotik. Nova doporuceni k vy-
raznému omezeni pouzivani fluorochi-
nolonl jsme v letosnim roce prezentovali
na tiskové konferenci CLS JEP a déle na
seminafi pro lékare ve FN Motol, na pra-
covni konferenci Sdruzeni ambulantnich
urologl a na kongresu praktickych lékar{
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Nezadouci ucinky léciv

v Plzni. V daldi osvété planujeme pokra-
Covat i v pfistim roce, mimo jiné mame
naplanovanou prezentaci i na konferenci
Evropské urologické spole¢nosti.

Zatimco urologové pfi jednani na konfe-
renci vystupovali velmi vstiicné k ome-
zovani pouZzivani fluorochinolond v uro-
logické lécbé, byli dobfe informovani
a sami jiz velmi raciondlné tuto lécbu li-
mituji, informovanost mezi praktickymi
|ékafi na kongresu byla horsi. Po ukonceni
evropského prehodnoceni a jeho findl-
nim schvaleni Evropskou komisi rozesi-
laly farmaceutické spolecnosti, které v CR
vlastni registra¢ni rozhodnuti pfipravk
s obsahem fluorochinolon(, spole¢ny do-
pis schvaleny SUKL i EMA s informacemi
o zavérecnych doporucenich. Tento dopis
byl rozeslan postou nebo e-maily v dubnu
2019 témto odbornostem: prakticti lékari,
chirurgové, ortopedi, internisté, pneumo-
dermatologové,

logové, infektologové,

ORL, urologové, gynekologové a farma-

ceuti, V¢ jejich odpovidajicim odbornym
spole¢nostem.

Na konferenci praktickych lékafl v listo-
padu 2019, kde bylo interaktivni hlasovaci
zafizeni, viak 28 % pfftomnych lékafl
odpovédélo, ze o novém typu invalidi-
zujicich nezadoucich ucinkd fluorochi-
nolond nikdy neslyseli, 9 % odpovédélo,
Ze si nejsou jistl. 29 % lékafd odpovédeélo,
Ze v souvislosti s informaci o novych zavaz-
nych nezadoucich ucincich nezménili své
preskripcni chovani. 63 % lékarl uvedlo,
7e fluorochinolony predepisuji nejcastéji
na akutni cystitidu, coz je indikace, ve které
maji byt fluorochinolony podavény jen
zcela vyjimecné, pokud nelze podat Zadné
jiné antibiotikum. 5 % Iékafd odpovedeélo,
7e fluorochinolony nejcastéji predepisuji
na infekce hornich cest dychacich ¢i akutni
bronchitidu, coZ jsou indikace, kdy fluo-
rochinolony nemaji byt viibec podavany.
Jsme si védomi, Ze dalsi osvéta je stéle
velmi potfebna.

V nize uvedeném pfispévku o hldsenych
dlouhotrvajicich  nezddoucich  Ucincich
po podani fluorochinolon, které vedly
k vyznamné invalidizaci pacienta, diskutu-
jeme, co bylo dosud v CR nahldseno. Jsme
si velmi dobfe védomi limitace téchto hla-
Seni — stav, projevujici se dlouhodobymi
bolestmi, poruchou hybnosti a event.
dalsimi neurologickymi ¢i psychiatrickymi
obtiZzemi, mize mit mnoho jinych pficin,
z hldSeni se casto nedozvime dUlezité
Udaje z anamnézy, ani o dalsich moznych
pfidruzenych chorobdch pacienta. Flu-
orochinolonové antibiotikum, které ma
moznou ¢asovou souvislost s rozvojem za-
vaznych potizi, nemusf s nimi nékdy vibec
souviset, nebo mutze byt jen stimulem,
ktery potiZe vyvolané jinou pficinou pouze

zhordi. Podrobnéji  popsand kazuistika
z hlaseni viak uvadi pfipad, kdy souvislost
velmi zavaznych potiZi s 1é¢bou fluorochi-

nolonem je zna¢né pravdépodobna.

Odbor farmakovigilance SUKL

Nahlasili jste nam

Dlouhotrvajici invalidizujici nezadouci

yF ve

ucinky po podani

fluorochinolonovych antibiotik - situace v CR, kazuistika

V prvnim cfsle zpravodaje z letosniho roku jsme Vds
informovali o prob&hnuvsim evropském prehodno-
cenf chinolonovych a fluorochinolonovych antibiotik
auvadelijsme, Ze i na tzemi Ceské republiky se jiz vy-
skytla podezfeni na dlouhotrvajici nezadouci Gcinky
této skupiny Iéciv. Do 21. 8. 2019 jsme zaznamenali
celkem 53 pfipadi postizeni nervového systému
(vcetné postizeni smysld a psychiatrickych reakcf)
a/nebo postizeni muskuloskeletdIniho  systému
u pacientd, kteff uzivali néktery ze systémové pods-
vanych fluorochinolond. V 19 pfipadech bylo uve-
deno, Ze reakce pretrvavaly jeden mésic nebo déle.

13 z téchto 19 pripadi nahldsili pacienti, ostatni byly
nahldSeny nebo potvrzeny |ékafem i jinym zdra-
votnickym pracovnikem. Ve 4 pfipadech byly potize
omezeny na postizeni Achillovy Slachy nebo Slach,
v ostatnich pfipadech $lo o rliznd, casto kombi-
novand postizeni nervového a/nebo muskuloske-
letdintho systému. Ve tiech piipadech hldseni od
pacientd se v anamnéze vyskytujf urcité psychické
potize (porucha osobnosti, psychické problémy jiz
v minulosti, somatoformni vegetativni dysfunkce
a smiSend Uzkostné depresivni porucha). Ve dvou
pipadech byly reakce oznaceny za invalidizujicf

a pacient zlistal dlouhodobé v pracovni neschop-
nosti. V' jednom z téchto pfipadd md pacient
v.anamnéze psychické potize, které by mohly ovlivnit
jeho celkovy stav. Druhy pfipad bychom Vdm chtéli
pribliZit jako kazuistiku.

