PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky
Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky

2 KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky

Jedna tvrda tobolka obsahuje monohydrat anagrelid-hydrochloridu (odpovida 0,5 mg anagrelidu).

Pomocné latky se zndmym 0¢inkem

Jedna tvrda tobolka obsahuje pfiblizné 59,5 mg laktozy.

Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky

Jedna tvrda tobolka obsahuje monohydrat anagrelid-hydrochloridu (odpovida 1 mg anagrelidu).

Pomocné latky se znamym u¢inkem

Jedna tvrda tobolka obsahuje pfiblizné 119 mg laktdzy.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Tvrda tobolka (tobolka).
Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky

Tobolka velikosti 4 (ptiblizn¢ 14.3 x 5.3 mm) s bilym neprihlednym télem a vickem.
Tobolka obsahuje bily az téméf bily prasek.

Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky
Tobolka velikosti 4 (ptiblizné 14.3 x 5.3 mm) se Sedym télem a vickem. Tobolka obsahuje bily az
témet bily prasek.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Anagrelid je indikovan ke sniZeni zvySené¢ho poctu trombocytl u rizikovych pacientl s esencialni
trombocytemii (ET), u nichz doslo k intoleranci stavajici 1écby nebo tato 1é€ba nesnizila zvyseny pocet
trombocyti na piijatelnou uroven.

Rizikovy pacient

Rizikovy pacient s esencialni trombocytemii je definovan jako pacient, ktery spliiuje jedno nebo
nékolik z nasledujicich kritérii:

. vék nad 60 let nebo

. pocet trombocytt >1 000 x 10%I nebo

. anamnéza trombohemoragickych ptihod.




4.2 Davkovani a zpiisob podani

Lécbu anagrelidem ma zahajit klinicky pracovnik, ktery ma zkusenosti s 1écbou esencialni
trombocytemie.

Déavkovani

Doporuéovana pocateéni davka anagrelidu je 1 mg/den; ma byt podavana peroralné ve dvou
samostatnych davkach (0,5 mg/davka).

Pocatecni davka mé byt zachovana alespoti po dobu jednoho tydne. Po uplynuti jednoho tydne lze
davku individualné titrovat, aby bylo dosazeno nejnizsi uc¢inné davky, ktera zajisti snizeni a/nebo
zachovani po¢tu trombocytti pod hodnotou 600 x 10%1, idealné pak v rozmezi 150 x 10%1 az

400 x 10%1. Davka se nesmi v rozmezi jednoho tydne navysit o vice nez 0,5 mg/den; doporucena
maximalni jednotliva davka by neméla ptesahnout 2,5 mg (viz bod 4.9). V prubéhu klinického vyvoje
byly pouzivany davky 10 mg/den.

Uginky 1é&by anagrelidem je nutno pravideln& monitorovat (viz bod 4.4). Pokud &ini po¢ate¢ni davka
vice nez 1 mg/den, je tieba zjistovat pocet trombocytl v prvnim tydnu lécby jednou za dva dny a poté
minimalné jednou tydné, dokud neni dosaZeno stabilni udrzovaci davky. Do 14 az 21 dnti od zahajeni
1é¢by dochazi zpravidla ke snizeni poctu trombocytd; u vétSiny pacientdl nastava adekvatni odpoveéd’
na 1é¢bu pii davkach 1 az 3 mg/den a na této urovni je i zachovana (dalsi informace o klinickych
ucincich najdete v bod¢ 5.1).

Starsi pacienti

Zjisténé farmakokinetické rozdily mezi starSimi pacienty a mladymi pacienty s esencialni
trombocytemii (viz bod 5.2) neopraviiyji k uzivani rizného pocatecniho rezimu nebo rtizného stupné
titrace davky za ucelem dosazeni rezimu 1écby anagrelidem upravené na miru jednotlivym pacientim.

V prubé¢hu klinického vyvoje bylo piiblizné 50 % pacienti 1écenych anagrelidem ve véku nad 60 let
a nebylo u nich zapotiebi davku nijak specialné upravovat. Jak se v8ak predpokladalo, u této vékové
skupiny se vyskytovaly zavazné nezadouci ucinky (pfedevsim kardialni) ve dvojnasobné mifte.

Porucha funkce ledvin

U této populace pacientli existuji omezené farmakokinetické udaje. Pfed zahajenim 1écby anagrelidem
U pacientt s poruchou funkce ledvin maji byt nejdiive vyhodnoceny potencialni piinosy a rizika (viz
bod 4.3).

Porucha funkce jater

U této populace pacienti existuji omezené farmakokinetické udaje. Metabolismus jater ov§em
predstavuje hlavni cestu clearance anagrelidu a funkce jater by tedy mohla tento proces ovlivnit. Proto
se nedoporucuje 1é¢it anagrelidem pacienty se stfedné té¢zkou nebo t€Zkou poruchou funkce jater. Pied
zahajenim 1éCby anagrelidem u pacienti s mirnou poruchou funkce jater maji byt nejdiive
vyhodnoceny potencialni ptinosy a rizika (viz body 4.3 a 4.4).

Pediatricka populace

Bezpecnost a uc¢innost anagrelidu u déti nebyly dosud stanoveny. ZkuSenosti s podavanim u déti

a dospivajicich jsou velmi omezené; anagrelid ma byt u této skupiny pacientll podavén s opatrnosti.
Vzhledem k nedostatku specifickych pokynt pro pediatrické pacienty se zvazuje, Ze by pro
pediatrickou populaci mohla mit vyznam kritéria WHO pro diagnostiku esencialni trombocytemie
(ET) u dospélych. Pokyny k diagnostice esencialni trombocytemie maji byt pe¢livé dodrzovany

a v piipadé¢ nejistoty ma byt diagndza pravidelné prezkoumana, zejména je nutna snaha o odliSeni od
hereditarni nebo sekundarni trombocytdzy, coz mize zahrnovat genetickou analyzu a biopsii kostni
drené.

U vysoce rizikovych pediatrickych pacientt se obvykle zvazuje cytoredukéni terapie.



Lécba anagrelidem ma byt zahajena pouze v pripadé€, Ze se u pacienta objevi znamky progrese
onemocnéni nebo pokud ma pacient trombozu. Pokud se 1é¢ba zah4ji, je nutné pravidelné sledovat
prinosy a rizika 1écby anagrelidem a pravideln¢ hodnotit potfebu pokracujici 1éCby.

Cilové hodnoty tykajici se trombocytl pfifazuje oSettujici 1ékar kazdému pacientovi zvIast.

O ukonceni 1écby se ma uvazovat u pediatrickych pacientd, ktefi pfiblizn€ po 3 mésicich nereaguji
uspokojive na 1é¢bu (viz bod 4.4).

V soucasnosti dostupné tdaje jsou popsany v bodech 4.4, 4.8, 5.1 a 5.2, ale na jejich zakladé nelze
ucinit zadnd doporuceni ohledné davkovani.

Zpisob podani

Peroralni podani. Tobolky je tfeba polykat veelku. Obsah tobolky by nemél byt drcen, ani rozpoustén
v tekuting.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.
Pacienti se stfedné t€zkou nebo tézkou poruchou funkce jater.

Pacienti se stiedné tézkou nebo tézkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu <50 ml/min.).

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Porucha funkce jater

Pted zahajenim lécby anagrelidem u pacientli s mirnou poruchou funkce jater maji byt nejdiive
vyhodnoceny potencialni piinosy a rizika. Nedoporucuje se aplikace u pacientii se zvySenou hladinou
transaminaz (nad pétinasobek horni hranice normalni hodnoty) (viz body 4.2 a 4.3).

Porucha funkce ledvin

Pred zahajenim 1é¢by anagrelidem u pacientt s poruchou funkce ledvin maji byt nejdiive vyhodnoceny
potencialni pfinosy a rizika (viz body 4.2 a 4.3).

Riziko trombdzy

Je tieba se vyhnout ndhlému ukonceni 1éCby, nebot’ v takovém piipadé€ hrozi riziko prudkého zvyseni
poctu trombocytl, které by mohlo vést k potencialné smrtelnym trombotickym komplikacim, jako je
napf. mozkovy infarkt. Pacienti maji byt pouceni o tom, jak rozpoznat ¢asné piiznaky a symptomy
naznacujici trombotické komplikace, jako je mozkovy infarkt. V pfipadé€ vyskytu té€chto symptomi
maji pacienti vyhledat lékatskou pomoc.

Ukonceni lécby

V ptipadé€ pieruseni podavani pripravku nebo vysazeni 1é¢by je zvyseni (rebound) v po¢tu trombocytl
variabilni, ale pocet trombocyt se zacne béhem ¢tyt dnti od ukonceni lécby anagrelidem zvySovat a
do 10 az 14 dna se vrati k Grovni pied 1é€bou, s moznosti opétovného piekroceni vstupnich hodnot.

Z toho diivodu ma byt pocet trombocyth pravidelné sledovan (viz bod 4.2).

