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Actilyse® prasek a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni roztok (Alteplasum) u akutni
ischemické cévni mozkové prihody: Dulezité upozornéni tykajici se rozsireni pouziti
u dospivajicich pacientu (2 16 let)

Vazena pani doktorko/vazeny pane doktore,

spoleénost Boehringer Ingelheim ve spolupraci se Statnim ustavem pro kontrolu légiv (SUKL)
by Vas rada informovala o nasledujicim dalezitém dodatku, ktery se tyka pouZziti 1éCiveho
pripravku Actilyse® (Alteplasum) u dospivajicich pacientt v indikaci akutni ischemické cévni
mozkoveé pfihody:

Shrnuti problematiky

e Pouziti pfipravku Actilyse® pfi 1é¢bé akutni ischemické cévni mozkové pFihody
u dospivajicich pacientd ve véku 2 16 let bylo schvaleno Statnim Gstavem pro
kontrolu léCiv dne 9. 1. 2019.

e Podkladem pro schvaleni jsou limitovana observaéni nerandomizovana a
nekomparativni data tykajici se pacienti s cévni mozkovou prihodou ve véku
16-17 let s potvrzenou Ié€bou alteplasou (zdrojem dat je registr SITS-ISTR = Safe
Implementation of Treatments in Stroke - International Stroke Thrombolysis
Register = Bezpe¢na implementace IéEby u cévni mozkové prihody — Mezinarodni
registr trombolyzy u cévni mozkové prihody).

e ProtoZe znalosti o bezpeénosti a iéinnosti Ié¢by pfipravkem Actilyse®
u dospivajicich pacientd ve véku 2 16 let s akutni ischemickou cévni mozkovou
prihodou jsou v tomto okamziku stale jesté omezené, velmi doporucujeme
registraci a zadavani udaji do nezavislého registru SITS prostrednictvim
internetové stranky http://www.sitsinternational.orq/.

e Podani pfipravku Actilyse® je kontraindikovano pfi Ié¢bé akutni ischemické cévni
mozkové prihody u déti a dospivajicich mladsich nez 16 let.

Dalsi informace o bezpeénostni otazce a nasledna doporuceni

e Registr SITS je nezavisla mezinarodni medicinsko-védecka platforma pro cévni
mozkové prihody, ktera shromazd'uje udaje tykajici se pacient, ktefi utrpéli
akutni ischemickou cévni mozkovou pfihodu a byli Ié€eni pfipravkem Actilyse®.
Tento nezavisly registr je zpfistupnén pro vSechna centra ¢i nemocnice, které
projevi zajem o ucast po predchozi online registraci.



e U dospivajiciho pacienta ve véku 2 16 let je nutno pred Ié€bou pripravkem
Actilyse® vylouéit stavy, které mohou cévni mozkové pfFihody imitovat, a diagnézu
tromboembolické ischemickeé léze je tieba potvrdit vhodnymi zobrazovacimi
metodami.

e Pokud je zvazovano podani pfipravku Actilyse® pro 1éébu akutni ischemické cévni
mozkové prihody u dospivajicich ve véku 2 16 let, je nutno individualné a
dikladné zvazit prinos vs riziko.

e Dospivajici ve véku 2 16 let je tieba lIécit podle pokynti v SPC platnych pro
dospélé pacienty.

Doplnujici informace

Zakladni védecké informace

Od 9. 1. 2019 je pripravek Actilyse®schvalen i k 1é¢bé akutni ischemické cévni mozkové
pfihody u dospivajicich ve véku = 16 let. RozSifeni indikace je zaloZeno na observacnich
nerandomizovanych a nekomparativnich datech pacientt s cévni mozkovou pfihodou ve véku
16—17 let s potvrzenou IéCbou alteplasou, ziskanych z mezinarodniho a nezavislého registru
SITS-ISTR. Mezi rokem 2003 a koncem roku 2017 bylo v registru SITS shromazdéno celkem
25 pediatrickych pacientt ve vékové skupiné 16—-17 let s potvrzenym podanim alteplasy.
Median davky alteplasy pouzité v této vékove skupiné byl 0,9 mg/kg (rozsah: 0,83 - 0,99 mg/kg).
U 23 z 25 pacientl byla zahajena lé¢ba do 4,5 hodiny od nastupu pfiznaku cévni mozkove
pfihody. VétSina pacientl méla stfedné téZkou nebo stfedné téZkou az téZkou cévni mozkovou
pfihodu, pfi poCateCnim vysSetfeni byl median skore NIHSS 9,0 (s rozsahem 1 - 30).

Skére mRS bylo k dispozici 90. den po mozkoveé pfihodé u 21 z 25 pacientd. 90. den mélo 14

z 21 pacientu skére mRS 0 - 1 (zadné pfiznaky nebo zadna vyznamna invalidita), 5 pacientt
mélo skore mRS = 2 (lehka invalidita). U 1 pacienta byla ohlasena jako vysledek stfedné tézka
invalidita (MRS = 4; n = 1), a jeden pacient zemfel béhem 7 dni (n = 1). U &tyf pacientl nebylo
skore mRS po 90 dnech hlaSeno. Posledni dostupna informace ukazala, ze 2 ze 4 pacientd méli
7. den skore mRS 2, a u 2 ze 4 pacientu bylo hlaseno jasné celkové zlepSeni 7. den.