Tento pfipad nahldsil zdravotnicky pracovnik, 51lety
fyzioterapeut, ktery sdélil, Ze po uZivani ciprofloxa-
cinu se u néj rozvinuly rizné potize svalové, kosterni
a pojivové tkdné. Pacient md v osobni anamnéze
suchou formu makuldrni degenerace, jinak se po-
vaZoval za zdravého Clovéka, s nicim se nelédil
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a uved|, ze nemusel 30 let navstivit |ékare. Na za-
¢dtku Unora 2019 po probéhnuvsf viréze vyhledal
urologa pro nespecifické obtize v oblasti malé panve.
Urolog mu predepsal ciprofloxacin pro suspektni
bakteridlni prostatitidu. Vyvoldvajici agens nebylo
v dobé predepsani antibiotik zndmo. Pacient uzi-
val ciprofloxacin celkem 10 dni, 4. den po zahdjenf
poddvanf ciprofloxacinu u néj doslo k rozvoji akutni
blokady lumbalni pétefe, kterd byla feSena poddnim
lytické smési. Déle se pfipojila porucha kontrakti-
lity svalli, rozvoj svalové bolesti a vyrazné tnavy.
Stav ddle pokracoval rozvojem dysbalance v pdnvi
a blokddou levého kycelniho kloubu. S mésicnim
odstupem byla na MRI popsdna ruptura ligamentum
inguinale a ndsledné také ruptura gluteus maximus.
Pacient sdélil, ze jeho vazy jsou nynf kiehké a praskajf
i pfi minimalni zatéZi. Nenf schopen chiize bez opory
a od Unora 2019 zlistava v pracovni neschopnosti.

Potize souvisejici s prostatitidou sice prechodné vy-
mizely, ovsem s odstupem casu se znovu objevily,
nynf jiz s pozitivnim kultivacnim ndlezem z ejakuldtu
(Klebsiella pneumoniae, Streptococcus agalactiae).
Dle sdéleni pacienta byla vyloucena protruze mezi-
obratlové ploténky, onkologické i imunopatologické
onemocnéni. Pacient hledd moznost ndpravy svého
zdravotniho stavu alternativni cestou, zatim vsak
bez vyznamnéjsiho efektu. Tento pfipad je prvnim
dokumentovanym dlouhodobé trvajicim postize-
nim vedoucim k invalidité pacienta v (R, ve kterém
je podezfeni, Ze popsany stav souvisi s poddvdnim
fluorochinolonového antibiotika a nejsou piitomny
Zddné jiné faktory, které by mohly postizeni alterna-
tivné vysvétlit.

Pro doplnéni uvadime, Ze v EU bylo v rdmci zmi-
néného prehodnoceni zaznamendno celkem 286

pfipadt, kde nezadouci reakce pretrvdvaly vice nez
30 dni a vedly k vyznamnému naruseni sobéstac-
nosti pacienta, pficemz v téchto pfipadech nebyla
uvedena 7adnd jind moznd etiologie. Vzhledem
k zavaznosti téchto nezadoucich dcinkd by mélo
dojit pfed kazdym predepsanim fluorochinolond
k dikladnému posouzeni piinosti a rizik lécby pro
kazdého individudIniho pacienta a 1écha by méla
byt omezena pouze na nutné pfipady, kde nelze
pouzit vhodnou alternativni 1écbu. Doporucent,
jak naddle pfi predepisovani fluorochinolond postu-
povat, naleznete v dopise urceném pro predepisujici
lékare:  http://www.sukl.cz/leciva/informacni-do-
pis-chinolonova-a-fluorochinolonova-antibiotika
a na webovych strankach SUKL: http://www.sukl.
cz/fluorochinolonova-antibiotika-omezeni-pouzi-
vani-patvrzeno’highlightWords=fluorochinolony.

Nitrofurantoin a gastrointestinalni nesnasenlivost

V roce 2019 jsme zaznamenali zvySeny pocet hld-
Seni podezieni na nezddoudi Gcinky nitrofurantoinu.
V' minulych letech se pocet hldseni pohyboval
okolo deseti rocné, ovem za rok 2019 evidujeme jiz
19 hlaSeni na toto antibiotikum urcené pro terapii
zanétll mocovych cest. Jednd se piedevsim o ocekd-
vané reakce typu alergické koznf reakce, bolesti hlavy
a teplota. Viibec nejcastéji (v 11 pfipadech) je ale hld-
Sena gastrointestindIni nesnasenlivost rizného stupné
zdvaznosti od nevolnosti, bolesti bficha az po vyrazné
zvracen( vyZadujici vyhleddni ndsledné Iékafské péce.

V souvislosti s nékterymi hldSenimi jsme byli upozor-
néni také na Spatnou kvalitu pfibalové informace, kterd

napfiklad neobsahuje doporuceni uzivat pripravek s
jidlem, tak aby byla zlepSena jeho gastrointestindIni
tolerance. UZivanf nitrofurantoinu spolu s jidlem je po-
tfebné, i kdyZ nutno dodat, Ze toto opatfeni nedokdze
gastrointestindinf nezddoucf Ucinky eliminovat zcela.
Pfesto povazujeme za dleZité, aby se tato informace
k pacientovi vcas dostala.

Nitrofurantoin je v CR v soucasnosti dostupny pouze
v rdmdi tzv. Specifického Iécebného programu (SLP),
je k ndm dovézen pripravek Furolin registrovany
v Recku. SLP je jednou z moznost, jak nasim pacien-
tlim poskytnout nezbytné a casto velmi déileZité lécivé
piipravky, které oviem nejsou v CRv soucasnosti regis-

trovdny. Informace, které tyto écivé pfipravky dopro-
vdzi (SmPC a pfibalovd informace) nejsou schvdleny
SUKL a tudiz asto neodpovidajf kvalité, na kterou jsme
2vykli. To je i pfipad dokument( doprovdzejicich écivy
pfipravek Furolin. Na zakladé podnétli z Iécebné praxe
jsme pozddali zadavatele SLP pro Iécivy pripravek Fu-
rolin o ndpravu spocivajici v aktualizaci dokumentd do-
provazejicich tento piipravek. Soucasné prosime Iékafe
predepisujfcf nitrofurantoin i Iékamiky pfi jeho vydeji,
aby pacienty upozorfiovali, Ze pro zlepseni gastro-
intestindInf sndSenlivosti je nutné piipravek uzivat vzdy
spolu s jidiem.

