Priamy oznam pre zdravotnickych pracovnikov tykajici sa zavainych
neziaducich ac¢inkov vypiyvajucich z neschvaleného (,,off-label*) pouZivania
Vistidu

12. Januar 2011
Vazend pani doktorka, vdZeny pan doktor,

Siihrn

e Vistide je formulovany vyluéne na intravendznu infliziu a nesmie
sa podéavat’ inymi spdsobmi, vratane intraokularnej injekcie alebo
lokalne.

o ZvySeny pocet neZiaducich U€inkov suvisi s ,, off-label
pouZivanim.

e Dodlo k zvySenému pouZivaniu Vistidu mimo schvalenych
indikacii a/alebo ciest podania.

e Bezpednost’ a iéinnost’ Vistidu nebola preukazana pre iné
ochorenia ako CMV retinitida u dospelych s AIDS.

DalSie informaicie tykajice sa bezpeénosti

Spoloénost’ Gilead Sciences a Eurdpska liekova agentiira Vam cheli tymto pisomne
pripomentt, Ze v ramci Eurépskej Ginie je Vistide (cidofovir) schvaleny len na
pouzitie pri lie€be cytomegalovirusovej (CMV) retinitidy u dospelych so syndrémom
ziskanej imunitnej nedostatognosti (A1DS), ktori nemaji porusené obli¢kové funkcie.

V hlaseniach prijatych po uvedeni lieku na trh sa pozoruje zvysené pouZivanie Vistidu
mimo schvalenych indikdcii a/alebo ciest podania, vratane pouZzitia pri lie¢be
viacerych virusovych infekeii potencialne ohrozujticich Zivot.

Pocas obdobia medzi 23.aprilom 2009 a 22.aprilom 2010 zahrrialo 87 % zo 46 hlaseni
neZiaducich t€inkov prijatych spolo€nostou Gilead pouzitie Vistidu v neschvalenej
indikacii alebo neschvélenou cestou podania.

Najcastejsimi a najzavaznej$imi neziaducimi u€inkami hlasenymi pre Vistide
v ,off-label” indikdciach a cestach podania boli rendlna toxicita, o€na toxicita
a neutropénia, ¢o je v stlade s bezpecnostnym profilom Vistidu.

Vicsina neZiaducich oénych reakeii sivisela s intraokuldrnym podanim Vistidu. Po
lokalnom podani Vistidu v zmenenej liekovej forme ako krém alebo mast’ boli okrem
toho hlasené zavazny erytém, bolestivé koZzné erdzie a rendlna toxicita.
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Hiasenia renalnej toxicity po lokalnom podani Vistidu naznacuj, Ze lokalne podanie
Vistidu nezabrani u pacienta systémovym toxicitdim stvisiacim s tymto liekom.

U pacientov dostavajticich Vistide v neschvalenych indikacidch alebo cestdch podania
bol tieZ ¢asto hlaseny nedostatodny terapeuticky a&inok. V niektorych pripadoch,
vratane lieCby zdvaZnych stavov a stavov potencidlne ohrozujucich zivot, mal
nedostatony G&inok za nasledok smrt’ pacienta.

V stihrne sa dé konStatovat', Ze profil prinosu a rizika Vistide pri lietbe ochoreni
inych ako CMV retinitida u dospelych s AIDS nie je stanoveny.

Stthrn charakteristickych vlastnosti lieku (Summary of Product Characteristics, SPC)
a pisomna informacia pre pouZivateFov licku Vistide boli aktualizované s cielom
pripomenut’ lekdrom jeho schvélent indikaciu. Dolezité informéacie tykajice sa
bezpecnosti vyplyvajlice zo Stthrnu charakteristickych vlastnosti lieku pre Vistide su
pripojené k.tomuto listu v Prilohe 1.

