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Prvni &islo nového ro&niku farmakovigilanéniho zpravodaje pFindsi nékolik pohledd
na bilancovdni za uplynuly rok 2023.

Pravidlem je rubrika Nahldsili jste ndm, do které vybirdme zajimavé a poucné pfipady,
o kterych jsme se dozv&déli z hldSenych podezieni na neZzddouci G&inky rdznych L&Civ.
V tomto &isle jsou takové kazuistiky hned Ctyfi.

V lofiském roce se tym farmakovigilanénich hodnotiteld hodné vénoval rizikim
pseudoefedrinu. Ddvodem bylo to, Ze jsme jako Ceskd republika pdsobili jako hlav-
ni zpravodaj (raportér) v celoevropském prehodnoceni pseudoefedrinu, zaméfeném
na nové zjisténé riziko dvou zdvaznych neurologickych syndromg. V &ldnku, ktery
ndsleduje za rubrikou Nahldsili jste ndm, pfindsime podrobné informace o prabé&hu
tohoto prehodnoceni a o jeho zdvérech a doporucenich.

V8echna pfedchozi &isla zpravodaje vZdy obsahuji rubriku Dllezité informace o bez-
pelnosti LéCiv, kterd upozorfiuje na dileZité novinky v bezpeénosti lé€iv za pFfedcho-
zi kvartdl. V tomto disle ji poprvé nahrazujeme ¢ldnkem SirSiho rozsahu, pfehledem
dlleZitych bezpe&nostnich informaci souhrnné za cely uplynuly rok 2023. V dal3ich
Cislech zpravodaje se opét vrdtime k uvddéni aktualit ve farmakovigilanci za pred-
chozi kvartdl.

Do &ldnka bilancujicich lofisky rok patfi celkovy p¥ehled hldSeni podezfeni na neZd-
douci ucinky LéCiv zar. 2023 z obecného pohledu a ddle souhrnné zpracovdni hldseni
podezieni na neZddouci U¢inky vakcin za uplynuly rok, véetné hldSeni na vakciny proti
covidu-19.

Cislo zpravodaje zakon&uje standardné p¥ehled informa&nich dopist zdravotnikiim
za posledni tfi mésice, jejichZ text si miZete prelist prostfednictvim uvedenych od-
kaz{. Na Uplny zdvér je uveden pfehled eduka&nich materidld k Lé&ivym pFipravkim
vydanych b&hem poslednich t¥ mé&sica.
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NAHLASILI JSTE NAM...

METAMIZOL A JEHO VLIV NA KREVNI OBRAZ

SUKL pfijal dotaz od lékatky, na kterou se
obrdtila jeji zndmd s prosbou o radu, zda
pozorované neZddouci Ucinky mohly byt
zplsobeny podanymi perordlnimi kapka-
mi obsahujicimi lé¢ivou ldtku metamizol.
Jednalo se o pacientku (druhorodicka,
bez komplikaci), které byly metamizolo-
vé kapky predepsdny na bolesti bficha
po porodu. Po poddni dvaceti kapek byla
do 20 minut pozorovdna alergickd reakce
(exantém, dyspnoe). Ndsledné byla po-
ddna antihistaminika a kortikoidy. Druhy
den pacientka podstoupila krevni odbér,
pfi kterém byla zjiSténa zdvaznd leuko-
cytopenie 0,46 x 109/l a neutropenie. P¥i
propusténi pacientky z nemocnice (4 dny
po primdrnich krevnich odbérech) byly
leukocyty jiZ v normé. Pacientka mezitim
uzivala filgrastim (rdstovy faktor bilych
krvinek) a kombinaci amoxicilin / klavula-
novd kyselina. Pacientka jiZ v historii néko-
likrdt uzivala Lécivé pripravky s obsahem
metamizolu na migrény, a to bez Zddnych
obtf#. Zddné dalsf Lé&ivé pFipravky nebyly
soub&zné uzivdny. Anamnéza pacientky
uvddi alergickou reakci na Sici materidl
pfi prvnim porodu a alergii na Augmentin
(amoxicilin / klavulanovou kyselinu). Je
tedy zvldstni, Ze pfi zjiSténé leukocytope-
nii byla pacientka lé¢ena pfipravkem se
stejnym sloZenim.

Metamizol je zndm pro riziko ovlivné-
ni krevniho obrazu (poruchy krvetvor-
by, uUtlum kostni dfené). Pozorované
nezddouci ucinky, jako je anémie, agra-
nulocytdza, pancytopenie, trombocyto-
penie, leukocytopenie a neutropenie, jsou

zndmé a ocekdvané. Jejich vyskyt je vzdc-
ny (leukopenie) — tj. méné neZ u 1 pacien-
ta z 1 000 lécenych, u zdvaznych forem
velmi vzdcny — tj. u méné nezZ 1 pacienta
z 10 000 lécenych. Tyto neZddouci Ucinky
v8ak mohou byt zdvaZné aZ Zivot ohroZu-
jici, nejsou zdvislé na ddvce a mohou se
objevit kdykoli b&hem Lé&by. Zddnd sou-
vislost mezi délkou poddvdni a vyskytem
t&chto neZddoucich G€inkl nebyla jasné
stanovena. P¥i zjisténi poruchy krevniho
obrazu musi pacienti ihned prerusit léCbu
ajejich krevni obraz by mél byt sledovdn az
k ndvratu do plvodnich hodnot. Souhrnné
od roku 2004 SUKL pfijal do Centrdlni
databdze ne¥ddoucich G&inkd (CDNU) 23
zdvaznych hléSeni podezieni na nezddouci
ucinek popisujici poruchy krevniho obra-
zu po poddni ucinné latky metamizol. Ani
jedno hldseni nebylo fatdlni.

Na zdékladé velmi vzdcného rizika agra-
nulocytézy byla registrace metamizolu
zruSena v nékolika evropskych zemich jiz
v sedmdesdtych letech minulého stoleti
(napt. ve skandindvskych stdtech, Fran-
cii, Velké Britdnii) a také v USA. Naopak
ve stdtech, jako je napf. Némecko, épo—
nélsko, Itdlie a Belgie, je metamizol Siro-
ce pouzivany. ZpUsob vydeje lé&ivych pfi-
pravkl s obsahem metamizolu se Lii také
v Evropé, naptiklad v Polsku je metamizol
dostupny i ve volném prodeji, v Ceské re-
publice je vydej metamizolu vdzdn pouze
na lékarsky predpis.

Agranulocytéza se mdZe projevit vyso-
kou horeckou, zimnici, bolesti v krku,

potizemi s polykdnim, stejné tak zdnéty
v dutiné Ustni, nose, krku a v oblasti ge-
nitdlii a kone&niku. U pacientd uZivajicich
soubéZné antibiotika mohou byt tyto pfi-
znaky minimdlni, a tudiZ symptomy téZce
rozpoznatelné.

Pokud jde o druhy problém popsany u pa-
cientky — tj. alergickd reakce (exantém,
dyspnoe) pozorovand do 20 min po poddni
p. 0., je kauzdlni vztah k metamizolu rovnéz
vysoce pravdépodobny. Alergické reakce
charakteru kozni vyrdzky jsou po metami-
zolu pozorovdny Casto, zdvazné anafylak-
tické reakce vzdcné. Ve zpravodaji jsme jiz
dfive psali o pfipadech alergické reakce
po metamizolu, véetné pfipadu anafylak-
tického Soku po uziti 1 tablety.

Zinformaci, které se k ndm dostaly formou
dotazu, jsme vytvofili hldSeni podezieni
na nezddouci Ucinky metamizolu. Tim, Ze
hldSeni bude zafazeno do souboru popsa-
nych rizik metamizolu, pfispéje k lepSimu
hodnoceni jeho bezpecnostniho profilu.

Zavérem bychom rddi zddraznili dileZi-
tost zvdZeni moZnych rizik metamizolu
proti o¢ekdvanému prinosu LéCby pfi kon-
krétnich indikacich. Také je velmi ddleZité
informovat pacienty o mozném vyskytu
nezddoucich G&inkd, a to nejen pacienty,
kterym je lécivy pFipravek obsahujici me-
tamizol nové predepsdn, ale i pacienty,
ktefi LéCivé pfipravky s metamizolem jiz
v minulosti uZivali zcela bez potizi.
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Nahladasili jste nam...

PASTILKY S OBSAHEM BENZYDAMINU

A HYPERSENZITIVNI REAKCE

Obdrzeli jsme hldSeni od pacienta souvi-
sejici s uzivdnim pripravku obsahujiciho Lé-
Civou latku benzydamin ve formé pastilek
(3 mg/1 pastilka). V €R je s obsahem mo-
nokomponentniho benzydaminu ve formé
pastilek registrovdno nékolik Léc&ivych
pfipravkd: Ajax Citron, Galverde, Larymed
Citron, Larymed Pomeran¢ a Med, Tan-
tum Verde Eucalyptus, Tantum Verde Le-
mon, Tantum Verde Mint a Tantum Verde
Orange and Honey.

38letd pacientka s bolesti v krku si apli-
kovala 1 pastilku ve 2 h v noci. Poté zacala
pocitovat mirnou bolest hlavy. Po probuze-
niv 8 h se bolest hlavy stupfiovala a objevil
se pocit nizkého tlaku (tlak nebyl zméfen),
nauzeaq, zvraceni, vy¢erpanost a zarudnut{
v obliceji formou skvrn. Vrchol téchto po-
tizi byl kolem 12 h, ve 14 h uZ potize Uplné
odeznély. Dalsi pastilku uz pacientka radéji
neuZila.

Lécivou ldatkou pfipravku je benzydamin
hydrochlorid, patfici mezi nesteroidni an-
tiflogistika, a v léEbé jsou vyuzivdny jeho

analgetické a protizdnétlivé vlastnosti,
lokdln& plsobi také mirné dezinfek&n&
a jako povrchové anestetikum.

V souvislosti s uZivdnim pastilek obsa-
hujicich benzydamin je v Ceské databdzi
neZddoucich G&inkd CDNU zaznamendno
celkové 7 pfipadl hldseni alergické reak-
ce. U alergickych projevl jsou popsdny
lokdlni otoky mékkych tkdni (otok jazyka,
rtd, oblieje, Ust, krku), celkové projevy
alergické reakce (dyspnoe, diskomfort /
bolest na hrudi, palpitace, hypotenze, to-
¢eni hlavy, vyCerpanost, nauzea, zvraceni,
zimnice, zarudnuti obli¢eje) a koZni pro-
jevy alergické reakce (kopFivka, exantém,
svédéni).

Vyskyt alergickych reakci byl potvrzen
i v rdmci pravidelnych hodnoceni bezpec-
nosti lécCivé latky benzydamin v evrop-
ském kontextu (PSUSA). Uz vr. 2016 byly
v tomto pfehodnoceni oznaceny alergic-
ké reakce v souvislosti s uzivdnim benzy-
daminu jako obecné se vyskytujici, zejmé-
na po dlouhodobém uZivdni, vyjimecné

METRONIDAZOL VAGINALNIi TABLETY

NEUROPATIE

SUKL v neddvné dobé pfijal hldSeni od pa-
cientky, kterd popisovala znecitlivéni
v8ech koncetin (vice rukou, méné nohou)
po lokdlni aplikaci metronidazolu (vagi-
ndlni tableta).

Zena aplikovala prvni ddvku Lé¢ivého pfi-
pravku a druhy den po aplikaci se zacaly
objevovat neurologické potiZze — znecitli-
véni koncetin. Aplikovala celkem 2 ddvky
pfipravku a kvali neZddouci reakci v [é&-
bé jiz ddle nepokracovala. Lékafe nena-
vstivila, protoze jiz den po vysazeni doslo
ke zlepSeni a ndsledné k dplnému vymize-
ni potizi.

Periferni neuropatie projevujici se napfi-
klad jako pocity necitlivosti nebo pares-
tezie koncetin jsou zndmym nezddoucim
u&inkem u pacientl lé&enych metronida-
zolem v systémové poddvanych lékovych
formdch a jsou bliZze popsdny v souhrnu
Udajl o pfFipravku (SmPC), bodech 4.4
a 4.8 téchto pfipravk(l. Bod 4.4 uvddi, Ze
neZddouci Ucinky jsou spojeny zejména
s prodlouZenou dobou Llé¢by nebo uziva-
nim vysokych ddvek. Lékafi, ktefi zvazuji
léCbu po dobu delsi, neZ je doporuceno,

maji zvdZit moZny terapeuticky pfinos
oproti riziku periferni neuropatie. Met-
ronidazol se md pouzivat s opatrnosti
u pacientd s aktivhim nebo chronickym
zévaznym  onemocnénim  periferniho
a centrdlniho nervového systému vzhle-
dem k riziku neurologického zhorSeni.
V bodé 4.8 SmPC je uvedeno, Ze béhem
intenzivni a/nebo prodlouZené lé¢by me-
tronidazolem byla hldSena periferni sen-
zorickd neuropatie nebo pfechodné epi-
leptiformni zdchvaty. Ve vé&ting p¥ipadd
neuropatie vymizela po ukonceni LéCby
nebo po sniZzeni ddvky.

SmPC pro vagindlni lékové formy metro-
nidazolu? v bodé 4.8 periferni neuropatii
neuvddi, ale zmifuje rovnéz nezddoucfi
ucinky vyskytujici se po systémovém po-
ddni, kde je uvedena i periferni neuropa-
tie s frekvenci ,méné Casté” (= 1/1 000
aZ <1/100 lé&enych pacientd). Lé¢ba se
musi prerusit, objevi-li se neurologické
priznaky. TéZké pfipady mohou vyZadovat
urgentni lékafskou péci.

Pfedpoklddd se, Ze vagindlné aplikova-
ny metronidazol md nizkou toxicitu a je

jsou Zivot ohroZujici. Zdroven na zdkladé
tohoto hodnoceni byly také doplnény
do bodu 4.8 SmPC hypersenzitivni reakce
a anafylaktické reakce s frekvenci neni
zndmo.

Alergie na benzydamin v anamnéze pa-
cienta samozfejmé predstavuje kontrain-
dikaci pro dalsi uZivéni. VétSina léCivych
pFipravkd obsahujicich benzydamin uvddi
v textech o pfipravku (SmPC, PIL) infor-
maci, Ze pacienti s (jakoukoli) alergii nebo
astmatem v anamnéze maiji uzivat pfipra-
vek s opatrnosti. Nicméné vyskyt alergic-
ké reakce miZeme pozorovat nepfedvida-
telné i u pacientd bez zndmé alergie nebo
alergie v anamnéze. Vzhledem k tomu, Ze
benzydamin ve formé pastilek uréenych
k rozpousténi v uUstech, a navic s rlzny-
mi prichutémi, vyvoldvé dojem bonbonu,
mlZe svddét pacienty ke zbyte&nému
naduzivdni. Pacienti by méli byt informo-
vdni, Ze se nejednd o bonbony, ale o Lé&i-
vo, které mlZe plsobit nezddouci U&inky,
a proto md byt uZivdno s rozvahou.

A PERIFERNI

obecné dobfe sndsen2. Mezi hlavni neZd-
douci ucinky pfi této cesté poddni patfi
zejména lokdlni reakce. Periferni neuro-
patie neni v SmPC pro vagindlni lékovou
formu uvedena, a pro vagindlné poddva-
ny metronidazol jde tedy o neocekdva-
ny neZddouci U€inek, jeho vznik u nékte-
rych pacientl v8ak nelze vyloudit. V této
souvislosti bychom také rddi upozornili
na mozné riziko nesprdvné cesty poddni
— poziti vagindlni tablety, kterd obsahuje
500 mg Lécivé latky, zatimco tableta pro
perordlni poddni obsahuje 250 mg.

Mechanismus neurotoxicity metronidazo-
lu zatim nebyl zcela objasnén. Teorie jsou
zaloZeny zejména na vyzkumech na zvi-
fecich modelech a zmirfuji modulaci re-
ceptoru pro kyselinu y-aminomdselnou
(GABA) nebo schopnost metronidazolu
vyvolat pomoci oxidace noradrenalinu,
dopaminu a jinych katecholaminovych
derivdtd tvorbu superoxidovych radikdld,
zvySeni obsahu vody a vznik axondlniho
otoku3. Metronidazol prochdzi volné pfes
hematoencefalickou bariéru a jeho kon-
centrace v mozkomi$nim moku je srovna-
telnd s koncentraci v séru.



Nahladasili jste nam...

V databdzi CDNU evidujeme od roku 2004
ke dni 14. 2. 2024 celkem 24 hldSeni po-
dezfeni na neZddouci U&inek, kterd uvddi
jako podeztelou lécivou ldtku metronida-
zol a neZddouci reakci ze tfidy orgdnovych
systém( ,poruchy nervového systému“.
Ve 3 hldSenich se vyskytuji neZddouci Gcin-
ky odpovidajici projevim periferni neuro-
patie. Ve dvou pripadech byla hldSena ne-
citlivost koncetin (1x po tabletdch a 1 vySe
zminény pfipad po aplikaci vagindlni table-
ty), v jednom pfipadé lokalizované brnénf
po tabletdch. Ve 2 ze 3 pfipadd reakce zce-
la vymizely po vysazeni, v jednom pfipadé
délka trvdni reakce neni zndma.

Touto kazuistikou bychom rddi upozornili,
Ze i po krdtkodobé vagindlni aplikaci me-
tronidazolu a relativné nizké ddvce nelze
vyloudit vznik neocekdvanych systémo-
vych neurologickych neZddoucich ucin-
ki (napf. ztrdta citlivosti v kon&etindch,
brnénf), které mohou byt pro é¢ené pa-
cienty velmi znepokojujici a nepfijemné
a mohou vymizet po snizeni ddvky nebo
preruseni lé¢by metronidazolem.