Nezadouci tcinky léciv hlasené SUKL v r. 2018 — 2. éast

ANTIBIOTIKA v souvislosti s podavanim systémovych  pét let neevidujeme narlst poctu hlaseni

antimikrobidlnich 1é¢iv, coZ predstavujeasi  u této skupiny Iéc¢iv a pocet hlaseni je
V roce 2018 bylo na SUKL nahlaseno cel- 5 % z celkového poctu 5 252 hlaseni pfi-

jatych v roce 2018. Poprvé za poslednich

srovnatelny s rokem 2017, kdy bylo pfijato

kem 280 podezfeni na nezadouci Ucinek 281 hlaseni.
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Nezadouci ucinky léciv

Co zUstavd podobné jako v minulych le-
tech, je nejvyssi pocet hlaseni na beta-lak-
tamova antibiotika (132) a vlbec nejvyssi
pocet hlaseni na kombinaci amoxicilin
s kyselinou klavulanovou (48 hldseni). To
odpovidad vysokym spotfebam potenco-
vaného amoxicilinu a beta-laktamovych
antibiotik v CR.

Co se tycCe zastoupeni hldseni na dalsi
skupiny antimikrobidlnich latek, i zde je
mozné pozorovat souvislost mezi pocty
hldseni a spotifebou jednotlivych lécivych
latek v CR. Po beta-laktamovych antibio-
tikdch nasleduji makrolidy s 47 hlasenimi
a sulfonamidové antibiotika zastoupena
kombinaci sulfamethoxazol s trimetho-
primem s 32 hlaSenimi. 18 hlaseni jsme
zaznamenali pro tetracykliny, 16 pro linko-
samidy a 13 pro fluorochinolony.

U amoxicilinu a kombinace amoxicilin
s kyselinou klavulanovou jsme celkem
zaznamenali 63 hldseni, ve 36 pfipadech
se jednalo o rlizny rozsah koznf vyrazky,
vcetné dvou pffpadl zavazné koznf reakce
typu erythema multiforme a akutni ge-
neralizovand exanthematdzni pustuléza
(AGEP). Ve dvanacti pfipadech bylo hla-
seno postizeni gastrointestinalniho traktu
a v péti pfipadech byla zaznamenana ne-
Uc¢innost. V jednom pfipadé jsme zazna-
menali hypersenzitivni reakci se zdvrati
a kratkodobou ztrdtou védomi 30 minut
po podani pripravku. Ve dvou pfipadech
doslo k umrti pacienta. V jednom z pfi-
padu se jednalo o pacienta v celkové téz-
kém stavu s pneumonil, kterd progredo-
vala do sepse a multiorgdnového selhanf
a ve druhém pfipadé bylo pficinou umrti
tézké krvaceni u pacienta uzivajiciho sou-
Casné s antibiotikem dabigatran.

Podezfeni na nezadouci Ucinky sulfame-
thoxazolu kombinovaného s trimetho-
primem bylo hldseno ve 32 pfipadech.
Ve 24 pfipadech byl hlasen rlzny rozsah
postizeni kidze ve formé polékového exan-
tému, ve Ctyfech pfipadech byly hlaseny
bolesti svald, kloub’ nebo koncetin a ve

tfech pfipadech byly hldseny parestezie.
Ostatni nezadouci Ucinky byly hldseny
pouze jednotlivé.

Mezi makrolidy bylo nej¢astéji hlaseno
podezienina nezddouci Ucinky klarithro-
mycinu (celkem 32 hlaseni). Na rozdil od
amoxicilinu a kombinace sulfamethoxazol
s trimethoprimem, kde bylo castéji hla-
$eno postizeni kize, zde dominovalo po-
stizeni gastrointestinalniho traktu hlasené
ve 14 pripadech. Ve 13 pfipadech byla
zaznamenana také horkéd chut pfipravku
nebo pachut po Iéku. Ve dvou pripadech
jsme zaznamenali bolest hlavy, depresi,
tinnitus, arytmii, infekci Zenského genitdlu
a vyrazku. Ostatni nezaddouci Uc¢inky byly
hldseny jednotlive.

ANTIKOAGULANCIA
A ANTITROMBOTIKA

Behem lofiského roku SUKL prijal celkem
221 hldseni podezieni na nezadouci
Ucinky souvisejici s uzivanim antikoagu-
lancii a antitrombotik, tj. [é¢iv spadajicich
do ATC skupiny BOTA. Pocet hlaseni na
tuto skupinu léciv byl v poslednich le-
tech nasledujict: r. 2014 (64 hlaseni), r. 2015
(94 hlaseni), r. 2016 (102 hlaseni), r. 2017
(171 hldseni) ar. 2018 (221 hlaseni).

Latkou,
vice hldseni, je dabigatran (s pocltem

na kterou jsme prijali nej-

126 hldseni), ktery se fadi do skupiny
tzv. novych perordlnich antikoagulancif
(oznacovanych téz NOAC ¢i DOAQ). Kaz-
dym rokem pocet hlaseni na tuto skupinu
lé¢iv narstd, coz konkrétné pro dabigat-
ran znazomuji i nasledujici pocty hlaseni
v uplynulych letech, ve kterych byl dabi-
gatran oznacen za podeziely |ék: r. 2014
(20 hlaseni), r. 2015 (8 hlaseni), r. 2016
(28 hlaseni), r. 2017 (79 hlaseni), r. 2018
(126 hldseni). Zvysujici se pocet hldseni
pravdépodobné souvisi se zvysujici se
spotfebou v CR, kterd napfiklad z roku
2016 na rok 2017 vzrostla o 17 % (dle po-
¢tu prodanych tablet vsech sil pfipravk{
s obsahem dabigatranu) a z roku 2017 na

rok 2018 o dalsich priblizné 14 %.

Velkd vétsina nahlasenych piipadd pode-
zfeni na nezadouci Ucinky dabigatranu
v roce 2018 popisovala krvéacivé kompli-
kace, a to napfiklad metroragii, rektalnf
krvaceni, nitrolebni krvéaceni, gastrointes-
tindIni krvaceni, koznf krvéaceni, hematu-
rii, krvacejici zaludecni vied, hemoptyzu
¢i dale nespecifikovand pooperacni kr-
vaceni. Celkem 19 pripadd bylo fatdl-
nich. Primérny vék dotCenych pacientl
byl pfiblizné 79 let. Jednim z hlasent,
které jsme obdrzeli od Iékare, byl pfipad
pacienta ve véku 76 let, u kterého doslo
k projevu prvnich nezadoucich pfiznakd
az po 5 letech uzivani dabigatranu. Jed-
nalo se o nezastavitelné gastrointestinalni
krvaceni doprovazené septickym Sokem,
jehoZ nasledkem pacient zemfel. Déle byl
zaznamenan pfipad pacienta uzivajiciho
dabigatran v davce 150 mg 2x denné,
ktery utrpél selhdni ledvin, doprovazené
krvacenim z konec¢niku. Pacient byl ve
véku 71 let a nejspide jeho nedostacujici
funkce ledvin zapficinila vyssi hladinu lé-
¢iva v krevni plazmé, coz zaroven souvisi
s vyssi pravdépodobnosti vyskytu neza-
doucich ucinkd. Pacient byl v¢as hospita-
lizovan a jeho zdravotni stav se podafilo
zajistit.

