EDUKACNI MATERIALY
PIQRAY (alpelisib)

Prirucka pro predepisujiciho Iékare

vTento |&Civy pfipravek podléha dalSimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
o bezpeénosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni na nezadouci
ucinky.

Jakékoli podezfeni na zavazny nebo neolekavany nezadouci ucinek a jiné skuteénosti zavazné pro
zdravi léCenych osob musi byt hlaSeno Statnimu ustavu pro kontrolu IéCiv.
Podrobnosti o hlaseni najdete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

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

Tato informace muze byt také hlasena spole¢nosti Novartis na adresu:
Novartis s.r.o., Gemini, budova B

Na Pankraci 1724/129, 140 00 Praha 4,

tel.: +420 800 40 40 50

fax: +420 225 775 445

e-mail: farmakovigilance.cz@novartis.com

Drive nez pripravek PIQRAY predepisSete, prectéte si peclivé souhrn

udaji o pripravku (SmPC). Aktualné platny SmPC Ize vyhledat na webovych strankach Statniho
ustavu pro kontrolu lé¢iv v sekci Databaze Iék( na adrese:
http://www.sukl.cz/modules/medication/search.php.

PFipravek Pigray je indikovan v kombinaci s fulvestrantem k 1éEbé& postmenopauzalnich Zzen a muzu

s pokrocilym karcinomem prsu s pozitivitou hormonalnich receptor(i a negativitou receptort 2 pro
lidsky epidermalni rastovy faktor (HER-2), u kterych je prokazana mutace v PIK3CA a u kterych doslo
k progresi onemocnéni po pfedchozi hormonalni terapii podavané v monoterapii.
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PRED LECBOU pripravkem PIQRAY

Zavazna hyperglykémie muze byt spojena s hyperglykemickym hyperosmolarnim neketotickym
syndromem nebo ketoaciddzou, ktera byla pozorovana u pacientt Ié€enych pfipravkem PIQRAY.
V nékterych pfipadech se vyskytla ketoacidéza s fatalnimi nasledky.

>

Pripravek PIQRAY je spojen se zvySenym rizikem hyperglykémie

e V klinickém hodnoceni faze 3 (SOLAR-1) byla hyperglykémie (hladina glukézy v plazmé
Zilni krve na la¢no (FPG) >160 mg/dl) hlasena u 190 (66,9 %) pacientu.

Z toho hyperglykémie stupné 2 (FPG 160-250 mg/dl) byla hlaSena u 16,2 % pacientd,
stupné 3 (FPG >250-500 mg/dl) u 33,8 % pacientd a stupné 4 (FPG >500 mg/dl)
u 4,6 % pacientd.

e Median trvani hyperglykemie stupné =2 byl ve studii SOLAR-1 10 dni (95% CI: 8 az 13 dni).
U pacientu s hyperglykemii stupné =2 byl median doby do zlepSeni (alespon o jeden stupen
od prvni pfihody) 8 dni.

e U vsech pacientl ze studie SOLAR-1, ktefi pokracovali s uzivanim fulvestrantu po preruseni
I&éCby pfipravkem Pigray, se hladiny FPG vratily k hodnotam pfed zahajenim Ié¢by (normalni
hodnoty).

Draha PI3K se podili na metabolismu glukézy a hyperglykémie je oéekavanym efektem
inhibice PI3K

U vSech pacientd by méla byt testovana hladina glukézy v plazmé na laéno a HbA1c
a hladina glukézy v krvi by méla byt u pacientti optimalizovana

U vysoce rizikovych pacientt (s diabetem, prediabetem, FPG >250 mg/dl, BMI 230 nebo ve
véku 275 let) je tfreba Ié€ébu konzultovat s Iékafem se zkuSenostmi s Iéébou hyperglykémie

Pacientova stavajici antidiabeticka Ié¢ba muize byt ovlivnéna podavanim pripravku PIQRAY
z duvodu interakci s peroralnimi antidiabetickymi Iéky metabolizovanymi pomoci CYP2C9
a CYP2C8 (mimo jiné véetné repaglinidu, rosiglitazonu, glipizidu a tolbutamidu)