Monitoring

Pacient musi byt v pribéhu 1é¢by pod peclivym dohledem klinického pracovnika; v ramci tohoto
dohledu je tfeba zajistit vySetfeni Giplného krevniho obrazu (hemoglobin a pocty leukocyti

a trombocytill), posouzeni funkce jater (ALT a AST), funkce ledvin (sérovy kreatinin a urea)

a stanoveni elektrolytd (draslik, hoi¢ik a vapnik).



Kardiovaskularni systém

Byly hlaseny zavazné kardiovaskularni nezadouci uéinky vcetné piipadt Torsade de pointes,
ventrikulérni tachykardie, kardiomyopatie, kardiomegalie a méstnavého srde¢niho selhani (viz
bod 4.8).

Je tieba postupovat s opatrnosti pii pouziti anagrelidu U pacientli se znamymi rizikovymi faktory pro
prodlouZzeni intervalu QT, jako je kongenitalni syndrom dlouhého intervalu QT, ziskané prodlouzeni
intervalu QTc v anamnéze, 1é¢ivé piipravky, které mohou prodlouzit interval QTc a hypokalemie.

Také je tieba postupovat opatrné u populaci, které mohou mit vyssi maximalni koncentraci (Cmax)
anagrelidu nebo jeho aktivniho metabolitu 3-hydroxyanagrelidu v plazmé, napt. pii zhorSené funkci
jater nebo pii pouziti s inhibitory CYP1A2 (viz bod 4.5).

Doporucuje se peclivé sledovani ucinku na interval QTc.

Pted zah4jenim terapie anagrelidem se u vSech pacientl doporucuje vyseteni kardiovaskularniho
systému véetné vstupniho EKG a echokardiografie. U vSech pacienti maji byt béhem 1é¢by pravidelné
sledovany mozné ucinky (napt. pomoci EKG nebo echokardiografie), které mohou vyZadovat dalsi
kardiovaskularni vySetieni. Pfed poddnim anagrelidu musi byt upravena hypokalemie nebo
hypomagnesemie a v pribehu terapie je vhodné pravidelné sledovat hladinu drasliku a hot¢iku.

Anagrelid je inhibitor cyklické AMP fosfodiesterazy (cAMP) Il a vzhledem k jeho pozitivné
inotropnimu a chronotropnimu uc¢inku ma byt anagrelid podavan s opatrnosti pacientim vSech
vékovych skupin, ktefi trpi srde¢nim onemocnénim nebo u nich existuje podezieni na srde¢ni
onemocnéni. Krome¢ toho se zavazné kardiovaskularni nezadouci G¢inky vyskytovaly i U pacienti bez
podezieni na srdecni onemocnéni, jejichz vysledky kardiovaskularnich vySetieni pred 1écbou byly
normalni.

Anagrelid by se mél podavat pouze tehdy, pokud potencidlni pfinosy 1€cby prevazuji nad
potencialnimi riziky.

Plicni hypertenze

U pacientt 1éCenych anagrelidem byly hlaSeny piipady plicni hypertenze. Pfed zahajenim 1éCby
anagrelidem a v jejim prib&hu maji byt pacienti vySeteni z hlediska znamek a pfiznakt zakladniho
kardiopulmonalniho onemocnéni.

Pediatricka populace

Data 0 uzivani anagrelidu u pediatrickych pacientli jsou velmi omezena a anagrelid ma byt u této
skupiny pacientli uzivan s opatrnosti (viz body 4.2, 4.8, 5.1 a 5.2).

Stejné jako u dospé€lé populace maji byt pred zahajenim 1écby a pravidelné v jejim pritbéhu provadéna
vysetieni kompletniho krevniho obrazu a funkéni hodnoceni srdce, jater a ledvin. Onemocnéni miize
progredovat do myelofibrozy nebo AML. PrestoZe mira takové progrese neni znama, trva u déti nemoc
déle, a proto mlize v porovnani s dospélymi existovat zvySené riziko maligni transformace. U déti ma
byt pravidelné sledovéana progrese onemocnéni podle standardnich klinickych postupt, napf.
fyzikalnim vysetenim, zhodnocenim vyznamnych markerti onemocnéni a biopsii kostni dfené.

Jakékoli abnormality maji byt ihned vyhodnoceny a maji byt pfijata vhodna opatteni, ktera mohou také
zahrnovat snizeni davky, pieru$eni nebo ukonceni 1é¢by.



Klinicky vyznamné interakce

Anagrelid je inhibitor cyklické AMP fosfodiesterazy (cAMP) Il (PDE III). Soub&zné uzivani s jinymi
inhibitory PDE Il1, jako je milrinon, amrinon, enoximon, olprinon a cilostazol, se nedoporucuje.

Soubézné uzivani anagrelidu a kyseliny acetylsalicylové je spojovano se zavaznymi hemoragickymi

ptihodami (viz bod 4.5).

Pomocné latky

Piipravek Anagrelid Viatris obsahuje laktozu. Pacienti se vzacnymi vrozenymi obtizemi s intoleranci
galaktozy, uplnym nedostatkem laktazy nebo nedostate¢nym vstiebavanim glukozy a galaktozy by
neméli tento 1é¢ivy pfipravek uzivat.

Pripravek Anagrelid Viatris obsahuje mén¢ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v tobolce, to znamena, ze je v
podstaté "bez sodiku".

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Uskutecnily se omezené studie farmakokinetiky anebo farmakodynamiky zkoumajici mozné interakce
mezi anagrelidem a jinymi 1é¢ivymi pfipravky.

Uginky jinych 1é&ivych latek na anagrelid

. Studie interakei in vivo u ¢lovéka prokazaly, ze digoxin a warfarin neovliviiuji farmakokinetické
vlastnosti anagrelidu.

Inhibitory CYP1A2

. Anagrelid je primarn¢ metabolizovan CYP1A2. Je znamo, ze CYP1A2 je inhibovan né€kolika
1écivymi pripravky, véetné fluvoxaminu a enoxacinu, pricemz takovéto 1é¢ivé ptipravky mohou
teoreticky neptizniveé ovlivnit clearance anagrelidu.

Induktory CYP1A2

. Induktory CYP1A2 (napt. omeprazol) mohou snizovat expozici anagrelidu (viz bod 5.2). Dopad
na profily bezpecnosti a G¢innosti anagrelidu nebyl zjistovan. Z toho divodu se u pacienti
uzivajicich soubézné induktory CYP1A2 doporucuje klinické a biologické sledovani. Pokud je
to potfebné, 1ze upravit davku anagrelidu.

Uginky anagrelidu na jiné 16¢ivé latky

. Anagrelid vykazuje omezenou inhibi¢ni aktivitu vii¢i CYP1A2, coz miZe predstavovat
teoreticky potencial pro interakci s ostatnimi soubézné podavanymi 1é¢ivymi piipravky, které
sdili tentyZ mechanismus clearance, napt. theofylin.

. Anagrelid je inhibitor PDE I11. Uginky 1é¢ivych piipravki podobnych vlastnosti, jako jsou
inotropni latky milrinon, enoximon, amrinon, olprinon a cilostazol, mohou byt vlivem
anagrelidu zvyraznény.

. Studie interakce in vivo u ¢lovéka prokazaly, ze anagrelid neovliviiuje farmakokinetické
vlastnosti digoxinu a warfarinu.

. V davkach doporuc¢ovanych k 1é¢bé esencialni trombocytemie muiZze anagrelid potencovat
ucinky jinych lécivych pripravk, které inhibuji ¢i modifikuji ¢innost trombocytt, napt. kyseliny
acetylsalicylové.

. V klinické studii interakci u zdravych subjektd bylo prokazano, Ze soubézné opakované

podavani 1 mg anagrelidu jedenkrat denné a 75 mg kyseliny acetylsalicylové jedenkrat denné
muze zvysit antiagregacni ucinek obou lé¢ivych latek na krevni desticky v porovnani s podanim
kyseliny acetylsalicylové samotné. U nekterych pacientl s esencialni trombocytemii lécenych
soubézné kyselinou acetylsalicylovou a anagrelidem doslo k zavazné hemoragii. Z toho divodu



maji byt pfed zahajenim 1é¢by zhodnocena mozna rizika souc¢asného podavani anagrelidu

a kyseliny acetylsalicylové, zejména u pacientd s vysokym rizikovym profilem pro krvaceni.
. Anagrelid miZze u n¢kterych pacientd vyvolat intestinalni poruchy a snizovat absorpci

peroralnich hormonalnich antikoncepcnich piipravk.

Interakce s jidlem

. Vlivem jidla dochazi k opozdéné absorpci anagrelidu, nikoliv vSak k vyrazné zméné celkového
ucinku na organismus.

. Utinky potravy na biologickou dostupnost nejsou pro pouziti anagrelidu povazovany za klinicky
vyznamné.

Pediatrickd populace

Studie interakci byly provedeny pouze u dospélych.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku musi béhem 1é¢by anagrelidem pouzivat vhodnou antikoncepci.
Tehotenstvi

Adekvatni tidaje o podévani anagrelidu t€hotnym zenam nejsou k dispozici. Studie na zvitatech
prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Potencialni riziko pro ¢loveka neni znamo. Proto se

podavani anagrelidu v t€hotenstvi nedoporucuje.