Dalsi latkou fadici se do skupiny NOAC je
rivaroxaban, na ktery jsme v roce 2018
obdrzeli 9 hldseni. Zadny z téchto hla-
Senych pripadd nemél fatalni nasledky.
U jednoho pacienta doslo k alergické
koZnf reakci popisované jako svédénf kize
celého téla a pocit paleni kize. Po vysa-
zenf léku tyto projevy béhem 2 dnd zcela
ustoupily. Alergicka reakce, alergickd der-
matitida a pruritus patif dle pfislusného
SmPC mezi zndmé, tedy ocekdvané ne-
zadouci Uc¢inky v souvislosti s podanim
rivaroxabanu. Dalsi hldsenf popisovala
pfiznaky, jako napfiklad akutni subduralnf
hematom, menoragie, krvaceni z dasné
a ustnf dutiny, otok a bolest dolnich kon-
Cetin ¢i prajem.
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Na latku apixaban jsme v loriském roce
obdrzeli 10 hld3eni. Celkem 3 z téchto pfi-
padu byly fatdIni. V sedmi ze zminovanych
10 hld3eni se mezi reakcemi vyskytovaly
projevy souvisejici s krvacivou pifhodou.
V jednom z pfipadd pacient vlastni chy-
bou uZival vy33i davku apixabanu, nez
mu byla predepsana lékafem. To vedlo
k hematurii a analnimu krvéceni. Po pfi-
slusném poucenf Iékafem pacient jiz déle
uzival svUj 1ék spravné a krvacivé projevy
zcela vymizely. Dalsi pfipad popisoval
obéhovy kolaps pacientky hospitalizo-
vané na jednotce intenzivni péce, ke kte-
rému doslo v ndvaznosti na melénu a silné
zvraceni, které bylo dale specifikovédno
jako zvraceni vzhledu kavové sedliny.
Daldi hldsené pfipady zminovaly napfiklad
gastrointestindlni potiZe, alergické projevy
v podobé exantému, intracerebralni krva-
cenl, krvaceni z gastrointestindlniho traktu
¢i pad pacienta doprovézeny zlomeni-
nou a krvacenim z rany, u kterého vsak
vzhledem k 3iroké 3kéle uzivanych lékd
a pfidruzenych onemocnéni nebylo
mozné podezieni na souvislost s apixa-
banem potvrdit ani vyloucit.

U warfarinu také pozorujeme vzestup-
nou tendenci v poctu hlaseni za jednot-
livé roky. Mezi 34 hlasenimi pfijatymi
v roce 2018 byl jeden pfipad s fatalnim
koncem. Jednalo se o zisadni chybu
v medikaci, kdy pacient paralelné uzival
warfarin spolu s dabigatranem. Tim doslo
k zdvaZznému predavkovani, jehoz nasled-
kem byla vyznamné zvysenad hodnota INR,
krvaceni z Ustni dutiny, zvraceni a krvacenf
do mozku doprovézené bezvédomim,
které bylo oznaceno za pficinu Uumrti. Ve
vétsiné pripadd se opét jednalo o krvacivé
stavy, coz odrazi hlasené reakce jako na-
priklad krvacenf do mozku, gastrointesti-
nalni krvaceni, makroskopickd hematurie,
enteroragie, krev ve stolici, hemotorax
Ciporucha srazeni krve. Byly zaznamendny
i pfipady tykajici se pacientek uZivajicich
warfarin v prdbéhu téhotenstvi. V. SmPC
se uvadi, ze warfarin mdze v prabéhu té-
hotenstvi zpUsobit warfarinovou embryo-

patii a abnormality ve vyvoji centralniho
nervového systému. Také je v ném mj. pfi-
tomna informace o tom, Ze warfarin mdze
vyvolat fetdIni hemoragii, kterd je zavazna
zejména v obdobfi kolem porodu a pfi po-
rodu. Warfarin je proto kontraindikovan
v pribéhu 6. a7 12. tydne téhotenstvi a ve
druhé poloviné tretiho trimestru. Béhem
ostatnich fazi téhotenstvf je nutné peclivé
zvazit riziko ohrozeni plodu vlivem uzivani
warfarinu a porovnat jej s moznym rizikem
pro matku a plod, pokud by warfarin uzi-
van nebyl. To vie musi probihat pod do-
hledem klinického specialisty. V jednom
z pfijatych hlasenych pfipadd se jednalo
o pacientku po nadhradé mitralni chlopné
s ischemickou cévni mozkovou pifhodou
v anamnéze, u jejihoz plodu byla béhem
téhotenstvi zaznamenana ageneze cor-
dépodobnosti uzivanim warfarinu. Jedna
se o stav, kdy nedojde ke zkfizeni nervo-
vych vldken v mozku plodu. Zaroven se
u této pacientky objevilo vyznamné po-
operacni krvacent. Dalsi pacientka, u které
doslo jiz dfive k opakovanym tromboem-
bolickym pfihoddm nésledkem neucin-
nosti lécby, byla ihned po zaznamenani
pozitivniho vysledku téhotenského testu,
a to v 7 tydnu téhotenstvi, pfevedena
na lé¢bu nizkomolekuldrnimi hepariny.
7&dné nepiiznivé dopady pro ni ¢ plod
hldseny nebyly.

Hldseni na nizkomolekularni hepariny,
rovnéz spadajici do ATC skupiny BOTA,
bylo v roce 2018 jen 15. Celkem 4 z téchto
hlaseni se tykala latky enoxaparinum natri-
cum a 11 hl&seni latky nadroparinum cal-
cicum. V 8 pfipadech byly soucasti 1é¢by
dotcenych pacientl i jiné antikoagula¢nf
¢i antiagregacni léky, a to konkrétné kyse-
lina acetylsalicylova, dabigatran, apixaban
¢i warfarin. Mimo tyto pripady, ve kterych
opét dominovaly krvacivé projevy, byly
v téch zbyvajicich 7 pfipadech pozoro-
vany prevazné alergické a anafylaktické
reakce ¢i krvaceni meékké tkédné s pfitom-
nosti hematomd.

