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Souhrn zpravy EPAR urceny pro veiejnost

Envarsus
tacrolimusum

Tento dokument je souhrnem Evropské verejné zpravy o hodnoceni (European Public Assessment
Report, EPAR) pro pripravek Envarsus. Objasfiuje, jakym zplsobem agentura vyhodnotila tento
pfipravek, aby mohla doporucit vydani rozhodnuti o registraci pfipravku v EU a podminky jeho
pouzivani. U¢elem tohoto dokumentu neni poskytnout praktické rady o tom, jak pfipravek Envarsus
pouzivat.

Pokud jde o praktické informace o pouzivani pripravku Envarsus, pacienti by si méli precist pfibalovou
informaci nebo se obratit na svého Iékare Ci |ékarnika.

Ve

Co je Envarsus a k cemu se pouziva?

Envarsus je léCivy pripravek, ktery obsahuje 1éCivou latku takrolimus. Pouziva se k dlouhodobé [é¢bé
dospélych pacientd s transplantaci ledvin nebo jater k prevenci rejekce (stavu, kdy imunitni systém
napadne transplantovany organ). Pfipravek Envarsus Ize rovnéz pouzit k 1&éCbé rejekce
transplantovaného organu u dospélych pacientl, ktefi nereaguji na 1é¢bu jinymi imunosupresivnimi
IéCivymi pFipravky (IéCivymi pFipravky, které snizuji aktivitu imunitniho systému).

Ptipravek Envarsus je ,hybridni |éCivy pFipravek®. To znamena, Ze pfipravek Envarsus je obdobou
Jreferencniho lécivého pripravku®, ktery obsahuje stejnou IéCivou latku, avSak pripravek Envarsus ma
jinou lékovou formu a je k dispozici v jinych davkach. Referencnim IéCivym pripravkem pripravku
Envarsus je pfipravek Advagraf.

Jak se pripravek Envarsus pouziva?

Vydej IéCivého pripravku Envarsus je vazan na lékarsky predpis a predepsat jej mohou pouze Iékafi se
zkudenostmi s podavanim imunosupresivnich lé¢ivych pripravki a s [é¢bou pacientd po transplantaci.
Vyména & zména imunosupresivnich 1é&ivych ptipravkd by méla byt zahajena a sledovana lékafi se
zkuSenostmi v oblasti transplantace.
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Pripravek Envarsus je k dispozici ve formé tablet s prodlouZzenym uvolfiovanim, které obsahuji
takrolimus (0,75, 1 a 4 mg). Tyto tablety s prodlouzenym uvolfiovanim umozfuji, aby se takrolimus

z tablety uvolfioval pomalu po nékolik hodin a ve formé, kterou télo dokaze snadno vstrebat, aby bylo
nutné pripravek podavat pouze jednou denné.

Davky pripravku Envarsus se vypocitavaji na zakladé télesné hmotnosti pacienta. V pfripadé prevence
rejekce by méla byt 1é¢ba zahdjena davkami 0,17 mg na kg télesné hmotnosti denné u pacientd

s transplantaci ledvin a 0,11 aZ 0,13 mg na kg té&lesné hmotnosti u pacientl s transplantaci jater. Toto
uvodni davkovani Ize také vyzkousSet pri 1éCbé rejekce. Lékari by méli sledovat hladiny takrolimu v krvi,
aby se ujistili, Ze setrvavaji v danych rozmezich. Lécba se upravuje podle koncentrace lécivého
pfipravku v krvi a podle reakce pacienta. U pacient( se snizenou funkci jater mohou byt nutné niz&i
davky. U €ernodskych pacientt mize byt potfebna vy3si davka nez u bé&lochd.

Jelikoz se takrolimus z pfipravku Envarsus v téle vstiebava jinak nez ostatni 1éCivé pripravky obsahujici
takrolimus, je nutné pfi zméné ptipravku u pacient(, ktefi jiz byli Ié€eni jinou lékovou formou
takrolimu, podavat davku pripravku Envarsus o 30 % niZsi, nez byla davka dosavadniho pfipravku.

Pfipravek Envarsus by se mél uzivat jednou denné nalac¢no a zapijet vodou. Pfipravek Envarsus se
Casto podava s dalsimi imunosupresivnimi Ié¢ivymi pripravky po transplantaci. Podrobnosti jsou
uvedeny v pfibalové informaci.

Jak pripravek Envarsus pisobi?

Léciva latka v pfipravku Envarsus, takrolimus, je imunosupresivum. Snizuje aktivitu urcitych bunék
imunitniho systému, zvanych T-lymfocyty, které se primarné podileji na napadani transplantovaného
organu (rejekci).

Jaké prinosy pripravku Envarsus byly prokazany v pribéhu studii?

Vzhledem k tomu, Ze pfipravek Envarsus je podobny referenénimu lécivému pfipravku Advagraf,
poskytl zadatel srovnatelné Udaje tykajici se pfipravku Advagraf.

Z dlvodu rozdild mezi Iékovymi formami / ddvkovanim piipravkd Envarsus a Advagraf byly dale
predloZeny klinické studie provedené u pacientl. Tyto studie porovnavaly pfipravek Envarsus

s pripravkem Prograf, bézné uzivanym a dobfe znamym léCivym pFipravkem obsahujicim takrolimus,
z néhoz se takrolimus uvolfiuje rychleji.