ZDROJE:

1. SmPC LP Entizol (250mg tableta):
https://prehledy.sukl.cz/prehled_le-
civ.html#/detail-reg/0002427
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2. SmPC LP Entizol (500mg vagi-
ndlni tableta): https://prehledy.
sukl.cz/prehled_leciv.html#/
detail-reg/0094357

3. Daneman N, Cheng Y, Gomes T, Guan
J, Mamdani MM, Saxena FE, Juurlink
DN. Metronidazole-associated Neu-
rologic Events: A Nested Case-con-
trol Study. Clin Infect Dis. 2021 Jun
15;72(12):2095-2100. doi: 10.1093/
cid/ciaa395. PMID: 32303736; PM-
CID: PMC8204771.

ROSUVASTATIN, ATORVASTATIN A ROZDIL
V NEZADOUCICH UCINCICH

V neddvné dob& SUKL obdrzel zajimavé
hléseni, které popisovalo suchost v Us-
tech, dusevni napéti a problémy se spdn-
kem u pacientky uZivajici rosuvastatin.

Pacientka (60 let) nejdfive zadala uZivat
rosuvastatin v sile 10mg, ktery méla uzi-
vat po dobu t¥ mé&sich a poté se ddvka ro-
suvastatinu méla zvysit na 20mg. Jiz pri
ddvce 10 mg pacientka za¢ala vnimat pocit
suchosti v Ustech objevujici se vzdy po noci.
Poté, co pacientka zvysila ddvku rosuvasta-
tinu na 20 mg, se v8ak obtiZe zaaly zhorSo-
vat. Pocity suchosti v Ustech se u pacientky
objevovaly i béhem dne, ddle se vyskytla
postupné se rozvijejici psychickd tenze a do-
Slo také ke zhorsenfi kvality spdnku. Pacient-
ka zkusila zménit ¢as poddvdni léku, avSak
zlepSeni se Zddné nedostavilo.

Po konzultaci s lékafem byl Lé€ivy pfipra-
vek vysazen a nezddouci u¢inky do 2 tydnd
odeznély, pouze pretrvdvala mirnd nespa-
vost. Poté byla medikace znovu nasazena
a stejné obtiZe se do 2 tydnd vrdtily. Proto
byla lé¢ba rosuvastatinem nakonec trva-
le ukoncena. Pacientce byl nové nasazen
atorvastatin, tedy jind molekula ze skupi-
ny statind, ktery pacientka nyni toleruje
bez jakychkoli obtiZi.

Dle aktudlniho souhrnu Udajd o pFiprav-
ku (SmPC) pat# poruchy spdnku (vCet-
né nespavosti a no¢nich mlr) a také de-
prese mezi olekdvané neZddouci ucinky
rosuvastatinu, frekvence jejich vyskytu
z dostupnych Udajd nelze urdit. Naopak
suchost v Ustech jako samostatny nezd-
douci Ucinek popsdna zatim nenf.

Vzhledem k dobé ndstupu reakce po po-
ddni Léciva, kdy je zfejmd blizkd casovd
souvislost, a vzhledem k faktu, Ze reakce

po vysazeni léku vymizela a po opétov-
ném nasazeni se znovu objevila (tzv. pozi-
tivni dechallenge a pozitivni rechallenge),
je souvislost mezi uZivédnim rosuvastatinu
a vyskytem danych neZddoucich G&inkd
prinejmensim moznd.

Jako zajimavd skute€nost se miZe jevit
zdména rosuvastatinu za atorvastatin,
ktery pacientka toleruje bez obtizi. Ro-
suvastatin i atorvastatin patfi mezi tzv.
inhibitory  hydroxymethylglutaryl-koen-
zym A (HMG-CoA) reduktdzy a maji stej-
ny mechanismus G¢inku. AvSak je dlleZité
zminit, Ze mezi jednotlivymi ldtkami md-
Zeme pozorovat urcité rozdily. JiZz z pohle-
du chemickych vlastnosti miZeme Fici,
Ze zatimco atorvastatin se fadi mezi tzv.
lipofilni statiny, rosuvastatin fadime mezi
vice hydrofilni statiny. Pokud prihlédneme
k farmakokinetice, lze konstatovat, Ze ab-
sorpce atorvastatinu se zvy3uje, je-li pfi-
jimdn spolu s jidlem, zatimco dostupnost
rosuvastatinu potravou ovliviiovdna neni.
Co se tye metabolismu, plati, Ze zatimco
atorvastatin je metabolizovdn cytochro-
mem P450 (CYP3A4), rosuvastatin meta-
bolizaci cytochromem P450 nepodléhd.
Primdrni eliminaci se tyto dvé molekuly Lis{

také — rosuvastatin je primdrné eliminovdn
stolici, zatimco atorvastatin Zlugi.

Ackoliv tedy jak rosuvastatin, tak ator-
vastatin fadime mezi nejucinnéjsi statiny,
mdZeme mezi témito molekulami najit
znacéné rozdily a je vskutku mozné, Ze pa-
cient, ktery netoleruje jeden statin, méze
bez problém0 tolerovat statin jiny. Zdavé-
rem nasi kazuistiky bychom tedy chtéli
poukdzat na fakt, Ze neni statin jako statin,
nékdy mdzZe byt zdména v rdmci stejné in-
dika&ni skupiny Lékl pacientovi prospésnd.

ZDROJE:

1. SmPC LP Rosumop: https://prehle-
dy.sukl.cz/prehled_leciv.html#/
detail-reg/0145549

2. Jak vybirat statiny pro svého pacien-
ta?: https://www.tribune.cz/archiv/
jak-vybirat-statiny-pro-sveho-pacien-
ta/

3. Neni statin jako statin aneb prak-
ticky pfehled rozdild jednotlivych
molekul: https://www.prolekare.cz/
tema/kardiovaskularni-rizika/detail/
neni-statin-jako-statin-aneb-praktic-
ky-prehled-rozdilu-jednotlivych-mo-
lekul-112435
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PSEUDOEFEDRIN - CIIELOEVROPSKE PﬁEI—!ODNOCENI'
KVULI RIZIKU VZACNYCH NEUROLOGICKYCH

SYNDROMU

Farmakovigilanéni vybor pro posuzovdnf{
rizik lé&ivych pFipravkd (PRAC) v Evrop-
ské agentufe pro Lécivé pfipravky (EMA)
zahdjil v Unoru 2023 pfehodnoceni Léci-
vych pFipravkd obsahujicich é€ivou ldtku
pseudoefedrin. Pfehodnoceni (referral)
bylo zahdjeno na Zddost francouzské Lé-
kové autority (ANSM) na zdkladé novych
pozorovanych p¥ipadl reverzibilni encefa-
lopatie v zadnf cirkulaci (PRES) a syndro-
mu reverzibilni mozkové vazokonstrikce
(RCVS), rizik ovliviiujicich prokrveni moz-
ku, které se vyskytly u pacientd uzivajicich
LéCivé pFipravky obsahujici pseudoefedrin
a byly nahldSeny do farmakovigilanénich
databdzi nebo publikovdny v odborné
literature.

INFORMACE O PSEUDOEFEDRINU
A PRES/RCVS

RCVS a PRES jsou pomé&rné novymi noso-
logickymi jednotkami, které dle zkuSenosti
v priibé&hu vy3e uvedeného celoevropského
prehodnoceni jsou zndmy pfevdzné pouze
specialistim v oboru neurologie. Syndro-
my PRES a RCVS mohou byt spojeny se
snizenym krevnim zdsobovdnim (ischemif)
mozku a mohou v nékterych pfipadech
zpUsobit vyznamné aZ Zivot ohroZujici kom-
plikace. Proto povaZzujeme za nutné detail-
né&ji pFiblizit popis pfiznakd spjatych s té-
mito syndromy. PRES se m{Ze projevovat
Sirokou Skdlou akutnich nebo subakutnich
neurologickych pfiznakl, v€etné boles-
ti hlavy, narudeni duSevniho zdravi (jako
je napf. zmatenost nebo agitace), kredi,
poruch zraku a/nebo fokdlnich neurolo-
gickych deficitd. Typicky je akutni nebo
subakutni ndstup p¥iznakl (hodiny az dny).
PRES je obvykle reverzibilni; pfiznaky ode-
zni béhem nékolika dnd nebo tydnd, pokud
se snizi krevni tlak a vysadi vyvoldvajici
léky. RCVS se obvykle projevuje prudce
nastupujicimi bolestmi hlavy (silné bolesti
hlavy vrcholici béhem nékolika sekund —
tzv. thunderclap headache), typicky bila-
terdlnimi, s ndstupem v zadni &dsti hlavy,
nacez ndsleduji difuzni bolesti ¢asto do-
provdzené nauzeou, zvracenim, fotofobii
a fonofobii. U nékterych pacientd mohou
byt pritomny prechodné fokdlni deficity.
Hlavni komplikaci syndromu je ischemickd
¢i hemoragickd cévni mozkovd prihoda. Po-
tvrzenim obou syndromd je ndlez na zobra-
zeni magnetickou rezonanci.

Lécivé pripravky (LP) s obsahem pseudo-
efedrinu jsou indikovdny jako krdtkodobd
symptomatickd dleva od nazdlni kongesce
pfi nachlazeni, chfipce i sinusitidé nebo

zpUsobené alergii. Mechanismem G&inku
je stimulace nervovych zakondeni, kterd
uvolfiuji noradrenalin, jenZ ndsledné zpd-
sobuje vazokonstrikci dilatovanych arte-
riol v nosni sliznici. Timto je sniZen pritok
krve a propustnost cév, vedouci k men-
Simu otoku a niz8i produkci hlenu v nose.
Pseudoefedrin je poddvdn perordlné v mo-
nokomponentnich éCivych pfipravcich
i v kombinovanych écivych pfipravcich
spole¢né s antihistaminiky, analgetiky
nebo antitusiky. Pseudoefedrin je registro-
vdn jako Lécivy pripravek od sedmdesdtych
let 20. stoleti a v sou€asné dobé je pouZi-
vdn ve vé&tin& evropskych stdtd.

V CRjsou dostupné pouze lé&ivé pFipravky
obsahujici pseudoefedrin v kombinaci, a to
s analgetiky (Grippecton, Modafen, Nuro-
fen Stop Grip, Paralen Plus) anebo antihis-
taminiky (Aerinaze, Clarinase Repetabs).
Volny vydej pFipravkd obsahujicich pseu-
doefedrin je v CR upraven na vydej s ome-
zenim — tj. vydej maximdélné 900 mg pse-
udoefedrinu v obdobi 7 po sobé jdoucich
dnd, ktery je kontrolovdn p¥edloZenim ob-
&anského prikazu. Tento zplsob vydeje je
v platnosti od ¢ervence 2018 a slouzi k za-
mezeni zneuZivdni pfipravkd obsahujicich

() ESS - Vydej s omezenim

pseudoefedrin k vyrobé metamfetaminu.
Kombinované écivé pfipravky s pseudo-
efedrinem a antihistaminiky jsou dostup-
né pouze na lékarsky predpis.

P¥i kaZzdém vydeji s omezenim léCivého
pripravku s obsahem pseudoefedrinu se
lékdrnikovi v lékdrenském softwaru au-
tomaticky objevi vyskakovaci tzv. pop-up
okno (viz obrdzek €. 1), kde musi vyplnit
zékladni informace pro identifikaci pa-
cienta (&islo pojisténce, datum narozeni,
jméno a pFijmeni, divod pro vyddni Lé&ivé-
ho pfipravku / diagndzu, strué¢né doplnénfi
pacientova zdravotniho stavu). Pfi kazdém
vydeji by mél lékdrnik s pacientem zkon-
zultovat rizikové faktory pacienta a rizika
spjatd s uzivdnim Léc&ivého pripravku.

POPIS REFERRALOVE
PROCEDURY

Evropské prehodnoceni probihalo podle
¢ldnku 31 smérnice 2001/83/ES, jeho
zav&rem mlZe byt jakdkoli zména regis-
trace lécivého pripravku vcéetné jejiho
pozastaveni nebo zruseni, v daném pfi-
padé z bezpe&nostnich divodd. Ceskd re-
publika tuto proceduru vedla jako hlavni
raportér (zpravodaj), druhym raportérem

Vyplrite potfebné Gdaje o pacientovi pro dotaz na centrdini Gloi&té:

O Cislo pojiéténce |

@ Datum narozeni Aaaiagad

Iména

Zdravotni stav

Fonlav

O Muz @ Zera

dani pfipravku

Obrdzek &. 1 — VystfiZzek vyskakovaciho identifikacniho

okna v jednom z lékdrenskych softwar(



se stalo Estonsko. Ukolem raportér@ je
pfipravit klicové podklady, podrobné
je zhodnotit a navrhnout bezpednost-
ni opatfeni. K zdv&rllm a doporu&enim
raportérd se ndsledné& vyjadfuje vybor
PRAC, ktery na zdkladé hlasovdni pfijimad
zGvérecné stanovisko.

Pfehodnoceni se tykalo 333 monokompo-
nentnich a polykomponentnich léc&ivych
pfipravkd s obsahem pseudoefedrinu re-
gistrovanych v EU/EHP, véetné jednoho
centralizované registrovaného LP. Indika-
ce LP se vzdjemné pfili$ nelisily, jednalo
se vzdy o symptomatickou uUlevu od nosni
kongesce s rlznych pfi€in (infek&ni nebo
alergické etiologie). Zajimavou indikaci,
kterd v8ak neni schvdlena pro zddny LP
registrovany v Ceské republice, je aerotiti-
da/barotrauma — kongesce paranazdlnich
dutin nebo stfedniho ucha zplsobend zvy-
Senym atmosférickym tlakem pfi létdni
letadlem nebo pfi potdpéni v hloubce.

Protoze Zddost o pfehodnoceni vychdzela
z nové nahldSenych pfipadl PRES a RCVS,
prvnim Ukolem raportérl bylo vyhodno-
tit v8echna dostupnd hldseni z databd-
ze EudraVigilance (evropskd databdze
neZddoucich u&ink{), kterd obsahuje jak
v8echna spontdnni hléseni, tak i hldseni
z literatury z Evropy a také zdvaznd hld-
$eni z ostatnich stdtl celého svéta. Z da-
tabdze EudraVigilance byla dle predem
nastavenych filtrd identifikovdna hldse-
ni, kterd by mohla obsahovat informace
o syndromech PRES a RCVS. Celkem se
jednalo o 872 hldseni. Hodnotitelé detail-
né prostudovali popis kazdého pfipadu
a oznadili, zda obsahuje dostatek infor-
maci k vyhodnoceni, zda popisuje skutec-
né pripady PRES/RCVS a zda by se mohlo
jednat o souvislost s uzivédnim LP s obsa-
hem pseudoefedrinu. Pfi hodnoceni téchto
pfipadl byly brdny v potaz popsané symp-
tomy, provedend vysSetfeni, ¢asové sou-
vislosti, soubézné poddvand léciva, dalsi
matouci faktory apod. Z 872 hldSenych
pFipadd bylo uréeno celkem 32 pfipadd (6
pFipadd PRES a 26 pfipadl RCVS), u nichZ
byl kauzdlni vztah k pseudoefedrinu prav-
dépodobny nebo mozny (dle algoritmu
WHO pro posuzovdni kauzdlni souvislosti
mezi nahldSenou reakci a podanym lé&i-
vym pfipravkem?). Tyto pfipady byly ddle
detailné diskutovdny a velice podrobné
vyhodnocovdny. Zde je vhodné zdaraznit,
ze mnoho hldseni bylo vylouceno na zd-
kladé nedostateénych informaci jasné do-
klddajicich, Ze se opravdu jednalo o tyto
dva vzdcné syndromy (napt. chybéjici po-
pis MRI vySetfeni, nedostateéné popsa-
nd lokalizace pozorovanych symptomd,
neuvedené Casové specifikace poddni LP
a pozorovanych syndrom( apod.).

V8echny identifikované pfipady byly zd-
vazné s hospitalizaci pacienta. Zddny
z téchto pFipadl nebyl fatdlni, nicméné
v rozporu s ndzvy obou syndrom(, které
obsahuji vyraz ,reverzibilni“, 5 p¥ipadd
mélo pretrvdvajici ndsledky (hemiparé-
za, spasticita levé nohy, poruchy rovno-
vdhy, bolest hlavy, migrendzni aura bez
bolesti hlavy, problémy se soustfedénim,
depresivni naladéni, zvySend spavost).
Z dostupnych informacfi bylo zjisténo, ze
délka poddvdni pseudoefedrinu u vétsiny
pFipadd byla v rozmezi n&kolika hodin aZ
1 tyden, pouze ve 4 pfipadech bylo po-
zorovdno dlouhodobé uZivdni/zneuzivdni
(u v8ech déle ne? 15 dni). Cas do objeveni
se pfiznakl syndrom( po poddni pseu-
doefedrinu byl v rozmezi jedné hodiny az
deseti dnd. Syndromy PRES a RCVS byly
pozorovdny u obou hlavnich indikaci (jak
ve spojeni s nachlazenim, tak i s alergif).
Podle dostupnych dat nebyla stanove-
na souvislost mezi ddvkou uzZitého pse-
udoefedrinu a zvySeného rizika PRES/
RCVS ani nebyla prokdzdna souvislost
mezi konkrétni fixni lékovou kombinacf
s pseudoefedrinem a zvySenym rizikem
syndromgl.

Jednim z nejvétSich témat v diskusi mezi
evropskymi stdty byly pozorované rizi-
kové faktory, které mohou samostatné
vést nebo pouze pfispivat k rozvoji RCVS
a PRES. Na zdkladé odbornych literdrnich
Eldnkd md kazdy ze syndrom( uvedeno
velké mnoZstvi t&chto rizikovych faktord
nebo tzv. spoustécd. PF¥i hodnoceni bylo
velmi komplikované identifikovat validni
ddkazy potvrzujici nebo naopak vyvrace-
jici pric¢inné souvislosti mezi uvedenymi
rizikovymi faktory a RCVS/PRES. U vét-
Siny identifikovanych p¥ipadd v databdzi
byly pfitomné rizné rizikové faktory pro
rozvoj PRES/RCVS. Jednalo se napfiklad
o pfitomnost hypertenze, onemocnéni
ledvin, autoimunitniho onemocnéni, sep-
se, akutniho poSkozeni ledvin, migrény,
Sestinedéli, soudasného uzivdni SSRI,
ordlni kontracepce nebo hormondlni sub-
stituce anebo jinych vazoaktivnich ldtek
v&etn& lokdlnich Lé&ivych pfipravkd pro
uvolnéni ucpaného nosu (oxymetazolin,
nafazolin). Dostupnd data dostadujici pro
priddni kontraindikace pf¥i soub&Zném uzi-
vdni pseudoefedrinu byla shleddna vybo-
rem PRAC pouze pro zdvaZznou a nekon-
trolovanou hypertenzi a zdvazné akutni
a chronické rendlni onemocnéni a rendlni
selhdni. U ostatnich rizikovych faktorg,
jako je napt. migréna nebo Sestinedéli, ne-
byla kauzdlni souvislost zvySeného rizika
pfi soub&zném poddni s pseudoefedrinem
doposud dostatecné prokdzdna. Nicméné
i zde bychom z preventivnich divod( do-
porucovali obezfetnost.