IMMUNOPREPARATA

Imunomodula¢ni 1é¢ivé pripravky (patfici
do ATC skupin LO3 a L04), pouZivané ze-
jména v 1é¢bé autoimunitnich zanétlivych
onemocneéni, byly v roce 2018 nejcas-
t&jSim zdrojem hlasenych nezadoucich
Ucink s celkovym poctem pres 1300.
Vétdina z nich pochazi zejména ze studif,
spontanni hlaseni tvori relativné malou
¢ast, cca 2-20 %, dle ucinné latky.

Kromé obvyklého spektra nezadoucich
Ucink  souvisejicich s imunomodulac-
nimi terapiemi (infekce, neoplazie, hy-
persenzitivni reakce atd.) bylo v posledni
dobé zjisténo, Ze existuje moznad spoji-
tost téchto 1€k se zvysenym vyskytem

psychiatrickych, zejména depresivnich

poruch (mimo jiz z nemodi vyplyvajici
predispozice). Toto zjisténi bylo komu-
nikovano v nékolika pfipadech, kde dr-
Zitelé rozesilali informacni dopis (DHPC
z 27. 3. 2019, belimumab, na zakladé vy-
sledkd
studie),

a doporuceni do edukacnich material{

randomizované  poregistracni

nebo zavedenim informace
(fingolimod, materidl pro lékafe). U né-
kterych lékd (napf. interferony, adalimu-
mab) jde o olekdvany nezadouci Ucinek
s definovanou frekvenci vyskytu. Jednd se
zejména o depresivni poruchy a zmény
ndlady s eventudlnim rizikem suicida.
V roce 2018 jsme v Centrdlni databazi
nezadoucich Ucink( zaregistrovali 19 hla-
$eni na tuto asociaci s nékterym z lékd
z uvedenych ATC skupin (z toho 7 na mo-
noklondlni protilatky, 6 na interferon, 2 na
fingolimod). V jednom pfipadé se jednalo
o dokonanou sebevrazdu.

Nejvétsi pocet hlaseni na imunologickou
|é¢bu za rok 2018 jsme obdrZeli naimuno-
stimulacni pfipravky na bazi glatiramer-
-acetdtu, pouzivaného u relabuijicich fo-
rem roztrousené sklerdzy. Ze 409 hlaseni
pouze 10 bylo spontannich (v¢etné lite-
rarnich), zbyla hlasenf pochézeji ze studif.
V roce 2017, pro srovnani, bylo nahldseno
67 pripadd. Protoze se jedna o pripravek
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podavany subkutdnné, témer 80 % hla-
senf je spojeno s ocekavanymi reakcemi
v misté aplikace, jejichZ vyskyt je velmi
Casty (kozni reakce, bolest, indurace, tu-
kova atrofie atd.). Méné nez 20 % z nich
bylo hlasitelem oznaceno jako zavazné,
ve tfetiné pfipadd spjaté s IPIR (bezpro-
stfedni reakce po injekci) bez nutnosti
prodlouzené hospitalizace. Nebyla nahla-
Sena zadna umrti.

Priblizné tfetina ze 190 hlaseni (z toho
39 sponténnich a 72 z&vaznych) na ada-
limumab (v porovnani se 65 v roce 2017)
ze skupiny inhibitord TNF byla zavazna,
z toho 14 pfipadl prevazné malignich
neoplazii a 27 infekci. Mezi nezévaznymi
nezadoucimi Ucinky tvorily pfiblizné po-
lovinu infekce. Adalimumab figuroval
v 7 fatdlnich hlasenich, jejichz komplex-
nost nebo neuplnost neumozhuje urcit
kauzalni spojitost s Iécivym pfipravkem.
Pfesto, ze depresivni poruchy jsou zna-
mym nezadoucim Uc¢inkem adalimu-
mabu, v roce 2018 jsme nezaznamenali
Zadny hldseny vyskyt.

Prevazna vétsina z 207 hlaseni (z toho
25 spontannich a 6 zdvaznych) na lécivé

pfipravky ze skupiny interferont se ty-
kala interferonu beta-1B, pouzivaného
v |é¢bé roztrousené sklerézy. Ve vice nez
90 % hldsenf se jedna o progresi onemoc-
néni navzdory léché, vyskytujici se bud
izolované, nebo v doprovodu daldich,
pfevézneé typickych nezddoucich Gcinkd
(infekce, mistni nebo celkové kozni re-
akce, flu-like syndrome atd.). Zaznamenali
jsme 7 pfipadl deprese/poruch nalady
a zadna umrti.

Ze 109 hldseni na infliximab bylo 56 z3-
vaznych a 21 spontannich, zadna fatalni.
V 6 pripadech se jednalo o pouziti off-la-
bel, z nichZ 2 u novorozencd. Pfevazné se
jednalo o hypersenzitivni reakce a infekce
rdznych stupnl zavaznosti.

Hldseni na daldi 1éc¢ivé latky, jako jsou fin-
golimod, certolizumab, interferon beta-
-1A, etanercept, alemtuzumab a natalizu-
mab tvofila v roce 2018 zbyvajicich cca
20 % (285 hlasen).

ONKOLOGIKA

V roce 2018 jsme obdrzeli celkem 1 065
pfipadd hlaseni podezieni na nezadouci

Ucinek v souvislosti s onkologickou lé¢-
bou. Velkd vétsina téchto pripadd byla do-
provdzena neucinnosti lécby projevujici
se progresi onemocnéni ¢i metastazemi.
Vzhledem k ¢asto téZkému zdravotnimu
stavu onkologickych pacientd, Siroké skale
dfive &i soucasné uzivanych lékl a piitom-
nosti dalsich doprovodnych faktorl byva
potvrzeni ¢i vyvraceni kauzalnf souvislosti
mezi ur¢itym nezadoucim uUcinkem a da-
nym lécivym pffpravkem v mnoha pfipa-
dech nemozné.

