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0CKOVANI PROTI VIRUM HPV

V CR jsou v soutasné dobé k dispozici
2 vakciny - Silgard a Cervarix, uréené
predeviim k prevenci cervikéIni neoplasie
a cervikélniho karcinomu, zpdsobenych
infekci  nékterymi  sérotypy vird HPV.
Cervarix chrani proti HPV typu 16 a 18,
které jsou pficinou cca 70 % cervikalnich
karcinom@. Silgard chréni proti tymz dvé-
ma sérotypom HPV (16 a 18), navic jesté
proti dal$im dvéma sérotypim (6 a 11),
které posobi asi 90 % genitalnich bradavic.
Obé vakciny jsou nekompatibilni, nelze je
kombinovat a pro Oplné otkovani je nutno
aplikovat 3 davky téze vakciny.

Obég vakciny byly registrovany centrali-
zovanou procedurou spoleén& pro viech-
ny staty EU, Silgard v zaii 2006, Cervarix
v zafi 2007. Udaje o G&innosti a bezpeé-
nosti t&chto vakcin z pFedregistraéniho
obdobi zahrnuji obdobi maximalné 4 roky
pro Silgard a 5,5 let pro Cervarix.

Infekce viry HPV je pFedpoklddanou
pfi¢inou vice nez 90 % cervikalnich karci-
nomG. Vird HPV, které se vyskytuji v geni-
talni oblasti, je pres 30 typ0, typy 16 a 18
jsou viak pfi€inou zhruba 70 % cervikalnich
karcinomd. Vzhledem k tomu, Ze dostupné
vakcinace ani v idedInim pripad& nechré-
ni proti viem moznym pdvodcdm rakoviny
délozniho &ipku, zistéva i naddle u viech
olkovanych Zen nutnost absolvovat pravi-
delné preventivni prohlidky s kontrolou cer-
vikéIni cytologie. Navic v souasné dobé
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vzhledem k zatim jen kréatkodobym (dajom
o O&nnosti vakcin nemOZeme mit jistotu,
jak silnd bude imunitni ochrana po del3im
odstupu od vakcinace. Také nevime, zda
by pfi vyznamné prooZkovanosti populace
nedoslo k naristu vyskytu ostatnich sérotypl
viru, které se dosud uplatfiuji méné& Easto na
vzniku cervikéIniho karcinomu.

Pfi vyvoji cervikéIniho karcinomu dochézi
nejprve ke vzniku prekancerézy - cervikdalni
intraepitelialni  neoplasie, kterd pomalu
progreduje do invazivniho karcinomu,
obvykle po dobu deseti let. Kli¢ovou prevenci
rozvoje karcinomu zlstéva tedy naddle
v€asny zachyt a odstranéni prekancerézy.
V CR je doporuéeny systém preventivnich
prohlidekvjednoroénichintervalech svy3etio-

vanim cervikdalni cytologie. | kdyz je vak-
cinace slibnou moznosti prevence, plos-
né provadéni pravidelnych prohlidek je
vyznamné&j3i prevenci pro celou populaci.
Kazdé ogkovand zena by méla byt pouce-
na o pravdépodobném rozsahu ochrany
a dirazné upozornéna na nutnost trvalych
pravidelnych preventivnich prohlidek.

Bezpe&nost vakciny proti HPV neni relo-
tivné kratké dob& od uvedeni vakciny
do bé&zného pouzivani dostateéng& zndma
a (daije se stéle sbiraji. V predregistragnich
studiich byly zjidt&né nezadouci (&inky
predevsim mistni, tj. bolest, zarudnuti a otok
v mist& vpichu, déle se objevovala horecka,

bolesti hlavy, gastrointestinélni potize,
vy, 9 p
vyrdzka, bolesti svald, infekce hornich cest

dychacich.

S obrovskym nargstem o&kovéni (dosud
bylo naogkovano pres 21 miliond davek
v USA, n&kolik miliond dévek v EU, v CR
n&kolik desitek tisic davek) pribyva hlése-
ni dalsich moznych nezadoucich G&inkd.
Nejzavaznéj$im nezadoucim 0&inkem je
Omrti zdravé Zzeny po ockovéani. To bylo
dosud hléseno dvakrat ze zemi EU (1 pfi-
pad v Némecku a 1 pfipad v Rakousku).
V obou t&chto pripadech se pfiginu smrti
nepodafilo stanovit, nebyl potvrzen pficin-
ny vztah mezi o&kovénim a Omrtim. Stejnym
zpUsobem jsou hodnocena 3 doloZzend hlé-
Seni Omrti v Easové souvislosti s ockovénim

proti HPV z USA.
Dle 0dajé NVIC (Nérodni vakcinologické

informaéni centrum) z USA, kde je od &erv-
na 2006 pouzivana vakcina Gardasil (iden-
tickd se Silgardem), bylo po prvnim roce
ockovani hlaseno pfes 2 000 nezadoucich
0&inkd.