NEZADOUCIUCINKY LECIV - 01/2024

K nalezeni daldich moZnych pFipadd dopl-
fiujicich informaci bylo potfeba prostudo-
vat odbornou literaturu. V obsdhlych ma-
teridlech pfedloZenych v rdmci hodnoceni
drZiteli rozhodnuti o registraci bylo nale-
zeno 27 pfipadd popsanych v literatufe,
z nichZ byla jiz vétSina (25/27) nahldSena
do EudraVigilance jako neZddouci tGcinek.
Dva ¢ldnky ale popisovaly dosud nenahld-
Sené pripady RCVS, které byly hodnotitel-
skym tymem vyhodnoceny jako souvisejici
s uZivédnim pseudoefedrinu. Celkem tedy
bylo nalezeno 34 pFipadd PRES a RCVS.
V nékolika odbornych ¢ldncich byla také
jiz publikovdna spojitost mezi vazoaktiv-
nimi ldtkami, mj. pfimo pseudoefedrinem,
a rozvojem PRES/RCVS na zdkladé aktu-
dlné predpoklddaného patofyziologické-
ho mechanismu.

Zgvérem prvniho kola hodnoceni viech do-
stupnych pfipadd a literatury tedy bylo pro-
hldseni, Ze existuje pFi¢innd souvislost mezi
rizikem rozvoje PRES/RCVS a uzivdnim Léci-
vych p¥ipravkd s obsahem pseudoefedrinu.
Na tomto stanovisku se jednoznaéné shodly
vSechny stdty Evropské unie.

V rdmci referralové procedury vybor PRAC
svolal jedndni expertd z obord alergologie,
otorhinolaryngologie a praktické lékarstvi
se Zddosti o jejich pohled na hodnocend ri-
zika. Zdvéry tohoto jedndni uvedly pozitiv-
ni pfinos pseudoefedrinu jako krdtkodobé
poddvaného volné prodejného Lécivého
pfipravku vzhledem k tomu, Ze silnd nos-
ni kongesce je relevantni symptom, ktery
miZe vyznamné& ovliviiovat kvalitu Zivota
pacientd. Souasné ale bylo zddrazn&-
no, Ze neexistuji tidaje, které by potvrdily
mozny preventivni efekt pseudoefedrinu
na prib&h onemocné&ni. Ddle také bylo
uvedeno, Ze je pseudoefedrin predepiso-
vdn lékafi spiSe jen mdlo a Ze nové infor-
mace o jeho riziku nebudou mit zdsadni
vliv na jejich lékarskou praxi. Ddle byla
k poskytnuti odborného ndzoru oslovena
EMA skupina PRISMA (PRAC Risk Minimi-
sation Alliance Group), jeZ zdlraznila, Ze
farmaceuti mohou vyrazné pfispét k dodr-
zovdni kontraindikaci a sprdvného uzivani
pfi vydeji volné prodejnych LP s pomocfi
implementace tzv. vydejového protokolu
do lékdrenskych softward ve vSech std-
tech EU. Zajimavosti bylo, Ze farmaceuti
v nékterych stdtech EU (napf. Portugal-
sku) b&Zné pouZivaji dispenzalni protokol
pfi vydeji LP s pseudoefedrinem. DalSim
subjektem, ktery zaslal vyboru PRAC své
stanovisko, byl Svaz [ékdrnikl Evropské
unie (PGEU), ktery jasné zdlraznil zdsad-
ni roli farmaceutd p¥i vydeji LP s pseudo-
efedrinem, podpof¥il vydej pseudoefedrinu
pouze v lékdrndch (nikoli v jinych obcho-
dech ¢i na benzinovych pumpdch — toto



se tykd jinych &lenskych stdtl nez Ceské
republiky), dirazné podpofil implementa-
ci tzv. pop-up oken do lékdrenskych soft-
war(, v nichZ by lékdrnik pfi vydeji vidél
seznam dUleZitych upozorn&ni, kterd md
sdélit pacientovi, a ddle byla doporu¢ena
edukace zdravotnickych pracovnikl o zd-
vérech referralu.

OPATRENI PRO MINIMALIZACI
RIZIK

Vydej LP s obsahem pseudoefedrinu se
napfi¢ evropskymi stdty LiSi — severské
stdty, napriklad Svédsko nebo Finsko,
povoluji vydej pseudoefedrinu pouze s lé-
karskym predpisem, nékteré dalsi staty
maji pseudoefedrin jak k volnému prodeji,
tak i na recept (na zdkladé indikaci). PFi-
nosy i negativa rdznych zplsobd vydeje
byly velmi detailné diskutovdny, pfi¢emz
byly brdny v potaz rozdily v dostupnosti
a zatiZeni primdrni léCebné péce, pfinosy
pouze symptomd ulevujicich terapeutik
u samouzdravnych onemocnéni, zlep-
Seni kvality Zivota pacientd, fungovdni
lékdren, povinnosti a limity farmaceut(
p¥i vydeji lé&ivych pfipravkd k volnému
prodeji, nevyhovujici diskrétni zény v é-
kdrndch pro dostate¢né a pfinosné po-
skytnutiinformaci u léCiv s velkym mnoz-
stvim kontraindikaci a rizik. Po dlouhych
diskusich dosel vybor PRAC k zdvéru, Ze
vzhledem k rozdilnym zdravotnickym sys-
témdam a rozdilnému principu fungovdni
lékdren nelze doporudit jednotny zdvér
pro vSechny stdty EU, a proto je na roz-
hodnuti kaZdého c¢lenského stdtu, aby
zvolil sprdvny typ vydeje u LP s obsahem
pseudoefedrinu. SUKL je toho ndzoru, Ze
krdtkodobé perordlni poddvdni dekon-
gescentnich pfipravkd dostupnych bez
lékaFského predpisu je ve schvdlenych
indikacich a u pacientl bez rizikovych
faktord na zdkladé dosavadnich omeze-
ni v CR stdle pfinosné. Nicméné& chceme
upozornit na nezbytnost poskytnuti bez-
pecnostnich informaci o hlavnich rizicich
pfi kazdé dispenzaci LP s obsahem pse-
udoefedrinu, tak aby se kazdy pacient
mohl rozhodnout, zda povazuje pfinosy
své Lé¢by za pFevysujici moznd rizika.

Zavedeni eduka&nich materidld pro far-
maceuty a pacienty bylo dals$im téma-
tem v rdmci hodnoceni bezpecnosti pse-
udoefedrinu. Byl navrhovdn elektronicky
edukaéni materidl pro farmaceuty (tzv.
pop-up okno v elektronickém vydejnim
softwaru), které by se mélo automaticky
zobrazit pfi vydeji LP s pseudoefedrinem
a pripomenout farmaceutovi hlavni kon-
traindikace a rizikové faktory, pfi kterych
by pacient nemél LP s pseudoefedrinem
uzivat. Vzhledem k tomu, Ze na &eském
trhu je jiz vyskakovaci (pop-up) okno pfi

vydeji pseudoefedrinu v lékdrndch vyuzi-
vdéno, potencidlni aktualizace informaci
nutnych k potvrzeni/vyplnéni farmaceuty
v Ceské republice bude projedndna s rele-
vantnimi zdstupci odbornikd. Ddle vzhle-
dem k dlouhému seznamu kontraindikaci,
délce pfibalové informace pro pacienty
a zndmym nizkym procentem pacientd,
ktefi pribalovy letdk opravdu ¢tou, byla
diskutovdna potfeba tzv. karty pacienta,
kterd by pacienta ve stru¢né podobé upo-
zornila na hlavnf rizika s vysvétlenim, kdy
by mél pacient vyhledat lékafe. Ani jeden
typ edukaéniho materidlu nebyl vyborem
PRAC schvdlen jako vystup z hodnocenf
pro celou Evropu. Bylo opétovné doporu-
c¢eno, Ze dalsi pfidatnd opatfeni mohou
byt rozhodnuta na ndrodni drovni. Ddle
probéhla diskuse, zda omezovat velikos-
ti baleni LP s pseudoefedrinem. Nicméné
vzhledem k tomu, Ze nebyla prokdzdna
souvislost mezi délkou é¢by/ddvkou po-
daného pseudoefedrinu a vyskytu syn-
drom( a toto opatfeni jiz je ve vétSin&
stdtu zavedeno z dGvodu rizika zneuZivd-
ni, nebylo ani toto opatfeni celoevropsky
doporuceno.

Vétsina ¢lenskych stdtlh zdvérem hlasova-
la pro to, Ze pfinosy pseudoefedrinu stdle
prevysuji jeho rizika. Pouze jeden stdt trval
na tom, Ze zndmd rizika jsou tak zdvaznd
(bereme-li v potaz i dalsi jiz zndmd ische-
mickd a kardiovaskuldrnirizika), Ze by pse-
udoefedrin mél byt staZen z evropského

trhu.

Celoevropskym zdvérem referralu, na kte-
rém se jednoznacné shodly vSechny stdty
EU, je aktualizace textd o pfipravku (sou-
hrn Gdajd o pFipravku — SmPC a pfibalovd
informace — PIL) a rozesldni informaéniho
dopisu pro relevantni zdravotnické pra-
covniky. Texty informaci vSech écivych
pFipravkd obsahujicich pseudoefedrin bu-
dou aktualizovdny tak, aby zahrnovaly rizi-
ka tykajici se PRES a RCVS a novd doporu-
¢eni, jak postupovat v pripadé pozorovdnf{
t&chto syndromi. Mezi kontraindikace pro
poddni pseudoefedrinu bude doplnéna
zévaznd a nekontrolovand hyperten-
ze a zdvazné akutni a chronické rendlni
onemocnéni a rendlni selhdni. Konkrétné
se zaktualizuje SmMPC bod 4.3, 44 a 4.8
a adekvdtni sekce pribalové informace.

SHRNUTI

Na prvni pohled se mlZe zddt, Ze 34 pfi-
padl PRES/RCVS je velice maly poclet
ve srovndni s obrovskymi spotfebami LP
s obsahem pseudoefedrinu, nicméné je
potfeba si uvédomit, Ze hldSeni podezie-
ni na nezddouci Ucinky je zatiZeno vyraz-
nou podhldsivosti. Publikace doklddaji, ze
se celosvétové hldsi pouze 1-5% vsSech
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pozorovanych neZddoucich G&inkd. Na-
vic hldSeni podezieni na nezddouci ucin-
ky u volné prodejnych pFipravkl je jesté
niz&i neZ u léCivych pFipravkd vdzanych
na predpis. Velké mnoZstvi hldSeni z da-
tabdze bylo vylouceno pro nedostatek
uvedenych informaci pro jasnou diagnos-
tiku PRES/RCVS. Ddle lze predpoklddat,
Ze u pacientd, ktefi jsou hospitalizovani se
zdvaznymi syndromy, jako je PRES/RCVS,
bude sotva pfi odebirdni anamnézy zminé-
no predchozi uZivéni volné zakoupeného
pseudoefedrinu. Proto lze Fici, Ze identifi-
kované pripady jsou pouze Spic¢kou ledov-
ce vSech pozorovanych podezfeni na ne-

z&douci ucinky.

Zé&vérem bychom rddi zd@raznili i dalsi
jiz dlouhodobé zndmd rizika lécivé latky
pseudoefedrin (popisovand v literature a/
nebo ve farmakovigilanénich databdzich).
Dle pfedloZenych textd informaci o lé-
Civych pripravcich zavzatych v referralu
miZe pseudoefedrin plsobit zdvaznd rizi-
ka, jako jsou hypertenze, arytmie, kardio-
vaskuldrni a cerebrovaskuldrniischemické
prihody, ischemickd kolitida &i ischemickd
neuropatie optiku. V rdmci referralu byla
identifikovdna nekonzistence mezi jed-
notlivymi LéCivymi pfipravky, co se tykd
prokdzanych neZddoucich G&inkl uvede-
nych v textech o pFipravku, upozornéni
a opatfeni k minimalizaci téchto rizik. Nic-
méné na zdkladé doporuceni v rdmci re-
ferralu je od drZiteld oekdvdno adekvdtni
predloZeni zmén textd SmPC/PIL, tak aby
byly informace o neZddoucich Ucincich
harmonizovdny.

Pro &eskou praxi povazuje SUKL roli far-
maceuta v dispenzaci pseudoefedrinu
za klicové opatfeni k minimalizaci jeho
rizik. P¥i dispenzaci pseudoefedrinu pova-
Zujeme za zdsadni upozornéni pacientl se
zdvaznou hypertenzi, rendlnim a korondr-
nim onemocnénim, hypertyreézou nebo
napf. soubé&Zznym uZivdnim s jinymi sym-
patomimetiky na kontraindikace nebo
na zvysené riziko zdvaznych nezddoucich
G&inkd. Pacient by mé&l byt vidy infor-
movdn o sprdvné ddvce a délce uZivdani
a o tom, Ze pseudoefedrin je pouze symp-
tomatickou lécbou. V ptipadé, Ze farma-
ceut nepovaZuje uzivdni pseudoefedrinu
pro konkrétniho pacient za vhodné, mél
by doporudit jiné alternativy, popfi-
padé odkdzat pacienta na konzultaci
s lékafem.

REFERENCE:
1. Microsoft Word — causality Website.

doc (who.int)



https://www.who.int/docs/default-source/medicines/pharmacovigilance/whocausality-assessment.pdf
https://www.who.int/docs/default-source/medicines/pharmacovigilance/whocausality-assessment.pdf
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PREHLED DULEZITYCH BEZPECNOSTNICH INFORMACI

ZA ROK 2023

V souvislosti s neddvno zvefejnénym do-
kumentem ,EMA highlights 2023 vdm
pfind3ime prehled ddleZitych bezpe&nost-
nich informaci zvefejnénych za minuly ka-
lenddini rok, které ovlivnily registrované
Lé¢ivé pFipravky na evropské drovni (napf.
ukonéeni registrace, aktualizace odborné
informace o pfipravku, rozesldniinformac-
niho dopisu zdravotnikdm atd.). Informace
z dokumentu Evropské agentury pro Léci-
vé pfipravky (EMA) byly doplnény o infor-
mace zvefejnéné na strdnkdch SUKL (viz
priloZené odkazy).

EMA highlights 2023: Human Medicines

zfejmé ddle predepisovdny v nesouladu
s doporucenimi pro jejich pouzivdni.

1 https://www.ema.europa.eu/en/
medicines/human/referrals/quinolo-
ne-and-fluoroquinolone-containing-
-medicinal-products (citovdno 12. 2.
2024)

2 Impact of European Union Label
Changes for Fluoroquinolone Contai-
ning Medicinal Products for Systemic
and Inhalation Use (EUPAS37856)

SUKL: https://www.sukl.cz/fluorochino-
lonova-antibiotika-pripomenuti-opatre-

Highlights 2023 (europa.eu)

ADAKVEO (CRIZANLIZUMAB) -
UKONCENI REGISTRACE

V kvétnu 2023 vybor CHMP doporudil,
aby se pripravek Adakveo (crizanlizu-
mab) naddle nepouZival k prevenci bo-
lestivych krizi u pacientl ve véku 16 let
a starSich se srpkovitou anémii. Vyplyvd
to z pfezkumu vyboru CHMP, ktery do-
spél k zdvéru, Ze pfinosy LéCivého pfiprav-
ku neprevysuji jeho rizika. Prezkum se
zabyval vysledky klinické studie STAND,
kterd porovndvala Ucinnost a bezpecnost
pfipravku Adakveo s placebem u pacien-
td, ktefi d¥ive méli bolestivé krize vedoucfi
k ndvstévé zdravotnického zafizeni. Stu-
die ukdzala, Ze Adakveo nevedlo ke sni-
Zeni bolestivych krizi vedoucich k ndvsté-
vé zdravotnického zafizeni ve srovndni
s placebem.

SUKL:  https://www.sukl.cz/leciva/hlav-
ni-body-zasedani-vyboru-pro-humanni-
-lecive-pripravky-18?highlightWords=cri-
zanlizumab

FLUOROCHINOLONOVA
ANTIBIOTIKA — PRIPOMENUTI
OPATRENI K PREVENCI
ZAVAZNYCH NEZADOUCICH
UCINKU

Lécba fluorochinolonovymi antibiotiky
poddvanymi perordlné, injekéné nebo in-
halagn& byla omezena kvali riziku dlou-
hotrvajicich, zneschopriujicich a potenci-
dlné ireverzibilnich neZddoucich G&inka.
Omezeni jejich pouZivdni bylo zavedeno
v roce 2019 po celoevropském prehod-
noceni* téchto velmi vzdcnych, ale zdvaz-
nych neZddoucich G&inkd. Studie Evropské
agentury pro lé&ivé pFipravky? ukdzala, Ze
ackoli doSlo ke snizeni pouzivdni téchto
lé&ivych pFipravki, fluorochinolony jsou

ni-ke?highlightWords=fluorochinolono-
V%C3%A1

GAVRETO (PRALSETINIB) - RIZIKO
TUBERKULOZY A RIZIKO LEKOVE
INTERAKCE

V Cervnu 2023 byl rozesldn informadni
dopis lékaflim s doporucenim vySetfit pa-
cienty na pfitomnost aktivni a neaktivnf
(,latentni“) tuberkuldzy pfed zahdjenim
lé&by. U pacientd s aktivni nebo latentni
tuberkulézou je tfeba pred zahdjenim Lé¢-
by pfipravkem Gavreto zahdjit standardnf
antimykobakteridlni é¢bu. Doporuceni
zdroveni zahrnovalo vyhnout se soubéz-
nému poddvdni pralsetinibu se silnym in-
duktorem CYP3A4. Je-li soubéznd lécba
nezbytnd, méla by byt ddvka pralsetinibu
zvysena.