Pokud bude anagrelid uzivan v téhotenstvi nebo pokud pacientka béhem lécby timto lé¢ivym
pripravkem ot€hotni, méla by byt seznamena s potencialnim rizikem pro plod.

Kojeni

Neni znamo, zda se anagrelid/metabolity vylucuji do lidského matefského mléka. Dostupné udaje

u zvirat prokazaly vylu¢ovani anagrelidu/metaboliti do mléka. Riziko pro kojené¢ho novorozence/dité
nelze vyloucdit. Kojeni ma byt béhem 1é¢by anagrelidem pteruseno.

Fertilita

Nejsou dostupné zadné udaje tykajici se u¢inku anagrelidu na fertilitu u lidi. U samct potkana nebyl
prokézan zadny vliv anagrelidu na fertilitu ani reproduk¢ni schopnost. U samic potkana naruSoval
anagrelid proces uhnizdéni vajicka pii pouziti davek piesahujicich terapeutické rozmezi (viz bod 5.3).

4.7  U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

V klinickém vyvoji byly ¢asto hlaSeny zavraté. Doporucuje se, aby pacienti nefidili ani neobsluhovali
stroje, pokud se u nich po uziti anagrelidu vyskytnou zavraté.

4.8 Nezadouci Gcinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Bezpecnost anagrelidu byla zkoumana ve ctyfech otevienych klinickych studiich. Ve tfech studiich
byla zkouméana bezpecnost na 942 pacientech, kterym byl podavan anagrelid v primérné davce

2 mg/den.

V ramci téchto studii byl anagrelid poddvéan 22 pacientim po dobu az Ctyft let.



V pozdéjsi studii byla zkoumana bezpecnost na 3 660 pacientech, kterym byl podavan anagrelid
v prumérné davce 2 mg/den. V ramci této studie byl anagrelid podavan 34 pacientim po dobu az péti

let.

Mezi nejcastéji hlasené nezadouci G€inky souvisejici s anagrelidem patfily bolesti hlavy, které se
vyskytovaly piiblizné€ u 14 %, palpitace, které se vyskytovaly priblizn¢€ u 9 %, zadrzovani tekutin
a nauzea — v obou pripadech s pfiblizné 6% vyskytem, a prijem s 5% vyskytem. Tyto nezadouci
ucinky léku byly na zéklad¢ farmakologie anagrelidu pfedpokladany (inhibice PDE III). Postupna
titrace davek muze tyto Gcinky zmirnit (viz bod 4.2).

Seznam nezadoucich uc¢inki ve formé tabulky

Nezadouci ucinky vychazejici z klinickych studii, ze studii bezpe¢nosti po uvedeni piipravku na trh

a ze spontannich hlaseni jsou uvedeny v tabulce nize. V ramci systémi organovych tfid jsou sefazeny
pod nésledujicimi nadpisy: velmi ¢asté (>1/10); Casté (=1/100 az <1/10); méné Casté (>1/1000 az
<1/100); vzacné (>1/10000 az <1/1000); velmi vzacné (<1/10000), neni znamo (z dostupnych udajt
nelze uréit). V kazdé skuping€ ¢etnosti jsou nezadouci u¢inky uvedeny v poradi podle klesajici

zavaznosti.

Ttida organovych

Frekvence nezadoucich ucinka

systému - Velmi casté Casté Meéné casté Vzdcné Neni znamo
MedDRA
Poruchy krve a Anémie Pancytopenie
lymfatického Trombocytopenie
systému Hemoragie
Ekchymodza
Poruchy Retence tekutin  [Edém Zvyseni télesné
metabolismu a Pokles télesné hmotnosti
vyZivy hmotnosti
Poruchy nervového |Bolest hlavy  |Zavraté Deprese Migréna Mozkovy
systému Amnézie Dysartrie infarkt*
Zmatenost Somnolence
Nespavost Abnormalni
Parestezie koordinace
Hypoestézie,
Nervozita
Sucho Vv ustech
Poruchy oka Diplopie
Abnormality
vidéni
Poruchy ucha a Tinnitus
labyrintu
Srdecni poruchy Tachykardie Ventrikularni Infarkt myokardu [Torsade de
Palpitace tachykardie Kardiomyopatie |pointes
Méstnavé srdeéni Kardiomegalie
selhani Perikardialni
Fibrilace sini vypotek
Supraventrikularni ~ |Angina pectoris
tachykardie Posturalni
Arytmie hypotenze
Hypertenze Vasodilatace
Synkopy Prinzmetalova
angina
Respiracni, hrudni Plicni hypertenze Plicni infiltraty  |Intersticialni
a mediastindlni Pneumonie plicni
poruchy Pleuralni vypotek onemocnéni
Dyspnoe véetné
Epistaxe pneumonitidy

a alergické

alveolitidy




Ttida organovych

Frekvence nezadoucich G¢inki

kreatininu v krvi

systému - Velmi casté Casté Méné casté Vzdcné Neni znamo
MedDRA
Gastrointestinalni Prijem Gastrointestinalni Kolitida
poruchy Zvraceni krvéceni Gastritida
Bolest bticha Pankreatitida Krvaceni z dasni
Pocit na zvraceni |Anorexie
Flatulence Dyspepsie
Zacpa
Poruchy
gastrointestinalniho
traktu
Poruchy jater Zvyseni koncentrace Hepatitida
a zlucovych cest jaternich enzymi
Poruchy kiize a Vyrazka Alopecie Sucha kize
\podkozni thané Pruritus
Kozni diskolorace
Poruchy svalové Bolesti kloubu
a kosterni soustavy Myalgie
a pojivové tkdané Bolest zad
Poruchy ledvin a Impotence Renalni selhani  |Tubulointersticial
mocovych cest Nokturie ni nefritida
Celkové poruchy a Unava Bolest na hrudi Onemocnéni
reakce v misté Horecka podobné chfiipce
aplikace Tiesavka Bolest, astenie
Malatnost
Slabost
Vysetreni ZvySena hladina

* Mozkovy infarkt (viz bod 4.4 Riziko trombdzy)

Pediatricka populace

48 pacientim ve véku od 6 do 17 let (19 détem a 29 dospivajicim) byl podavan anagrelid po dobu az
6,5 roku bud’ v klinickych studiich, nebo jako souc¢ast registru pacientt (viz bod 5.1).
Vétsina pozorovanych nezadoucich G¢ink je uvedena v souhrnu udaji o piipravku. Udaje

0 bezpecnosti jsou vSak omezené a neumoziuji provést vyznamné srovnani dospélych a pediatrickych
pacientl (viz bod 4.4).

HlaSeni podezieni na nezddouci Gcinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich

uéinkt uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani

Po uvedeni piipravku na trh byly zaznamendny ptipady imyslného predavkovani anagrelidem. Mezi
priznaky patii sinusova tachykardie a zvraceni. Symptomy odeznély po zavedeni konzervativni 1é¢by.

Bylo prokazéano, ze anagrelid podavany ve vysSich davkach, nez je doporuceno, snizuje krevni tlak
a v nékterych pfipadech vyvolava hypotenzi. Jedna 5 mg davka anagrelidu mtze vést k poklesu
krevniho tlaku, obvykle doprovazenému zavratémi.

Specifické antidotum nebylo identifikovano. V ptipadé¢ predavkovani je nutny bezprosttedni klinicky
dohled nad pacientem, a to v¢etné sledovani poétu trombocyti pro piipad mozného vyskytu
trombocytopenie. Davku je tfeba vhodné pozastavit nebo snizit, dokud se pocet trombocytl nevrati do

normalniho rozmezi (viz bod 4.4).



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: Jina cytostatika, kod ATC: LO1XX35.

Mechanismus u¢inku

Pfesny mechanismus, kterym anagrelid snizuje pocet trombocytl v krvi, neni znam. Ve studii

S bunéénymi kulturami anagrelid potlacoval expresi transkripcnich faktord véetné GATA-1 a FOG-1
potiebnych pro megakaryocytopoézu, coz v konecném disledku vedlo ke sniZzené produkci
trombocyti.

Studie tvorby megakaryocytt u ¢lovéka in vitro stanovily, Ze inhibi¢ni plisobeni anagrelidu na tvorbu
trombocytd u ¢loveka je ddno zpomalenim zrani megakaryocytli a zmensovanim jejich velikosti

a ploidie. Na vzorcich biopsie kostni dien¢ [éCenych pacientl byly pozorovany doklady podobného
pusobeni in vivo.

Anagrelid je inhibitor cyklické fosfodiesterazy AMP III.

Klinicka u¢innost a bezpe€nost

Bezpecnost a ucinnost anagrelidu jakozto latky snizujici pocet trombocytti byly hodnoceny ve Ctytech
otevienych klinickych studiich bez kontrolnich skupin (¢isla studii 700-012, 700-014, 700-999

a 13970-301) zahrnujicich vice nez 4 000 pacientl s myeloproliferativnimi neoplaziemi (MPN).