V sou¢asné dobé se provéfuje také mozny
vztah ogkovani k rozvoji Guillain-Barré syn-
dromu (akutni autoimunitni polyradikuloneu-
ropatie). Ten byl dle americkych dat hlasen

Antidepresiva a zvysené
riziko sebevrazedného
chovani u mladych dospélych

V éervnu 2007 se farmakovigilanéni pracovni
skupina (PhVWP) Evropské lékové agentury
podrobné zabyvala vysledky meta-analyzy
dat z placebem kontrolovanych klinickych
studiich se selektivnimi inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu (SSRI) a ostatnimi
antidepresivy, kterou obdrzela od Americké
lékové agentury (FDA).

Tyto vysledky se tykaly bupropionu, citalo-
pramu, duloxetinu, escitalopramu, fluoxeti-
nu, fluvoxaminu, mirtazapinu, nefazodonu,
paroxetinu, sertralinu a venlafaxinu. PhVWP
uznala kvalitu provedené analyzy a agko-
liv se neprokézala spojitost mezi uZivanim
antidepresiv se zvysenym rizikem suicidality
obecné v dospé&lé populaci, pfesto byla nale-
zena jasnd souvislost pro mladsi vékovou sku-
pinu pacientd (mladi dospéli do 25 let). Tato
v&kové skupina vykazuije vy3si odds ratio nez
star$i vékové skupiny pacienti. Navic nebyly
prokdzény vétsi rozdily v mife rizika pro riz-
né skupiny antidepresiv.

Na zékladé té&chto zjidténi souhlasila
PhVWP s piehodnocenim bezpeénosti uzi-
vani u viech antidepresiv v Evropské unii
a doporuéila zménu textd SPC a PIL u celé
skupiny antipresiv (ATC NO6A), nikoli pouze
pro SSRI. Lékafi i pacienti jsou v textech upo-
zornéni na zvysené riziko sebevrazd & sebe-
vrazedného mysleni u mladych dospélych do
25 let v souvislosti s uzivanim antidepresiv.
Pro pacienty, ktefi maji pred zahdjenim léby
v anamnéze sebevrazedné tendence, exis-
tuje vys3i riziko sebevrazedného chovani,
a proto by mé&li byt b&hem &by intenzivngji
sledovani.

PIné znéni doporugenych zmén upravujici
texty SPC a PIL Ize naijit na www.sukl.cz.
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Informace o evropském
prehodnoceni bezpecnosti
uzivani pripravkd
obsahujicich karisoprodol

Statni Ustav pro kontrolu lé&iv obdrzel dopo-
ruéeni Vyboru pro huménni lé€ivé pripravky
(CHMP) k pozastaveni registrace viech léci-
vych pripravk obsahuijicich karisoprodol.

V Ceské republice je v sougasné dobé na
trhu pouze jediny légivy pripravek obsahujici
karisoprodol, a to Scutamil C. Karisoprodol
je v Evropské unii indikovén priméarné pro lé¢-
bu bolesti v lumbosakrélni oblasti. Vzhledem
k povaze téchto bolesti je &astd tendence
k dlouhodobému uzivaniléku, coz zvy3uje rizi-
ko zavislosti, zneuzivani, intoxikace & vysky-
tu psychomotorickych poruch. Proto je v praxi
obtizné u mnoha pacient dosahnout bezpeé-
ného zpisobu uzivéni pfipravkid obsahujicich
karisoprodol. Uginnost pfipravkd obsahuiji-
cich karisoprodol neni dostate¢n& dokumen-
tovana; jsou k dispozici pouze ffi relativné
staré studie pro prikaz G&innosti. Zcela chybi
dikaz G&innosti pro podéni vyssich davek
a dlouhodobou Ié&bu  karisoprodolem
(véetn& kombinaci s jinymi latkami). Naproti
tomu existuji jiné légivé pripravky s prokéza-
nou G&innosti a priznivéjdim bezpe&nostnim
profilem pro lé€bu akutni bolesti zad.

