Priama informacia zdravotnickym pracovnikom

Riziko diabetickej ketoacidozy v priebehu liecby inhibitormi SGLT2 (INVOKANA
(kanagliflozin), VOKANAMET (kanagliflozin / metformin), FORXIGA (dapagliflozin),
XIGDUO (dapagliflozin / metformin), JARDIANCE (empagliflozin), SYNJARDY
(empagliflozin / metformin))

V Bratislave, dia 30.06.2015

Vézena pani doktorka/Vazeny pan doktor,

po dohode s Eurépskou liekovou agentiirou (EMA) a Statnym tstavom pre kontrolu liegiv,
spolo¢nosti AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim a Janssen-Cilag International N.V. by Vas radi
informovali o nasledujucich skuto¢nostiach:

Zhrnutie

e U pacientov s diabetom 2. typu lieCenych inhibitormi SGLT2 (kanagliflozin, dapagliflozin
alebo empagliflozin) boli nahlasené zavazné, niekedy zivot ohrozujuce pripady diabeticke;j
ketoacidozy.

e Vo viacerych z tychto hlaseni doslo k atypickej manifestacii tohto stavu len formou stredne
zvySenych koncentrécii krvnej glukozy. Takato atypicka manifestacia diabetickej ketoacidozy
modze u pacientov s diabetom oddialit’ diagnostiku a liecbu.

e U pacientov lieCenych inhibitormi SGLT2, u ktorych sa prejavuji priznaky ketoacidozy, sa
maji testovat’ ketony, a to za uCelom zabranit’ oneskorenej diagnostike a manazmentu
pacienta.

e Pripady diabetickej ketoacidozy boli nahlasené aj u pacientov s diabetom 1. typu, ktori boli
lie¢eni inhibitormi SGLT2. Predpisujicim lekarom pripominame, ze diabetes 1. typu nie je
schvalenou indikaciu pre tato skupinu liekov.

DalSie informacie o tomto riziku z hl’adiska bezpeénosti a odporiéania

U pacientov lie¢enych inhibitormi SGLT2 (kanagliflozin, dapagliflozin a empagliflozin) boli
nahldsené zdvazné a niekedy zivot ohrozujuce pripady diabetickej ketoacidozy, pri¢om vacsina z nich
si vyzadovala hospitalizaciu pacienta. Takmer polovica z nich sa vyskytla po¢as prvych 2 mesiacov
lie¢by. Jedna tretina pripadov sa tykala pouZitia u pacientov mimo schvalenej indikécie, ato u
pacientov s diabetom 1. typu. V niektorych pripadoch pacienti v ¢ase kratko predtym, ako sa vyskytla
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ketoaciddza alebo v Case, ked’ sa vyskytla ketoacidoza zaznamenali dehydrataciu, maly prijem
potravy, ubytok telesnej hmotnosti, infekciu, chirurgicky zakrok, vracanie a pokles davky inzulinu
alebo slabt kontrolu diabetu. V mnohych pripadoch sa atypicky mierne zvysili koncentracie glukdzy
alebo sa zaznamenali koncentracie glukozy nizsie ako 14 mmol/l (250 mg/dl), pri¢om v jednom
pripade sa zaznamenala hypoglykémia. Zaroveri sa zaznamenali pripady ketoacidozy kratko po
ukondéeni lie¢by inhibitormi SGLT2.

Mechanizmus vysvetl'ujici diabetickd ketoacidozu stvisiacu s inhibitormi SGLT2 nie je znamy.
Diabeticka ketoacidoza zvycajne vznikne vtedy, ked’ st prili§ nizke koncentracie inzulinu. Diabeticka
ketoacidoza sa najcastejSie vyvinie u pacientov s diabetom 1. typu a zvy€ajne ju sprevadzaju vysoké
koncentracie krvnej glukozy (>14 mmol/l). Avsak v mnohych pripadoch, ako boli uvedené vyssie,
boli koncentracie krvnej glukdzy zvysené len mierne, na rozdiel od typickych pripadov diabetickej
ketoacidozy.