SUKL: https.//wwwsukl.cz/leciva/
informacni-dopis-gavreto-1

OLUMIANT (BARICITINIB) -
DOPORUCENE DAVKOVANI

U RIZIKOVYCH PACIENTU

V roce 2023 bylo vyddno doporuceni uzi-
vat niz8i ddvku baricitinibu u pacientd,
ktefi jsou ve vyssim riziku krevnich sraze-
nin, maji zvySené riziko zdvaznych kardio-
vaskuldrnich pfihod nebo maji rizikové
faktory pro maligni onemocnéni. Ddvko-
vdni mé byt v souladu s ddvkovdnim pro
ostatni JAK inhibitory pouZivané pro lé¢-
bu zdvaznych chronickych zdnétlivych
onemocnéni.

OMEGA-3 MASTNE KYSELINY
(ETHYLESTERY) - UPOZORNENI
NA RIZIKO FIBRILACE SiNi
Farmakovigilanéni vybor pro posuzovdni
rizik lé€ivych pFipravkd (PRAC) Evropské
agentury pro LéCivé pfipravky (EMA) vydal
novd doporu€eni k uZivdni (ethylesterd)

omega-3 mastnych kyselin u pacientl s jiz
existujicim kardiovaskuldrnim onemocné-
nim nebo u pacientl s kardiovaskuldrnimi
rizikovymi faktory.

V systematickych pfehledech a metaana-
lyzdch randomizovanych klinickych studif
(celkem zahrnujicich vice nez 80 000 pa-
cientd) bylo zji§t&no na ddvce zdvislé zvy-
gené riziko vzniku fibrilace sini u pacientd
s jiz existujicim kardiovaskuldrnim one-
mocnénim nebo u pacientd s kardiovas-
kuldrnimi rizikovymi faktory, ktefi uZivali
omega-3 mastné kyseliny, v porovndni
s pacienty uzivajicimi placebo. Pozorované

ddvce 4g denné.

Na zdkladé vySe zminénych zjisténi bylo
doporuceno pfidat neZddouci ucinek ,fi-
brilace sini* s frekvenci vyskytu ,Casty
do odborné informace o pfipravku, aby
zdravotnicti pracovnici a pacienti s rizi-
kem fibrilace sini byli informovdni, Ze v pfi-
padé rozvinuti fibrilace sini md byt écivy
pripravek trvale vysazen.

V soutasné dob& v CR neni registrovdan
z&dny Lécivy pfipravek s touto Uc¢innou Ldt-
kou, av8ak je dostupnd celd Fada doplikd
stravy, které (ethylestery) omega-3 mast-
né kyseliny obsahuji. Jejich doporu¢end
ddvkovdni vSak uvddi denni ddvky vyrazné
nizsi, neZ jsou 4 g denné.

SUKL: https://www.sukl.cz/
omega-3-mastne-kyseliny-rizi-
ko-fibrilace-sini-pri-uzivani?high-
lightWords=Omega-3-mastn%C3%A9+-
kyseliny+%28ethyl+estery%29

PSEUDOEFEDRIN — NOVA
DOPORUCENI KE SNIZENI RIZIKA
ROZVOJE SYNDROMU PRES

A RCVS

Farmakovigilanéni vybor pro posuzovdnfi
rizik Lé&ivych pfipravkd (PRAC) na zd-
kladé probéhlého celoevropského pre-
hodnoceni léCivych pFipravkd s obsahem
uc¢inné ldtky pseudoefedrin doporucuje
novd opatfeni k minimalizaci rizik re-
verzibilni encefalopatie v zadni cirku-
laci (PRES syndrom) a syndromu rever-
zibilni mozkové vazokonstrikce (RCVS
syndrom).

Vybor PRAC doporudil, Ze LéCivé pFipravky
s obsahem pseudoefedrinu nesmi uZivat
pacienti s vysokym krevnim tlakem, ktery


https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/human-medicines-highlights-2023_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/human-medicines-highlights-2023_en.pdf
https://www.sukl.cz/leciva/hlavni-body-zasedani-vyboru-pro-humanni-lecive-pripravky-18?highlightWords=crizanlizumab
https://www.sukl.cz/leciva/hlavni-body-zasedani-vyboru-pro-humanni-lecive-pripravky-18?highlightWords=crizanlizumab
https://www.sukl.cz/leciva/hlavni-body-zasedani-vyboru-pro-humanni-lecive-pripravky-18?highlightWords=crizanlizumab
https://www.sukl.cz/leciva/hlavni-body-zasedani-vyboru-pro-humanni-lecive-pripravky-18?highlightWords=crizanlizumab
https://www.sukl.cz/fluorochinolonova-antibiotika-pripomenuti-opatreni-ke?highlightWords=fluorochino
https://www.sukl.cz/fluorochinolonova-antibiotika-pripomenuti-opatreni-ke?highlightWords=fluorochino
https://www.sukl.cz/fluorochinolonova-antibiotika-pripomenuti-opatreni-ke?highlightWords=fluorochino
https://www.sukl.cz/fluorochinolonova-antibiotika-pripomenuti-opatreni-ke?highlightWords=fluorochino
https://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-gavreto-1
https://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-gavreto-1
https://www.sukl.cz/omega-3-mastne-kyseliny-riziko-fibrilace-sini-pri-uzivani?highlightWords=Omega-3
https://www.sukl.cz/omega-3-mastne-kyseliny-riziko-fibrilace-sini-pri-uzivani?highlightWords=Omega-3
https://www.sukl.cz/omega-3-mastne-kyseliny-riziko-fibrilace-sini-pri-uzivani?highlightWords=Omega-3
https://www.sukl.cz/omega-3-mastne-kyseliny-riziko-fibrilace-sini-pri-uzivani?highlightWords=Omega-3
https://www.sukl.cz/omega-3-mastne-kyseliny-riziko-fibrilace-sini-pri-uzivani?highlightWords=Omega-3

je zdvaZny nebo nekontrolovany (neléce-
ny nebo rezistentni na lé¢bu), nebo se zd-
vaznym akutnim nebo chronickym one-
mocnénim nebo selhdnim ledvin.

Vybor PRAC rovnéZ doporudil, aby zdra-
votnilti pracovnici upozornili pacienty, Ze
musi okamZité& prerusit uZivdni t&chto ékd
a vyhledat lékarskou péci, pokud se u nich
objevi pfiznaky PRES nebo RCVS, jako je
silnd bolest hlavy s ndhlym ndstupem, po-
cit na zvraceni, zvraceni, zmatenost, kfece
a poruchy zraku.

SUKL: https://www.sukl.cz/pseudo-
efedrin-nova-doporuceni-ke-snizeni-ri-
zik?highlightWords=pseudoefedrin

e s

TOPIRAMAT - UZiVANI

V TEHOTENSTVI

Farmakovigilanéni vybor pro posuzovdni
rizik Lé&ivych pFipravkd (PRAC) doporuluje

HLASENIi PODEZRENI NA NEZADOUCI

Z CRV ROCE 2023

Stdatni dstav pro kontrolu léciv zajistu-
je a provozuje farmakovigilanéni systém
Ceské republiky, jeho? cilem je zajistit, aby
l&&ivé pripravky registrované v CR byly
bezpelné a jejich rizika nikdy nepfevysSo-
vala prinosy léCby. V souladu se zdkonem
o lé&ivech (zdkon &. 378/2007 Sb.) farma-
kovigilanéni systém zjistuje jakékolizmény
v poméru rizik a prospésnosti konkrétnich
Lé¢ivych pfipravkd, shromaZduje a vyhod-
nocuje informace o rizicich humdnnich Lé-
givych pFipravkd a ndsledné pfijimd opat-
Feni pro minimalizaci rizik. Dalsi aktivitou
farmakovigilanéniho systému CR je mj.
i motivace lékarl, farmaceutl, ostatnich
zdravotnickych pracovniki a pacient(
k tomu, aby hldsili Ustavu svd podezfeni
na nezddouci Ucinky.

maci pro farmakovigilanéni systém jsou
hléSeni podezieni na neZddouci G&inky
Lé&ivych pfipravkl. Mnoho neZddoucich
G&inkl nem@Ze byt zjist&no v klinickych
studiich pred registraci léCivého pFipra-
vu z dvodu omezeného a nedostate&né
heterogenniho po&tu pacientd (nejsou
zafazeni napt. pacienti s rlznymi pF¥idru-
Zenymi onemocné&nimi, soub&zné podd-
vanymi lé¢ivy apod.), a proto je sledovdni
bezpeénosti v klinické praxi (tj. po uve-
deni lécivého pFipravku na trh) velice

neuZivat topiramdt k lé¢bé epilepsie u pa-
cientek béhem téhotenstvi, pokud je k dis-
pozici jind vhodnd lé¢ba.

Vybor PRAC také doporucuje dalsi opatie-
ni k zabrdnéni expozice topiramdtu u plo-
du v déloze ve formé programu prevence
poceti. Tato opatfeni maji za cil informo-
vat v8echny Zeny a divky ve fertilnim véku
o rizicich spojenych s uZivdnim topiramdtu
b&hem téhotenstvi a o nutnosti zabrdnénf{
poceti pfi uZivéni topiramdtu.

Zdravotnicti pracovnici maji zajistit, aby
si vSechny pacientky ve fertilnim véku
byly pln& v&domy rizik, kterd mdZe uZi-
vdni topiramdtu v té&hotenstvi zplsobit.
Mély by byt zvdZeny dalsi moZnosti léCby
a potfeba lécby topiramdtem, je-li ne-
zbytnd, md byt minimdlné jednou ro¢né
prehodnocena.

dileZité pro zjist&ni vSech rizik Lé&ivych
pFipravkad.

Zdkon o lécivech (zdkon €. 378/2007 Sb.)
uklddd povinnost lékaFdm, farmaceutlim
nebo jinym zdravotnickym pracovnikiim
(napt. zdravotnim sestrdm, rentgenovym
laborantdm), ktefi zaznamenali podezfeni
na zdvazné nebo neolekdvané nezddou-
ci ucinky, aby tato podezieni neprodlené
ozndmili Ustavu. Stejné jako kazdy rok
opakujeme, Ze se hldsi pouze podezieni
na nezddouci Ucinky, hodnoceni toho, zda
je podezteni sprdvné, je jiz ilohou regulac-
nich autorit. Za neoclekdvané nezddoucfi
ucinky jsou povazovdny takové, jejichZz
povaha, zdvaZnost nebo dlsledek neod-
povidgji informacim uvedenym v souhrnu
Udajd o pFipravku u registrovaného Lé¢i-
vého pfipravku. Zdvazné neZddouci ucinky
jsou takové, které maji za ndsledek smrt,
ohrozi Zivot, vyZaduji hospitalizaci nebo
prodlouZeni probihajici hospitalizace, majf
za ndsledek trvalé &i vyznamné poskozeni
zdravi nebo omezeni schopnosti nebo se
projevi jako vrozend anomdlie ¢i vrozend
vada u potomkd.

SUKL v souladu se zdkonem o lé&ivech
provozuje databdzi hldSenych podezie-
ni na neZddouci ucinky (Centrdlni da-
tabdze neZddoucich G&inkG - CDNU),
jsou zde shromazdovdna vSechna
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SUKL: https://www.sukl.cz/topiramat-
-nova-doporuceni-k-omezeni-pouziva-
ni-v-tehotenstvi?highlightWords=topi-
ram%C3%A1t

ZOLGENSMA (ONASEMNOGENE
ABEPARVOVEC) - MONITORING
JATERNICH FUNKCI

V Unoru 2023 byl rozesldn informacni
dopis lékaflim s aktualizovanym dopo-
ru¢enim k monitoringu jaternich funkcf
a k posouzeni podezieni na poskozeni jater
po poddni infuze. Dalsi doporuceni bylo
zamé&Feno na vysazeni kortikosteroidd, p¥i
kterém doslo k fatdlnim p¥ipaddm akutni-
ho jaterniho selhdni.

SUKL: https://www.sukL.
cz/leciva/informac-

ni=-dopis-zolgensmal-?highlightWords-
zolgensma

UCINKY LECIV

prijatd hlégeni z €R (vdechna, kterd pfi-
3la do SUKL + viechna hldend podezfeni
na zdvazné nezddouci ucinky, kterd pri-
jaly farmaceutické firmy), a to od roku
2004. V databdzi CDNU je mo#né vyhle-
ddvat Gdaje z hlddeni podle rlznych kri-
térii a tim je umoznéno kdykoli vyhledat
podobnd hldseni a zahdjit jejich spolecné
hodnoceni.

V roce 2023 SUKL prijal celkem 4 874
hléSeni. Po odstranéni duplicitnich hld-
geni (tj. hldSeni, kdy je stejné podezieni
nahld$eno vice hldsiteli, napf. pacientem
i oSetfujicim lékafem, nebo je napfiklad
jeden literdrni ¢ldnek popisujici pode-
zieni na nezddouci Gc&inek identifikovdn
a nahldsen vice drziteli rozhodnuti o re-
gistraci) SUKL p¥ijal 4 089 jednotlivych
hldseni. Ve srovndni s predchozim rokem
2022 jde sice o celkovy pokles hldsivosti
(viz graf €. 1), ale tento pokles je zplso-
ben vyraznym poklesem hldseni na vakci-
ny proti covidu-19. Zatimco v r. 2022 bylo
nahldseno 2 260 podezieni na nezddouci
ucinky vakcin proti covidu-19, v r. 2023 to
bylo pouze 247, tj. téméf 10x méné. Oproti
r. 2021, kdy bylo nahldseno 10 633 pode-
zfeni na neZddouci Ucinky vakcin proti co-
vidu-19, to je za r. 2023 dokonce pfiblizné
43x méné hldseni na tyto vakciny. Vzhle-
dem k tomu, Ze rozsdhld o¢kovaci kamparn
proti covidu-19 v dobé pandemie a velky
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zdjem verejnosti o bezpecnost téchto vak-
cin tvofily zcela bezprecedentni situaci,
je pro adekvdtni porovndni poctu hldSeni
tfeba polty hldSeni na vakeiny proti covi-
du-19 odedist. V takovém pripadé vychdzi
najevo, Ze pocet hldseni na vSechny lécivé
pFipravky kromé vakcin proti covidu-19 byl

v loriském roce o0 400 vys$SineZ vr. 2022,
0 716 vyssi nez v r. 2021 a pfi srovndni
s r.2020 pted zahdjenim ockovaci kampa-

né byl vy$si o0 938 hldseni.

Pokud se podivdme na pocet hldseni, kte-
rd pfisla pfimo do SUKL (tedy ne hld3ent,
o kterych se primdrné dozvédéli drZite-
lé rozhodnuti o registraci) — jak ukazuje

graf €. 2, vidime, Ze pfi odhlédnuti od let
2021 a 2022 s pandemickym ockovdnim
bylo v r. 2023 do SUKL nahld&eno vibec
nejvice podezfeni na neZddouci ucinky
v obdobi 10 let. Z toho mdZeme deduko-
vat, Ze zdjem o bezpelnost vakcin proti
covidu-19 pomohl rozsifit mezi vefejnostf
informace o moZnosti a predevdim da-
lezitosti hldSeni podezfeni na neZddouci
ucinky Léciv. PFisti roky ukdzi, zda je tato
dedukce sprdvnd.

Z celkového poctu 4 089 hléseni bylo cel-
kem 2 475 (60,5 %) pfijato pfimo v SUKL
(viz graf €. 2) a 1 614 hldseni (39,5 %) bylo
pFijato od drZiteld rozhodnuti o registraci.

NEZADOUCIUCINKY LECIV - 01/2024

Rozdélenihldsenidle typu hldsitele a zdro-
je hldgeni NU z Ceské republiky v letech
2013-2023 jsou uvedeny v grafu ¢&. 3.
Upozoriiujeme, 7e souclet jednotlivych
hldseni je vySsi nez celkovy pocet hldsenf
prijatych p¥imo v SUKL, protoZe nékterd
hldseni jsou nahldSena duplicitné.

Nejvice pfijatych podezieni na nezddoucf
G&inek bylo do SUKL zasldno pFes webovy
formuld¥ (celkem 1 633), coZ je 6598%
z celkového poctu vsech pfijatych hlése-
ni. Ddle SUKL pFijal 673 hlddeni e-mailem,
80 hldSeni v papirové formé (tj. dopisem),
73 telefonicky a 16 hlésenf bylo pfijato ji-
nym zpGsobem (nap¥. osobni ndvitévou).

Poéty hlaseni podezieni na nezddouci G&inky Lé&iv (NU) z Ceské republiky v letech 2013-2023
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Poé&ty hldSeni NU z Ceské republiky v letech 2013-2023 rozdélené podle zdroje hlaseni
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Pfehled poctu hldsSeni prijatych pfimo
v SUKL a rozdé&lenych podle typu hldsitele
je také uveden v tabulce €. 1.

U hldSeni, kde jsou pro sprdvné vyhodno-
ceni potfebnd dalsi dopliujici data, nasi
hodnotitelé zasilaji hldsitelim Zddosti
o doplnéni dalsi informaci. Za rok 2023
jich bylo zasldno 412.

