MYFORTIC® (kyselina mykofenolova), Mykofenolat mofetil Sandoz 500 mg
filmom obalené tablety (mykofenolatmofetil): riziko teratogenity

PRIRUCKA PRE POSKYTOVATEL.OV ZDRAVOTNE] STAROSTLIVOSTI

Uvod

Tato prirucka bola navrhnuta tak, aby zdoraznila rizikd pre narodené deti
suvisiace s expoziciou mykofenolatu pocas tehotenstva, a minimalizovala pocet
tehotenstiev pocas lieCby s tymto teratogénnym liekom.

Tato prirucku pouzite pri diskusii s pacientom ana zodpovedanie jej/jeho
pripadnych otazok alebo obav.

Hoci prirucka poskytuje dolezité informacie o neziaducich désledkoch v
tehotenstve v suvislosti s mykofenolatom, Uplné informacie o mykofenolate
najdete v Suhrne charakteristickych vlastnosti lieku (SmPC) Myfortic a
Mykofenolat mofetil Sandoz 500 mg filmom obalené tablety.

Rizika pocas tehotenstva spojené s mykofenolatom

Predklinické udaje

Mykofenolat je silny teratogén, ktory je v porovnani s inymi imunosupresivami
spajany so zvySenou mierou spontannych potratov a vrodenych malformacif
plodu. Nezistil sa Ziadny Specificky mechanizmus teratogenity a mutagenity.
Predklinické skuSania na potkanoch a kralikoch vSak preukazali resorpcie
a malformacie plodu bez znamok toxicity v organizme matky. Dve skusky
genotoxicity preukazali, Ze mykofenolat potencidlne spdésobuje posSkodenie
chromozdémov pri zavaznych cytotoxickych davkach.

Klinické uidaje v pripade expozicie lieku cez matku

Z posudenia kumulativnych tudajov vyplyva, Ze priblizne 45% az 49 %
tehotenstiev u Zien vystavenych posobeniu mykofenolatu skoncilo spontdnnym
potratom v porovnani s 12 % az 33 % hlasenou incidenciou u pacientok po
transplantaciach solidnych organov, lie¢enych inymi imunosupresivami. Hlaseny
vyskyt malformacii u deti Zien, ktoré boli pocas tehotenstva vystavené ucinkom
mykofenolatu je 23 % az 27 % v porovnani so 4 % az 5 % vyskytom malformacif
u deti narodenych pacientkam, ktoré po transplantacii podstupili liecbu inymi
imunosupresivami a s2% az 3 % vyskytom vrodenych malformacii plodu
v celkovej populacii.

Malformacie suvisiace s mykofenoldtom zahfiiaju abnormality ucha, oka, tvare,
vrodené choroby srdca vratane defektov komorového septa, polydaktilie alebo
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syndaktilie, malformdacie trachey aezofidgu ako napriklad atrézia ezofagu,
poskodenie nervového systému (napr. spina bifida) a abnormality obliciek.

Pacientky s rizikom neZiaducich dosledkov v tehotenstve po expozicii
mykofenolatu:
e tehotné pacientky
e vSetky pacientky vo fertilnom veku (t.j. dievcata v puberte a vSetky Zeny,
ktoré maji maternicu a nemali menopauzu).

Klinické udaje v pripade expozicie lieku cez otca

Obmedzené dostupné Kklinické uUdaje ktehotenstvdm po expozicii otca
mykofenolatu nepoukazuju na zvySené riziko malformacii alebo potratov.

Mykofenolat je silny teratogén, ktory moZe byt potencialne pritomny v semene,
avSak vypocty mnoZstva, ktoré by mohlo byt potencidlne prenesené na Zenu,
naznacujy, Ze by boli na drovni, pri ktorej je akykol'vek u¢inok nepravdepodobny.
V stadiach na zvieratach sa preukazalo, Ze mykofenolat je genotoxicky v
koncentraciach, ktoré presahuju liecebné davky u I'udskych pacientov. Preto nie
je mozné uplne vylucit riziko genotoxickych tcinkov na spermie.

MuZskym pacientom a ich partnerkdm sa odporuca pouzivat spol'ahlivé metédy
antikoncepcie a maju byt oboznameni s tymto moZnym rizikom.