Ze vsech pripravk( fadicich se mezi on-
kologicka léciva, tj. latky pro Ucely tohoto
stru¢ného prehledu spadajici do ATC
skupiny LOT a L02, se hlaseni nejcastéji
tykala fluorouracilu s poctem 89 hlaseni
a irinotekanu s poctem 76 hldseni. Na
aflibercept, indikovany k pouziti v kom-
binaci s chemoterapif irinotekan/fluorou-
racil/kyselina folinova k 1é¢bé dospélych
pacientd s metastazujicim kolorektalnim
karcinomem, ktery je rezistentni nebo
progredoval po 1é¢bé rezimem obsahuji-
cim oxaliplatinu, jsme v roce 2018 obdrzeli
61 hlaseni.

Dulezité informace o bezpecnosti léciv

Cerven - listopad 2019

Methotrexat - bylo ukonceno celoev-
ropské prehodnoceni, jehoz hlavnim té-
matem bylo pfehodnoceni rizika chyb
(medication errors) v podévani/pouzivani.
Methotrexat byl v mnoha pfipadech po-
davén jednou denné misto jednou tydné,
coz vedlo u nékterych pacientd k vaz-
nym nasledkdm vcetné smrti. Proto byl
vydan soubor opatfeni k prevenci téchto
chyb, ktery naleznete zde http/www.
sukl.cz/methotrexat-nova-doporuceni-k-
Zdravotnicti

-prevenci-chyb-v-podavani.

pracovnici byli o zménach informovani

farmaceutickymi spole¢nostmi dopisem.

Cyproteron acetat - Evropskd agen-
tura pro lécivé pfipravky (EMA) aktudlné
pfehodnocuje nova data tykajici se jiz
znamého rizika meningiomu. Nedavna
studie ve Francii ukdzala, Ze riziko vzniku
meningiomu, ackoli je stale velmi nizké,
mUze byt zvysené u pacientd uzivajicich
dlouhodobé vysoké davky cyproteronu.
Studie také ukazala, ze u pacientd, u nichz
byla 1é¢ba cyproteronem pferusena po
dobu alespon jednoho roku, bylo riziko
rozvoje téchto nddorl vyrazné nizs,
ale stdle o néco vyssi, nez je obvyklé.

Pfehodnoceni ukéze, je-li potfeba zmény
v registraci lécivych pfipravk( obsahuiji-
cich cyproteron. http://www.sukl.cz/cy-

proteron-acetat-zahajeno-prehodnoceni-

-rizika-meningiomu.

Conoxia 100% medicinalni plyn, stla-
ceny - v souvislosti se zvysenou ¢etnostf
pfipadl zahoteni 2| lahvi lécivého pfi-
pravku bylo vydano upozornéni SUKL,
zaslan Informacni dopis spole¢nosti Linde
a publikovan Stru¢ny navod k ventilu.
Vsechny informace naleznete na odka-

zech zde: http:/www.sukl.cz/conoxia-

-100-medicinalni-plyn-stlaceny a http:/
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www.sukl.cz/upozorneni-sukl-k-lecivym-

-pripravkum-obsahujicim-kyslik-v.

PICATO (ingenol mebutat) - v zafi letos-
niho roku jsme Vas informovali o zahajeni
prehodnoceni pfinost a rizik Ié¢by priprav-
kem Picato, s ohledem na mozné zvysené
riziko rakoviny kdze. Tento lécivy pfipravek
je urcen k lécbé aktinické keratozy. Jeho
texty jiz obsahuji informaci o hldsenich
z poregistracnich studii (keratoakantom)
a dalsi se bude doplnovat (bazoceluldrni
karcinom, Bowenova choroba, karcinom
skvaméznich bunék) http://www.sukl.cz/
leciva/informacni-dopis-picato. EMA nynf
hodnoti vsechny dostupné informace
vcetné dat z probihajicich studif, o vysled-
cich procedury Vas budeme informovat.

http://www.sukl.cz/picato-ingenol-mebu-

tate-riziko-rakoviny-kuze

Linoladiol N —jiZ v roce 2014 pfezkoumala
EMA rizika systémové absorpce u vaginal-
nich krém0 s vysokym obsahem estra-
diolu (v CR se tyka pouze pfipravku Lino-
ladiol N). Na zakladé vysledkd doporucila
omezit pouzivani téchto krémd nejdéle
na 4 tydny. Farmakovigilan¢ni vybor PRAC
se k tomuto tématu vrétil letos v podrob-
ném prehodnoceni pfinost a rizik této
lécby a znovu potvrdil plvodni zavéry.

Linoladiol N pro vaginaIni podani ma byt
uzivan pouze jako jednorazova lécba trva-
jici maximalné 4 tydny. http//www.sukl.

v zvlddani zdvaznych nezadoucich reakci.
Dalsi informace zde http.//www.sukl.cz/

lemtrada-doporuceni-a-opatreni-k-ome-

cz/linoladiol-n-doba-lecby-jen-4-tydny.

zeni-rizika-zavaznych a zde http./www.

Po zakonceni celoevropského pfehodno-
ceni vsak firma Dr. August Wolff podala
zadost o nové prehodnoceni (tzv. re-exa-
mination). Nyni tedy probiha nové pre-
hodnoceni stejnych Udajd, avsak byl vy-
bran jiny zpravodaj a spoluzpravodaj, nez
v pfedchozim prehodnoceni.

Lemtrada (alemtuzumab) - nova dopo-
ruceni, kterd nahrazuji docasna, vydand
v dubnu 2019. Farmakovigilan¢ni vybor
PRAC doporucil omezit pouZiti pfipravku
Lemtrada na pfipady relabujici remitujici
roztrousené sklerézy u dospélych, ktera je
vysoce aktivni i pfes vhodnou lé¢bu ales-
pon jednou terapii modifikujici onemoc-
néni nebo pokud se onemocnéni rychle
zhorsuje (vyskyt dvou a vice téZkych re-
lapst za rok a nové poskozeni mozku
zjisténé MRl zobrazenim). Lemtrada se
déle nesmfi pouzivat u pacientl s urcitymi
poruchami srdce, obéhu krve nebo jejf
srazlivosti a u pacientl s dalsimi autoimu-
nitnimi  poruchami (kromé roztrousené
sklerézy). Pripravek musi byt podavan v
nemocnici s rychle dostupnou intenzivni
péci za Ucasti odbornikd specializovanych

sukl.cz/xeljanz-tofacitinib-zavery-celoev-

ropskeho-prehodnoceni.