Vétsina hldseni z loriského roku splriova-
la kritéria zdvaznosti. Ze v8ech hldSeni
bylo 3 006 (73,51%) zdvaznych, z toho
1 209 hléseni s hospitalizaci (29,57 %)
a 103 hldseni (2,52%) vedlo k umrti.
1 083 hldseni bylo nezdvaZznych (26,49
%). Srovndni zdvaZnosti hldSeniv posled-
nich péti letech uvddi graf €. 4, pricemz
sloupce ,s hospitalizaci“ a ,s umrtim*

Hld3eni pFijatd v SUKL podle typu hldSeni

Typ hld3eni pFijatych v SUKL

Pocty hldsenf

M Zdroj hldeni drzitelé rozhodnuti o registraci

jsou podmnozinou sloupce zdvaznych
NU. Zde povaZujeme za nutné zdlraznit,
Ze hlé8eni jsou pouhd podezieni na nezd-
douci Ucinky, nikoli pFfipady s potvrzenou
kauzdlni souvislosti. Ve vét3iné pfipadl
s umrtim se jednalo o téZce nemocné
osoby trpici nejcastéji onkologickym
onemocnénim.

Podil v %

Webovy formuldF
E-mail

Dopis

Telefon

Ostatni

1633
673
80

Srovndni zdvaznosti vSech hldaseni za poslednich 5 let
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Dalsi rozdéleni hl&Seni pfijatych pfimo
v SUKL je dle typu hldsitele. Nejéast&ji hld-
sili lékaFi — 1 229 hldseni (47,69 %), ddle
pacienti — 1122 hld3eni (43,54 %) a vyraz-
né méné Castéji farmaceuti — 173 hldsenfi
(6,71 %). Pfehled poctu hldseni pfijatych
piimo v SUKL a rozdélenych podle typu
hldsitele je uveden v tabulce €. 2. Pro srov-
ndni s minulymi roky je rozdélenfi dle typu
hldsitele uvedeno v grafu €. 5, opét je tfe-
ba vzit v potaz specifika hléSeni v letech
2021-2022 a udaje z r. 2023 porovndvat
s roky 1019 a 2020.

Zdravotnicti pracovnici se ¢asto domniva-
ji, Ze hldseni je sloZité a zabere jim mnoho
¢asu. Pokud vSak jednou nahldsi a zjisti, ze
vyplnit formuldf podezfeni na nezddoucf

Hlé3eni pFijatd v SUKL podle typu hlasitele

ucinek nenf nijak zvl&st sloZité, hldsi poté
opakované. Tudiz neni prekvapenim, Ze né-
ktefi pacienti, lékafi i farmaceuti nahldsili
podezfeni na neZddouci Ucinek vicekrdt.
Tento rok SUKL zahdjil uz$i spoluprdci
s toxikologickym informacénim stredis-
kem (TIS) a z tohoto d@vodu SUKL pfijal
za r. 2023 nejvice jednotlivych hldse-
ni od jednoho hldsitele — pani doktorky
pracujici v TIS (celkem 526). Nejaktivnéj-
Sim farmaceutem byla pani doktorka se
42 hldsenimi.

Rozdéleni celkového poctu hldseni od Lé-
kaFd podle jejich odbornosti uvddi tabulka
€. 3. BohuZel pomérné velky pocet éka-
F0 svou odbornost stejné jako kaZdy rok

NEZADOUCIUCINKY LECIV - 01/2024

neuvddi, a proto nelze pozorovanému roz-
déleni priklddat velkou validitu.

Velice d&kujeme vSem hldsiteldim, ktefi
se v minulém roce podileli na lepSim po-
zndvdni bezpeénostniho profilu Lécivych
pFipravkd tim, Ze nahldsili svd podezieni
na neZddouci Ucinek. Diky vas$im podné-
tdm a zkuSenostem je bezpe&nost Lé&ivych
pFipravkd priib&zné monitorovdna, a mo-
hou tak byt pozndvdna novd rizika spjatd
s jejich poddvdnim nebo nové aspekty jiz
zndmych rizik. Né&sledné opétovné vyzy-
vdme vSechny zdravotnické pracovniky,
aby nevdhali své podezfeni na zdvazny i
neoclekdvany nezddouci U¢inek jakéhoko-
li lé&ivého pripravku nahldsit SUKL - viz
https://nezadouciucinky.sukl.cz/.

Hlaseni dle odbornosti lékare

Hldsitel Pocty hldsenf Podil v % Odbornost Pocty hldSeni
Pacient 1122 43,54 Neuréeno 756
Léka¥ 1229 47,69 Pediatrie (Léka¥ pro déti a dorost) 156
Farmaceut 173 6,71 Prakticky lékar 51
Jiny zdravotnik 59 2,29 Neurologie 45
Kozni 42
Revmatologie 23
Interni odd. 18
Ortopedie 15
O¢nf 12
Plicni (TRN) 12
Hematologie a krevni transfuze 11
Infekéni odd. 11
Onkologie 10
Psychiatrie 10
Radiologie, rtg., CT, sono, zobrazovaci metody 9
Imunologie
Stomatologie 6

Poéty hlaeni NU z Ceské republiky v letech 2019-2023 rozdélené podle hldsitele
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HLASENA PODEZRENI NA NEZADOUCI UCINKY VAKCIN

ZA ROK 2023

V roce 2023 SUKL prijal celkem 672 hld-
eni podezieni na neZddouci G&inky (NU)
po poddni vakcin. Vzhledem ke skutec-
nosti, Ze v roce 2023 doslo k vyraznému
poklesu hléSeni po poddni vakcin proti
covidu-19 (247 hldseni), je uvddén jeden
spole¢ny prehled na vSechny vakciny vE.
vakcin proti covidu-19. Z celkového poctu
bylo 399 hld$eni zdvaznych (z toho 254
hldSeni bylo lékaFsky vyznamnych) a 273
hléSeni bylo nezdvaZnych. Zdravotnicti
pracovnici zaslali 383 hldseni, 289 hldseni
bylo zasldno pacienty. Z nich bylo 27 ales-
pon ¢dstecné ovéreno lékafem.

Vzhledem ke skutecnosti, Ze pomérné cas-
to dostdvdme dotazy, jak dochdzi k identi-
fikaci novych NU, uvddime v tdvodu &ldnku
popis hodnoceni mozné pfi¢inné souvis-
losti u konkrétni reakce.

Zdkladni informace o bezpecnostnim pro-
filu l&&ivého pfFipravku vietn& jeho NU
jsou identifikovdny pfi registraci na zd-
kladé Gdajd z klinickych hodnoceni. NU
a daldi dileZitd upozornéni jsou uvede-
ny v informacich o pfipravku — v souhrnu
Gdajd o pFipravku (SmPC, tj. informace pro
lékare) a v pFibalové informaci (PIL, tj. in-
formace pro pacienty). Vzhledem k tomu,
Ze je v klinickych hodnocenich zahrnuta
populace osob o zndmé velikosti, je moz-
né kromé& samotné reakce identifikovat
také jeji frekvenci vyskytu. Studie mohou
probihat i po registraci léCivého pFipravku,
mUZe se jednat o klinickd hodnoceni &i ne-
intervencni studie. Tyto studie slouZi k pro-
kdzdni bezpecnosti a ucinnosti u skupin
populace, které nebyly zahrnuty do klinic-
kého hodnoceni, &i k identifikaci dalSich
NU. KaZdd studie vak md omezenou ve-
likost a jeji moZnosti identifikovat vzdcné
(vyskytujici se u=1/10 000 az<1/1 000
populace) a velmi vzdcné (u méné neZ 1
z 10 000 v populaci) NU jsou limitované,
a proto se bezpecnost registrovanych pfi-
pravkd sleduje i daldimi zpUsoby.

Prvnim zplsobem je sbér a hodnoce-
ni spontdnnich hld$eni podezieni na NU.
Prostfednictvim spontdnniho hldseni se
vZdy hldsi pouze podezieni na NU, nikoli
prokdzand pfic¢innd souvislost. To zna-
mend, Ze pocty reakci nelze jednoduse
interpretovat tak, Ze lék & vakcina zpQ-
sobily uvedeny pocet nahldsSenych reakci.
Nahldgené podezieni na NU je pfi pfijeti
zaddno do databdze CDNU (Centrdlni
databdze ne¥ddoucich G&inkd) SUKL, kde
je kdykoli dostupné bez ohledu na to, zda
byla ndsledné pficinnd souvislost vyvrdce-
na, ¢i nikoli, a trvale figuruje ve vypisech

z databdze. Farmakovigilanéni systém
SUKL také prochdzi v souladu s evropskou
legislativou pravidelnym auditem. Co se
tykd mozného stanoveni pficinné souvis-
losti, v jednom konkrétnim pfipadé lze
obvykle stanovit pouze urcitou miru prav-
dépodobnosti, zda se jednd, &i nejednd
o NU daného Lé&ivého pipravku. Laikdm
se obvykle zdd jasné, Ze pokud dosud ni-
kdy neprodélali napt. embolii aZ ndhle né-
kolik dni po o¢kovdni, musela byt embolie
zplGsobena o&kovdnim. P¥itom ale embo-
lie mdZe nastat z mnoha ddvodd, zejména
u pacienta s rizikovymi faktory, a nemusi
vibec s okovdnim souviset, pfestoZe na-
stala krdtce po ném. Cim vétsi poet osob
bude o€kovdn, tim bude v&tsi vyskyt rdz-
nych zdravotnich potiZi, které v populaci
nastdvaji bez vztahu k ockovdni, ale nynf
budou pozorovdny prdvé ve zddnlivém
(pouze viak ¢asovém) vztahu k ockovdni.

Na zdkladé ndsledné pfijatych informacf
zejména ohledné anamnézy pacienta, pro-
vedenych vySetfeni a soubézné uZivanych
léka mlZe dojit ke zmé&né& z4avérd hodnoce-
ni daného pfipadu, a to jak k Uplné zméné
prvotné nahldsené reakce, tak ke zméné
pohledu na miru pravdépodobnosti pfi-
¢inné souvislosti. V pfipadé, Ze hldseni
zdvazné reakce neobsahuje dostatecné
mnozstvi informaci, aby bylo moZné pfi-
¢innou souvislost hodnotit, snaZzime se
ziskat od hldsici osoby maximum chybé-
jicich dlleZitych informaci, napt. vysledky
provedenych vySetfeni nebo zprdvu z hos-
pitalizace. Zejména u neolekdvanych re-
akci je velmi dlleZité ziskat detailni vy-
sledky vSech odbornych vysetfeni, kterd
byla provedena. U &dsti hldSeni je diky po-
skytnutym informacim p¥i€¢innd souvislost
vylouéena, protoZe je nalezena jind, vyso-
ce pravdépodobnd pfi¢ina. U &dsti hldsenf
neni mozné pri¢innou souvislost hodnotit,
protoZze neni mozZné ziskat dostatecné
mnozstvi informaci pro hodnoceni. U ¢ds-
ti hldSeni neni mozné pfi¢innou souvislost
vyloudit ani po poskytnuti vy€erpdvajicich
informaci a tato hldSeni jsou ddle hod-
nocena v souboru podobnych pfipadl. Je
tedy zfejmé, Ze pocet nahldsenych pode-
zfeni na NU se od po&tu piipadd, které ve-
dou k prokdzdni pfi¢inné souvislosti mezi
reakci a léCivym pFipravkem, mlZe zna&né
LiSit. Jistotu Ci vysokou pravdépodobnost,
e se jednd o skute&ny NU daného Léku, je
tedy mozné stanovit aZ hodnocenim sou-
boru podobnych dobfe dokumentovanych
pfipadd.

Hldgenl podezieni na NU ze svého Uze-
mi pfijimaji ndrodni agentury vSech

&lenskych stdtd EU véetn& CR (prostted-
nictvim SUKL), zaddvaji je do vlastnf
ndrodni databdze, hodnoti a soudasné
preddvaji do celoevropské databdze Eu-
draVigilance. V databdzi EudraVigilance
tak dochdzi ke kumulaci hldSeni z celé EU
a kromé toho jsou do ni zasildna i zdvaznd
hléSeni registrovanych LéCivych pFipravkd,
ke kterym doslo mimo EU. Tato databdze
slouzi jako hlavni zdroj pro detekci farma-
kovigilan&nich signdld. Vzhledem k tomu,
ze do ni zasilaji hldSeni vSechny clenské
stdty EU, je moZné detekovat bezpec-
nostni signdl mnohem dfive, nez by k tomu
doslo, pokud by kaZdy ¢lensky stdt hod-
notil data pfijatd pouze ze svého Uzemi.
VSechna hldsenf jsou tedy sdilend a hod-
noti se v rdmci celé EU spolec¢né. V pripa-
dé& Lé&ivych pFipravkd, které jsou poddvdny
velkému poctu osob, jako jsou vakciny, je
nutné ddle provést analyzu, zda se dand
reakce/onemocnéni v €asové souvislosti
s o¢kovdnim objevuje vice nebo méné cas-
to neZ u osob bez souvislosti s o¢kovdnim
(analyza v@&i tzv. background incidenci
daného onemocnéni). Vzhledem k tomu,
Ze vakciny jsou poddvdny vysokému po-
¢tu osob, dd se olekdvat, Ze onemocnéni,
kterd se v populaci vyskytuji Casto i bez ja-
kékoli souvislosti s vakcinaci, budou pozo-
rovdna i v ¢asové souvislosti s ockovdnim.
Proto se pfi hodnoceni neni moZné omezit
pouze na hodnoceni jednotlivych pfipa-
dd. V pFipadé, Ze je vyskyt reakce u o&ko-
vané populace nizsi, neZz je background
incidence, s nejvétsi pravdépodobnosti
se jednd o pouhou casovou souvislost,
nikoli kauzdlni souvislost reakce s poda-
nou vakcinou. V rdmci analyzy se provddi
i zohlednéni moZné podhldsenosti. Farma-
kovigilan&ni signdly jsou vZdy hodnoceny
na celoevropské Urovni, coZ znamend spo-
luprdci ndrodnich lékovych agentur vSech
Elenskych statl EU. VEechny stdty EU jsou
do hodnocenf zavzaty, vyjadruji se k nému
a spole¢né hodnoceni zaruluje konzis-
tenci z4avérl na dzemi celé EU. V praxi to
vypadd tak, Ze je uren stdt, ktery je zod-
povédny za konkrétni léCivy pripravek ci
LéCivou ldtku. Tento stdt zhodnoti pfedlo-
Zend data, kterd maji soucasné k dispozici
i vSechny ostatni ¢lenské stdty, a rozesild
své hodnoceni ostatnim stdtdm k pfipo-
minkdm. Pokud dojde na zdkladé hodno-
ceni farmakovigilanéniho signdlu k potvr-
zeni pri¢inné souvislosti a k identifikaci
nového NU nebo k potvrzeni, Ze zndmy NU
je zdvaznéjsi ¢i Castéjsi, neZz bylo dosud
zndmo, nejcastéji dojde k aktualizaci in-
formaci o pfipravku (SmPC/PIL). Pokud je
viak zjistén zdvazny NU, ktery mize zmé-
nit pomé&r pfinosl a rizik daného é&ivého
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pripravku (tzn. podezfeni, Ze by rizika Lé&i-
vého pripravku mohla byt vy3si nez jeho
prinosy), dojde ndsledné ke komplexnimu
prehodnoceni a v nékterych pfipadech az
k pozastaveni nebo ke zruseni jeho regist-
race. Dal8im zplsobem sledovdni bezpe&-
nosti lékd jsou periodické zprdvy o bez-
pecnosti (PSUR), které drZitelé rozhodnuti
o registraci predklddaji v pravidelnych in-
tervalech. V téchto zprdvdch jsou shrnuta
veskerd bezpecnostni data ke konkrétnf
lécivé ldtce za dané Casové obdobi. Hod-
noceni periodickych zprdv o bezpecnos-
ti opét probihd na celoevropské urovni,
v rdmci spoluprdce ndrodnich agentur
vSech &lenskych stdtd EU.

NiZe, stejné jako kazdy rok, naleznete
pravidla pro interpretaci nahldsenych
podezfeni na NU, kterd jsou uvedena
v prehledu:

1. SUKL pfijimd hld8eni, kterd jsou pouze
podezienimi na NU, nikoli prokdzanou
pfi¢innou souvislosti mezi reakci a po-
dezifelym LéCivym pfipravkem. To zna-
mend, Ze pocty reakci nelze jednoduse
interpretovat tak, Ze lék zplsobil uvede-
ny pocet nahldSenych reakci.

2. Skutecnost, Ze vysoké procento nahld-
Senych podezieni na NU je zdvaZnych,
odrdZi to, Ze zdkon o léCivech vyZaduje
hldseni zdvaznych nebo neolekdvanych
NU. Nezdvazné olekdvané NU nepfi-
ndsi Zddnou vyznamnou bezpeclnostni
informaci, a proto neni tfeba je hldsit.
V ptipadé, Ye by tyto NU byly rutinné
hld8eny, tvofily by naprostou vétSinu
prijatych hld3eni. Frekvence t&chto NU
i jejich charakter jsou dobfe popsané jiz
z klinickych hodnoceni pfipravku a jsou
uvedeny v SmPC a PIL. Posldnim far-
makovigilance nenf ovéfovdni jejich fre-
kvence ze spontdnnich hldseni, coZ ani
neni mozZné, protoZe nezndme presny
pocet v8ech oCkovanych a nevime, jak
asto se dané NU skute&n& vyskytly.

3. Zdvaznost je u vakcin posuzovdna jinak
neZ u ostatnich lé€ivych pfipravki. Je to
z toho d@vodu, Ze vakciny jsou poddvd-
ny zdravym lidem jako prevence. Proto
jsou pozadavky na jejich bezpeénost
prisné&jsi nez na ostatni léky a jako zd-
vazné se hldsi i reakce, které jsou u ji-
nych Lé&ivych pFipravkd klasifikovdny
jako nezdvazné, napf. horecka nebo roz-
sdhlejsi reakce v misté aplikace vakciny.

4.Poet nahlddenych podezfeni na NU
kromé jiného souvisi s vysi spotfeb kon-
krétniho pfipravku. Pfipravky s vyso-
kymi spotfebami mivaji zpravidla vyssi
po&et nahlddenych NU. Kromé& vyde
spotfeb pocet hldSeni u konkrétniho pfi-
pravku zdvisi i na dalsich faktorech. Né-
ktefi hldsitelé hldsi velké procento ne-
Zddoucich Gginkd, se kterymi se setkaji.
Jini hldsitelé hldsi mdlo nebo vibec ne.