WAL

Na zdkladé vyse uvedenych zmén Vybor
rozhodl, Ze pomér pfinost a rizik u pFipravkd
obsahujicich karisoprodol jiz neni pozitivni.
Proto doporuéil pozastaveni registrace pro
viechny lé&ivé pripravky obsahujici kari-
soprodol. SUKL se vydanym doporugenim
bude fidit. Po domluvé s drzitelem rozhod-
nuti o registraci pfipravku Scutamil C dojde
do konce &ervna 2008 k jeho postupnému
staZeni z &eského trhu.

Vzhledem k riziku vzniku syndromu z néhlé-
ho vysazeni je u pacientd uZivaijicich v sou-
éasné dobé karisoprodol doporuéeno postup-
né prevedeni na jinou léébu. Pacientom se
doporuéuje nepreruovat lé¢bu ndhle bez
predchozi konzultace se svym osetfujicim
lékafem.

0CKOVANI PROTI VIRUM HPV pokragovan

po prvnim roce ockovéni patnéctkrét.

Velmi &astym nezddoucim G&inkem hlase-
nym v USA, ktery nebyl zjistén v predregis-
traénich studiich, byla vasovagalni synkopa
po ockovani, téméf v poloviné pfipadd pfi
ni doslo k zavaznym Grazdm hlavy, zlome-
nindm, subdurdlnim nebo subarachnoidedl-
nim hematomdm. Synkopa je viak pomérné
asty nezddouci G&inek po ockovani vieo-
becné u mladych lidi. Americké odborné
spolecnosti doporu€uji po ockovani proti
HPV pockat v &ekarné 15 minut, aby nedo-
$lo ke zranéni v disledku postvakcinaéni
synkopy. Toto doporuéeni by viak mélo byt
prekryto obecnym doporuéenim platnym
pro jakékoli ockovani, Ze po aplikaci vak-
ciny je tfeba pogkat 20-30 min v &ekérné
pro moznost véasného zabranéni anafylak-
tickému Soku.

Z americkych 0dajo vyplyva také vyrazny
nérost nezddoucich (&inkd pfi sou€asném
podéavani jiné vakciny. Proto m& byt ogko-
vani proti HPV podévéno samostatngé a ne
v kombinaci s jinymi vakcinami.

SUKL dosud obdrzel n&kolik hlaseni
nezédoucich reakei po vakcinach proti HPV,
aviak je tfeba vzit v Gvahu, ze na SUKL hlé-
si pouze asi 1 % z nadich lékaFd. Hlddené
reakce byly lokalni, ale vyskytla se napf.
i nékolikadenni hore¢ka, generalizovany
exantém, parestézie, epilepticky zéchvat.

Volbu oékovéani proti HPV virdm je fie-
ba zvaZovat objektivng, nejen na zékladé
informaci z reklam. Profi slibnému pfinosu
ochrany proti cervikdlnimu karcinomu je
treba vazit i kratkodobost souéasnych uda-
jb o Uéinnosti a zatim mnoho nejasného
ohledné bezpeénosti. Podle viech az dosud
dostupnych dajo hodnoti v souéasné dobé
Evropska lékova agentura pfinos ogkovani
proti HPV jako prevy3ujici moiné rizika.
Je viak nutné dali prob&iné sledovani
bezpeénosti a Géinnosti.

Vsechny otkované zeny musi mit na pamé-
ti, Ze je nezbyiné, aby po cely Zivot chodily
na pravidelné preventivni prohlidky s vy3et-
fenim cervikdlni cytologie stejné jako zeny
neockované a aby nadéle dbaly na preven-
ci pohlavné pfenosnych chorob.

Texty SPC a PIL pfipravkd Silgard a Cervarix jsou dostupné na webovych adresédch:

http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/silgard/H-732-Pl-cs.pdf

http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/cervarix/H-721-Pl-cs.pdf

Zprava NVIC o nezadoucich 6éincich vakciny Gardasil je dostupna na webové adrese:

http://www.nvic.org/Diseases/HPV/HPV_Vaccine_Safety_Report_-_Part_IIl_(081507_revised)%5B1%5D.pdf

INFORMACE Z FARMAKOVIGILANCNIHO SYSTEMU v Ceské republice

Nezadouci icinky légivych pripravko hlésenych SUKL v roce 2007

Statni stav pro kontrolu lé€iv shromazduje
hlé3eni podezfeni na nezadouci G&inky 1&¢i-
vych pripravkd, které se vyskytnou na 0zemi
Ceské republiky, od zdravotnickych pra-
covnikd a drziteld rozhodnuti o registraci.
V lofiském roce bylo zaslano 1 662 hlasent,
z nich 1 026 zaslali zdravotniéti pracovnici
a 636 drzitelé rozhodnuti o registraci. Povin-
nost drziteld rozhodnuti o registraci zasilat
hlaseni ve formétu vhodném k databézové-
mu zpracovéni je legislativné stanovena az
od 31.12.2007, takze v databézi je zadé-
na jen &ést hldeni od drziteld rozhodnuti
o registraci (422). Zatim nebylo zasldno
v odpovidajicim forméatu 214 hlé3eni. Vzhle-
dem k nekompletnosti dat od drziteld roz-
hodnuti o registraci vychazi nasledujici ana-
lyza pouze z hlaseni, které SUKL obdrzel
primo od zdravotnickych pracovnikd.

