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Véc: Informace o souvislosti pripravku CellCept® (mykofenolat mofetil) s ¢istou aplazii
¢ervenych krvinek

Spole¢nost Hoffmann-La Roche (Roche) by Vas rada informovala o novych dileZitych
bezpecnostnich informacich ve vztahu k ptipravku CellCept® (mykofenolat mofetil).

e U pacientu lééenych pripravkem CellCept v kombinaci s 1é¢ivymi pripravky
zahrnujici dal$i imunosupresiva byly zaznamenany pripady Cisté aplazie
¢ervenych krvinek (pure red cell aplasia, PRCA). SniZeni davkovani nebo
preruseni podavani pripravku CellCept vedlo v nékterych pripadech k upravé
potiZzi.

e U pacientii, u kterych se vyvine PRCA, by mélo byt zvaZeno sniZeni davkovani
nebo preruseni podavani pripravku CellCept. Tyto zmény by mély byt
provadény pouze pod dohledem specialisty.

Informace obsaZena v tomto dopise byla zhodnocena a schvéalena Vyborem pro humanni
1é¢ivé piipravky (Committee for Medicinal Products for Human Use, CHMP) Evropské
I€kové agentury (European Medicines Agency, EMEA).

DalSi informace tykajici se bezpecnosti
CellCept a PRCA

Ptipravek CellCept je jako imunosupresivum indikovan v kombinaci s cyklosporinem a
kortikoidy k profylaxi akutni rejekce transplantatu u dospélych pacientti po alogenni
transplantaci ledvin, srdce nebo jater a u déti a adolescentti (2-18 let) po transplantaci ledvin.
Odhaduje se, ze od doby jeho uvedeni bylo ptipravku CellCept celosveétove exponovano
pfiblizn€ 500 000 pacientd.

Do soucasné doby bylo v souvislosti s ptipravkem CellCept celosvétové zaznamenano 41
ptipadli PRCA. Né&kteti pacienti uzivali rovnéz dalsi 1é¢ivé piipravky, které mohly k rozvoji
PRCA pfispivat (alemtuzumab, takrolimus, azathioprin a co-trimoxazol). U 16-ti hlaSenych
piipadd vedlo snizeni ddvkovani (4 ptipady) nebo pieruseni podévani CellCeptu (12 piipada)
k upravé stavu. Neni zndm mechanismus, kterym piipravek CellCept PRCA zpiisobuje.
Kauzalni vztah mezi pfipravkem CellCept a PRCA nelze vyloucit.

Dalsi informace o ¢isté aplazii ¢ervenych krvinek (PRCA)

PRCA je typ anémie, u které je pfi vySetieni kostni dien¢ prokazovéna selektivni redukce
prekurzorii cervenych krvinek. Prahova hodnota erytroblastl v kostni dfeni s odpovidajici



buné&&nosti niz$i nez 5% a pocet perifernich krevnich retikulocytil niz$i nez 10 000/mm’ jsou
bézn¢ uzivana kritéria ke stanoveni diagnozy. Dalsi krevni elementy, jako krevni desticky a
bilé krvinky, nejsou u PRCA postiZeny.

PRCA je spojovéna s nésledujicimi onemocnénimi: kongenitalni PRCA (Diamond-
Blackfantiv syndrom); tymom; lymfoproliferativni a myeloproliferativni poruchy, zvlasté
chronicka lymfocytarni leukémie; virové infekce jako je parvovirus B19, EBV, virova
hepatitida, lidsky T-lymfotropni virus -1 (HTLV-1), pfiusnice; systémovy lupus erytematodes
(SLE); autoimunitni onemocnéni; transplantace kostni dfen¢ nebo kmenovych bune¢k.

S PRCA jsou spojovany i nasledujici 1é¢ivé piipravky: antiepileptika (napf. fenytoin,
karbamazepin, valproat sodny); azathioprin; chloramfenikol; sulfonamidy; izoniazid;
prokainamid; a rekombinantni lidsky erytropoetin.