U v8ech Lé&ivych pfFipravkd, které jsou
noveé na trhu, je v prvnich letech pozoro-
vén vy&s polet hlddeni NU, Lékafi byvajf
pfi pouZivdni novych pFipravkd ostraZi-
té&jsi, velkou roli v hldSeni hraje i medidl-
ni zdjem. Ddle je tfeba si uvédomit, Ze pfi
porovndni pouhych &isel neni k dispozici
Z4dné srovndni detailnich informaci jed-
notlivych hldSeni. Proto nezvefejiiuje-
me Udaje o konkrétnich vakcindch ale
pouze souhrnné o typech vakcin. Uve-
deni po&tu hldéenych NU na jednotlivé
pripravky by mohlo vést k mylnému zd-
véru, Ze je jeden z pfipravkl bezpe&néjsi
neZ druhy.

5. P¥i ¢tenfi pfehledu je tfeba brdt v dvahu,
Ze jedno hldSenfi zpravidla obsahuje vice
reakci. Takové hldSeni je tedy zahrnuto
v nékolika kategoriich uvedenych v ta-
bulce a soucet poctu hldSenych reakci
uvedenych v jednotlivych kategoriich
mdZe byt z tohoto ddvodu vy33i neZ uve-
deny celkovy pocet hldseni.

6.V pfehledu uvddime pouze ty typy vak-
cin, u nichZ bylo pfijato za rok minimdl-
né 30 hlaseni.

7.V tabulkdch uvedenych u konkrétnich
typd vakcin jsou uvedeny pouze ty
tfidy orgdnovych systémt (SOC), pro
které byly nahldseny alespon 3 reakce.
Konkrétni reakce jsou uvedeny v pfi-
padé, Ze byly nahldSeny minimdlné
ve 3 pfipadech. Vzhledem k tomu, Ze
1 hldSeni mdZe obsahovat vice reakci
z vice orgdnovych systémi, maZe jedno
hlaseni figurovat v nékolika skupindch.

V tabulce 1 je uveden celkovy pocet hld-
Seni podezfeni na NU vakcin, u kterych
bylo pfijato minimdlné 30 hldseni.

VAKCINY PROTI COVIDU-19

SUKL v roce 2023 ptijal celkem 247 hld-
Seni podezieni na nezddouci Ucinek vak-
cin proti covidu-19, tedy téméf 10krdt
méné neZ za rok 2022 a pfiblizné 43krdt
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méné& neZ zar. 2021. 228 pfipadl bylo na-
hldSeno po poddni mRNA vakciny, 18 pfi-
padl bylo nahldseno po poddni vektorové
vakciny a1 pfipad byl nahl&Sen po poddni
proteinové vakciny. V 1 pfipadé se nepo-
dafilo ndzev vakciny zjistit. V 1 pripadé
byla nahldSena jako podezreld jak mRNA,
tak i vektorovd vakcinag, v 1 pfipadé byla
spole¢né s mMRNA vakcinou nahldse-
na jako podezield vakcina proti tetanu
a v 1 pfipadé vakcina proti chfipce. Ve 2
pfipadech byly spole¢né s mRNA vakci-
nou nahldseny jako podezielé dalsi LéCi-
vé pfipravky. V 1 pfipadé byla nahldSena
jako podezfeld blize neuréend vakcina
proti covidu-19 a dalsi dva lécivé pfiprav-
ky. Hl&Seni, ve kterych je nahldSen jako
podezrely vice neZ jeden typ vakciny, fi-
guruji v prehledech v3ech vakcin, které
byly nahld3eny jako podezfelé. Z toho di-
vodu je soucet hldSeni pro jednotlivé typy
vakein vy83i neZ celkovy po&et pFipadd.

mRNA vakciny

V roce 2023 SUKL p¥ijal celkem 228 hld-
Zeni podezieni na NU po poddni mRNA
vakcin proti covidu-19. Z celkového po-
¢tu bylo 155 hlésenfi zdvaZnych (z toho 97
hldSeni bylo pouze lékafsky vyznamnych)
a 73 hldseni bylo nezdvaznych. Zdravot-
ni¢ti pracovnici zaslali 89 hldseni, 139
hléseni bylo zasldno pacienty. Z nich bylo
18 hldSeni alespori <¢dstecné ovéreno
lékarem.

Nahlddené NU spliiujici kritéria pro uve-
deni jsou vypsdny v tabulce 2. Jak je uve-
deno na zaldtku Eldnku, vyjmenovdny
jsou pouze ty SOC, pro které bylo nahld-
Seny alesponi 3 reakce. Konkrétni reakce
jsou uvedeny v pfipadé, Ze byly nahlédse-
ny minimdlné ve 3 pfipadech. Vzhledem
k tomu, Ze 1 hldSeni mlZe obsahovat
vice reakci z vice orgdnovych systémd,
mdZe jedno hldSeni figurovat v nékolika
skupindch.

Celkovy pocet hldseni / z toho zdvaznd 672/399
Poclet hldSeni od zdravotnickych pracovnikli / od pacientd 383/289
Typ vakciny Pocty hlésenf
Vakciny proti covidu-19 247
Vakciny proti meningokokovym infekcim 70
Hexavalentni vakciny 59
Vakciny proti spalni¢ckdm, zardénkdm a pfiusnicim 45
Vakciny proti chfipce 43
Vakciny proti pneumokokovym infekcim 38
Vakcina proti difterii, tetanu, pertusi a poliomyelitidé 35
Vakciny proti tetanu 35
Vakciny proti kliStové encefalitidé 31
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Hlaseni na mRNA vakciny proti covidu-19

T¥idy orgdnovych systém(

Pocty hléseni
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Reakce

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Infekce a infestace
Poruchy nervového systému

Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkdné

Respiracnf, hrudni a mediastindlni poruchy
Gastrointestindlni poruchy

Poruchy klZe a podkoZni tkdné&
Srdecéni poruchy

Psychiatrické poruchy

Cévni poruchy

Chirurgické a lé¢ebné postupy
VysSetrenfi

Poruchy oka

Poruchy ucha a labyrintu

Poruchy reprodukéniho systému a prsu
Poruchy metabolismu a vyZivy
Poruchy krve a lymfatického systému

Poranéni, otravy a procedurdlni
komplikace

SOC celkové poruchy a reakce v misté
vakcinace

Reakce spaddjici do této SOC byly nahld-
Seny ve 128 pripadech. Nejéastéji nahlése-
nou reakci bylo selhdni vakcinace. Je znd-
mym faktem, Ze zZddnd vakcina nechrdni
ve 100 % pfipadd, urditd &dst o&kovanych
osob nevyvine imunitu. AvSak vzhledem
k pozadavkdm na hldSeni selhdni vakci-
nace po ockovdni proti covidu-19 do této
skupiny spadaji vSechny pfipady, kdy byly
poddny bud dvé ddvky vakciny a o¢kovand
osoba onemocnéla do pllroku od o&kovd-
ni, ale také pripady, kdy osoba ockovand
tfemi a vy$$im poctem ddvek onemocnéla
neomezené dlouho po ockovdni. Pocet na-
hldsenych reakci tedy neni pfili$ vypovida-
jici o pFipadech, kdy osoby podstoupily pra-
videlné preockovdni, a pfesto onemocnély.

Mezi dalsi ¢asto hldSené reakce patfi ho-
recka, unava, onemocnéni podobajici se
chfipce a astenie. Jednd se o olekdvané
NU, které jsou jiZ uvedené v SmPC a PIL.

SOC infekce a infestace

Reakce spadajici do této SOC byly nahld-
Seny v 72 pfipadech. Nejcastéji hldSenymi
reakcemi bylo onemocnéni covid-19, popfr.
pralomovd infekce SARS-CoV-2.

selhdni vakcinace, pyrexie, inava, onemocnéni podobajici se chfipce,
astenie, tfesavka, zhorSeni stavu, bolest, bolest v misté vakcinace,
bolest na hrudi, periferni edém, porucha chiize, celkové zhorgeni

onemocnéni covid-19, bliZze neurcend infekce, nazofaryngitida, infekce
bolest hlavy, zdvrat, parestezie, synkopa, ztrdta védomi, cévni mozkovd
prihoda, hypestezie, pdlivy pocit, porucha rovnovdhy

artralgie, myalgie, bolest v koncéeting, bolest zad, artritida, otok kloubu,

dyspnoe, plicni embolie, kasel, orofaryngedlni bolest, produktivni kasel

128
fyzického zdravi, pocit horka
72
dychacich cest
60
49
osteoartritida, svalové spazmy
31
24 nevolnost, zvraceni, dysfagie

22 pruritus, atopickd dermatitida, alopecie, hyperhidréza

22 palpitace
19 insomnie

18 hypertenze

16 poddnijiného typu vakciny pfi dalsi ddvce, srde¢ni operace

15 télesnd teplota zvySend
14 postiZeni zraku

13 tinnitus, vertigo

12 intermenstruacni krvdcenf, nepravidelnd menstruace

10 sniZzend chut k jidlu, diabetes mellitus

lymfadenopatie
6 pdd

SOC poruchy nervového systému

Reakce spadajici do této SOC byly nahld-
Seny v 60 pfipadech. Nejcastéji hldSenou
reakci byla bolest hlavy, dal$imi casto
hldsenymi reakce byly zdvrat a pareste-
zie. Jde o olekdvané NU mRNA vakcin.
Mezi o&ekdvané NU obou vakcin ddle
patfi hypestezie. Synkopa se miZe obje-
vit v rdmci ockovdni jakoukoli vakcinou
jako projev stresové reakce souvisejici
s imunizaci.

Cévni mozkovd pfihoda je neolekdvanym
NU, co? znamend, Ze na zdkladé dat, kterd
jsou do soucasné doby dostupnd, nebyla
potvrzena pfi¢innd souvislost mezi vakci-
nou a reakci. CMP byla hldSena ve 3 pfipa-
dech. Ve 2 pfipadech se jednalo o pacient-
ské hldsenf, z nichz v 1 pfipadé neni jasny
¢asovy odstup vzniku CMP od ockovdnf{
a nebyly poskytnuty Zddné detailni infor-
mace ohledné reakce. Ve druhém pfipadé
nahldSeném pacienty se jednalo o rupturu
mozkového aneurysmatu v ¢asové souvis-
losti po poddni vakciny. Posledni pfipad
byl nahl&8en zdravotnickym pracovnikem,
kde v ¢asové souvislosti po poddni vakciny
doslo ke vzniku ischemické CMP u pacien-
ta s rizikovymi faktory.

SOC poruchy svalové a kosterni sousta-
vy a pojivové tkdné

Reakce spadgjici do této SOC byly nahld-
Seny ve 49 pfipadech. Nejcastéji hldSenou
reakci byla artralgie. DalSimi ¢asto hldse-
nymi reakce byly myalgie a bolest v kon-
Zetiné. Jde o o&ekdvané NU mRNA vakcin.

SOC respiracni, hrudni a mediastinalni
poruchy

Reakce spadgjici do této SOC byly nahld-
Seny ve 31 pfipadé. Nejcastéji hldSenou
reakci byla dusnost, kterd patfi mezi ne-
o&ekdvané NU a byla nahlddena v 17 pfi-
padech. Z toho zdravotni¢ti pracovnici
nahldsili reakci dusnost ve 3 pfipadech.
V 1 pfipadé se dudnost objevila v rdmci
probihajici myokarditidy pravdépodob-
né postinfekéni etiologie. V 1 pripadé
byla dusSnost symptomem onemocnéni
covid-19 a v poslednim pfipadé Slo prav-
dépodobné o stresovou reakci. Jedno pa-
cientské hldseni bylo potvrzeno lékafem,
kde kromé dusnosti byla nahldSena dnava,
arytmie a zhorSeny zrak. Bylo provedeno
kardiologické vysetteni, jehoZ vysledky ne-
byly poskytnuty. V ostatnich pacientskych
hldSenich nejcastéji nebylo uvedeno, zda
bylo u pacienta provedeno lékaFské vy-
Setfeni, v 1 pfipadé byla dusnost pfitomna
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pfi vzniku plicni embolie a v 1 pfipadé se
dusnost objevila pdl roku po o&kovdni pfi
soucasné probihajici pneumonii a onkolo-
gickém onemocnéni.

Dalsi astéji hldSenou reakci byla plicnf
embolie, kterd také patfi mezi neolekd-
vané NU. Plicni embolie byla nahldZena
v 6 pripadech, z toho 1 pfipad nahldsil
zdravotnicky pracovnik a 5 pFipadl bylo
nahldSeno pacienty. V 1 pfipadé se jednalo
o geriatrického polymorbidniho pacienta,
u kterého doslo ke vzniku plicni embolie
11 mé&sicl po o&kovdni. V 1 pfipadé doslo
ke vzniku plicni embolie vice nez 5 mési-
cld po o&kovdni, ohledn& reakce nebyly
poskytnuty dalsi detaily. V 1 pfipadé byl
nahldsen vznik plicni embolie u geriatric-
kého pacienta s rizikovymi faktory 2 tydny
po ockovdni. V 1 pfipadé doslo ke vzniku
plicni embolie pfi soucasné probihajici
septikémii 5 mé&sicd po o&kovdni. V 1 pfi-
padé byl nahldSen vznik plicni embolie
3 tydny po ockovdni u pacienta, ktery
v mezidobi prodélal necovidovou pneumo-
nii a absolvoval zaocednsky let. V posled-
nim pfipadé doslo ke vzniku plicni embolie
pfiblizné za rok po o¢kovdni.

SOC gastrointestindlni poruchy

Reakce spaddjici do této SOC byly nahld-
Seny ve 24 pripadech. Nejcasté&ji hlaseny-
mi reakcemi jsou nevolnost a zvraceni. Jde
o olekdvané NU mRNA vakcin. Daldf hld-
Senou reakci byla dysfagie. Jde o neoce-
kdvany neZddouci Ucinek. Jedno z hldseni
bylo zasldno zdravotnickym pracovnikem,
k nemoznosti polykdni doslo v souvislosti
se vznikem sepse. V hldSenich od pacientd
neni uvedeno, zda byli pacienti vySetfeni
u lékafe a s jakym vysledkem.

SOC poruchy ktiZze a podkoZni tkdné
Reakce spaddgjici do této SOC byly nahld-
Seny ve 22 pripadech. Nej¢astéji hldSenou
reakcije pruritus, ktery se po o¢kovdnimilze
objevit jako soucdst hypersenzitivni reakce.
Dalsi oéekdvanou reakci je hyperhidréza.

Atopicky ekzém je neolekdvanym NU
mRNA vakcin. Ve 2 pfipadech bylo nahld-
Seno zhorSeni atopického ekzému, v jed-
nom pripadé byl nahldSen jeho vznik. Dal-
§im hldSenym neo&ekdvanym nezddoucim
Gc¢inkem bylo zvy$ené paddni viast. V 1 pfi-
padé byla u pacienta diagnostikovdna
hypofunkce Stitné Zldzy, v 1 pfipadé bylo
soucasné nahldSena silnd menstruace ve-
douci k anémii a v 1 pfipadé pacient prodé-
lal opakované infekce virem SARS-CoV-2.

SOC srdeéni poruchy

Reakce spadajici do této SOC byly na-
hldSeny ve 22 pfipadech. Jedinou reakcf
nahldSenou alespori ve 3 pfipadech byly
palpitace. V 1 pfipadé se soucasné objevila

kolisavd hypertenze, v 1 pripadé se pravdé-
podobné jednalo o symptom v rdmci stre-
sové reakce. V ostatnich pfipadech jsou
k dispozici pouze omezené informace, pa-
cient nebyl vySetfen lékafem, popt. hldSenf
neobsahovalo informaci, zda byl vySetren.

SOC psychiatrické poruchy

Reakce spadajici do této SOC byly na-
hldSeny v 19 pfipadech. Jedinou reakcf
nahldSenou alespor ve 3 pfipadech byla
insomnie. Insomnie je o&ekdvanym NU
vakciny Comirnaty, ktery se objevuje s fre-
kvenci méné casté, tj. u nékolika osob
z1 000 ockovanych.

SOC cévni poruchy

Reakce spadajici do této SOC byly na-
hldSeny v 18 pfipadech. Jedinou reakcf
nahldSenou alespori ve 3 pfipadech byla
hypertenze. V 1 pfipadé byl hldSen vznik
hypertenze 1 mésic po ockovdni, ve 2 pfi-
padech byl hldSen vznik hypertenze 7 a 10
mé&sicl po olkovdni. V 1 pfipad& se hy-
pertenze objevila po myokarditidé, kterd
vznikla 3 mésice po ockovdni, v 1 pfipadé
se hypertenze objevila 3 dny po oc¢kovd-
ni a pretrvdvala jeden tyden. Hypertenze
neni olekdvanym nezddoucim UGc&inkem
mRNA vakcin proti covidu-19.

SOC chirurgické a
a SOC vysetreni
Reakce spadajici do této SOC byly nahld-
Seny v 16, resp. 15 pripadech. Tyto skupiny
reakci maji pro hodnoceni NU pouze po-
mocny nebo upfesiujici charakter.

lécebné postupy

SOC poruchy oka

Reakce spadajici do této SOC byly nahld-
Seny ve 14 pfipadech. Jedinou reakci na-
hldSenou alespori ve 3 pripadech bylo po-
stizeni zraku. V 1 pfipadé pacient nahldsil
ablaci zadnfi sklivcové membrdny, ve 2 pfi-
padech pacient nahldsil zvySeni poctu di-
optrii. Ve 3 pfipadech bylo nahld$eno blize
nespecifikované zhorseni zraku. Jde o re-
akce, které v soucasné dobé nepatfi mezi
olekdvané NU.