Zadny z 25 pacient(i ve vékové kategorii 16—17 let nemél intracerebralni krvaceni (sICH, ICH
typu PH2). V 5 pfipadech se po Ié¢bé alteplasou vyvinul edém mozku. 4 z 5 pacientd s edémem
mozku méli 90. den nahlaseno skore mRS mezi 0 a 2, nebo vykazali 7. den po Ié¢bé celkové
zlepSeni. U jednoho pacienta bylo 90. den hlaseno skére mRS = 4 (stfedné tézka invalidita).
Zadny pripad neskonéil fatalné.

Ackoliv maly rozsah vzorku znemoznuje statistickou analyzu, celkové vysledky ukazuji pozitivni
trend pfi davkach odpovidajicich davkam u dospélych pacientu, které byly pouzity u pacient(

v této vékove kategorii. Nezda se, Ze by udaje ukazovaly na zvySeni rizika intracerebralniho
krvaceni nebo edému ve srovnani s dospélymi pacienty.

vvvvv

Regqistr SITS a vyzva ke sbéru dat tykajicich se pediatrickych pacientu

ProtoZe jsou udaje v tomto Casovém okamziku stale je$té omezené, spoleCnost Boehringer
Ingelheim a Statni ustav pro kontrolu I€Civ povaZuji za vhodné i nadale shromazZdovat
strukturované udaje v prostredi, které je kontrolovano Iépe, nez systém spontannich hlaseni.
Registr SITS je iniciativou nezavislé mezinarodni medicinsko-védecké skupiny pro cévni
mozkové prihody k zajisténi prvotridni kvality akutni [éCby a sekundarni prevence cévnich
mozkovych pfihod, stejné jako k podpofe klinickych studii.



Registr SITS zahajil €innost v roce 1996 jako iniciativa Iékar, ktefi se zucastnili
Evropsko-australskych randomizovanych studii trombolyzy u cévni mozkové pfihody

(ECASS = European-Australian randomised stroke thrombolysis studies). Od té doby registr
SITS rozvinul své sluzby, aby umoznil sledovani jinych zplsobU IéEby akutni mozkové prihody,
které jsou zalozeny na dlikazech (jako je trombektomie), stejné jako sekundarni prevenci.
Registr je dnes aktivni ve vice nez 80 zemich na péti kontinentech, coz z n&j Cini predni
svétovou sit zabyvajici se mozkovymi pfihodami.

Registr SITS pfedstavuje bezplatnou sluzbu, ktera je k dispozici kterékoliv nemocnici nebo
klinice, ktera pfijima a 1é€Ci pacienty s tranzitorni ischemickou atakou (TIA) &i cévni mozkovou
prihodou, a to bez ohledu na pocet pfijimanych pacientl, kapacitu, nebo aktualni existenci
oddéleni €i jednotky pro péci o pacienty s mozkovou pfihodou. Kazdy, kdo zadava do registru
noveé centrum, musi byt Iékafem zodpovédnym za oddéleni Ci jednotku pro péci o pacienty

s cévni mozkovou pfihodou a/nebo za péci na klinice. Tato osoba musi byt jmenovana
vedoucim Iékafem oddéleni a bude reprezentovat nemocnici €i kliniku ve spojeni s registrem
SITS. Veskery personal pro vyzkum ve schvaleném centru se muze k registru SITS také pfipojit.
Pokud Vy nebo Vase pracovisté pouziva nebo ma v planu pouzit pfipravek Actilyse®

u dospivajicich pacientu ve véku = 16 let k |éCbé akutni ischemické cévni mozkové pfihody,
prosime Vas o navstévu domovskeé internetové stranky registru SITS na adrese
http://www.sitsinternational.org/, kde zvolte bud odkaz ,pfipojit se k SITS* (,join SITS") v pravém
hornim rohu, nebo se pfihlaste a zadejte své udaje do databaze. Instrukce na domovské
internetové strance Vas provedou procesem registrace a poskytnou Vam pomoc béhem
procesu schvalovani a pfi zadavani dat, pokud jste v registru SITS poprvé.

Hlaseni nezadoucich ucinku

Jakékoli podezieni na zavazny nebo neoCekavany nezadouci ucinek a jiné skuteCnosti zavazné
pro zdravi léCenych osob je tfeba hlasit Statnimu ustavu pro kontrolu I&Civ.

Hlaseni je mozné zasilat pomoci tisténého nebo elektronického formulare dostupného na
webovych strankach SUKL, v&e potfebné pro hlaseni najdete na:
http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

Adresa pro zasilani je Statni ustav pro kontrolu Ié&iv, oddéleni farmakovigilance, Srobarova 48,
Praha 10, 100 41, e-mail: farmakovigilance@sukl.cz.

Kontaktni Udaje na drzitele rozhodnuti o registraci

Pokud mate dalSi dotazy nebo pozadujete dalSi informace, kontaktujte prosim:
MEDInfo.CZ@boehringer-ingelheim.com nebo 234 655 111

Doplnujici udaje

Souhrn udaju o pripravku (SPC) Actilyse® s informaci o dospivajicich pacientech je k dispozici

na internetové strance Statniho ustavu pro kontrolu l€Civ:
http://www.sukl.cz/modules/medication/detail.php?code=0093650&tab=texts

S uctou,

MUDr. Helena Hofmanova /
Medical Director /
Boehringer Ingelheim spol. s r. o.