U pacientt s esencialni trombocytemii byla kompletni odpoveéd’ definovéana jako snizeni poctu
trombocytit <600 x 10%1 nebo >50% snizeni vychozi hodnoty a zachovani tohoto snizeného stavu po
dobu alespon ¢tyi tydnd. Ve studiich 700-012, 700-014, 700-999 a ve studii 13970-301 se doba do
kompletni odpovédi pohybovala od ¢ty do dvanacti tydni. Klinicky piinos s ohledem na
trombohemoragické piihody nebyl presvédcive prokdzan.

Uginky na tepovou frekvenci a interval QTc

Utinek dvou davkovych hladin anagrelidu (jednotliva davka 0,5 mg a 2,5 mg) na tepovou frekvenci
a interval QTc byl hodnocen ve dvojité zaslepené, randomizované, placebem a 1é¢ivou latkou
kontrolované, zkiizené studii u zdravych dospélych muzi a Zen.

Béhem prvnich 12 hodin bylo pozorovano zvyseni tepové frekvence, které bylo zavislé na davce.
Maximalni zvyseni se objevilo pfiblizn€¢ v dob¢ maximalni koncentrace. Maximalni zména pramérné
tepové frekvence se objevila za 2 hodiny po podani a byla +7,8 tepl za minutu pti davce 0,5 mg
a+29,1 tepti za minutu pfi davce 2,5 mg.

Ptechodné zvyseni primérného intervalu QTc bylo pozorovano u obou davek v pribéhu obdobi
zvysSujici se tepove frekvence. Maximalni zména primérmeého intervalu QTcF (korekce podle
Fridericii) +5,0 ms se objevila za 2 hodiny pfi davce 0,5 mg a maximalni zména pramérného intervalu
QTcF +10,0 ms se objevila za 1 hodinu pfi davce 2,5 mg.

Pediatricka populace

V oteviené klinické studii s 8 détmi a 10 dospivajicimi (zahrnujici pacienty, ktefi nikdy nebyli 1éceni
anagrelidem nebo kterym byl pted studii podavan anagrelid po dobu az 5 let) byl median hladiny
trombocytd sniZzeny na kontrolované hladiny po 12 tydnech 1é¢by. Primérna denni davka byla spise
vy$si u dospivajicich.
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Ve studii pediatrického registru se median po¢tu trombocyti od diagndzy snizil a zistal zachovan az
po dobu 18 mésicti u 14 pediatrickych pacientii s ET (4 déti, 10 dospivajicich) 1é¢enych anagrelidem.
V otevienych studiich, které byly provedeny diive, bylo snizeni medianu poctu trombocytl
pozorovano u 7 déti a 9 dospivajicich 1é¢enych po dobu 3 mésict az 6,5 roku.

Primérna celkova denni davka anagrelidu napfi¢ vSemi studiemi u pediatrickych pacienti s ET byla
vysoce variabilni, ale iidaje celkové naznacuji, Ze u dospivajicich by bylo mozné pouzit podobné
pocatecni a udrzovaci davky jako u dospélych a Ze pro déti starSi nez 6 let by byla vhodné&jsi nizsi
pocatecni davka 0,5 mg/den (viz body 4.2, 4.4, 4.8, 5.2). U v8ech pediatrickych pacientii je nutna
pecliva titrace denni davky specifické pro pacienta.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po peroralnim podani anagrelidu se u ¢lovéka absorbuje minimalné 70 % z gastrointestinalniho traktu.
U subjektt, kterym byl pfipravek podavan na lacno, se nejvyssi hladina v plasmé dostavuje ptiblizné
po 1 hodin€ od podani. Farmakokinetické udaje ziskané od zdravych jedinct potvrdily, Ze potravou se
snizuje Cmax anagrelidu o 14 %, ale AUC se zvySuje o 20 %. Potrava taktéz snizila Cmax u€¢inného
metabolitu, 3-hydroxy anagrelidu, o 29 %, pfestoze na AUC nem¢éla zadny vliv.

Biotransformace

Anagrelid je primarné metabolizovan CYP1A2 za tvorby 3-hydroxyanagrelidu, ktery je dale
metabolizovan CYP1A2 na neucinny metabolit, 2-amino-5, 6-dichloro-3, 4-dihydrochinazolin.

Vliv omeprazolu, induktoru CYP1A2, na farmakokinetiku anagrelidu byl hodnocen u 20 zdravych
dospélych subjektt po opakovaném podavani davky 40 mg jedenkrat denné. Vysledky ukazaly, ze
za piitomnosti omeprazolu se snizila AUC - anagrelidu o 27 %, AUCo-t) 0 26 % a Crax 0 36 %.
Odpovidajici hodnoty 3-hydroxyanagrelidu, metabolitu anagrelidu, se snizily 0 13 %, 14 % resp. 18 %.
Eliminace

Plasmaticky polocas anagrelidu je kratky, ptiblizné 1,3 hodiny a jak se pfedpokladalo na zakladé
polocasu, neexistuji dikazy o kumulaci anagrelidu v plasme. Méné nez 1 % je vylou¢eno mo¢i jako
anagrelid. Primérna koncentrace 2-amino-5, 6-dichloro-3, 4-dihydrochinazolinu v moci je piiblizné
18-35 % podané davky.

Dale tyto vysledky neprokazuji autoindukci clearance anagrelidu.

Linearita

Propor¢nost davky se projevuje v davkovém rozmezi 0,5 mg az 2 mg.

Pediatricka populace

Farmakokinetické udaje pochazejici od déti a dospivajicich exponovanych na lacno (vékové rozmezi
7 az16 let) s esencialni trombocytemii ukazuji, ze normalizovana expozice z hlediska davky, Cmax
a AUC anagrelidu byly v porovnani s dospélymi u déti/dospivajicich spi$ vyssi. Rovnéz existoval
trend K vyssi expozici aktivnimu metabolitu pfi normalizované davce.

Starsi pacienti

Farmakokinetické tdaje pochazejici od starSich pacientl na la¢no (vékové rozmezi 65 az 75 let)

S esencialni trombocytemii v porovnani s dospélymi pacienty (v€kové rozmezi 22 az 50 let) na latno
ukazuji, Ze Cmax @ AUC anagrelidu byly vyssi o 36 %, respektive 0 61 % u starsich pacientt, zatimco
Cmax @ AUC aktivniho metabolitu 3-hydroxyanagrelidu byly niz$i o 42 %, respektive 37 % u star§ich
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pacientd. Tyto rozdily byly pravdépodobné zptisobeny nizsim presystémovym metabolizmem
anagrelidu na 3-hydroxyanagrelid u starSich pacientt.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti pripravku

Toxicita opakovanych davek

Po opakovaném peroralnim podavani anagrelidu v davkach 1 mg/kg/den a vyssich bylo u psi
pozorovano krvaceni v subendokardialni oblasti a fokalni nekréza myokardu u samcti i samic, pficemz
samci byli k témto u¢inkiim senzitivnéjsi. Hladina bez pozorovaného u¢inku (NOEL — no observed
effect level) u samcti psu (0,3 mg/kg/den) odpovida 0,1nasobku, 0,1nasobku, resp. 1,6nasobku hodnot
AUC u ¢loveka pro anagrelid v davce 2 mg/den, resp. pro piislusné metabolity BCH24426 a RL603.

Reprodukéni toxicita

Fertilita

Bylo zjisténo, Ze u samct potkana nema anagrelid pii peroralnich davkach az do davky 240 mg/kg/den
(> 1000nasobek davky 2 mg/den, uréené na zaklad¢ plochy povrchu téla) zadny vliv na fertilitu

a reprodukéni schopnosti. U samic potkana bylo pii davce 30 mg/kg/den pozorovano zvyseni poctu
preimplanta¢nich a postimplanta¢nich ztrat a snizeni primérného poétu zZivych embryi. Hodnoty
NOEL (10 mg/kg/den) pro tento t¢inek byly 143krat, 12krat, resp. 11krat vyssi nez hodnoty AUC

u ¢lovéka po podani davky anagrelidu 2 mg/den, resp. pro metabolity BCH24426 a RL603.

Studie embryofetalniho vyvoje
Déavky anagrelidu, které byly u potkant a kralikt toxické pro matku, souvisely se zvySenou resorpci
embryi a mortalitou plodi.

Ve studii prenatalniho a postnatalniho vyvoje u samic potkana byl pfi peroralnich davkéach anagrelidu
> 10 mg/kg zjistén jiny nez nezadouci t€inek v podobé prodlouzené doby gestace. Pii davce
odpovidajici NOEL (3 mg/kg/den) byly hodnoty AUC pro anagrelid a metabolity BCH24426 a RL603
14krat, 2krat a 2krat (v uvedeném potadi) vyssi nez hodnoty AUC u ¢lovéka po podani peroralni
davky anagrelidu 2 mg/den.

Anagrelid v davce > 60 mg/kg prodlouzil délku porodd u samic, respektive mortalitu plodu.

Pii davee odpovidajici NOEL (30 mg/kg/den) byly hodnoty AUC pro anagrelid resp. metabolity
BCH24426 a RL603 425krat, 31krat, resp. 13krat vyssi nez hodnoty AUC u ¢lovéka po podani
peroralni davky anagrelidu 2 mg/den.

Mutagenni a kancerogenni potencial

Studie genotoxického potencialu anagrelidu neprokazaly zadné mutagenni ani klastogenni ucinky.