Ve dvou hlavnich studiich u pacientl s transplantaci ledvin bylo prokazéano, Ze ptipravek Envarsus je
minimalné stejné ucinny jako pripravek Prograf. Hlavnim méritkem ucinnosti v obou studiich byl pocet
pacientd, u kterych do3lo po 12 mésicich k selhani 1é¢by (Umrti, selhani ¢ rejekce transplantovaného
organu nebo ztrata pacienta ze sledovani).

Do prvni studie bylo zafazeno 326 pacientl, ktefi jiz podstoupili transplantaci ledviny a byli |é¢eni
pfipravkem Prograf a dalSimi imunosupresivnimi pfipravky k prevenci rejekce. Pacienti byli bud’
prevedeni na lécbu pripravkem Envarsus jednou denné, nebo pokracovali v |éCbé pripravkem Prograf
dvakrat denné. Mira selhani 1é¢by doséhla v obou skupinach 2,5 % (4 ze 162 pacientl |é¢enych
ptipravkem Envarsus a 4 ze 162 pacientl |é&enych pripravkem Prograf). Druha studie porovnavala
piipravek Envarsus s piipravkem Prograf jako soucast standardni Ié¢by u 543 pacientl s nové
transplantovanou ledvinou. K selhdni 1é¢by doslo u 18,3 % pacientl |é¢enych pfipravkem Envarsus (49
z 268) a u 19,6 % pacientl, kterym byl podavan piipravek Prograf (54 z 275).

Spolecnost také predlozila studie tykajici se hladin takrolimu v téle po podavani pfipravku Envarsus,
z nichz vyplyva, ze pripravek zajistil hladiny takrolimu, u kterych bylo jiz dfive prokazano, ze jsou
G&inné pfi 1é¢bé a prevenci rejekce. Dale spolegnost predloZila vysledky dosazené u 29 pacientd,
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kterym byl pfipravek Envarsus podavan po transplantaci jater, pficemz béhem 360 dni po transplantaci
nedoslo u zadného z té&chto pacientd k rejekci transplantovaného orgénu.

Jaka rizika jsou spojena s pripravkem Envarsus?

Nejcasté&jsimi nezadoucimi Ucinky pfipravku Envarsus (které mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10)
jsou tremor (tfes), bolest hlavy, nauzea (pocit nevolnosti), prijem, porucha funkce ledvin,
hyperglykémie (zvySena hladina glukézy v krvi), diabetes, hyperkalémie (zvySena hladina drasliku

v krvi), hypertenze (vysoky krevni tlak) a insomnie (potize se spankem). Pacienti mohou mit také
abnormalni vysledky testl jaternich funkci. Uplny seznam nezadoucich G¢ink{ hldsenych v souvislosti
s pfipravkem Envarsus je uveden v pfibalové informaci.

Pfipravek Envarsus se nesmi podavat pacientlim s precitlivélosti (alergii) na takrolimus nebo na
kteroukoli dalsi slozku tohoto pFipravku, ani u téch, ktefi jsou alergicti na latky oznacované jako
makrolidy (kam patfi antibiotika, napf. erytromycin).

Na zakladé ceho byl pripravek Envarsus schvalen?

Vybor pro humanni lécivé pripravky (CHMP) agentury rozhodl, Ze bylo prokazano, ze schvalené davky
pfipravku Envarsus maji srovnatelny profil kvality, bezpecnosti a Gcinnosti jako pripravky Advagraf

a Prograf. Stanovisko vyboru CHMP proto bylo takové, Ze stejné jako u dalSich registrovanych forem
takrolimu prinosy prevysuji zjisténa rizika. Vybor doporudil, aby pfipravku Envarsus bylo udéleno
rozhodnuti o registraci.

va

Jaka opatreni jsou uplatnovana k zajisténi bezpecného a ucinného
pouzivani pripravku Envarsus?

K zajisténi co nejbezpecnéjsiho pouzivani pripravku Envarsus byl vypracovan plan fizeni rizik. Na
zakladé tohoto planu byly do souhrnu Gdajl o pipravku a pfibalové informace ptipravku Envarsus
zahrnuty informace o bezpecnosti, vCetné prislusnych opatreni, kterd by méli dodrzovat zdravotnicti
pracovnici i pacienti.

Spolecnost, ktera pripravek Envarsus dodava na trh, navic poskytne vzdélavaci materialy vsem
zdravotnickym pracovnikim, ktefi pravdépodobné budou predepisovat ¢ poddvat pfipravek Envarsus,
a tyto materialy budou obsahovat informace o registrovaném pouziti a davkovani a o nezbytné
opatrnosti pti prevadéni pacientl na jiné formy takrolimu.

Dalsi informace jsou uvedeny ve shrnuti planu Fizeni rizik.

Dalsi informace o pripravku Envarsus

Evropska komise udélila rozhodnuti o registraci pfipravku Envarsus platné v celé Evropské unii dne
18. Cervence 2013.

PIné znéni zpravy EPAR a shrnuti planu fizeni rizik pro pfipravek Envarsus je k dispozici na
internetovych strankach agentury na adrese ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European

public assessment reports. Dalsi informace o 1é¢bé pripravkem Envarsus naleznete v pfibalové
informaci (rovnéz soucasti zpradvy EPAR) nebo se obratte na svého Iékare ¢i 1ékarnika.

Tento souhrn byl naposledy aktualizovan v 07-2014.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/EPAR_-_Risk-management-plan_summary/human/002655/WC500167093.pdf
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