Vyzva na podanie hlasenia:

Podozrenie na akékol'vek neZiaduce GEinky Vistidu sa ma hlasit’ spolo¢nosti Gilead
a/alebo Statnemu Gstavu pre kontrolu lie¢iv v zhode s ndarodnym systémom
spontdnnych hldseni, ako je uvedené niZsie:

Statny ustav pre kontrolu liegiv

Sekeia bezpecnosti liekov a klinického skisania
Kvetna 11

825 08 Bratislava 26

Slovenské republika
mailto:pharmacovigilance@sukl.sk

Pre d'al§ie informacie alebo iplnt képiu sacasného SPC pre Vistide kontaktujte
prosim:

International Medical Information
Gilead Sciences Europe Ltd

South Building

2 Roundwood Avenue, Stockley Park
Uxbridge, UB11 1AF

Velka Britania

Email: intlmed.info@gilead.com
Tel: +44 20 85872394
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Priloka I

Ddlezité informacie tykajice sa bezpecnosti sivisiace s Vistidom a opisané
v Sithrne charakteristickvch vlastnosti lieku (SPC) zahfiaju:

Cast’ 4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Vistide je formulovany vyluéne na intravenoznu inflziu a nesmie sa poddvat’ inymi
sposobmi, vratane intraokuldrne] injekcie alebo lokélne. Vistide sa mé podavat’ len do
Zil s dostato&nym prietokom krvi, aby sa zabezpedilo jeho rychle riedenie

a distribucia.

Bezpetnost a ufinnost’ Vistidu nebola preukazana pre iné ochorenia ako CMV
retinitida u dospelych s AIDS.

Rendlna insuficiencia/Hemodialyza

U pacientov s klirensom kreatininu < 55 ml/min, alebo proteintriou > 2+

(= 100 mg/dl) sa lie€ba s Vistidom nesmie zacat', ked’ze nie sil zname optiméine
uvodné a udrziavacie davky pre pacientov so stredne zavaZnou aZ zavaZnou poruchou
funkcie obli¢iek. Uginnost' a bezpe&nost cidofoviru sa pri takychto podmienkach
nestanovila.

Ukézalo sa, ze vysokoprietokova dialyza zniZuje sérové hladiny cidofoviru o priblizne
75 %. Podiel davky extrahovanej pofas hemodialyzy je 51,9 £ 11,0 %.

Nefrotoxicita

Nefrotoxicita zavisla od davky je hlavnym toxickym faktorom limitujicim davku pri
podani cidofoviru (pozri ast’ 4.8.). Bezpe€nost cidofoviru sa nehodnotila

u pacientov, ktori uZivali iné zname potencialne nefrotoxické latky (napr. tenofovir,
aminoglykozidy, amfotericin B, foskarnet, intravendzny pentamidin, adefovir

a vankomycin).

Vistide sa neméa podavat sibeZne s liekmi obsahujicimi tenofovir-dizoproxilfumarat
z doévodu rizika Fanconiho syndrému (pozri SPC &ast’ 4.5).

Lie¢bu potencialne nefrotoxickymi liekmi sa odpor(&a ukonéit aspofi 7 dni pred
zacCatim liecby cidofovirom.

U pacientov lie€enych cidofovirom v dévke 3,0 mg/ke, 5,0 mg/kg alebo 10,0 mg/kg
bez stéasného podania probenecidu vznikli priznaky poskodenia buniek
proximalneho tubulu vratane glykozirie, poklesu fosfatov v sére, kyseliny mocovej
a bikarbonatov a zvy3enia kreatininu v sére. U niektorych pacientov boli prejavy
nefrotoxicity diastogne reverzibilné. Sicasné pouZitie probenecidu je nevyhnutné na
zniZenie rizika vyraznej nefrotoxicity cidofoviru na troved, ktora vedie

k akceptovate'nému pomeru prinosu a rizika lie¢by cidofovirom.




Ocné reakcie

Pacienti, ktori dostavaji cidofovir, maji byt poudeni o potrebe pravidelnych
kontrolnych oftalmologickych vySetreni za Giéelom odhalenia moZného vyskytu
uveitidy/iritidy a hypotonie oka. V pripade, Ze uveitida/iritida nereaguje na lie€bu
topickym kortikosteroidom, alebo ak sa nalez zhorsi, alebo ak iritida/uveitida po
Gspesnej lietbe zrecidivuje, md sa lieéba cidofovirom ukongit’.

Iné
Cidofovir sa md u l'udi povazovaf za potencidlny karcinogén (pozri SPC &ast’ 5.3).

Cast’ 4.8 Neziaduce t&inky

Po uveden! lieku na trh boli hlasené pripady zlyhania obli¢iek (ako aj prihody moZno
zapri€inen€ zlyhanim obli¢iek, napr. zvysenie kreatininu, proteindria, glykozria),
pri¢om niektoré z nich boli smrtel'né. Hlasené boli pripady akitneho zlyhania obligiek
uz po jednej alebo dvoch davkach cidofoviru.