Prodiskutujte s pacientem riziko hyperglykémie, pfipadné potifebu zmény zivotniho stylu,
informujte pacienta, jaké jsou znamky a priznaky hyperglykémie a ze je duilezité okamzité
kontaktovat Iékare, pokud se tyto pfiznaky objevi

¢ Mezi znamky a pfiznaky hyperglykémie patfi zizen, ¢astéj§i moceni nebo vét§i mnozstvi modi
nez obvykle, zvySeni chuti k jidlu s vahovym ubytkem, obtiZzné dychani, bolest hlavy, nausea
a zvraceni’

Zkratky: BMI, index télesné hmotnosti; FPG, glukéza v plazmé na laéno; HbA1c, glykovany
hemoglobin.



BEHEM LECBY pFipravkem PIQRAY

Vezmeéte prosim na védomi, ze pro pacienty s rizikovymi faktory a bez nich plati rGzné pokyny
k monitorovani.

Pokyny k monitorovani pro vSechny pacienty Iécené pripravkem PIQRAY

Glukéza v plazmé na laéno
Monitorujte glukézu v plazmé na lacno 1., 2., 4., 6. a 8. tyden po zahajeni IéCby a poté jednou
mésicné.

Glukéza na laéno (stanoveni v plazmé nebo krvi)
Pravidelné monitorujte hladinu glukézy na lacno (pfipadné muze byt hladina glukézy monitorovana
pacientem®), ¢astéji v prvnich 4 tydnech a obzvlasté v ramci prvnich 2 tydnu l1éCby.

Monitorovani HbA1c

Monitorujte po 4 tydnech |éCby a poté kazdé 3 mésice.

Pokyny k monitorovani pro pacienty s diabetem nebo prediabetem, BMI 230 nebo ve véku 275
let Ié€enych pripravkem PIQRAY

Glukéza v plazmé na laéno
Monitorujte glukézu v plazmé na lacno 1., 2., 4., 6. a 8. tyden po zahajeni I1éCby a poté jednou
mésicné.

Glukéza na lacno (stanoveni v plazmé nebo krvi)

Monitorujte hladinu glukézy na laéno (pfipadné muze byt hladina gluk6zy monitorovana pacientem*)*
denné po dobu prvnich 2 tydnt Ié¢by.

Pokracujte v monitorovani glukézy na la¢no tak ¢asto, jak je tfeba ke zvladnuti hyperglykémie.

HbA1c

Monitorujte po 4 tydnech IéCby a poté kazdé 3 mésice

*Veskeré monitorovani glukézy by mélo byt provadéno na zakladé uvazeni Iékara dle klinické
indikace.



Monitorovani a uprava davky pripravku PIQRAY,
pokud se objevi hyperglykémie

Pravidelné monitorujte glukézu na laéno podle mistnich standardu péce, a to alespon do té
doby, nez hladiny glukézy na laéno klesnou na normaini hodnoty

Snizeni davky by mélo byt zalozeno pouze na hodnotach glukézy na laéno (stanoveno
v plazmé nebo krvi)

V pripadé vyskytu hyperglykémie nasledujte tabulku pro upravu davky pripravku PIQRAY
a doporucenimi k Iécbé - viz bod 4.2 SmPC

Hodnoty glukézy na

laéno(*a)

>ULN - 160 mg/dl nebo

Modifikace
uvodni davky

Doporuceni lékarské péce

Monitorovani a uprava davky pripravku
PIQRAY

SULN — 8.9 mmol/l Neni nutna Zahajte nebo zintenzivnéte
(ULN = Uéper limit of normal ié?dné Uprava p'e'rorélnl' antidiabetickou
= Homi mez normy) davky PIQRAY |écbu(*b)
Pokud glukéza na laéno neklesne
na <160 mg/dl nebo 8,9 mmol/ldo 21 dni
Neni nutna Zahajte nebo dale zintenzivnéte s vhodnou peroralni antidiabetickou Ié¢bou

>160-250 mg/dl nebo
>8,9-13,9 mmol/l

zadna uprava
davky PIQRAY

peroralni antidiabetickou
|écbu(*b)

(*a):