Z 1 026 obdrzenych hlaseni se u 898 hlé-
$eni jednalo o zdvazné a v 128 pripadech

o nezdvazné nezddouci GCinky. Zavazny
nezédouci G&inek je takovy, ktery ohrozi
Zivot, zpUsobi smrt, vyZzaduje hospitalizaci
nebo ji prodlouZi, vyznamné omezi schop-
nosti, ma trvalé nésledky, nebo se projevi
jako vrozend anomdlie u potomkd.

Z 1 026 hléseni obdrzenych pfimo od
zdravotnickych pracovnikd souviselo 733
hléseni s podanim vakciny, z nich 528 hla-
$eni bylo po BCG vakcinaci. V dal3ich 53
pripadech 3lo o hlaseni prolomové infekce
varicelou po podani Varilrixu, o &ésti z nich
SUKL jiz informoval v prob&hu roku 2007.

V tabulce &.1 jsou polty reakci rozdéleny
do System Organ Class (skupiny lékafskych
termind z terminologie MedDRA rozdé&lené
podle lékaFskych obord). Protoze jedno hla-
$eni mdZze obsahovat vice reakci, pocet reak-
ci se neshoduje s poctem hléseni. Reakce
jsou rozdéleny na reakce po podani vakcin
a po podani ostatnich légivych pripravko.



http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/silgard/H-732-PI-cs.pdf
http://www.emea.europa.eu/humandocs/PDFs/EPAR/cervarix/H-721-PI-cs.pdf
http://www.nvic.org/Diseases/HPV/HPV_Vaccine_Safety_Report_-_Part_III_(081507_revised)%5B1%5D.pdf
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Mezi reakcemi po vakcinaci prevldde-
ii hlaseni nezadoucich G&inkd po podéni
BCG vakciny. U t&chto hlaseni se nejcastsii
objevuji abscesy v mist& podéni, které jsou
zafazeny do skupiny Infekce a infestace.
Reakce v lymfatickych uzlindch souvisejici
s BCG jsou zafazeny ve skupiné Poruchy
krve a lymfatického systému. Ve skupiné
Poruchy kiZe jsou zafazeny keloidni jizvy
a symptomaticky popis varicelové infek-
ce vzniklé u otkovanych d&ti. Ve skuping
Celkové poruchy a reakce v mist& aplikace
u vakein dominuji horegnaté stavy a reakce
v mist& podéni. Ve skuping Poruchy nervo-
vého systému jsou pripady febrilnich kedi,
ale i konvulze bez teploty, hlaseny byly dva
pfipady hypotonicko - hyporesponsibilni
epizody, jeden Guillain-Barré syndrom,
poruchy hybnosti nebo parestézie, ve
dvou pfipadech do3lo po podéani hexava-
lentni vakciny k manifestaci do té¢ doby
nediagnostikovaného Westova syndromu.
Mezi psychiatrické poruchy jsou zafazeny
stavy neutisitelného place &i neklidu a neob-
vyklého chovéni.

Mezi reakcemi u osfatnich [é&ivych pFipravkd
previddaiji reakce ze skupiny Poruchy kize
a podkozni tkéng, mezi kterymi se objevu-

Zavér

Infekce a infestace

Poruchy kize a podkozni tkéng
Celkové poruchy a reakce

v mist& aplikace

Poruchy nervového systému
Poruchy krve a lymfatického systému
Vy3etteni

Gastrointesfindlni poruchy
Psychiafrické poruchy

Respiraéni, hrudni a mediastinéln
poruchy

Poruchy svalové a kosterni soustavy
a pojivové tkang

Cévni poruchy

Srdeéni poruchy

Poruchy jafer a Zlugovych cest
Poruchy oka

Poruchy imunitniho systému
Poruchy mefabolismu a vyzivy
Poruchy ucha a labyrintu

Poruchy ledvin a mocovych cest

Poruchy reprodukéniho systému a prsu

Poranéni, ofravy a procedurdlni
komplikace

Stavy spojené s t&hotenstvim,
Sestinedélim a perinatélnim obdobim
Chirurgické a légebné postupy
Vrozené, familiéIni a genetické vady
Novotvary benigni, maligni a blize
neuréené (zahmujici cysty a polypy)
Socidlni okolnosti

473
62

283

N OO0OWWOO O —w

O

NN

vakcny ostat.