Ve dvouleté studii kancerogenniho G¢inku u potkand byly pozorovany non-neoplastické a neoplastické
nalezy, které souvisely S nadmérnym farmakologickym G¢inkem nebo byly takovému G¢inku
pfisuzovany. Patfi k nim zvyseny vyskyt nadledvinovych feochromocytomi ve srovnani s kontrolou

u samcu pii vSech davkach (=3 mg/kg/den) a u samic, kterym bylo podavano 10 mg/kg/den a vice.
Nejnizsi davka u samct (3 mg/kg/den) odpovida 37nasobku expozice podle AUC u ¢lovéka po podani
davky 1 mg dvakrat denné. Délozni adenokarcinomy epigenetického pivodu by mohly souviset

s enzymatickou indukci skupiny CYP1. Byly pozorovany u samic, kterym bylo podévano

30 mg/kg/den, coz odpovida 572nasobku expozice podle AUC u ¢lovéka po podani davky 1 mg
dvakrat denné.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych litek
Obsah tobolek

Laktoza

Monohydrat laktozy
Sodna stl kroskarmelozy
Povidon

Mikrokrystalicka celuloza
Magnesium-stearat

Tobolky

Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky
Zelatina

Oxid titani¢ity (E171)

Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky

Zelatina
Oxid titani¢ity (E171)

v

Cerny oxid Zelezity (E172)
6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.
Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani

Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
Tento 1é¢ivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Vysokodenzitni polyetylenova (HDPE) lahvic¢ka 30 ml nebo 75 ml s jasné viditelnym détskym
bezpecnostnim polypropylenovym uzavérem s desikantem.

Velikost baleni: 100 tvrdych tobolek.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Z&dné zvlastni pozadavky.
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7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Viatris Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart, Dublin 15

DUBLIN

Irsko

8. REGISTRACNI CISLO

EU/1/17/1256/001
EU/1/17/1256/002

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 15. inora 2018
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 21. listopadu 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1éCivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.

14


http://www.ema.europa.eu/

PRILOHA 11
VYROBC| ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRiIPRAVKU
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A.  VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobctu odpovédnych za propousténi Sarzi
SYNTHON HISPANIA, S.L.

C/ Castello, n°1, Pol. Las Salinas

Sant Boi de Llobregat

Barcelona, 08830

Spanélsko

Synthon BV
Microweg 22
6545 CM Nijmegen
Nizozemsko

V ptibalové informaci k 1écivému piipravku musi byt uveden nazev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze.

B. PODMINKY NEBO OMEZENi VYDEJE A POUZITI
Vydej 1€¢ivého ptipravku je vazan na lékatsky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro piedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat
Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli ndsledné zmeény
jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé ptipravky.

D. PQDMiNKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskuteéni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné€ popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych

aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
. na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,
. pti kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci,
které mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z dtivodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM A VNITRNIM OBALU

NALEPKA NA KRABICCE A LAHVICCE

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky
anagrelid

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tvrda tobolka obsahuje monohydrat anagrelid-hydrochloridu (odpovida 0,5 mg anagrelidu).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Dalsi informace viz ptibalovy letak.

4., LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka

100 tvrdych tobolek

5.  ZPUSOB A CESTA PODANI

Peroralni podani.
Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.

19



10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Viatris Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/17/1256/001

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Pouze krabicka:
anagrelid viatris 0,5 mg

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

Pouze krabicka:
2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

Pouze krabicka
PC
SN
NN
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM A VNITRNIM OBALU

NALEPKA NA KRABICCE A LAHVICCE

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky
Anagrelid

| 2. OBSAH LECIVE LATKY

Jedna tvrda tobolka obsahuje monohydrat anagrelid-hydrochloridu (odpovida 1 mg anagrelidu).

3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Dalsi informace viz ptibalovy letak.

4., LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka

100 tvrdych tobolek

5. ZPUSOB A CESTA PODANI

Peroralni podani.

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Viatris Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irsko

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/17/1256/002

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

Pouze krabicka:
anagrelid viatris 1 mg

| 17. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

Pouze krabicka:
2D carovy kod s jedineCnym identifikatorem.

18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

Pouze krabicka:
PC
SN
NN

22



B. PRIBALOVA INFORMACE

23



Piibalova informace: Informace pro pacienta

Anagrelid Viatris 0,5 mg tvrdé tobolky
anagrelid

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci d¥ive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat, protoze
obsahuJe pro Vas dilezité udaje.
Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, ze si ji budete potiebovat piecist znovu.
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare nebo lékarnika.
- Tento pripravek byl predepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.
- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Stejn¢ postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich G¢inkd, které nejsou uvedeny
Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1 Co je ptipravek Anagrelid Viatris a k cemu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Anagrelid Viatris uzivat
3. Jak se ptipravek Anagrelid Viatris uziva

4, Mozné nezadouci ucinky

5 Jak pripravek Anagrelid Viatris uchovavat

6 Obsah baleni a dalsi informace

1.  Co je pripravek Anagrelid Viatris a k ¢emu se pouziva

Anagrelid Viatris obsahuje u¢innou latku anagrelid. Anagrelid je 1€k, ktery zasahuje do vyvoje
krevnich desti¢ek. Snizuje pocet krevnich desti¢ek produkovanych kostni dfeni, coz ma za nasledek
snizeni po¢tu krevnich destic¢ek v Krvi a piiblizeni se normalnimu stavu. Z tohoto divodu se pouziva
k 16¢bé¢ pacientu s esencialni trombocytemii.

Esencialni trombocytemie je stav, k némuZz dochazi, pokud kostni dfen produkuje nadmérné mnozstvi
krevnich bungk, které se nazyvaji krevni desticky. Vysoky pocet krevnich destic¢ek v krvi mize
vyvolat zavazné problémy v krevnim ob&hu a vznik srazenin.

2. Cemu musite vénovat pozornost, ne zatnete piipravek Anagrelid Viatris uZivat

Neuzivejte pripravek Anagrelid Viatris,

. jestlize jste alergicky(a) na anagrelid nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6). Alergicka reakce se projevuje jako vyrazka, svédéni, otok obliceje a rti
nebo dusnost;

. jestlize mate stfedné té¢Zkou nebo t€Zkou poruchu funkce jater;

. jestlize mate stfedné té¢Zkou nebo t€Zkou poruchu funkce ledvin.

Upozornéni a opatieni

Pied uzitim piipravku Anagrelid Viatris se porad’te se svym lékafem:

. pokud mate potize se srdcem nebo se domnivate, Ze byste je mohl(a) mit;

. pokud jste se narodil(a) s prodlouzenym intervalem QT (pozorovatelné na EKG, elektrickém
zaznamu srdce) nebo pokud ma prodlouzeny interval QT né€kdo v roding€, pokud uzivate jiné
1€ky, které vedou k abnormalnim zménam EKG, pokud mate nizké hladiny elektrolytt, napt.
drasliku, hot¢iku nebo vapniku (viz bod ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a ptipravek Anagrelid Viatris®);

. pokud mate problémy s jatry ¢i ledvinami.

V kombinaci s acetylsalicylovou kyselinou (latka pfitomna v mnoha lécich, ktera se pouziva k tlevé

od bolesti a snizeni horecky, a také k zamezeni srazeni krve, rovnéZ znama jako aspirin) existuje

zvysené riziko zavaznych hemoragii (krvaceni) (viz bod ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a pripravek Anagrelid

Viatris®).
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Pii 1é¢bé piipravkem Anagrelid Viatris musite uzivat pfesnou davku piedepsanou Vasim lékafem.
Nepfterusujte uzivani pripravku, aniz byste o tom nejprve informoval(a) svého 1ékafe. Nesmite nahle
prerusit uzivani tohoto ptipravku z vlastni vile, protoze byste tim mohl(a) zvysit riziko mrtvice.

Znamky a ptiznaky mrtvice mohou zahrnovat nahlou necitlivost nebo slabost v oblic¢eji, pazi nebo
noze, zejména na jedné strané téla, nahlé zmateni, potize pfi feci nebo potize s porozuménim, nahlé
poruchy vidéni na jedno nebo obé¢ oci, nahlé potize pfi chuzi, zavraté, ztratu rovnovahy nebo
nedostatek koordinace a nahlé tézké bolesti hlavy bez znamé pficiny. Objevi-li se tyto pfiznaky,
vyhledejte ihned Iékatskou pomoc.

