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Dilezité bezpe¢nostni informace o pripravkuCardioxane®
(dexrazoxanum)

Viazené kolegyné, vaZeni kolegové

Piedmét: Informace o souvislosti mezi podavanim piipravku Cardioxane® a zvySenym rizikem
sekundarnich malignit u déti.

Souhrn

Lékari ptredepisujici Cardioxane by mély vzit na védomi, Ze publikovand data naznacuji moznost
zvyseni vyskytu dalSich primarnich malignit u déti, pokud je pfipravek Cardioxane podavan spolu
s lécebnymi rezimy obsahujicimi rizné chemoterapeutické latky, predev§im vicenasobné inhibitory
topoizomerazy II.

SPC ptipravku Cardioxane je aktualizovan za ti€elem zohlednit zvySené riziko vzniku sekundarnich
malignit. SPC je aktualizovan nasledovné:

e Bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti:
“U pediatrickych pacientii s Hodgkinovym lymfomem a akutni lymfoblastickou leukemii, kterym byla
podavana chemoterapie nekolika cytotoxickymi léky (napriklad etoposid, doxorubicin, cyklofosfamid),
byl v klinickych studiich hlasen vyskyt dalsich malignit.
Protoze je dexrazoxan cytotoxicka latka, kterd inhibuje topoizomerazu 11, miize kombinace
dexrazoxanu s chemoterapii zvysit riziko dalsich malignit.

e Bod 4.8 Nezadouci ucinky:
“Sekunddrni akutni myeloidni leukemie (AmL) / myelodysplasticky syndrom (MDS) byl hlasen
u pacientii s Hodgkinovou chorobou nebo akutni lymfoblastickou leukemii, kterym byl podavin
dexrazoxan v kombinaci s chemoterapii.”

DalSi informace o pripravku Cardioxane a bezpecnostnim obavam

Cardioxane (dexrazoxanum) je analogem kyseliny edetové (EDTA) s inhibi¢ni aktivitou pro
topoizomerazu Il . Je urcen k prevenci chronické kumulativni kardiotoxicity zptisobené pouzitim
doxorubicinu nebo epirubicinu u pacientil s pokrocilym a/nebo metastatickym nadorovym
onemocnénim po predchozi 1é€be€ zahrnujici antracykliny.

Jedna publikace (Tebbi et al, 2007) uvadi neocekavané nezadouci vysledky ze 2 klinickych studii
provedenych u pediatrickych pacientii s Hodgkinovym lymfomem, kterym byl podavan dexrazoxan
jako kardiopulmonarni protektant a ktefi byli [éCeni doxorubicinem, bleomycinem, vincristinem, a
etoposidem (ABVE) nebo ABVE-PC (prednizon, cyklofosfamid).

U celkem 8 pacientli se vyvinula AML/MDS, uSesti z nich byla poddvana 1écba dexrazoxanem.
Objevily se také 2 solidni nadory (osteosarkom a papilarni karcinom S§titné zlazy) a oba byly zjiStény
u pacientli [éCenych dexrazoxanem.

4rocni kumulativni mira vyskytu dal$ich malignich novotvart byla 3,43 % +/- 1,2 % ve skupin¢

s dexrazoxanem oproti. 0,85 % +/- 0,6 % ve skupin€ bez dexrazoxanu (p=0,06).




Neobvykly vyskyt hlasenych AML/MDS a solidnich naddort naznacuje ze vyskyt dalSich malignich
novotvarll miize byt minimaIn¢ ¢astecné prisouzen u€inku kombinace dexrazoxanu s vicendsobnymi
inhibitory topoizomerazy Il (napft. etoposid, doxorubicin).

V nedavné dobé Salzer a kolektiv (2010) publikovali dlouhodobé vysledky pediatrickych studii u ALL
véetn€ jedné studie, ve které byl 10lety kumulativni vyskyt sekundéarnich malignit 4,2+2.,2 %

u pacientt kterym byl podavan dexrazoxan oproti 1,3+0,9 % u pacientd, kterym dexrazoxan podavan
nebyl. V této studii byli pacienti vystaveni u€inku pouze jednoho inhibitoru topoizomerazy I1
(doxorubicin).

Ackoli je zjisténo, ze zakladni onemocnéni a podavani chemoterapie mohou samotné predisponovat
ke vzniku dalsich malignit, potencialni riziko vzniku dal$ich primarnich malignit u déti pti podavani
ptipravku Cardioxane spolu s riznymi cytotoxickymi latkami nelze vyloucit.

Vyzva k hldSeni:
Zdravotnicti pracovnici by méli hlasit podezieni na zavazné a nebo neoCekdvané nezddouci reakce
®

spojené s pouzitim pfipravku Cardioxane Statnimu ustavu pro kontrolu 1é¢iv. HlaSeni je mozné
zasilat pomoci elektronického formulate dostupného na webovych strankach SUKL (www.sukl.cz)
nebo pomoci tisténé¢ho formulafe dostupného tamtéz. Adresa pro zasilani je Statni ustav pro kontrolu
lé¢iv, Oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48, 100 41 Praha 10, fax: 272 185 222. Tato informace
muze byt alternativné hlasena spolecnosti Novartis s.r.0. na telefonni ¢islo +420 724 850 401).

Kontaktni informace
Pokud budete mit jakékoli otazky nebo budete pozadovat dalsi informace tykajici se pouziti pfipravku
Cardioxane, kontaktujte prosim MUDr. Kornelii Zahradkovou (+420 225 775 178),
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