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Doélezité informacie o bezpeénosti:

ZvySené riziko mortality u deti a dospievajiicich pacientov s plicnou
artériovou hypertenziou uZivajicich vysiie neZ odporidané davky
Revatia (sildenafiliumcitrat)

VazZeny pan doktor / VéZena pani doktorka,

spoloCnost Pfizer si Vds tymto listom dovoluje informovat o ddlezitej novej
informacii tykajucej sa bezpednosti tabliet Revatia (sildenafiliumcitrat) na lie&bu
plucnej artériovej hypertenzie (PAH) u deti a dospievajtcich.

Informéciu v tomto liste odsuhlasila Eurépska lickové agentira a nrodné
kompetentné autority.

Sihrn:

-V kiinickej §tadii s Revatiom na lie¢bu PAH u deti a dospievajicich s ddvkami
v rozmedzi 10 - 80 mg trikrat denne sa pozorovalo vy3ie riziko mortality
u pacientov v skupinach s vy$Sou v porovnani s niz§ou $pecifickou skiganou
davkou.

- Preto predpisujucich lekdrov upozortiujeme, Ze vy$die davky Revatia, ne¥ st
dévky odporicané v Sthre charakteristickych vlastnosti lieku (SmPC), sa nesmn
pouZivat’,

Ak maju Vasi pacienti v suasnosti predpisané davky, ktoré si vy§sie ako davky
odportcané v SmPC, tieto davky sa musia postupne zniZit’ na odporic¢ani davku
pocas primeraného Sasového obdobia v stlade s Vadim lekérskym postidenim
zdravotného stavu pacienta.

-~ Ddvkovanie odporagané v SmPC u pacientov s hmotnostou = 20 kgje 10 mg
trikrat denne a u pacientov s hmotnostou > 20 kg je 20 mg trikrat denne.

SPC bolo aktualizované doplnenim upozomnenia, Ze davky Revatia vy$sie ako
davky odpori¢ané v SmPC sa nesmu pouZivat’ u deti a dospievajucich s PAH.

DalSie informécie tykajice sa bezpeénosti:

Deti a dospievajuci s PAH, ktori ukonéili 16 tyZdiiov trvajice placebom kontrolované
klinické skiiSanie (5tidia A1481131 ) [1] boli zaradeni do dlhodobej randomizovane;
pokraCovacej klinickej Stdie ($tiidia A1481156) [2] s ivodnou zaslepenou fazou, po
ktorej nasledovalo podavanie sildenafilu v otvorenej faze v skupindch pacientov
uZivajucich nizku, strednt a vysokti davku (v rozmedzi 10 - 80 mg sildenafilu).
Davky boli priradené podl'a hmotnostnej kategérie a titrovanie davok bolo povolené
pocas celého trvania dlhodobej pokradovacej $tidie.



Davky (trikrat denne)} zodpovedajuice skupindm s nizkou, strednou a vysokou davkou
pre kaZdu z troch hmotnostnych kategérii v pivotne] a pokradovacej §tidii st uvedené
v nasledujucej tabul’ke:

Telesna hmotnost’ Nizka ddvka Stredna diavka Vysoka divka
>8-20kg neaplikovatel'né 10 mg 20 mg*
>20-45 kg 10 mg 20 mg | 40 mg*
> 45 kg 10 mg 40 mg* ! 80 mg*

*Predstavuje dévku, ktora je vy¥sia ako schvalena davka v EU SmPC.

Ked’ pacienti zi&asttiujici sa $tudie ukongili 3 roky a niektorf aZ 7 rokov G&asti

¥ $t0dii, viac (mrti sa pozorovalo v skupine s vysokou ddvkou, Vyskyt amrti

v skupinach s vysokou dévkou bol 20 % (20 zo 100), strednou davkou 14 %

(10 zo 74) a nizkou davkou 9 % (5 z 55).

Vybor pre monitorovanie tdajov (Data Monitoring Committee, DMC) prigiel

k zaveru, Ze vysoké davka sildenafilu v tomto klinickom skiani bola spojend

s negativiym vplyvom na preZivanie pri porovnani s nizkou davkou. DMC ties
vyjadril obavy tykajice sa moZnej davkovej zavislosti medzi zvy3ujicou sa davkou
a mortalitou. Preto DMC odporugil, aby pacientom, ktorf dostavali v §tadii vy$§ie
davky, bola davka postupne zniZena.

Na zéklade dostupny'ch inform4cii Revatio ostava bezpednym a G¢innym liekom na
liecbu PAH u deti a dospievajticich, ked’ sa pouZiva v sulade s odporiéaniami pre
davkovanie uvedenymi v SmPC.

Ak maji Vasi pacienti v si¢asnosti predpisané davky, ktoré st vy3sie ako davky
opisané v SmPC, tieto davky sa musia postupne zniZit' na odporu¢ant davku, ako je
uvedena niZsie, pogas primeraného &asového obdobia v stlade s Vasim lekarskym
posudenim zdravotného stavu pacienta. Qdporacané davky Revatia na liecbu PAH
u deti a dospievajicich sa nezmenili.

Davkovanie pre deti a dospievajticich uvedené v SmPC lieku Revatio je:

V pripade deti a dospievajiicich vo veku 1 a# 17 rokov odporucand ddvka u pacientov
s imotnostou < 20 kg je 10 mg (1 mi zlozenej suspenzie) trikrdt denne a u pacientov
s hmotnostou > 20 kg je 20 mg (2 mi zloZenej suspenzie alebo tableta) trikrdt
denne.

Aktualizované SmPC schvalené Eurépskou lickovou agenturou tvori prilohu tohto
listu.

Hlasenie podozreni na neziaduci i&inok

Podozrenie na neziaduce liekové reakcie (ADR) sa maji hldsit’ Statnemu tstavu pre
kontrolu lieciv, Sekcia bezpeénosti lickov a klinického skti3ania, Kvetna 11, 825 08
Bratislava 26 alebo e-mailom na pharmacovigilance@sukl.sk. Podozrenie na ADR sa
méZu hlésit’ aj miestnemu zastGpeniu drZitela rozhodnutia o registracii  Pfizer
Luxembourg SARL, o.z., Pribinova 25, 811 09 Bratislava, na Oddelenie bezpeénosti:
Mgr. Cubomira Andrisovd (+421-905 962 228) alebo Ing. Gabriela Svihlova (+421-
905 472 254).




Sprostredkovanie d’al$ich informacii

Ak mate akékol'vek otazky v stvislosti s tymto listom, kontaktujte, prosim,
Medicinske oddelenie spolo¢nosti Pfizer na doleuvedene] adrese alebo na telefonnom
Cisle +421-2-3355 5500. Mbzete tie? poZiadat’ niektorého &lena medicinskeho timu,
aby Vés kontaktoval za (igelom poskytnutia podrobnej$ich informécii.

S pozdravom,

0 Fee’ Jr,

MUDr. Daniela Farkagova Dipl. Ing. Yvonna Zittianoy
Medicinsky riaditel’ Head of Regulatory Affair§, QA & IPR
Pfizer Luxembourg SARL, 0.z., SR Pfizer Luxembourg S , 0.Z., SR
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