Priama komunikacia zdravotnickym pracovnikom
Bratislava, 03.04.2020

Obmedzenia pri pouzivani cyproterénacetatu z dovodu rizika meningiomu

Vazena pani doktorka, vazeny pan doktor,

spgloénost’ Bayer AG si Vas po dohode s Eurépslv«,)u liekovou agenturou (EMA)
a Statnym Gstavom pre kontrolu lie¢iv (SUKL), dovoluje informovat
o nasledujucich skutocnostiach:

Suhrn

e V suvislosti s pouzivanim cyproteronacetatu, najma v davkach
25 mg/den aviac, bol hlaseny vyskyt meningiomov (ojedinelych
a viacerych).

e Riziko meningiomu sa so zvysujicimi kumulativhymi davkami
cyproteronacetatu zvysuje.

e Pouzitie cyproteronacetatu je kontraindikované u pacientov s
meningiomom alebo s meningi6mom v anamnéze.

e Meningiomy sa u pacientov maju sledovat v silade s klinickou praxou.

e Ak je u pacienta lieceného cyproteronacetatom diagnostikovany
meningiém, lieéba sa musi natrvalo ukonéit.

e Cyproterénacetat 50 mg je indikovany u zien na liecbu zavaznych
priznakov androgenizacie, t.j. veI'mi tazkého hirzutizmu, zavaznej
androgénnej alopécie, ¢asto sprevadzanej tazkymi formami akné
a/alebo seborey, ked' sa nedosiahli uspokojivé vysledky s liekmi
obsahujacimi nizsie davky cyproterénu alebo inymi lieCebnymi
postupmi.

e Cyproterdénacetat 50 mg a 300 mg/3 ml sa méze pouzit na potladenie
intenzity patologicky zmeneného pohlavného pudu u muza, ked’ sa iné
zakroky nepovazuja za vhodné.

e Pouzitie cyproteronacetatu na nasledujice indikacie zostava
nezmenené: inoperabilny karcindm prostaty.

Zakladné informacie o bezpecnostnom probléme

Terapeutické indikdcie monoterapie cyproterdnacetatom (CPA) v davke 50 mg
u zien zahrnaju stredne zavazné az zavazné prejavy androgenizacie, napr.
hirzutizmus, androgénnu alopéciu, akné a seboreu. Terapeutické indikacie
umuzov (50 mg a 300 mg/3 ml) zahfhaju antiandrogénnu liecbu pri
neoperovatelnom karcindme prostaty alebo paliativhu antiandrogénnu liecbu
rakoviny prostaty a znizenie libida pri hypersexualite a sexualnych Uchylkach.



Meningiém je zriedkavy nador, ktory sa tvori z meningov. Klinické prejavy a
priznaky meningidmu mézu byt nespecifické a mbézu zahfriat zmeny videnia, stratu
sluchu alebo zvonenie v usiach, stratu Cuchu, bolesti hlavy, ktoré sa casom
zhorsuju, stratu pamati, kice alebo slabost koncatin.

Suvislost vysokej davky (50 mg/den) CPA s meningidmom bola prvykrat opisana
v roku 2008 a suhrn charakteristickych vlastnosti liekov obsahujucich CPA so silou
10 mg a vyssou bol aktualizovany o kontraindikaciu (anamnézu) meningiému
a upozornenie tykajuce sa rizika meningiomu. Nedavno bola na zaklade vysledkov
franclzskej epidemiologickej kohortovej Stidie preukdzand suvislost medzi
cyproterdnacetatom a meningiomom v zavislosti od kumulativnej davky.! Tato
Studia bola zalozend na udajoch z francluzskeho fondu zdravotného poistenia
(CNAM) a zahfnala populdciu 253 777 zien uzivajucich tablety s obsahom 50 az
100 mg cyproterénu. Vyskyt meningiomu lieCeného chirurgicky alebo
radioterapiou sa porovnaval medzi Zenami exponovanymi vysokym davkam
cyproteronacetatu (kumulativna davka =3 g) a Zenami exponovanymi miernym
davkam cyproterénacetatu (kumulativna davka <3 g). Preukdazal sa vztah medzi
odpovedou a kumulativhou davkou:

Kumulativna davka Miera vyskytu HRaq¢; (95% CI) @
cyproterénacetatu (v pacientorokoch)
Mierna expozicia (<3 g) 4,5/100 000 Ref.
Expozicia do =23 g 23,8/100 000 6,6 [4,0-11,1]
2az36g 26/100 000 6,4 [3,6-11,5]
36 az60g |54,4/100 000 11,3 [5,8-22,2]
viacako 60 g 129,1/100 000 21,7 [10,8-43,5]

a Upravené na zaklade veku ako Casovo zavislej premennej a estrogénu pri inklazii

Napriklad, kumulativna davka 12 g, mbze koreSpondovat 1-ro¢nej lie¢be
50 mg/denne pocas 20 dni kazdy mesiac.

LieCba cyproterénacetatom 50 mg alebo 300 mg/3 ml sa vzhladom na tieto Udaje
ma obmedzit na situacie, ked' alternativne lieCby alebo zakroky nie su k dispozicii
alebo sa povazuju za nevhodné vo vsetkych indikaciach okrem karcindmu prostaty.
Taktiez sa ma pouzit najnizsia mozna ucéinna davka.

Cyproterdnacetat (2 mg) v kombindcii s etinylestradiolom (EE)/estradiolvaleratom
(EV) je indikovany na lieCcbu stredne zavazného az zdvazného androgén -
dependentného akné (so seboreou alebo bez nej) a/alebo hirzutizmu u zZien v
reprodukénom veku. Na lie¢bu akné sa ma pouzivat iba po zlyhani lokalnej lieCby
alebo systémovej antibiotickej lie¢by. Neboli zistené ziadne nové bezpecnostné
problémy tykajuce sa rizika meningidmu suvisiaceho s pouzivanim liekov
obsahujucich nizke davky CPA/EE a CPA/EV. Nakolko sa vsak riziko meningiomu
zvysuje so zvysSujucou sa kumulativnou davkou cyproterénacetatu, kombinované
lieky s nizkou davkou suU odteraz kontraindikované u pacientov s meningidmom,
alebo meningidmom v anamnéze.



Povinnost nahlasovania podozreni na neZiaduce ucéinky

Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékolvek podozrenia na
neziaduce reakcie suvisiace s pouzivanim liekov s obsahom CPA na SUKL:

Statny Ustav pre kontrolu lieciv

Sekcia klinického skusania liekov a farmakovigilancie
Kvetna ul. 11

825 08 Bratislava 26

tel: + 421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tlacivo na hlasenie neziaduceho ucinku je na webovej stranke www.sukl.sk v ¢asti
Bezpecnost liekov/Hlasenie o neziaducich tcéinkoch

Formular na elektronické podavanie hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/

Kontaktné udaje spolocnosti

Podozrenie na neziaduce G¢inky mbzete taktiez nahldsit aj drzitelovi rozhodnutia
o registracii prislusného lieku:

Drzitel’
Nazov lieku Nazov lieCiva | rozhodnutia Zastlupenie
o registracii
Androcur-50, | Cyproteron Bayer AG Bayer, spol. s r.o.
Androcur- Twin City, blok A, Karadzicova 2
Depot 811 09 Bratislava, Slovenska
republika

Tel: 4421 2 592 13 341
e-mail: igor.novak@bayer.com

S pozdravom,

‘ y ' \- ¢
MUDF. Igor Novék,PhD., MPH
Country Medical Director

Bayer, spol. s r.o.

Medical Department, Pharmaceuticals
Twin City, blok A, Karadzi¢ova 2

811 09 Bratislava, Slovensko

Tel: +421 2 592 13 341

e-mail: igor.novak@bayer.com
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