HlaSeni neZadoucich aéinki:

Roche sleduje bezpecnost svych ptipravkl prostfednictvim stanovenych mechanismu hlaseni
a informuje regulacni ufady o vSech zédvaznych nezadoucich ucincich. Pti sledovani
bezpecnosti piipravku CellCept ndm miizete pomoci hldSenim nezadoucich Gc¢inki. Prosim,
poskytnéte ndm co nejvice moznych informaci, véetné informaci o farmakologické anamnéze,
soucasné medikaci a o zahajeni a prubéhu 1écby.

Podezieni na nezadouci €inky u pacientli [é€enych pripravkem CellCept hlaste prosim do
spolecnosti Roche s.r.0., Dukelskych hrdind 52, 17000 Praha 7.Kontaktni osoba Roche s.r.o
pro otazky tykajici se nezadoucich ucinku:

MUDr. Lucie Ot¢endskova.E-mail: lucie.otcenaskova@roche.com, mobil: +420-602 298 181.

Piipominame lékaitim povinnost hlasit Statnimu ustavu pro kontrolu 1é¢iv (SUKL) jakékoli
podezieni na zavazné a neocekavané nezadouci ucinky a jiné skute¢nosti vyznamné pro
zdravi lécenych osob spojené s uzivanim lé¢ivého ptipravku CellCept. HlaSeni, prosim,
zasilejte SUKL na formulati CIOMS — Hldsent podezieni na nezddouci uicinek léciva.
Formulaf je ke stazeni na www.sukl.cz, oddil Rychlé odkazy. Adresa pro zaslani: Srobarova
48,100 41, Praha 10, nebo faxem na ¢islo 272 185 222. K hlaseni mizete také vyuzit
interaktivni webovy formulat, ktery je k dispozici na www.sukl.cz (oddil Rychlé odkazy).

Pokud méte dalSi dotazy nebo potiebujete dopliujici informace tykajici se uzZiti
pripravku CellCept, kontaktujte, prosim:
MUDr. Andrej Valovi¢. E-mail: andrej.valovic@roche.com, mobil: +420-602 128 823

S pozdravem

MUDr. Lucie OtéenasSkova MUDr. Andrej Valovi¢
PHV Manager Product Manager

Priloha:



Text s revizemi informaci o pfipravku (se zvyraznénymi zménami) jak byl schvalen na
plenarnim zaseddni CHMP v dubnu 2009.

Text revidovaného Souhrnu udaji o pripravku

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Pacientlim uzivajicim CellCept je tfeba vySettit kompletni krevni obraz jednou tydné v
pribéhu prvniho mésice, dvakrat za mésic ve druhém a tfetim mésici 1écby a déle jednou za
mésic do konce prvniho roku. Pokud dojde k rozvoji neutropenie (absolutni pocet neutrofilii
< 1,3 x 10°/ul), mize byt vhodné preruseni nebo ukonéeni 1é&by piipravkem CellCept.

U pacientli 1éCenych piipravkem CellCept v kombinaci s dalsimi imunosupresivnimi latkami
byly zaznamendny ptipady Cisté aplazie cervenych krvinek (PRCA). Mechanismus, jakym
mykofenolat mofetil indukuje PRCA, neni znamy. PRCA muze byt zvracena snizenim davek
nebo prerusenim terapie pripravkem CellCept. Zmény v 1é€bé ptipravkem CellCept by u
pacientd po transplantaci mély byt provadény pouze pod dohledem lékare, ktery ma
zkuSenosti s 1écbou takovychto pacienti, aby se minimalizovalo riziko odlouceni §tépu (viz
bod 4.8).

4.8 Nezadouci ucinky

Poruchy krve a lymfatického systému: U pacientil 1é¢enych ptipravkem CellCept byly
zaznamenany piipady Cisté aplazie ¢ervenych krvinek (PRCA) (viz bod 4.4).