Xeljanz (tofacitinib) — nova doporuceni
nahrazuji docasnd opatieni zavedena
v kvétnu 2019.

Zavérem celoevropského prehodnoceni
je, Ze tento |écivy pfipravek mize u riziko-
vych pacient( pfispivat k vzniku krevnich
srazenin v plicich a hlubokych Zilach. Far-
makovigilan¢ni vybor PRAC proto doporu-
Cuje pouzivat Xeljanz s opatrnosti u paci-
entl s vysokym rizikem krevnich srazenin.
PouZivani udrzovaci davky 10 mg dvakrat
denné u vysoce rizikovych pacientl s ul-
cerézni kolitidou by mélo byt omezeno
jen na pfipady, kdy neexistuje jind vhodna
|é¢ba. Vybor dale doporucuje, aby byli pa-
cienti starsf 65 let lé¢eni pripravkem Xel-
janz pouze v pfipadé, ze neexistuje zadna
alternativni 1écba. Stru¢né shrnuti dat ze
studif a informace k rizikovym pacientim
naleznete zde http:/www.sukl.cz/xeljanz-

-tofacitinib-zavery-celoevropskeho-pre-

hodnoceni.

Pfehled Informacnich dopist
zdravotnickym pracovnikum

Informacni dopisy zdravotnickym pracov-
nikdm jsou informacni dopisy zasilané
drziteli rozhodnuti o registraci zdravotnic-
kym pracovniklim pfislusné odbornosti
v piipadé zjisténi nové, dilezité bezpec-
nostni informace. Tyto dopisy jsou schva-
leny Statnim Ustavem pro kontrolu léciv
a jsou vzdy stejné oznaceny v zahlavi cer-
venym napisem CAVE!

Dlvodem vytvareni a distribuce DHPC
je, aby byly zdravotnickym pracovnikdm
urychlené predany nové, dulezité, zpra-
vidla bezpecnostni informace o lécivé
latce nebo lécivém pripravku s cilem
ochranit zdravi pacienta a dalSich osob,
které s pfipravkem pfichdzeji do kon-
taktu, a déle aby byly pfedany informace
0 mozné minimalizaci rizik.

Jsou rozesilany pfimo dotéenym zdra-
votnickym pracovnikdm (postou nebo
e-mailem) a jsou také zvefejhovany na
webovych strankach SUKL, kde najdete
i plné znéni téchto dopisd.
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30.9.2019 epinefrin / Emerade / PharmaSwiss Ceska republika s.r.o.

Informace o zavadé v jakosti pfipravku Emerade. DHPC

23.9.2019 levothyroxinum natricum / Euthyrox / Merck spol. s.r.o.

Euthyrox (levothyroxinum natricum) zména pomocnych latek — sledovani pacientd, ktefi pfesli na nové tablety. DHPC

23.9.2019 ingenol-mebutat / Picato / LEO Laboratories Ltd, Irsko

V¥ Picato (ingenol mebutdt) — pouZivejte s opatrnosti u pacientt s malignim nadorovym onemocnénim kize v anamnéze. DHPC

methotrexat / Methotrexat Ebewe, Nordimet, Metoject Pen, Metoject, Trexan, Trexan Neo, Injexate, Me-
16.9.2019 thotrexat Accord / Sandoz, s.r.0., Nordic Pharma, s.r.o., Medac GmbH, Orion Pharma, s.r.0., Accord Heal-
thcare, s.r.o.

Methotrexat — doporuceni k zamezeni potencidlné smrtelnych chyb v davkovani pfi podavani methotrexdtu k |é¢bé autoimunitnich
onemocnéni. DHPC

3.9.2019 blinatumomab / Blincyto / Amgen, s.r.o.

Blincyto (blinatumomab) — Objasnéni postupu premedikace dexamethasonem u pediatrickych pacientt. DHPC

fingolimod / Gilenya / Novartis, s.r.o.

Gilenya (fingolimod) — nova kontraindikace u téhotnych Zen a u Zen ve fertilnim véku, které neuzivaji spolehlivou antikoncepci. DHPC

pfipravky parenteralni vyzivy / vSechny LP obsahujici aminokyseliny a /nebo lipidy / Baxter CZECH, s.r.0.,
B. Braun Melsungen AG, Fresenius Kabi AB

2.9.2019

Pfipravky parenterdlni vyzivy: ochrana pfed svétlem nutnd pro sniZeni rizika zavaznych nezadoucich Ucinkd u pfedcasné narozenych
novorozenct. DHPC

tramadol hydrochlorid / Tramal 100/1ml peroralni roztok, 1x10 ml, Tramabene 100mg/ 1 ml peroralni roz-
tok, 1x10ml, Tralgit 100mg/ 1 ml peroralni roztok, 1x10ml, Tramal 100mg/1ml peroralni roztok, 1x96 ml,
Tramabene 100mg/ 1ml peroralni roztok, 1x100ml, Tralgit 100mg/1ml peroralni roztok, 1x96 ml/ Stada
Arzeimittel AG, Ratiopharm GmbH, Zentiva, a.s.

25.7.2019

Tramadol-hydrochlorid 100 mg/1 ml ve formé peroralniho roztok — opatfeni v souvislosti s hldsenim nelimysiného predavkovani z ddvodu
chyby v medikaci. DHPC

28.6.2019 tocilizumab / RoActemra / Roche Registration GmbH

Lécivy pripravek RoActemra (tocilizumab): riziko zdvazného poskozeni jater véetné akutniho selhani jater vyzadujiciho transplantaci jater.
DHP

N <

27.6.2019 febuxostat / Adenuric / Menarini

Adenuric (febuxostat): zvysené riziko kardiovaskuldrniho umrti a Umrti ze viech pficin u pacientd lécenych febuxostatem ve studii CARES.
DHPC

17.6.2019 alemtuzumab / Campath / Sanofi-aventis, s.r.o

Alemtuzumab (Campath): nové bezpecnostni informace pro pripravek Lemtrada (alemtuzumab) v indikaci roztrousené skleréza. DHPC

7.6.2019 daratumumab / Darzalex / Janssen-Cilag s.r.o.