Konzultacie s pacientami

Pred zaciatkom alebo pokracovanim liecby mykofenoldtom musia byt pacientky
a pacienti poucCeni o zvySenych rizikdch spontanneho potratu a vrodenych
malformaciach plodu, ktoré suvisia s expoziciou mykofenolatu. Ubezpecte sa, Ze
pacientky a pacienti uZivajici mykofenolat rozumeju riziku poskodenia plodu,
nutnosti uzivat u€innu antikoncepciu a potrebe okamzite sa poradit slekarom
v pripade mozZného tehotenstva. Informacie, ktoré im ozndmite pocas tejto
konzultacie, budd podporené priruckou pre pacientov o mykofenolate
a pisomnou informaciou pre pouZivatela.

Je potrebné, aby ste:

e saporozpravali s rizikovymi pacientmi a uistili sa, Ze porozumeli rizikdm a
potrebnym opatreniam na ich minimalizaciu,

e poskytli pacientkam a pacientom Prirucku pre pacientov o mykofenolate a
zodpovedali ich pripadné otazky alebo obavy,

e vysvetlili dolezitost, sp6soby a Cas vykonania tehotenskych testov pred
zacCiatkom liecby mykofenolatom a pocas nej,

e poskytli poradenstvo tykajuce sa uZivania ucinnej antikoncepcie pred
zaCiatkom lieCby mykofenolatom, pocas celého obdobia jej trvania
avpriebehu 6 tyzdinov (u pacientok) alebo 90 dni (u pacientov) po
ukonceni uzivania mykofenolatu,
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e upozornili pacientov oboch pohlavi lie¢enych mykofenolatom, Ze vas
musia vopred upovedomit, ak planuju otehotniet alebo sa stat otcom, aby
ste s nimi prebrali moZné alternativy liecby,

e upozornili pacientov oboch pohlavi, ktori uzivaji mykofenolat, aby pocas
alebo 6 tyzdnov po ukonceni lie¢cby nedarovali krv. Pacienti muZského
pohlavia nesmu pocas liecby a 90 dni po ukonceni liecby darovat spermie,

e upozornili pacientov, Ze liek je urceny na ich osobné pouzitie, nesmu ho dat’
nikomu inému a nepouZzity liek maju vratit na konci liecby do lekarne.

Tehotenské testy

Mykofenolat sa nesmie uzivat pocas tehotenstva s vynimkou pripadov, ked
neexistuje vhodna alternativna liecba na prevenciu rejekcie transplantatu.

Pred zaciatkom liecby mykofenolatom sa musia u Zien vo fertilnom veku potvrdit
dva negativne vysledky tehotenskych testov zkrvného séra alebo zmocu so
senzitivitou minimalne 25 mIU/ml, aby sa vylucila netimyselna expozicia embrya
mykofenolatu. Odporuca sa vykonat druhy test 8 - 10 dni po prvom teste a
bezprostredne pred zaciatkom liecby mykofenolatom. Vykonanie tehotenskych
testov sa ma zopakovat podla klinickej potreby (napr. po akomkolvek hlasenom
preruseni pouzivania antikoncepcie). Vysledky vSetkych tehotenskych testov je
potrebné prediskutovat s pacientkou. Pacientov je potrebné poucit, aby sa
v pripade tehotenstva ihned’ poradili so svojim lekarom.

Antikoncepcia

Zeny

Mykofenolat je kontraindikovany u Zien vo fertilnom veku, ktoré nepouZzivaju
vysoko ucinnu antikoncepciu. Vzhl'adom na vyznamné riziko spontanneho
potratu a teratogénny potencidl mykofenolatu, musia Zeny vo fertilnom veku pred
zaciatkom liecby, pocas lieCby a Sest’ tyZzdnov po ukonceni liecby mykofenolatom
pouzivat aspon jednu spolahlivi metédu antikoncepcie, s vynimkou pripadov,
ked' je zvolenou antikonceptnou metédou sexudlna abstinencia. Dve doplnujice
sa metody antikoncepcie st uc¢innejSie a preto uprednostiiované.

Muz
Pri nedostatku dostatoc¢nych udajov, ktoré by vylucili riziko poSkodenia plodu,
odpordc¢ame nasledujice preventivne opatrenia: sexudlne aktivnym pacientom
muzského pohlavia alebo ich Zenskym partnerkdm sa odporuca pocas liecby
pacientov muzského pohlavia a minimalne 90 dni po poslednej davke
mykofenolatu pouzivat' spol'ahlivd metédu antikoncepcie.

it

Co robit v pripade tehotenstva

Dal$i postup po expozicii mykofenolatu pocas tehotenstva by ste mali zvaZit' na
zaklade pomeru prinosu a rizika ujednotlivého pacienta od pripadu k pripadu
prostrednictvom rozhovoru oSetrujuceho lekara s pacientom.
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