WV Tyto 1écivé pripravky podiéhaji dalsimu sledovani.
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Aktualizované informace o riziku diabetické ketoacidézy v pribéhu lécby
inhibitory SGLT2

FORXIGA (dapagliflozin), XIGDUO (dapagliflozin/metformin),
JARDIANCE(empagliflozin), SYNJARDY (empagliflozin/metformin),
INVOKANA (kanagliflozin), VOKANAMET (kanagliflozin/metformin)

Vaiena pani doktorko, vdieny pane doktore,

driitelé rozhodnuti o registraci AstraZeneca AB, Boehringer Ingelheim a Janssen-Cilag International
N.v. ve spoluprici sEvropskou agenturou pro lé&ivé pripravky (EMA) a Statnim ustavem
pro kontrolu lé€iv (SUKL) by Vés rddi informovali o poslednich doporucenich tykajicich se rizika
diabetické ketoacidézy (DKA) v prib&hu léEby inhibitory SGLT2 (dapaglifiozin, empaglifiozin
a kanagliflozin). Tyto zévéry vychazeji z hodnoceni Evropské agentury pro lécivé pfipravky (EMA)
o riziku diabetické ketoaciddézy v pribéhu IéZby inhibitory SGLT2.

Vzacné, aviak zdvainé, a v nékterych pfipadech Zivot ohroiujici a smrteiné pfipady diabetické
ketoacidézy byly hlddeny u pacientl s diabetem 2. typu lé&enych inhibitory SGLT2. V fadé téchto
hladeni byly projevy atypické, doprovazené pouze mirn& zvy3enou hladinou glukosy v krvi. Tento
netypicky obraz diabetické ketoacidozy u pacientd s diabetem miife zptisobit opo¥d&nou diagndzu

a lécbu.

Shrnuti aktualizovaného doporuéeni

o Riziko diabetické ketoacidozy je tieba zvaiit v piipadé nespecifickych pfiznakd, jako je pocit
na zvracenl, zvraceni, nechutenstvi, bolesti bficha, velka %izefi, dychaci obtiZe, zmatenost,
neobvykld dnava nebo nespavost. Piedepisujici [ékafi by méli informovat své pacienty o
pfiznacich diabetické ketoacidézy a poutit je, aby okamiité vyhledali Iékafskou pomoc,
pokud se u nich takové pfiznaky objevi.

e U pacientu s podezienim na DKA nebo potvrzenou DKA je nutné IéEbu inhibitory SGLT2
okamiité ukongit.



e U pacientd s anamnézou DKA v prub&hu lé¢by inhibitory SGLT2 se obnoveni léEby inhibitory
SGLT2 nedoporutuje s vyjimkou pfipad(, kdy je jasné identifikovdna a vyfeéena jind pficina
DKA.

o Lé&ba inhibitory SGLT2 musi byt pferu$ena u pacientl, ktefi jsou hospitalizovani z davodu
zdvainého chirurgického vykonu nebo zdvainého akutniho onemocnéni. V obou piipadech
Ize po stabilizaci stavu pacienta lé&bu inhibitory SGLT2 znovu zahdjit.

V tomto smyslu budou té? aktualizovdny Souhrny udaji o piipravcich pro zdravotnické odborniky
a pifibalové informace pro pacienty.

Daldl informace o bezpe&nosti a doporuten{

vétiina hladenych piipad( diabetické ketoacidézy u pacient( lé€enych inhibitory SGLT2 vyZadovala
hospitalizaci. Mnoho z nich se objevilo v priib&hu prvnich dvou mésich 1é¢by. V nékterych pripadech
byli pacienti t&sné pfed nebo v dobé rozvinuti ketoacidézy dehydratovani, trpéli snienym pfijmem
potravy, ubytkem télesné hmotnosti, infekcemi, podstoupili chirurgicky vykon, zvraceli, byli na niZsi
davce inzulinu nebo méli $patné kompenzovany diabetes. V fadé pfipadu byly naméfeny atypické,
mirné 2vyiené hodnoty glykemie nebo byly hldSené hodnoty glykemie pod 14 mmol/l
(250 mg/100 ml). Vjednom piipadé byla hldgena hypoglykemie. Byly zaznamendny i pfipady
diabetické ketoaciddzy kratce po pferudeni lé¢by inhibitory SGLT2.

Mechanismus vzniku diabetické ketoacidézy v souvislosti s poddvénim inhibitort SGLT2 neni zndm.
Diabeticks ketoacidéza se obvykle rozvine, pokud je hladina inzulinu pfilid nizka. Diabeticka
ketoacid6za se objevuje nejastdji u pacientl s diabetem 1. typu a je obvykle doprovazena vysokymi
hladinami glukosy v krvi (> 14 mmol/l). Na rozdil od typickych pfipadd diabetické ketoacidézy viak
byly hladiny glukosy v fadé piipadi popsanych vyse pouze mimé zvySené a tykaly se pacientu
s diabetem 2. typu.

Dalsi doporuéeni:

Pfed zahdjenim létby inhibitory SGLT2 je tfeba hledat v anamnéze pacientl faktory, které
predisponuji k diabetické ketoaciddze. Tyto faktory zahrnuiji:

o nizkou funkéni rezervu beta-bunék [napf. pacienti s diabetem 2. typu a nizkou hladinou C-
peptidu, latentnim autoimunnim diabetem dospélych (LADA) nebo pacienti s anamnézou

pankreatitidy),
o stavy, které vedou k omezeni pfijmu potravy nebo vainé dehydrataci,
o nahlé snifeni ddvek inzullnu,
e zvy$enou potiebu inzulinu z duvodu akutniho onemocnéni,
e chirurgicky vykon,
e poiivani nadmérného mnoistvi alkoholu.

U téchto pacientl je tfeba podévat inhibitory SGLT2 sopatmosti a pacienti musi byt o téchto
rizikovych faktorech informovani.



Podstatna tdst pripadi DKA se tykala pouiti off-label u pacienty s diabetem 1. typu. Upozoriiujeme
piedepisujici lékare, e diabetes 1. typu neni schvalenou indikaci pro inhibitory SGLT2. Na zakladé
omezenych klinickych Gdaji se ketoacidéza u pacientd s diabetem 1. typu vyskytuje s frekvenci
»Lasty neZadouci Gcinek”.

Hld$eni nezddoucich uéinki

Zadame zdravotnické pracovniky, aby nadale hlasili podezieni na neZadouci Gcinky v souvislosti
s t&mito léCivymi pfipravky prostiednictvim ndrodniho systému hldgeni nesadoucich G&inkd.

Hla3eni je moiné zasilat pomoci ti$téného nebo elektronického formulaie dostupného na webovych
strankédch SUKL, vie potfebné pro hldgeni najdete na: http //www.sukl.cz/nahlasit nezadouci-ucinek.
Adresa pro zasildni je Statni Ustav pro kontrolu lé¢iv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48,
100 41 Praha 10, email: farmakovigilance @sukl.cz

Kontaktni udaje na driitele rozhodnuti o registraci

Pokud mate dal3i dotazy nebo poZadujete dal$i informace, kontaktujte prosim:

FORXIGA, XIGDUO infoservis.cz@astrazeneca.com nebo 222 807 111
INVOKANA, VOKANAMET infocz@its.jni.com nebo farmakovigilance @its.jnj.com
JARDIANCE, SYNJARDY infocz@boehringer-ingelheim.com nebo 234 655 111
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