Déti a dospivajici
O uzivani anagrelidu u déti a dospivajicich existuji pouze omezené informace, proto maji tento

pripravek uzivat s opatrnosti.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Anagrelid Viatris
Informujte svého 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Informujte svého 1ékate, pokud uzivate néktery z nasledujicich 1é¢ivych pripravki:

. Léky, které mohou ménit srde¢ni rytmus, napt. sotalol, amiodaron;

. Fluvoxamin, uzivany pti 1écbé depresi;

. Urcité typy antibiotik, napt. enoxacin, uzivany k 1é¢b¢ infekei;

. Theofylin, uzivany k 1é¢bé t€zkého astmatu a dechovych obtizi;

. Léky urcené k 1€¢bé srde¢nich poruch, jako je napf. milrinon, enoximon, amrinon, olprinon
a cilostazol,

. Kyselinu acetylsalicylovou (latka pfitomna v mnoha lécich, ktera se pouziva k ulevé od bolesti
a snizeni horecky, a také k zamezeni srazeni krve, rovné€z znama4 jako aspirin);

. Jiné 1éky urcené k 1écbé stavil postihujicich krevni desticky, napt. klopidogrel;

. Omeprazol, pouzivany ke snizeni mnozstvi kyseliny produkované v zaludku;

. Peroralni kontraceptiva: Pokud se u Vas pfi uzivani tohoto 1éku vyskytne silny prijem, mtze to

sniZzovat ucinnost peroralni antikoncepce a doporucuje se pouzit doplitkovou metodu
antikoncepce (napt. kondom). Viz pokyny v piibalové informaci antikoncepénich pilulek, které
uzivate.

Pokud byste anagrelid uzival(a) soubézné s témito 1éky, nemusel by piipravek anagrelid nebo tyto léky
spravné ucinkovat.

Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Téhotenstvi a kojeni

Informujte svého 1ékate, pokud jste téhotna nebo planujete t€hotenstvi. T€hotné Zeny nemaji pfipravek
Anagrelid Viatris uZivat. Zeny, u nichZ existuje riziko otéhotnéni, si maji po dobu 16¢by ptipravkem
anagrelid zajistit i¢innou antikoncepci. Pokud potiebujete s antikoncepci poradit, porad’te se se svym
lékatem.

Informujte svého 1ékate o tom, zda kojite nebo planujete kojit. Kojici zeny nemaji ptipravek Anagrelid
Viatris uzivat. Po dobu 1é¢by piipravkem Anagrelid Viatris musite prerusit kojeni.

Rizeni dopravnich prostfedki a obsluha stroji
Nekteti pacienti uzivajici anagrelid hlasili zavraté. Pokud citite zavrat,, nefid’te ani neobsluhujte Zadné
ptistroje nebo stroje.

Piipravek Anagrelid Viatris obsahuje laktéozu a sodik

Slozkou tohoto 1éku je laktoza. Pokud Vam Vas I€kar fekl, ze trpite nesnaSenlivosti nékterych cukrt,
obrat’'te se pred uzivanim tohoto piipravku na svého Iékate.
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Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v tobolce, to znamena, ze je v
podstaté "bez sodiku".

3. Jak se piipravek Anagrelid Viatris uziva

Vzdy uzivejte ptipravek Anagrelid Viatris ptesné podle pokyni svého 1ékate. Pokud si nejste jisty(a),
porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Davka ptipravku anagrelid se u riznych lidi 1i§i a zavisi na Vasem stavu. Lékat Vam predepise davku,
ktera pro Vas bude optimalni.

Obvykla pocateéni davka tohoto pripravku je 1 mg. Tuto davku budete uzivat jako jednu tobolku 0,5
mg dvakrat denn€ minimaln€ po dobu jednoho tydne. Po uplynuti této doby miize 1ékat pocet tobolek,
které uzivate, zvysit nebo snizit, aby bylo dosazeno davky, ktera pro Vas bude optimalni a ktera zajisti
nejucinngjsi 1écbu Vaseho stavu.

Tobolky se polykaji celé a zapijeji se sklenici vody. Tobolky nedrtte ani nerozpoustéjte jejich obsah
v tekuting. Tobolky mtzete uzivat s jidlem nebo po jidle nebo i na lacno. Nejlepsi je, pokud tobolky
uzivate kazdy den ve stejnou dobu.

Neuzivejte vice ani méné tobolek, nez Vam doporucil 1ékai. NepFerusujte uzivani ptipravku, aniz
byste o0 tom nejprve informoval(a) svého l1ékafe. Nesmite nahle pferusit uzivani tohoto pfipravku
z vlastni viile.

Lékar Vas vyzve k pravidelnym vySetfenim krve, ktera poslouzi jako kontrola toho, zda 1€k ptisobi
ucinné a zda Vam jatra a ledviny pracuji spravné.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku Anagrelid Viatris, nez jste mél(a)
Jestlize jste uZil(a) vice pfipravku Anagrelid Viatris, nez jste mél(a) nebo pokud Vas 1€k uzil nékdo
jiny, neprodlen¢ informujte 1ékate nebo lékarnika. Ukazte jim dané baleni ptipravku Anagrelid Viatris.

Jestlize jste zapomnél(a) uZit pripravek Anagrelid Viatris
Vezméte si tobolku, jakmile si vzpomenete. Dalsi davku si vezméte v obvyklou dobu.
Nezdvojnasobujte nsledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

4. MozZné nezadouci uc¢inky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. Mate-li obavy, porad’te se se svym lékafem.

Zavaziné nefadouci ucinky:

Méng¢ Casté: Srdecni selhani (mezi piiznaky patii potize s dychanim, bolest na hrudi, otok nohou

v dasledku nahromadéni tekutiny), vazny problém s rychlosti nebo rytmem srdec¢niho tepu
(ventrikularni tachykardie, supraventrikularni tachykardie nebo fibrilace sini), zanét slinivky bifisni
(pankreatitida), ktery zpasobuje tézké bolesti biicha a zad, zvraceni krve nebo krvava ¢i ¢erna stolice,
zavazné snizeni poctu krevnich bungk, které miize zptisobit slabost, modtiny, krvaceni nebo infekce
(pancytopenie), plicni hypertenze (vysoky krevni tlak v plicich, mezi jehoz znamky patii duSnost, otok
nohou nebo kotnikd, rty a kiize mohou ziskat namodralou barvu).

Vzacné: Selhani ledvin (nevyludujete Zadnou mo¢ nebo vylucujete malo mo¢i), srde¢ni infarkt.

Pokud byste zpozoroval(a) néktery z téchto piiznaki, ihned se spojte se svym lékai‘em.
Velmi Casté neZddouci ucinky: mohou postihnout vice neZ 1 z 10 osob

Bolest hlavy.
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Casté nefdadouci icéinky: mohou postihnout a 1 z 10 0sob

Zavrat¢, unava, rychly srde¢ni tep, nepravidelny nebo buseni srdce (palpitace), pocit na zvraceni
(nauzea), prajem, bolest zaludku, plynatost, zvraceni, snizeni poctu Cervenych krvinek (anémie),
zadrzovani tekutin nebo vyrazka.

Méné cCasté neZdadouct ucinky: mohou postihnout az 1 ze 100 osob

Pocit slabosti nebo pocit nepohody, vysoky krevni tlak, nepravidelny srde¢ni tep, mdloby, zimnice
nebo horecka, zazivaci potize, nechutenstvi, zacpa, modfiny, krvaceni, otoky (edémy), pokles télesné
hmotnosti, bolest svali, bolestivé klouby, bolest zad, sniZeni Ci ztrata citlivosti nebo pocit necitlivosti,
obzvlasté na klizi, abnormalni pocit nebo zména citlivosti, napt. brnéni nebo mravenceni, nespavost,
deprese, zmatenost, nervozita, sucho v ustech, vypadky paméti, ztizené dychani, krvaceni z nosu,
zévazna infekce plic doprovazend horeckou, dusnosti, kaSlem, vykaslavanim hlenu; vypadavani vlast,
svédéni nebo odlisné zabarveni klize, impotence, bolest na hrudi, sniZzeni poctu krevnich desticek, coz
zvysuje riziko krvaceni nebo tvorby modfin (trombocytopenie), hromadéni tekutiny kolem plic nebo
zvyseni koncentrace jaternich enzymu. Vas 1ékai mtize provést vySetfeni krve k pritkazu zvySené
hladiny jaternich enzymi.

Vzdcné neZddouci ucinky: mohou postihnout az 1z 1000 osob

Krvaceni z dasni, zvyseni télesné hmotnosti, t€zka bolest na hrudi (angina pectoris), onemocnéni
srde¢niho svalu (mezi znamky patii inava, bolest na hrudi a buseni srdce), zvétsené srdce, hromadéni
tekutiny kolem srdce, bolestivy stah cév na srdci (b€hem odpocinku, obvykle v noci nebo ¢asné zrana
(Prinzmetalova angina), ztrata koordinace, potiZe pii mluveni, sucha pokozka, migréna, poruchy
vidéni nebo dvojité vidéni, zvonéni v usich, zavraté pii vstavani (obzvlaste pii postaveni ze sedu nebo
lehu), zvySena potfeba moceni v noci, bolest, piiznaky podobné chiipce, ospalost, rozsiteni krevnich
cév, zanét tlustého stfeva (mezi znamky patii prijem, obvykle s krvi a hlenem, bolest bficha, horecka),
zanét zaludku (mezi znamky patii bolest, pocit na zvraceni zvraceni), abnormalni nalezy na rentgenu
plic, zvySena hladina kreatininu v krevnich testech, ktera mize byt znaimkou problému s ledvinami.