Snizte davku pfipravku PIQRAY

o 1 Uroven davky a fidte se doporucenimi
specifickymi pro hodnoty glukézy na lacno

>250-500 mg/dl nebo
>13,9-27,8 mmol/l

Preruste 1éCbu
pfipravkem
PIQRAY

Zahajte nebo zintenzivnéte
peroralni antidiabetickoulécbu
(*b) a zvazte dal$i antidiabetické
|éCivé pripravky (jako je inzulin)
po dobu 1-2 dni, dokud se
nevyresi hyperglykémie. Aplikujte
intravendzni hydrataci a zvazte
vhodnou Ié¢bu (napf. k Upravée
hladin elektrolytu, feseni
ketoaciddzy ¢i hyperosmolarni
poruchy)

Pokud glukéza na laéno klesne na <160 mg/dl
nebo 8,9 mmol/l do 3-5 dni pfi vhodné
antidiabetické lécbé:

Znovu zahajte Ié¢bu pripravkem PIQRAY
Pokud glukéza na laéno neklesne na <160
mg/dl nebo 8,9 mmol/l do 3-5 dni pfi vhodné
antidiabetické lécbé:

Je doporucena konzultace s Iékafem
specializovanym na |é¢bu hyperglykémie.
Pokud glukéza na laéno neklesne na <160
mg/dl nebo 8,9 mmol/l do 21 dni po vhodné
antidiabetické Iécbé (*b):

Trvale ukoncete lécbu pfipravkem PIQRAY

>500 mg/dl nebo 2 27,8
mmol/l

PFeruste 1éCbu
pfipravkem
PIQRAY

Zahajte nebo zintenzivnéte
vhodnou antidiabetickou
1éEbu(*b).

Aplikujte intravendzni hydrataci a
zvazte vhodnou Ié€bu (napf.
napr. k upravé hladin elektrolytd,
feSeni ketoacidozy i
hyperosmolarni poruchy)
Pfrekontrolujte glukézu na laéno
do 24 hodin dle klinické indikace

Pokud glukéza na laéno klesne na <500 mg/dl|
nebo 27,8 mmol/l:

Ridte se doporugenimi specifickymi pro hodnoty
glukoézy nalaéno <500 mg/dl

Pokud je potvrzena glukéza na laéno >500
mg/dl nebo 227,8 mmol/l po 24 hodinach:
Trvale ukoncete 1éCbu pFipravkem PIQRAY




Zkratky: CTCAE, Spolecna terminologicka kritéria pro nezadouci pfihody; FG, glukéza na lagno; ULN,
horni mez normy.
"Hladiny glukézy v krvi na la¢no odpovidaiji klasifikaci hyperglykémie podle CTCAE verze 4.03.

aLécba vhodnymi antidiabetiky, jako jsou metformin, inhibitory SGLT2 nebo inzulinové senzitizéry
(jako jsou thiazolidindiony nebo inhibitory dipeptidyl peptidazy-4 [DPP-4]), ma byt zahajena v souladu
s doporucenimi tykajicimi se davkovani a titrace davky (viz SmPC). Ve studii SOLAR-1 bylo
doporuceno uzivani metforminu v nasledujicim schématu: LéCba metforminem ma byt zahajena
davkou 500 mg jednou denné. Na zakladé snasenlivosti mize byt davka metforminu navysSena na
500 mg dvakrat denné, pak Ize davku navysit na 500 mg uzivanych pfi snidani a 1000 mg uzivanych
s veCernim jidlem, a dale Ize dle potieby jesté navysit na davku 1000 mg dvakrat denné.

®Dle doporuceni ve studii SOLAR-1 mlze byt inzulin uzivan po dobu 1-2 dni, nez se vyreSi
hyperglykémie. To v8ak nemusi byt nutné ve vétsiné pfipadl hyperglykémie vyvolané pfipravkem
PIQRAY vzhledem ke kratkému polo¢asu pfipravku PIQRAY a pfedpokladu, Ze hladiny glukézy se
normalizuji po preruseni IéCby pfipravkem PIQRAY.

Pri zahajeni antidiabetické 1é¢by by mély byt brany v ivahu mozné interakce pfipravku Piqray
s antidiabetiky.
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