SOC poruchy ucha a labyrintu

Reakce spadajici do této SOC byly nahld-
Seny ve 13 pfipadech. Nej¢astéji hldSenou
reakci byl tinnitus. V 1 pfipadé byla nd-
sledné diagnostikovdna neuroborelidza,
v 1 pfipadé pacient soucasné uzival in-
hibitor angiotenzin konvertujiciho enzy-
mu, asociace mezi hypertenzi a vznikem
tinnitu je zndma. V 1 pfipadé doSlo den
po ockovdni ke zhor3enf jiz existujiciho tin-
nitu. V 1 pfipadé byl popisovdn vznik tinni-
tu 5 mésicl po o¢kovdni, v 1 pfipadé 9 mé-
sicd po ockovdni. Jedno hldSeni bylo velmi
stru¢né bez uvedené latence. Tinnitus neni
olekdvanym neZddoucim Gc¢inkem mRNA
vakcin proti covidu-10.
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SOC poruchy reprodukéniho systému
aprsu

Reakce spaddgjici do této SOC byly na-
hldSeny ve 12 pfipadech. Reakcemi, které
byly hldSeny alespori ve 3 pfipadech, byly
intermenstruaéni krvdceni a nepravidelnd
menstruace. Jedinou reakci z této SOC,
u které byla do soucasné potvrzena pficin-
nd souvislost s poddnim mRNA vakciny, je
silné menstruaéni krvdceni.

SOC poruchy metabolismu a vyZivy
Reakce spadajici do této SOC byly na-
hldSeny ve 10 pfipadech. Reakcemi, které
byly hldSeny alespori ve 3 pFipadech, byly
snizend chut k jidlu a diabetes mellitus.
Snizend chut k jidlu je o&ekdvanym NU
mRNA vakcin. Diabetes mellitus byl na-
hléSen ve 3 pfipadech, vSechna hldsenfi
byla zasldna pacienty. Ve 2 pripadech byl
nahld$en vznik onemocnéni, z toho bylo
1 hldSeni velmi stru¢né bez jakychkoli de-
taild, ve druhém p¥ipadé se jednalo o vznik
onemocnéni u pacienta, kterému byla jiz
dfive diagnostikovdna porucha glukézo-
vé tolerance. V 1 pfipadé bylo nahldseno
zhorseni stdvajiciho onemocnéni.

SOC poruchy krve a lymfatického systému
Reakce spadajici do této SOC byly nahld-
Seny v 8 pripadech. Jedinou reakci nahld-
Senou alespori ve 3 pfipadech byla o¢ekd-
vand reakce lymfadenopatie.

SOC poranéni, otravy a procedurdlni
komplikace

Reakce spaddgjici do této SOC byly na-
hldSeny v 6 pfipadech. Jedinou reakci na-
hldSenou alespon ve 3 pfipadech byl pdd.
Tato SOC md stejné jako SOC chirurgické
a léCebné postupy a SOC vysSetfeni po-
mocny nebo upfesiiujici charakter.

Vektorové a proteinové vakciny

SUKL v roce 2022 pFijal celkem 18 hldSeni
podezieni na nezddouci Ucinek po poddni
vektorovych vakcin proti covidu-19. Z cel-
kového poctu bylo 8 hldSeni zdvaznych
(z toho 3 hldseni byla lékaFsky vyznamnd)
a 10 hldseni bylo nezdvaznych. Zdravot-
ni¢ti pracovnici zaslali 12 hldSenf, 6 hldse-
ni bylo zasldno pacienty. Z nich byla 2 hld-
Senf alespori ¢dstecné ovérena lékarem.

Co se tykd proteinovych vakcin proti co-
vidu-19, SUKL v roce 2023 pfijal pouze
1 hléSeni podezieni na nezddouci tcinek.
Toto hldseni bylo zdvazné, nahldsil ho pa-
cient a nebylo ovéfeno lékarem.

Vzhledem k nizkému poctu hldseni neuvd-
dime pro vektorové a proteinové vakciny
proti covidu-19 jednotlivé hldSené reakce.

Po vakcindch proti covidu-19 byly hla-

Seny prevazné ocekdvané neZddouci
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ucinky, které jsou jiz popsdany v SmPC
a PIL a odpovidaji zndmému bezpe&nost-
nimu profilu tohoto typu vakcin.

VAKCINY PROTI MENINGOKOKUM

Po aplikaci vakciny proti meningokokovym
onemocn&nim SUKL v roce 2023 pfijal 70
hldseni. Hl&Seni, ve kterych jsou nahldSeny
jako podezrelé jak vakciny proti meningo-
koklm skupiny B, tak vakciny proti menin-
gokoklm skupin A, C, W-135 a Y, figuruji
v pfehledech obou typl vakcin. Z toho di-
vodu je soucet hldSeni pro jednotlivé typy

vakcin vy$8i neZ celkovy po&et pFipadd.

Vakciny proti meningokokiim skupiny B
Po aplikaci vakcin proti meningokokdm
skupiny B SUKL v roce 2023 58 hld3eni.
Ve 2 pripadech byla soucasné jako pode-
zfeld nahldSena vakcina proti meningoko-
kém skupiny A, C, W-135, Y a v 1 pfipadé
byla soucasné nahldSena jako podezreld
hexavalentni vakcina. Hl&Seni byla zhod-
nocena jako zdvaznd v 37 pfipadech,
z toho Slo ve 24 pripadech o lékafsky vy-
znamné pripady. Ve 21 pfipadé byla hld-
Seni nezdvaznd. Zdravotnicti pracovnici
zaslali 43 hldéSeni, pacienti zaslali 15 hld-
Seni. Dvé pacientskd hldseni byla alespor
Eastené ovérena lékarem. Nahlddené NU
spliujici kritéria pro uvedeni jsou uvedeny
v tabulce 3.

VétSina nahldsenych reakci patfi mezi oce-
kdvané neZddouci U&inky, které jsou jiz
v soucasné dobé& uvedené v souhrnu Udajd

o pripravku a pfibalové informacinebo s nimi
souvisi. NeoCekdvanou reakci je insomnie,
kterd byla nahldSena ve 3 pripadech. Jde
o pacientskd hldsenti, z nichZ v 1 pfipadé do-
$lo k Upravé do 2 mésicl a v dalSich 2 p¥ipa-
dech nenfi délka trvdni obtizi zndma.

Reakce neuvedené v tabulce byly hldseny
ojedinéle.

Vakciny proti meningokokiim skupin A,
C,W-135aY

Po aplikaci vakcin proti meningokokdm
skupin A, C, W-135a Y SUKL v roce 2023
prijal 14 hldseni. Ve 2 pfipadech byla sou-
¢asné jako podezfeld nahldsena vakcina
proti meningokokdm skupiny B a v 1 pfi-
padé byla sou¢asné nahldSena jako pode-
zield vakcina proti bfisSnimu tyfu. HldSeni
byla zhodnocena jako zdvaznd v 6 pfipa-
dech, z toho $lo ve 4 pfipadech o lékafsky
vyznamnd hldseni. V 8 pfipadech byla hld-
Seni nezdvaznd. Zdravotnicti pracovnici
zaslali 11 hldseni, pacienti zaslali 3 hldse-
ni. Pacientskd hldseni nebyla ovéfena Lé-
kafem. Reakce, které byly nahldseny ales-
pofi ve 3 pfipadech, jsou horecka, erytém,
bolest a otok v misté vakcinace. Jednd se
o oCekdvané nezddouci Ucinky, které jsou
jiz uvedené v souhrnu 4dajd o pFipravku
a pribalové informaci.

Ostatni reakce byly hldSeny ojedinéle.

Po vakcindch proti meningokoktim byly
hlaSeny prevdiné ocekdvané nezddouci

Hlaseni na vakciny proti meningokokiim

T¥idy orgdnovych systém(

Poclty hldSeni Reakce
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ucinky, které jsou jiz popsany v SmPC
a PIL a odpovidaji znamému bezpecnost-
nimu profilu tohoto typu vakcin.

HEXAVALENTNI VAKCINY

V roce 2023 SUKL pfijal 59 hldSeni po-
dezfeni na neZddouci ucinek po aplikaci
hexavalentnich vakein.

Hexavalentni vakcina byla poddna bez
soucasné podané vakciny proti pneu-
mokokovym onemocnénim v 51 pfipadé,
z nichz v 1 pfipadé byla sou¢asné poddna
vakcina proti meningokokdm skupiny B.
V 8 pfipadech byla hexavalentni vakcina
poddna v kombinaci s vakcinou proti pne-
umokokovym onemocnénim.

Samostatné podand hexavalentni vakcina
Po hexavalentni vakciné bez soucasné-
ho poddni vakciny proti pneumokokovym
onemocn&nim SUKL v roce 2023 pfijal 51
hldseni. V jednom pfipadé byla soucasné
poddna vakcina proti meningokokdm sku-
piny B. Z 50 hldseni, kdy byla hexavalent-
ni vakcina poddna samostatné bez dal-
$ich vakcin, bylo 21 pFipadd zhodnoceno
jako zdvaZnych, z toho 3lo v 19 pfipadech
o hléseni lékafsky vyznamnd. 29 hldseni
bylo nezdvaznych. Od zdravotnickych pra-
covnikl byla hldSeni pfijata ve 24 pfipa-
dech, ve 26 pripadech byla hldsenf pfija-
ta od pacient(. Zddné pacientské hldeni
nebylo ov&Feno lékafem. Nahldené NU
spliujici kritéria pro uvedenf jsou uvedené
v tabulce 4.

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Poruchy klZe a podkoZni tkdné&
Poruchy nervového systému
Gastrointestindlni poruchy
Psychiatrické poruchy

Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkdné

Hlaseni na hexavalentni vakciny

Ttidy orgdnovych systém(

47 pyrexie, erytém v misté vakcinace, otok v misté vakcinace, rezistence v misté
vakcinace, indurace v misté vakcinace, bolest v misté vakcinace, teplo
v misté vakcinace, pldc, tresavka, rozsdhly otok vakcinované koncetiny

14 kopfivka, erytém, vyrdzka, ekzém

14 bolest hlavy, synkopa
11 nevolnost, zvraceni, prijem
8 plactivost, insomnie

bolest v konéetiné

Poclty hldSeni Reakce

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Psychiatrické poruchy
Gastrointestindlni poruchy

Poruchy klZe a podkoZni tkdné&
Respiracnf, hrudni a mediastindlni poruchy

Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkdné

36 pyrexie, erytém v misté vakcinace, Unava, pld¢, otok v misté vakcinace,
rezistence v misté aplikace, lokdlni reakce, bolest v misté vakcinace,
indurace v misté vakcinace, teplo v misté vakcinace

14 insomnie, neklid
prdjem, zvraceni
kozni rezistence, erytém

rinored, dyspnoe, kasel

u o 0 O

svalové fascikulace
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VétsSina nahldSenych reakci patfi mezi
ocekdvané nezddouci UCinky, které jsou
jiz v sou€asné dobé& uvedené v SmPC a PIL
nebo s nimi souvisi. Nahld$ené neolekdva-
né reakce jsou insomnie, dyspnoe a svalo-
vé fascikulace. Insomnie byla nahldSena
ve 4 pfipadech. Jeden pfipad byl nahldsen
zdravotnickym pracovnikem, 3 hldsenf
nahldsili pacienti &i jejich rodinni prislus-
nici. Insomnie je v hldSenich popisovdna
jako nemoznost usnout ¢i jako ¢asté noc-
ni buzeni. Ve 2 pfipadech obtiZe ustoupily
za 2 dny, v 1 pFipadé ustoupily v priibé&hu
1-2 tydnd a v poslednim pf¥ipadé nebyla
délka trvdni obtizi specifikovdna. Dusnost
byla nahldsena ve 3 pfipadech, 1 pfipad
byl nahldSen zdravotnickym pracovnikem,
2 hldseni zaslali pacienti. Ve 2 pfipadech
byla soucasné nahldSena laryngitida i
bronchitida. V 1 pfipadé bylo nahldSeno
ztizené dychdni bez dalsi specifikace. Sva-
lové fascikulace byly nahldSeny ve 3 pri-
padech, zdravotnicti pracovnici nahldsili
1 pfipad, pacienti zaslali 2 pripady. V jed-
nom z pfipadd byla souasn& pFitomna
hyperpyrexie, v dalSich 2 pfipadech nejsou
zndmy podrobnosti, zda bylo dité vySet-
Feno lékafem, reakce vymizela v prdbéhu
nékolika dnf.

Reakce neuvedené v tabulce byly hldseny
ojedinéle.

Hexavalentni vakcina podand soucasné
s vakcinou proti pneumokokovym
onemocnénim

Po aplikaci hexavalentni vakciny soudas-
né s vakcinou proti pneumokokovym one-
mocné&nim SUKL v roce 2023 pfijal 8 hlé-
Seni. VSech 8 hldsenibylo zhodnoceno jako
hléseni zdvaznd, z toho $lo ve 3 pfipadech
o hldsenf lékaFsky vyznamnd. Od zdravot-
nickych pracovnikl byla hldSeni pfijata

v 5 pfipadech, 3 hldSeni byla pfijata od pa-
cientd. Pacientskd hld3eni nebyla ovéfena
lékaFfem. Horecka byla jedinou reakcf, kte-
rd byla nahldSena alespori ve 3 pfipadech.
Jednd se o olekdvanou reakci.

Ostatni reakce byly hldSeny ojedinéle.

Po poddani hexavalentni vakciny samo-
statné ¢i v kombinaci s vakcinou proti
pneumokokovym infekcim byly hlaseny
pfevazné ocekdvané nezdadouci ucinky,
které jsou jiz popsany v SmPC a PIL a od-
povidaji zndmému bezpecnostnimu profi-
lu tohoto typu vakcin.

VAKCINY PROTI
PNEUMOKOKOVYM
ONEMOCNENIM

Po aplikaci vakciny proti pneumokokovym
onemocn&nim SUKL v roce 2023 p¥ijal 38
hldseni, z toho se v 8 pfipadech jednalo
o soucasné poddni s hexavalentni vakci-
nou, tyto pripady jsou diskutovdny vyse.
Ve zbylych 30 pfipadech se jednalo o hld-
Seni na samostatné podanou vakcinu proti
pneumokokovym onemocnénim. 15 hld-
Seni bylo zhodnocenych jako zdvaznych,
z toho Slo v 11 pfipadech o hldseni lékaf-
sky vyznamnd. 15 hldSeni bylo nezdvaz-
nych. Od zdravotnickych pracovnikl byla
hldseni pfijata v 18 pfipadech, ve 12 pfipa-
dech byla hldSeni pfFijata od pacientd. Pa-
cientskd hldseni nebyla ovérena lékafem.
Nahlddené NU spliiujici kritéria pro uve-
deni jsou uvedeny v tabulce 5. Jednd se
o o&ekdvané NU tohoto typu vakcein, které
jsou jiz uvedené v souhrnu Udajd o p¥iprav-
ku a pfibalové informaci.

Reakce neuvedené v tabulce byly hldseny
ojedinéle.

Hlaseni na vakciny proti pneumokokovym onemocnénim

T¥idy orgdnovych systém(

Pocty hldseni Reakce
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Po poddni vakciny proti pneumokokovym
onemocnénim byly hlaSeny prevdiné
ocekdvané nezdadouci Gcinky, které jsou
jiz popsdny v SmPC a PIL a odpovidaji
zndmému bezpecnostnimu profilu toho-
to typu vakcin.

VAKCINY PROTI SPALNICKAM,
ZARDENKAM A PRIUSNICIM

Po aplikaci vakciny proti spalni¢kdm,
zard&nkdm a priudnicim SUKL v roce 2023
prijal 45 hldSeni. HldSeni byla zhodnoce-
na jako zdvaznd ve 26 pripadech, z toho
Slo ve 20 pripadech o hldSeni lékafsky
vyznamnd. V 19 pfipadech byla hldsenfi
nezdvaznd. Zdravotnilti pracovnici zasla-
li 22 hldseni, pacienti zaslali 23 hldseni.
Jedno pacientské hldseni bylo alespori
Easte&né ovéFeno lékarem. Nahlddené NU
spliujici kritéria pro uvedeni jsou uvedené
v tabulce 6.

VétSina nahldSenych reakci patfi mezi
o&ekdvané NU tohoto typu vakcin, které
jsou jiz uvedené v souhrnu Udajl o pFiprav-
ku a pfibalové informaci, ¢i reakce s nimi
souvisejici. Mezi neofekdvané neZddoucfi
uginky patfi tfes, ktery byl nahldSen ve 3
pripadech. V 1 pfipadé doSlo soulasné
k hypersenzitivni reakci, ve 2 pfipadech
byla soucasné pfitomna horecka.

Reakce neuvedené v tabulce byly hldseny
ojedinéle.

Po vakcindch proti spalnickdm, zardén-
kdm a pfiusnicim byly hldSeny prevdiné
ocekdvané neZdadouci ucinky, které jsou
jiz popsdny v SmPC a PIL a odpovidaji
zndmému bezpecnostnimu profilu téchto
vakcin.

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Poruchy klZe a podkoZni tkdné&

Psychiatrické poruchy

22 pyrexie, pld¢, erytém v misté vakcinace, otok v misté vakcinace, indurace

v misté vakcinace
vyrdzka
neklid

Hlaseni na vakciny proti spalnickdm, zardénkdm a pfiusnicim

Ttidy orgdnovych systém(

Pocty hldseni Reakce

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Poruchy klZe a podkoZni tkdné&
Gastrointestindlni poruchy

Poruchy nervového systému

Psychiatrické poruchy

Poruchy metabolismu a vyzivy

23 pyrexie, plac

21 vyrdzka, morbiliformni vyrdzka

13 zvraceni, bolest bficha

12 bolest hlavy, somnolence, tremor

11 vztek

6 snizend chut k jidlu
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VAKCIiNY PROTI CHRIPCE

Po aplikaci vakcin proti chfipce SUKL
v roce 2023 pfijal 43 hldSeni. V 1 hldse-
ni byla soucasné hldsena jako podezreld
mRNA vakcina proti covidu-19. Hl&senf
byla zhodnocena jako zdvaznd v 36 pri-
padech, z toho Slo v 6 pfipadech o hldse-
ni lékarsky vyznamnd. V 7 pripadech byla
hléSeni nezdvaznd. Zdravotnilti pracovnici
zaslali 36 hldSeni, pacienti zaslali 7 hldse-
ni. Pacientskd hldSeni nebyla ovérena Lé-
kafem. Nahldgené NU spliiujici kritéria pro
uvedeni jsou uvedené v tabulce 7.