Nasledujici neZadouci ucinky byly hldseny, ale Cetnost jejich vyskytu neni piesné znama:
. Nepravidelny srde¢ni tep, ktery miiZe ohrozit zivot (Torsade de pointes);

. Zanét jater, ptiznaky zahrnuji pocit na zvraceni, zvraceni, svédéni, zezloutnuti kize a o¢i, zmena
barvy stolice a mo¢i (hepatitida);

. Zangét plic (znamky zahrnuji horecku, kasel, obtizné dychani, sipani, které zptisobuje zjizveni
plic) (alergicka alveolitida véetné intersticialniho plicniho onemocnéni a pneumonitidy);

. Zanét ledvin (tubulointersticialni nefritida);

. Mrtvice (viz bod 2).

HlaSeni nezadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci G€¢inky miZete hlésit také pfimo prostrednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inku uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkd muzete piispét

k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Anagrelid Viatris uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a na $titku lahvicky
za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem a vlhkosti.

Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani.

Pokud lekat 1écbu ukonéi, neponechavejte si zadné nepouzité tobolky, pokud Vas k tomu lékat ptimo
nevyzve. Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo doméciho odpadu. Zeptejte se
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svého 1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Anagrelid Viatris obsahuje

Lécivou latkou je anagrelid. Jedna tobolka obsahuje monohydrat anagrelid-hydrochloridu (odpovida
0,5 mg anagrelidu).

Dalsimi slozkami jsou lakt6za, sodna sil kroskarmelozy, povidon, mikrokrystalicka celuléza,
magnesium-stearat, Zelatina a oxid titanicity (E171). Viz bod 2 ,,Anagrelid Viatris obsahuje laktozu a
sodik®.

Jak pripravek Anagrelid Viatris vypada a co obsahuje toto baleni

Tvrdé tobolky pripravku Anagrelid Viatris 0,5 mg maji bilé télo a vicko. Tobolka obsahuje bily az
témet bily prasek.
Rozmeéry tobolky jsou ptiblizné 14,3 x 5,3 mm.

Piipravek Anagrelid Viatris je dodavan v plastovych lahvickach 30 ml nebo 75 ml s jasné viditelnym
détskym bezpe¢nostnim uzavérem s desikantem. Kazda lahvicka obsahuje 100 tvrdych tobolek.

DrZitel rozhodnuti o registraci
Viatris Limited

Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irsko

Vyrobce

Synthon Hispania SL,
C/ Castell6 nol

POL. Las Salinas
Sant Boi de Llobregat
08830 Barcelona
Spanélsko

Synthon BV
Microweg 22
6545 CM Nijmegen
Nizozemsko

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Viatris Viatris UAB

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: +370 5 205 1288

Boarapus Luxembourg/Luxemburg

Maiinan EOO/] Viatris

Temn.: +359 2 44 55 400 Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Ceska republika Magyarorszag

Viatris CZ.s.r.0. Viatris Healthcare Kft.

Tel.: +420 222 004 400 Tel.: + 36 1 465 2100
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Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH

Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU
Tel: + 372 6363 052

EM\Gda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espaiia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: + 34 900 102 712

France

Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Mylan Ireland Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.

Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris Italia S.r.l.

Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvmpog
GPA Pharmaceuticals Ltd
TnA: +357 22863100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: + 35621220174

Nederland
Mylan BV
Tel: + 31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: + 47 66 75 33 00

Osterreich
Arcana Arzneimittel GmbH
Tel: +43 1 416 2418

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Mylan, Lda.
Tel: + 351 214 127 200

Romaéania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: + 386 1 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: +46 (0)8 630 19 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Viatris SIA Mylan IRE Healthcare Limited
Tel: +371 676 055 80 Tel: +353 18711600

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana
Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské

agentury pro 1é¢ivé piipravky: http://www.ema.europa.eu. Na téchto strankach naleznete téz odkazy na
dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1é¢by.
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Pribalova informace: Informace pro pacienta

Anagrelid Viatris 1 mg tvrdé tobolky
anagrelid

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento pripravek uZzivat, protoze
obsahuJe pro Vas dilezité udaje.
Ponechte si ptibalovou informaci pro piipad, ze si ji budete potifebovat piecist znovu.
- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého lékare nebo lékarnika.
- Tento pripravek byl predepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.
- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Stejn¢ postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezddoucich G¢inkd, které nejsou uvedeny
Vv této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1 Co je ptipravek Anagrelid Viatris a k cemu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Anagrelid Viatris uzivat
3. Jak se ptipravek Anagrelid Viatris uziva

4, Mozné nezadouci ucinky

5 Jak pripravek Anagrelid Viatris uchovavat

6 Obsah baleni a dalsi informace

1.  Co je pripravek Anagrelid Viatris a k ¢emu se pouziva

Anagrelid Viatris obsahuje u¢innou latku anagrelid. Anagrelid je 1€k, ktery zasahuje do vyvoje
krevnich desti¢ek. Snizuje pocet krevnich desti¢ek produkovanych kostni dfeni, coz ma za nasledek
snizeni po¢tu krevnich destic¢ek v Krvi a piiblizeni se normalnimu stavu. Z tohoto divodu se pouziva
k 16¢bé¢ pacientu s esencialni trombocytemii.

Esencialni trombocytemie je stav, k némuZz dochazi, pokud kostni dfen produkuje nadmérné mnozstvi
krevnich bungk, které se nazyvaji krevni desticky. Vysoky pocet krevnich destic¢ek v krvi mize
vyvolat zavazné problémy v krevnim ob&hu a vznik srazenin.

2. Cemu musite vénovat pozornost, ne zatnete piipravek Anagrelid Viatris uZivat

Neuzivejte pripravek Anagrelid Viatris,

. jestlize jste alergicky(a) na anagrelid nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6). Alergicka reakce se projevuje jako vyrazka, svédéni, otok obliceje a rti
nebo dusnost;

. jestlize mate stfedné té¢Zkou nebo t€Zkou poruchu funkce jater;

. jestlize mate stfedné té¢Zkou nebo t€Zkou poruchu funkce ledvin.

Upozornéni a opatieni

Pied uzitim piipravku Anagrelid Viatris se porad’te se svym lékafem:

. pokud mate potize se srdcem nebo se domnivate, Ze byste je mohl(a) mit;

. pokud jste se narodil(a) s prodlouzenym intervalem QT (pozorovatelné na EKG, elektrickém
zaznamu srdce) nebo pokud ma prodlouzeny interval QT né€kdo v roding€, pokud uzivate jiné
1€ky, které vedou k abnormalnim zménam EKG, pokud mate nizké hladiny elektrolytt, napt.
drasliku, hot¢iku nebo vapniku (viz bod ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a ptipravek Anagrelid Viatris®);

. pokud mate problémy s jatry ¢i ledvinami.

V kombinaci s acetylsalicylovou kyselinou (latka pfitomna v mnoha lécich, ktera se pouziva k tlevé

od bolesti a snizeni horecky, a také k zamezeni srazeni krve, rovnéZ znama jako aspirin) existuje

zvysené riziko zavaznych hemoragii (krvaceni) (viz bod ,,Dalsi 1éCivé ptipravky a pripravek Anagrelid

Viatris®).
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Pii 1é¢bé piipravkem Anagrelide Viatris musite uzivat pfesnou davku predepsanou Vasim lékaiem.
Nepfterusujte uzivani pripravku, aniz byste o tom nejprve informoval(a) svého 1ékare. Nesmite nahle
prerusit uzivani tohoto ptipravku z vlastni vile, protoze byste tim mohl(a) zvysit riziko mrtvice.

Znamky a ptiznaky mrtvice mohou zahrnovat nahlou necitlivost nebo slabost v obliceji, pazi nebo
noze, zejména na jedné strané téla, nahlé zmateni, potize pfi feci nebo potize s porozuménim, nahlé
poruchy vidéni na jedno nebo obé¢ oci, nahlé potize pfi chuzi, zavraté, ztratu rovnovahy nebo
nedostatek koordinace a nahlé tézké bolesti hlavy bez znamé pficiny. Objevi-li se tyto pfiznaky,
vyhledejte ihned Iékatskou pomoc.

Déti a dospivajici
O uzivani anagrelidu u déti a dospivajicich existuji pouze omezené informace, proto maji tento

pripravek uzivat s opatrnosti.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Anagrelid Viatris
Informujte svého 1ékare nebo 1ékarnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢
uzival(a) nebo které mozna budete uzivat.

Informujte svého 1ékate, pokud uzivate néktery z nasledujicich 1é¢ivych pripravki:

. Léky, které mohou ménit srde¢ni rytmus, napt. sotalol, amiodaron;

. Fluvoxamin, uzivany pti 1écbé depresi;

. Urcité typy antibiotik, napt. enoxacin, uzivany k 1é¢b¢ infekei;

. Theofylin, uzivany k 1é¢bé t€zkého astmatu a dechovych obtizi;

. Léky urcené k 1€¢bé srde¢nich poruch, jako je napf. milrinon, enoximon, amrinon, olprinon
a cilostazol,

. Kyselinu acetylsalicylovou (latka pfitomna v mnoha lécich, ktera se pouziva k ulevé od bolesti
a snizeni horecky, a také k zamezeni srazeni krve, rovné€z znama4 jako aspirin);

. Jiné 1éky urcené k 1écbé stavil postihujicich krevni desticky, napt. klopidogrel;

. Omeprazol, pouzivany ke snizeni mnozstvi kyseliny produkované v zaludku;

. Peroralni kontraceptiva: Pokud se u Vas pfi uzivani tohoto 1éku vyskytne silny prijem, mtze to

sniZzovat ucinnost peroralni antikoncepce a doporucuje se pouzit doplitkovou metodu
antikoncepce (napt. kondom). Viz pokyny v piibalové informaci antikoncepénich pilulek, které
uzivate.