13
400

149
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1
Endokrinni poruch 0
Celkem reakci 1127 1071
Pocet hlaseni 733 293

ii generalizované i lokalizované polékové
exantémy, alergické koZzni projevy, fototoxic-
ké reakce. Mezi Celkovymi poruchami
a reakcemi v mist& aplikace se kromé lokdl-
nich reakci po aplikaci injek&nich pripravkd
objevuji otoky rdzného rozsahu, ale tfeba
i syndrom systémové zdanétové odpovédi
organizmu. Za lodsky rok lékafi nahldsili
9 pfipadd podezieni na dmrti v souvislosti
s podanim légivého pripravku. Ve skuping
Poruchy nervového systému jsou zafazeny
pripady konvulzi, bezv&domi, transientni
ischemickd ataka, parestézie, neuropatie.
Déle byly hladeny pfipady jaterniho posko-
zeni rizného stupné od elevace transami-
naz (které spadaji do skupiny Vysetieni) az
k akutnimu &i dokonce fulminantnimu jater-
nimu selhdni.

Podle spekira hladeni a reakci neprekvapi,
Ze nezadouci O&inky souvisejici s vakcinaci
byly nejéastgji hléseny z plicnich a pediatric-
kych oddé&leni. U ostatnich pFipravkd dominu-
ji hléseni z koznich a internich oddéleni.

Nejvice hld3eni pak bylo zaslano z Prahy,
nasleduje Ustecky, Jihomoravsky, JihoZesky
kraj a Moravskoslezsky kraj. Z ostatnich
krajo bylo b&hem celého roku 2007 zaslé-
no méné nez 50 hlasent.

SUKL obdrzel v lofiském roce 1 662 hlaseni podezieni na nezédouci uéinek po podéni létivého pripravku. Od zdravotnickych pracovniko
bylo 1 026 a z nich 733 souviselo s podénim vakcin. Pouze 293 hléseni od lékafd souviselo s podanim ostatnich lécivych pfipravko. Pi
takto nizkém poctu hléseni je obtizné zajistit efektivni sledovani bezpe¢nosti pouzivani lécivych pripravko v Ceské republice. Prosime proto
lékafe o spoluprdci pfi hladeni nezadoucich d¢inko.

Oddéleni farmakovigilance dékuje viem zdravotnickym pracovnikom, ktefi v roce 2007 nahlésili podezieni na nezadouci Géinek.

JAK HLASIT NEZADOUCI UCINKY LECIVA?

Pro hla3eni podezieni na nezadouci Géinek slouzi formulaF

Tento formuléF je ke stazeni na www.sukl.cz, sekce Rychlé odkazy, volba FormuléF pro hlése-
ni nezddouciho 0&inku. Na pozédani Vém radi formuléi zasleme, kontaktuje nas telefonicky
na 272 185 885 nebo e-mailem na farmakovigilance@sukl.cz. Na stejném mistd (www.sukl.cz)
ie také k dispozici novy elekironicky webovy formuléf pro piimé hléseni do Centrélni databéze

nezddoucich 0&inkd.

Prosime o co nejiopln&j3i vyplnéni formulére. Pokud na formuléfi neni dostatek mista, nevéheite
pripojit dal3i listy, napt. s vysledky laboratornich vy3etieni, pitevni protokol atd. Formuléf zaslete i

tehdy, pokud nejsou znamy viechny Gdaije.

Co hléasit?

Ze zdkona o lééivech vyplyva povinnost lékare hlasit jaké-
koliv podezieni na zdvazny nebo neoéekdvany nezadou-

ci Ocinek lécivého pripravku. Hlaste prosim i zneuZiti
nebo zneuzivani, predavkovani, nebo mate-li podezreni
na lékovou interakei, teratogenni efekt nebo nedéinnost

pfipravku.

Vyplnéné formulare

,Hlaseni podezreni na nezadouci Ucimek leciveho pripravku*

zasilejte prosim na adresu:

Stétni Gstav pro kontrolu légiv, Oddéleni farmakovigilance, 100 41 Praha 10, Srobérova 48

fax: 271 732 377, 272 185 222, e-mail: farmakovigilance@sukl.cz


http://www2.sukl.cz/forms/form1a.php
http://www.sukl.cz/uploads/formulare_hlaseni_pro_sukl/SUKL_formular_FKV.pdf