Predpisujici lekari maju svojich pacientov informovat’ o tom, aké su priznaky a prejavy metabolicke;j
ketoacidozy (ako je nevolnost, vracanie, anorexia, bolest’ brucha, zvySeny smid, tazkosti

s dychanim, zmétenost’, nezvycajna unava a ospalost’) a informovat’ ich, aby okamzite vyhl'adali
lekarsku pomoc v pripade, ak sa u nich objavia tieto priznaky a prejavy.

Odporuca sa, aby sa u pacientov, ktori uzivaju inhibitory SGLT?2, testovala ketoaciddza, ak sa u nich
objavia priznaky a symptomy metabolickej ketoacidézy a to za (i€elom predist’ oneskorenej
diagnostike a manazmentu pacienta. Ak vznikne podozrenie na ketoacidozu, lie¢ba inhibitormi
SGLT2 sa ma prerusit. Ak sa ketoaciddza potvrdi, maju sa podniknut’ prislusné opatrenia, ktoré maji
ketoacidozu upravit a maju sa sledovat’ koncentracie glukozy.

EMA d’alej skima rizika diabetickej ketoacidézy u inhibitorov SGLT2. O akychkol'vek novych
odportcaniach budete okamzite informovani.

Hldsenie podozreni na neZiaduci ucinok

Poskytovatelia zdravotnej starostlivosti maju nahlasit’ vSetky neziaduce udalosti, pri ktorych je
podozrenie, Ze by mohli suvisiet’ s pouzitim licku INVOKANA (kanagliflozin), VOKANAMET
(kanagliflozin / metformin), FORXIGA (dapagliflozin), XIGDUO (dapagliflozin / metformin),
JARDIANCE (empagliflozin) alebo SYNJARDY (empagliflozin / metformin), a to v sulade

s legislativnymi poziadavkami na adresu: Statny ustav pre kontrolu liediv, Sekcia klinického skiisania
lickov a farmakovigilancie, Kvetna 11, 825 08 Bratislava 26, tel.: +421 2 507 01 206, fax: +421 2 507
01 237, email: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Sprostredkovanie d’alSich informacii
Astra Zeneca

Aktualny stuhrn charakteristickych vlastnosti lieku je dostupny na strankach www.ema.com,
www.sukl.sk alebo na vyZiadanie na dolu uvedenej adrese. Pre d’alsie odborné informacie o liekoch
Forxiga a Xigduo, kontaktujte, prosim, MUDr. Vladimira Hraska na adrese AstraZeneca AB, 0.z.
Lazaretska 8, 811 08 Bratislava, tel.: +421 2 5737 7777, fax: +421 2 5737 7778
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Boehringer Ingelheim

Aktualny sihrn charakteristickych vlastnosti lieku je dostupny na strankach www.ema.com,
www.sukl.sk alebo na vyZiadanie na dolu uvedenej adrese. Pre d'alsie odborné informacie o liekoch
Jardiance a Synjardy, kontaktujte, prosim, MUDr. Milicu Piskaninovua na adrese Boehringer
Ingelheim RCV GmbH & Co KG, Prievozska 2/A, 821 09 Bratislava, tel.: +421 2 5810 1211, fax:
+421 2 5810 1277

Johnson & Johnson, s.r.o. (lokilne zastipenie Janssen-Cilag International N.V.)

Aktualny suhrn charakteristickych vlastnosti lieku je dostupny na strankach www.ema.com,
www.sukl.sk alebo na vyziadanie na dolu uvedenej adrese. Pre d’alsie odborné informacie o liekoch
Invokana a Vokanamet, kontaktujte, prosim, MUDr. Martina Cikharta na adrese Johnson & Johnson,
s.r.0., Karadzi¢ova 12, 821 08 Bratislava, tel.: +421 232 408 400, fax: +421 232 408 490.
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MUDr. Vladimir Hragko MUDr. Milica Piskaninova MUDr//Martin Cikhart
Medical & Market Access Director Medical Team Lead Medical Director
AstraZeneca AB, o0.z. Boehringer Ingelheim Johnson & Johnson, s.r.o.

(Janssen-Cilag)
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