CAVE!

Informacni dopis pro zdravotnické pracovniky

Léky obsahujici 5-fluoruracil (i.v.): U pacientl se stifedné téZzkou nebo téZkou poruchou
funkce ledvin je tifeba vysledky vysetieni deficitu dihydropyrimidin dehydrogenazy
(DPD) méfenim hladin uracilu v krvi (fenotypizace) interpretovat s opatrnosti

Vazena pani doktorko/vazeny pane doktore,

drzitelé rozhodnuti o registraci léCivych pripravk( obsahujicich 5-fluoruracili.v. (5-FU), ve
spolupraci se Statnim ustavem pro kontrolu léCiv a Evropskou lékovou agenturou, by vas
radi informovali o nasledujicich skute¢nostech:

Shrnuti problematiky

U pacientl se stifedné téZkou az tézkou poruchou funkce ledvin by mély byt hladiny
uracilu v krvi pouzivané pro fenotypizaci dihydropyrimidin dehydrogenazy (DPD)
interpretovany s opatrnosti, protoze zhorsena funkce ledvin muize vést ke zvySeni
hladiny uracilu v krvi. V dusledku toho existuje zvySené riziko nespravné diagnozy
deficitu DPD, coZz muze vést k poddavkovani 5-FU, které by vedlo ke sniZeni G¢innosti
léchy.

Souvislosti obav o bezpecnost

Parenteralni 5-fluoruracil (5-FU) je soucasti standardni terapie riznych malignit, véetné
kolorektalniho karcinomu, karcinomu pankreatu, zaludku, prsu, hlavy a krku. VétSinou se
pouziva v kombinaci s jinymi protinadorovymi latkami.

Enzymem omezujicim rychlost katabolismu 5-FU je dihydropyrimidin dehydrogenaza (DPD).
V dUsledku toho jsou pacienti s poruchou funkce enzymu DPD vystaveni zvySenému riziku
zavazné nebo zivot ohrozujici toxicity, pokud jsou lé¢eni 5-FU nebo nékterym z jeho
proléciv. Pfed zahajenim léCby se doporucuje testovani deficitu DPD vySetfenim fenotypu
a/nebo genotypu.



K identifikaci téchto pacientl se doporucuje testovani na deficit DPD pred zavedenim léCby,
ato i pres nejistotu ohledné optimalni metodiky testovani.

e Pacienti s uplnym deficitem DPD maiji vysoké riziko zZivot ohrozujici nebo smrtelné
toxicity a nesmi byt lé€eni 5-FU nebo jinymi fluoropyrimidiny (kapecitabin, tegafur).

e Pacienti s ¢asteCnym deficitem DPD maji zvySené riziko zavazné a potencialneé Zivot
ohroZujici toxicity. Je tfeba zvazit snizeni davky fluoropyrimidind, aby se toto riziko
snizilo. V pfipadé, Ze se neobjevi zavazna toxicita, mohou byt dal§i davky zvySeny,
jelikoz uc€innost snizené davky nebyla doposud stanovena.

Pokud se ke stanoveni fenotypu DPD pouzivaji hladiny uracilu v krvi, musi byt vysledek
fenotypu interpretovan s opatrnosti u pacientd se stfedné tézkou az tézkou poruchou
funkce ledvin, protoZe porucha funkce ledvin mUze vést ke zvySeni hladin uracilu v krvi. To
mUzZe vést k nespravné diagndze deficitu DPD a nasledné k poddavkovani 5-FU nebo jinych
fluoropyrimidin( u téchto pacienta.

Hlaseni nezadoucich ucinka
Jakékoli podezfeni na zavazny nebo neocekavany nezadouci ucinek a jiné skutecnosti

zavazné pro zdravi léCenych osob musi byt hlaSeno Statnimu ustavu pro kontrolu léCiv.

Hlaseni je mozZzné zasilat pomoci tisténého nebo elektronického formulare dostupného na
webovych strankach SUKL, vSe potiebné pro hlaseni najdete na:
https://nezadouciucinky.sukl.cz/ .

Adresa pro zasilani je Statni Ustav pro kontrolu lé&iv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova
48, Praha 10, 100 41, email: farmakovigilance@sukl.cz.

Kontakty na drzitele rozhodnuti o registraci:

Nazev lécivého pripravku Spolecnost Kontakt
(Léciva latka)
5-FLUOROURACIL EBEWE Sandoz s.r.o. Tel. 234142 222
50 mg/mlinj.sol. Pikrtova 1737/1a e-mail:
140 00 Praha 4 office.cz@sandoz.com
FLUOROURACIL ACCORD Accord Healthcare s.r.o. Tel.: 234 234 400
50 mg/ml, injekéni/infuzni Na Strzi 2097/63 e-mail:
roztok 140 00 Praha 4 accord.pv@tepsivo.com



https://nezadouciucinky.sukl.cz/