Nej¢ast&ji hlgdenym NU je chfipka, ve vét-
Siné se jednalo o chfipku A bez typizace.
Vétsina ostatnich nahldsenych reakci pa-
t¥i mezi olekdvané NU tohoto typu vak-
cin, které jsou jiZz uvedené v souhrnu Gdajd
o pfipravku a pribalové informaci, &i re-
akce s nimi souvisejici. Mezi neoekdvané
nezddouci U€inky nékterych vakcin proti
chfipce patfi kasel, ktery byl nahldse-
ny ve 3 pripadech. V jednom pfipadé byl
kasel nahldseny jako symptom onemoc-
néni chfipkou. V 1 pfipadé byl kasel nahld-
Sen u vakciny, u které je kasel ocekdvanym
nezddoucim Uc€inkem.

Reakce neuvedené v tabulce byly hldSeny
ojedinéle.

Po vakcindch proti chfipce byly hldaseny
prevainé ocekdvané neZddouci ucinky,
které jsou jiz popsdny v SmPC a PIL a od-
povidaji zndmému bezpeénostnimu profi-
lu téchto vakcin.

Hldseni na vakciny proti chfipce

VAKCIiNY PROTI DIFTERII, TETANU,
PERTUSI A POLIOMYELITIDE

Po aplikaci vakcin proti difterii, tetanu,
pertusi a poliomyelitidé SUKL v roce 2023
prijal 35 hldseni. V 1 hldSeni byla soucasné
hldSena jako podezreld vakcina proti kLis-
tové encefalitidé. Hl&Seni byla zhodnoce-
na jako zdvaznd v 19 pripadech, ve viech
pfipadech Slo o hldSenfi lékafsky vyznam-
nd.V 16 pripadech byla hldSeni nezdvaznd.
Zdravotnicti pracovnici zaslali 31 hldseni,
pacienti zaslali 4 hldeni. Zddné pacient-
ské hldseni nebylo ovéfeno lékaFfem. Na-
hldgené NU spliujici kritéria pro uvedenf
jsou uvedené v tabulce 8.

VétSina nahldSenych reakci patfi mezi
o&ekdvané NU tohoto typu vakcin, které
jsou jiz uvedené v souhrnu Udajd o pFiprav-
ku a pfibalové informaci, ¢i reakce s nimi
souvisejici. Neoclekdvanym neZddoucim
ucinkem je zdvrat, kterd byla nahldsena
ve 3 pfipadech. Ve vSech téchto pfipadech
byla soucasné nahld$ena horecka, v 1 pfi-
padé byla ddle nahldSena bolest hlavy,
v 1 pfipadé byla kromé zdvrati a horecky
nahldsena bolest hlavy a bolest za o¢ima
a v poslednim pripadé byla kromé zdvrati
a horecek nahlésena slabost, nevolnost,
nechutenstvi a presynkopa.

Reakce neuvedené v tabulce byly hldseny
ojedinéle.

Po vakcindch proti difterii, tetanu, pertu-
si a poliomyelitidé byly hldSeny pfevazné
ocekdvané neZddouci uUcinky, které jsou
jiz popsdany v SmPC a PIL a odpovidaji
zndmému bezpecénostnimu profilu téchto
vakcin.

NEZADOUCIUCINKY LECIV - 01/2024

VAKCINY PROTI TETANU

Po aplikaci vakein proti tetanu SUKL v roce
2023 prijal 35 hldSeni. Ve 3 pfipadech byl
nahldsen dalsi podezrely léCivy pripravek:
vakcina proti covidu-19, vakcina proti rota-
virovym infekcim, léCivy pfipravek s obsa-
hem klindamycinu. Hl&Seni byla zhodnoce-
na jako zdvaznd ve 12 pripadech, z nich bylo
9 lékarsky vyznamnych. Ve 23 pfipadech
byla hldSeni nezdvaZznd. Zdravotnicti pra-
covnici zaslali 16 hldSeni, pacienti zaslali
19 hldSeni. Z nich byla 2 hldseni alespon
Cdstecné ovérena lékafem. VSechny nahld-
Zené NU v minimdlnim po&tu 3 reakci pa-
tfi mezi ocekdvané neZddouci Ucinky. Jde
o ndsledujici reakce: bolest, erytém a otok
v misté vakcinace, bolest o¢kované konce-
tiny, bolest hlavy, Unava a horecka.

Ostatni reakce byly hldSené ojedinéle.

Po vakcindch proti tetanu byly hlaseny
pfevdazné ocekdavané neZddouci ucinky,
které jsou jiz popsdny v SmPC a PIL a od-
povidaji zndmému bezpecénostnimu profi-
lu téchto vakcin.

VAKCIiNY PROTI KLiSTOVE
ENCEFALITIDE

Po aplikaci vakcin proti klistové encefa-
litidé SUKL v roce 2023 pfijal 31 hldSent.
Ve 2 pripadech byla souc¢asné nahldsena
dalsi podezreld vakcing, v prvnim pfipadé
Slo o vakcinu proti difterii, tetanu a pertu-
si a ve druhém pfipadé Slo o vakcinu proti
difterii, tetanu, pertusi a poliomyelitidé.
HldSeni byla zhodnocena jako zdvaznd
ve 14 pfipadech, z nich bylo 9 lékaFsky
vyznamnych. V 17 pfipadech byla hldseni
nezdvaznd. Zdravotniéti pracovnici zaslali

T¥idy orgdnovych systém( Pocty hldSeni Reakce

Infekce a infestace 27 chripka

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace 14 pyrexie, selhdni vakcinace, inava
Respiraénf, hrudni a mediastindlni poruchy 5 kasel

Poruchy svalové a kosterni soustavy artralgie

a pojivové tkdné

Hlaseni na vakciny proti difterii, tetanu, pertusi a poliomyelitidé

Ttidy orgdnovych systém(

Pocty hldSeni Reakce

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace

Poruchy nervového systému

Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkdné

Gastrointestindlni poruchy

Poruchy metabolismu a vyzivy

33 Unava, bolest v misté vakcinace, erytém v misté vakcinace, tfesavka,
otok v misté vakcinace, rozsdhly otok vakcinované koncetiny,
omezeni pohybu o¢kované koncetiny

11 bolest hlavy, zdvrat

7 artralgie, myalgie

6 nevolnost

4 snizend chut k jidlu
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24 hldSeni, pacienti zaslali 7 hldSeni. Zdd-
né pacientské hldSeni nebylo ovéreno Lé-
kafem. V3echny nahlddené NU v minimdl-
nim poctu 3 reakci patfi mezi o¢ekdvané
nezddouci Gcinky. Jde o ndsledujici reakce:
Horecka, bolest hlavy, unava, nevolnost,
zvraceni a myalgie.

Ostatni reakce byly hlédSené ojedinéle.

Po vakcindch proti kliStové encefalitidé
byly hldSeny prevdiné ocekdvané ne-
Zdadouci ucinky, které jsou jiz popsdny
v SmPC a PIL a odpovidaji zndmému bez-
pecénostnimu profilu téchto vakcin.

ZAVER

Béhem roku 2023 doslo oproti roku 2022
k dalsimu vyraznému sniZeni poctu hld-
Seni na vakciny proti covidu-19, zatimco

pocet hldSeni na jiné vakciny neZ proti
covidu-19 je podobny jako za prfedchozi
rok. Z €R byly ve v&t$iné pfipadd hlddené
oCekdvané nezddouci Ucinky. Chtéli by-
chom velmi podé&kovat viem hldsiteldm
za spoluprdci pfi hldSeni i dopliovdni dal-
Sich vyznamnych informaci k jednotlivym
pfipaddm. Tyto informace jsou nezbytné
pro dalsi hodnoceni hldseni. Pro to, aby
nahldSeny pfipad byl validni, sice staci
omezené mnozstvi informaci (kontakt
na hldsici osobu, identifikace pacienta,
identifikovany pfipravek a reakce), aviak
aby bylo mozZné hldseni plné zhodnotit,
je potfeba podstatné vice informaci, a to
zejména u hléSeni zdvaznych nebo neoce-
kdvanych reakci.

Hld%eni podezieni na NU hraje vyznamnou
roli zejména v identifikaci vzdcnych a velmi
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vzdcnych NU, které obvykle neni mozné
identifikovat b&hem klinického hodnoce-
ni. Proto Zdddme v3echny zdravotnické
pracovniky, aby ndm hldsili svd podezieni
na zdvainé nebo neo&ekdvané NU, kterd
po poddni L&kl zaznamenaji — napomohou
tim k upfesnéni bezpecnostniho profilu vak-
cin i ostatnich léCivych pFipravkl. Souasné
zdddme, aby ndm s hldsenim poskytli co
nejpodrobnéjsi informace ohledné vyset-
feni, kterd vedla k diagnéze a k vylou€enfi
jinych pricin reakce/onemocnéni. V pripadé,
Ze je k dispozici zprdva z vySetfeni ¢i hospi-
talizace, je moZné misto slozitého vypliio-
vdni napt. vysledkl vySetfeni & anamnézy
do formuldre hldSeni poskytnout anonymi-
zovanou fotokopii této zprdvy.

PREHLED INFORMACNICH DOPISU ZDRAVOTNICKYM

PRACOVNIKUM

Informaéni dopisy zdravotnickym pracov-
nikm, tzv. direct healthcare professional
communication (DHPC), jsou informaéni
dopisy zasilané drZiteli rozhodnuti o re-
gistraci zdravotnickym pracovnikim pfi-
slusné odbornosti v pfipadé zjisténi nové
dllezZité bezpeénostni informace. Tyto do-
pisy jsou schvdleny Stdtnim Ustavem pro
kontrolu léCiv a jsou vZdy stejné oznaceny
v zdhlavi ¢ervenym ndpisem CAVE!

Dlvodem vytvdfeni a distribuce DHPC
je, aby byly zdravotnickym pracovnikim
urychlen& pfeddny nové ddleZité, zpravi-
dla bezpecnostni informace o LéCivé ldtce
nebo lécivém pfipravku s cilem ochrdnit
zdravi pacienta a dalSich osob, které s pfi-
pravkem pfichdzeji do kontaktu, a ddle
aby byly pfeddny informace o moZné mi-
nimalizaci rizik.

Jsou rozesildny primo dotenym zdra-
votnickym pracovnikim (po3tou nebo
e-mailem) a jsou také zvetejiiovdny v pl-
ném zn&ni na webovych strdnkdch SUKL
a v systému eRecept. Ve chvili pfedepi-
sovdni &i vydeje daného kédu HVLP dodd
software informaci o tom, zda se k dané-
mu kédu vdzZe informalni dopis, ktery si
po ozna&eni miZe lékafF &i lékdrnik zobrazit
po dobu Sesti mésicl od jeho zvefejnéni.

Datum

9.2.2024 pseudoefedrin/ Aerinaze, Clarinase repetabs, Nurofen riziko syndromu reverzibilni encefalopatie v zadnfi
StopGrip, Modafen, Paralen Plus / N.V. Organon, Bayer,  cirkulaci (PRES) a syndromu reverzibilni mozkové
Reckitt Benckiser, Stada, Opella Healthcare vazokonstrikce (RCVS), DHPC

19.2.2024 valprodt / vSechny LP s obsahem valprodtu / Sanofi novd opatreni tykajici se potencidlniho rizika

s.r.o., Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o., Desitin
Arzneimittel GmbH, Sandoz s.r.o., G.L. Pharma GmbH

neurovyvojovych poruch u déti otcd lé&enych
valprodtem bé&hem 3 mésicl pfed pocletim, DHPC
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https://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-pseudoefedrin
https://www.sukl.cz/leciva/informacni-dopis-valproat-2

PREHLED EDUKACNICH MATERIALU

Edukaéni materidly (EM) pro zdravotnické
pracovniky a pacienty obsahuji informace
dlleZité pro bezpe&né pouZivdni lé&ivych
pFipravkd a také k minimalizaci rizika vy-
plyvajiciho z charakteru, indikace a pouziti
Lécivé latky. Podrobnéji rozvddéji informa-
ce uvedené v souhrnu Udajd o pfipravku
a pribalové informaci. V Zddném pfipadé
nesmi mit reklamni charakter. Tyto mate-
ridly v€etné zplsobu jejich distribuce jsou
schvdleny Stdtnim dstavem pro kontrolu
LéCiv a jsou vzdy stejné oznaceny v levém
hornim rohu na prvni strané ¢ervenym nd-
pisem Edukaéni materidly.

Drzitelé rozhodnuti o registraci dotéenych
lé&ivych pFipravkd je doddvaji lékaflim

Prosinec 2023 - tinor 2024

nebo lékdrnikdm (postou, e-maily nebo
pfimou dondskou reprezentantem firmy,
Casto vyuzivaji k distribuci specializované
agentury). Edukaéni materidly pro pacien-
ty bud dostdvaji zdravotnici a maji je pre-
ddvat pacientlim, nebo mohou byt obsa-
Zeny v baleni kaZzdého LéCivého pripravku.

Schvdlené edukadni materidly k pfiprav-
k&m pouzivanym v CR jsou také zvefejfio-
vdny v plném znéni na webovych strdnkdch
SUKL a v systému eRecept. Ve chvili pie-
depisovdni ¢i vydeje daného kédu HVLP se
zobrazi informace o tom, zda se k danému
kédu vdzZou tyto materidly, které si lékaf
&i lékdrnik miZe po oznaleni zobrazit. Lé-
kafi a lékdrnikovi se zobrazuje i informace
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uréend pro pacienta, aby ji mohl paciento-
vi pfedat. Takovou informaci v8ak zobrazu-
je ipacientskd aplikace, pokud md pacient
predepsdn ¢&i vyddn kéd HVLP, na ktery je
navdzdna. Postupné budou do systému
eRecept nahrdny platné edukacdni mate-
ridly schvdlené pred spusténim této nové
funkcionality.

V8echny schvdlené edukacni materidly
jsou dostupné na webu SUKL (https://
www.sukl.cz/leciva/edukacni-materialy-
-k-bezpecnemu-pouzivani-lecivych-pri-
pravku-2), kde jsou fazeny bud'podle data
schvdleni, nebo v abecednim pofadi podle
ndzvu Lécivé latky.

Datum

1.12.2023 eladocagenum exuparvovecum / Upstaza / PTC Therapeutics International Limited

4.12.2023 aktualizace: rivaroxaban / Xarelto / Bayer

7.12.2023 aktualizace: vorikonazol / vSechny lécivé pripravky obsahujici LL / vSichni drzitelé rozhodnuti o registraci

8.12.2023 aktualizace: pomalidomide / Imnovid / Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG

9.12.2023 aktualizace: AXIKABTAGEN CILOLEUCEL, BREXUKABTAGEN AUTOLEUCEL / Yescarta, Tecartus / Kite Pharma EU
B.V.

13.12.2023 aktualizace: baricitinib / Olumiant / Eli Lilly Nederland B.V.

18.12.2023  aktualizace: VANDETANIB / CAPRELSA / Sanofi B.V.

18.12.2023  aktualizace: RAVULIZUMAB / ULTOMIRIS / Alexion Europe SAS

18.12.2023 aktualizace: ikodextrin / Extraneal / Baxter Healthcare S.A.

20.12.2023  aktualizace: romiplostim / Nplate / Amgen, s.r.o.

21.12. 2023 aktualizace: topiramdt / vS8echny LP s obsahem topiramdtu / Janssen-Cilag s.r.o. ; Sandoz s.r.o., Praha; Glenmark
Pharmaceuticals s.r.o.; Actavis Group PTC ehf,; G.L. Pharma GmbH; Accord Healthcare Polska Sp. z 0.0.; Mylan
Ireland Limited

4.1.2024 ritlecitinib / Litfulo / Pfizer Europe MA EEIG

8.1.2024 aktualizace: lomitapidum / Lojuxta / Amryt Pharmaceuticals DAC

10.1. 2024 aktualizace: pembrolizumab / Keytruda / Merck Sharp & Dohme B.V.

15.1. 2024 aktualizace: Eligard / leuprorelin / Herbacos Recordati s.r.o.

25.1.2024 foslevodopa, foskarbidopa / Duodopa SC

1.2.2024 Elrantanab / Elrexfio / Pfizer Europe MA EEIG

6.2.2024 aktualizace: thalidomide / Thalidomide BMS / Bristol-Myers Squibb Pharma

6.2.2024 aktualizace: lenalidomid / vSechny lécivé pripravky obsahujici lenalidomid / vSichni drzitelé rozhodnuti o registraci

8.2.2024 aktualizace: neratinib-maleindt / Nerlynx / Pierre Fabre Medicament

12.2.2024 aktualizace: siponimod / Mayzent / Novartis Europharm Limited

15.2.2024 aktualizace: Zelezo intravendézni (ATC: BO3AC) / v8echny LéCivé pripravky obsahujici LL / v8ichni drZitelé rozhodnutf
o registraci

16.2.2024 Dabigatran-etexildt / Daxanlo / KRKA

16.2.2024 aktualizace: dabigatran-etexildt / Pradaxa, Telexer, Dabigatran etexilate Accord / Boehringer Ingelheim
International GmbH, Gedeon Richter Plc., Accord Healthcare S.L.U.

26.2.2024 aktualizace: brigatinib / Alunbrig / Takeda Pharma A/S
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https://www.sukl.cz/leciva/edukacni-materialy-k-bezpecnemu-pouzivani-lecivych-pripravku-2
https://www.sukl.cz/leciva/edukacni-materialy-k-bezpecnemu-pouzivani-lecivych-pripravku-2
https://www.sukl.cz/leciva/edukacni-materialy-k-bezpecnemu-pouzivani-lecivych-pripravku-2
https://www.sukl.cz/leciva/edukacni-materialy-k-bezpecnemu-pouzivani-lecivych-pripravku-2
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