V Darzalex (daratumumab) a riziko reaktivace viru hepatitidy B. DHPC



http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-emerade
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-euthyrox
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-picato
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-methotrexat
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-blincyto-1
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-gilenya-7
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-pripravky-parenteralni-vyzivy
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-tramal-tramabene-tralgit
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-roactemra-1
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-adenuric-1
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-campath
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-darzalex

INFORMACNI ZPRAVODAJ (PRl 3-4/2019

28.5.2019 tofacitinib / Xeljanz / Pfizer, s.r.o.

Xeljanz ¥ (tofacitinib): zvysené riziko plicni embolie a mortality v klinické studii u pacientl s revmatoidni artritidou Ié¢enych tofacitibem
v ddvce 10 mg dvakrat denné. DHPC

apixaban / Eliquis / Bristol-Myers Squibb/ Pfizer EEIG/ dabigatran-etexilat / Pradaxa / Boehringer In-
20. 5. 2019 gelheim Internatiomal GmbH / edoxaban / Lixiana / Daiichi Sankyo Europe GmbH / rivaroxaban / Xarelto
/ Bayer AG

Apixaban (Eliquis), dabigatran-etexilt (Pradaxa), edoxaban (Lixiana) a rivaroxaban (Xarelto) se nedoporucuji u pacientd s antifosfolipidovym
syndromem z dlivodu mozného zvyseného rizika recidivujicich trombotickych pfihod. DHPC

9.5.2019 lapatinib / Tyverb / Novartis s.r.o.

Lapatinib (Tyverb) — dllezitd zména v Souhrnu Udajl o pfipravku. DHPC

6.5.2019 olaratumab / Lartruvo / eli Lilly CR, s.r.o.

¥V Lartruvo (olaratumab): zruseni registrace v Evropské unii v dUsledku nedostatec¢né terapeutické Gcinnosti. DHPC

24.4.2019 alemtuzumab / Lemtrada / Sanofi

Lemtrada (alemtuzumab): omezeni pouzivani z ddvodu zévaznych bezpecnostnich obav. DHPC

16.4.2019 citalopram / Citalec 20 Zentiva / Zentiva, k.s.

Citalec 20 Zentiva (citalopram): zaména blistrd v Sarzi ¢. 2140918. DHPC

9.4.2019 fibrinogen / Haemocoplettan / CSL Behring GmbH

Upozornéni na zménu skladovacich podminek Ié¢ivého pfipravku Haemocoplettan P (1 g a 2 g). DHPC

fluorochinolony: ciprofloxacin, levofloxacin, lomefloxacin, moxifloxacin, norfloxacin, ofloxacin, pefloxa-
cin, prulifloxacin, rufloxacin a / vSéechny LP s obsahem uvedenych latek uréené pro systémové a inhala¢ni
podani / vsichni drzitelé rozhodnuti o registraci LP s obsahem fluorochinolon(i ur¢enych pro systémové
a inhala¢ni podani

9.4.2019

Chinolonové a fluorochinolonové antibiotika pro systémové a inhala¢ni podant: riziko dlouhotrvajicich, invalidizujicich a potencialné irever-
zibilnich nezadoucich Ucink a omezeni pouzivani. DHPC

Prehled edukacnich materialt

duben - listopad 2019

mikafungin / v8echny LP s obsahem mikafunginu / viichni drzitelé rozhodnutf o registraci LP s obsahem

14.11. 2019 ) .
mikafunginu

13.11. 2019 dapadliflozin / Forxiga / AstraZeneca Czech Republic, s.r.o.

8.11.2019 tolvaptan / Jinarc / Otsuka Pharmaceutical Netherlands BV.

1.11. 2019 infliximab / véechny LP s obsahem infliximabu / viichni drzitelé rozhodnuti o registraci LP s obsahem infliximabu

1.11.2019 golimumab / Simponi / Merck Sharp & Dohme



http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-xeljanz-1
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-prima-peroralni-antikoagulancia
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-tyverb-1
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-lartruvo-1
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-lemtrada
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-citalec-20-zentiva
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-haemocomplettan
http://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-chinolonova-a-fluorochinolonova-antibiotika
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Nezadouci ucinky léciv

30. 10. 2019

24.10. 2019

23.10. 2019

22.10.2019

15.10. 2019

15.10. 2019

3.10. 2019

9.9.2019

30.8.2019

26.8.2019

15.8.2019

9.8.2019

2.8.2019

9.7.2019

1.7.2019

25.6.2019

12.6.2019

4.6.2019

3.6.2019

30.5.2019

29.5.2019

24.5.2019

23.5.2019

15.5.2019

30.4.2019

11.4.2019

5.4.2019

2.4.2019

1.4.2019

atezolizumab / Tecentriq / Roche, s.r.o.

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

pembrolizumab / Keytruda / Sharp & Dohme s.r.o.

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

methoxyfluran / Penthrox / Mundipharma GesmbH

avelumab / Bavencio / Merck Europe BV.

dapoxetin / Priligy / Berlin-Chemie

pomalidomid / Imnovid /Celgene, s.ro.

ipilimumab / Yervoy / Bristol-Myers Squibb

cemiplimab / Libtayo /Sanofi-aventis, s.r.o.

inzulin glargin / Toujeo 300 jednotek/ml SoloStar, Toujeo 300 jednotek/ml DoubleStar / Sanofi-aventis

adalimumab / Idacio / Fresenius Kabi, s.r.o.

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

axicabtagen ciloleucel / Yescarta / Gilead Sciences, s.r.o.

crizotinib / Xalkori / Pfizer Ltd

rivaroxaban / Xarelto / Bayer

adalimumab / Hyrimoz / Sandoz, s.r.o.

leflunomid / vSechny LP s obsahem leflunomidu / vsichni drZitelé rozhodnuti o registraci LP s obsahem
leflunomidu

atomoxetin / v8echny LP obsahujici atomoxetin / viichni drZitelé rozhodnuti o registraci LP s obsahem
atomoxetinu

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

fentermin / Adipex Retard / G.L. Pharma s.r.o.

bosentan / Stayveer / Marklas Nederland BV

lenalidomid / Revlimid / Celgen, s.r.0.

darvadstrocel / Alofisel / Takeda Pharm, s.r.o.

ambrisentan / Volibris / GlaxoSmithKline, s.r.o.

adalimumab / Amgevita / Amgen, s.r.o.

mannitol / Bronchitol 40 mg prasek k inhalaci v tvrdé tobolce / Pharmaxis Europe Limited

fingolimod / Gilenya / Novartis

nivolumab / Opdivo / Bristol-Myers Squibb