Pokud byste anagrelid uzival(a) soubézné s témito 1éky, nemusel by piipravek anagrelid nebo tyto léky
spravné ucinkovat.

Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Téhotenstvi a kojeni

Informujte svého 1ékate, pokud jste téhotna nebo planujete t€hotenstvi. T€hotné Zeny nemaji pfipravek
Anagrelid Viatris uZivat. Zeny, u nichZ existuje riziko otéhotnéni, si maji po dobu 16¢by ptipravkem
anagrelid zajistit u¢innou antikoncepci. Pokud potiebujete s antikoncepci poradit, porad’te se se svym
lékatem.

Informujte svého 1ékate o tom, zda kojite nebo planujete kojit. Kojici zeny nemaji ptipravek Anagrelid
Viatris uzivat. Po dobu 1é¢by piipravkem Anagrelid Viatris musite prerusit kojeni.

Rizeni dopravnich prostfedki a obsluha stroji
Nekteti pacienti uzivajici anagrelid hlasili zavraté. Pokud citite zavrat,, nefid’te ani neobsluhujte Zadné
ptistroje nebo stroje.

Piipravek Anagrelid Viatris obsahuje laktéozu a sodik

Slozkou tohoto 1éku je laktoza. Pokud Vam Vas I€kar fekl, ze trpite nesnaSenlivosti nékterych cukrt,
obrat’'te se pred uzivanim tohoto piipravku na svého Iékate.
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Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v tobolce, to znamena, ze je v
podstaté "bez sodiku".

3. Jak se piipravek Anagrelid Viatris uziva

Vzdy uzivejte ptipravek Anagrelid Viatris ptesné podle pokyni svého 1ékate. Pokud si nejste jisty(a),
porad’te se se svym lékafem nebo 1ékarnikem.

Davka ptipravku anagrelid se u riznych lidi 1i§i a zavisi na Vasem stavu. Lékat Vam predepise davku,
ktera pro Vas bude optimalni.

Obvykla pocatecni davka pripravku anagrelid je 1 mg. Tuto davku budete uzivat jako jednu tobolku
0,5 mg dvakrat denn€ minimalné€ po dobu jednoho tydne. Po uplynuti této doby muze 1ékai pocet
tobolek, které uzivate, zvysit nebo snizit, aby bylo dosazeno davky, kterd pro Vas bude optimalni

a ktera zajisti nejucinngjsi lécbu Vaseho stavu.

Tobolky se polykaji celé a zapijeji se sklenici vody. Tobolky nedrtte ani nerozpoustéjte jejich obsah
v tekuting. Tobolky mtzete uzivat s jidlem nebo po jidle nebo i na lacno. Nejlepsi je, pokud tobolky
uzivate kazdy den ve stejnou dobu.

Neuzivejte vice ani mén¢ tobolek, nez Vam doporucil 1ékat. NepreruSujte uzivani ptipravku, aniz
byste o0 tom nejprve informoval(a) svého l1ékafe. Nesmite nahle pferusit uzivani tohoto pfipravku
z vlastni viile.

Lékar Vas vyzve k pravidelnym vySetfenim krve, ktera poslouzi jako kontrola toho, zda 1€k pisobi
ucinné a zda Vam jatra a ledviny pracuji spravné.

JestliZe jste uzil(a) vice piipravku Anagrelid Viatris, nez jste mél(a)
Jestlize jste uZil(a) vice pfipravku Anagrelid Viatris, nez jste mél(a) nebo pokud Vas 1€k uzil nékdo
jiny, neprodlen¢ informujte 1ékate nebo lékarnika. Ukazte jim dané baleni ptipravku Anagrelid Viatris.

Jestlize jste zapomnél(a) uZit pripravek Anagrelid Viatris
Vezméte si tobolku, jakmile si vzpomenete. Dalsi davku si vezméte v obvyklou dobu.
Nezdvojnasobujte nsledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou davku.

4. MozZné nezadouci uc¢inky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého. Mate-li obavy, porad’te se se svym lékafem.

Zavaziné nefadouci ucinky:

Méng¢ Casté: Srdecni selhani (mezi piiznaky patii potize s dychanim, bolest na hrudi, otok nohou

v dasledku nahromadéni tekutiny), vazny problém s rychlosti nebo rytmem srdec¢niho tepu
(ventrikularni tachykardie, supraventrikularni tachykardie nebo fibrilace sini), zanét slinivky bifisni
(pankreatitida), ktery zpasobuje tézké bolesti biicha a zad, zvraceni krve nebo krvava ¢i ¢erna stolice,
zavazné snizeni poctu krevnich bungk, které miize zptisobit slabost, modtiny, krvaceni nebo infekce
(pancytopenie), plicni hypertenze (vysoky krevni tlak v plicich, mezi jehoz znamky patii duSnost, otok
nohou nebo kotnikd, rty a kiize mohou ziskat namodralou barvu).

Vzacné: Selhani ledvin (nevyludujete Zadnou mo¢ nebo vylucujete malo mo¢i), srde¢ni infarkt.

Pokud byste zpozoroval(a) néktery z téchto piiznaki, ihned se spojte se svym lékai‘em.
Velmi Casté neZddouci ucinky: mohou postihnout vice neZ 1 z 10 osob

Bolest hlavy.
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Casté nefdadouci icéinky: mohou postihnout a 1 z 10 0sob

Zavrat¢, unava, rychly srde¢ni tep, nepravidelny nebo buseni srdce (palpitace), pocit na zvraceni
(nauzea), prajem, bolest zaludku, plynatost, zvraceni, snizeni poctu Cervenych krvinek (anémie),
zadrzovani tekutin nebo vyrazka.

Méné cCasté neZdadouct ucinky: mohou postihnout az 1 ze 100 osob

Pocit slabosti nebo pocit nepohody, vysoky krevni tlak, nepravidelny srde¢ni tep, mdloby, zimnice
nebo horecka, zazivaci potize, nechutenstvi, zacpa, modfiny, krvaceni, otoky (edémy), pokles télesné
hmotnosti, bolest svali, bolestivé klouby, bolest zad, sniZeni Ci ztrata citlivosti nebo pocit necitlivosti,
obzvlasté na klizi, abnormalni pocit nebo zména citlivosti, napt. brnéni nebo mravenceni, nespavost,
deprese, zmatenost, nervozita, sucho v ustech, vypadky paméti, ztizené dychani, krvaceni z nosu,
zévazna infekce plic doprovazend horeckou, dusnosti, kaSlem, vykaslavanim hlenu; vypadavani vlast,
svédéni nebo odlisné zabarveni klize, impotence, bolest na hrudi, sniZzeni poctu krevnich desticek, coz
zvysuje riziko krvaceni nebo tvorby modfin (trombocytopenie), hromadéni tekutiny kolem plic nebo
zvyseni koncentrace jaternich enzymu. Vas 1ékai mtize provést vySetfeni krve k pritkazu zvySené
hladiny jaternich enzymi.

Vzdcné neZddouci ucinky: mohou postihnout az 1z 1000 osob

Krvaceni z dasni, zvyseni t€lesné hmotnosti, t€zka bolest na hrudi (angina pectoris), onemocnéni
srde¢niho svalu (mezi znamky patii inava, bolest na hrudi a buseni srdce), zvétsené srdce, hromadéni
tekutiny kolem srdce, bolestivy stah cév na srdci (b€hem odpocinku, obvykle v noci nebo ¢asné zrana
(Prinzmetalova angina), ztrata koordinace, potiZe pii mluveni, sucha pokozka, migréna, poruchy
vidéni nebo dvojité vidéni, zvonéni v usich, zavraté pii vstavani (obzvlaste pii postaveni ze sedu nebo
lehu), zvySena potteba moceni v noci, bolest, piiznaky podobné chiipce, ospalost, rozsifeni krevnich
cév, zanét tlustého stfeva (mezi znamky patii prijem, obvykle s krvi a hlenem, bolest bficha, horecka),
zanét zaludku (mezi znamky patii bolest, pocit na zvraceni zvraceni), abnormalni nalezy na rentgenu
plic, zvySena hladina kreatininu v krevnich testech, ktera mize byt znaimkou problému s ledvinami.

Nasledujici neZadouci ucinky byly hldseny, ale Cetnost jejich vyskytu neni piesné znama:
. Nepravidelny srde¢ni tep, ktery miiZe ohrozit zivot (Torsade de pointes);

. Zanét jater, ptiznaky zahrnuji pocit na zvraceni, zvraceni, svédéni, zezloutnuti kize a o¢i, zmena
barvy stolice a mo¢i (hepatitida);

. Zangét plic (znamky zahrnuji horecku, kasel, obtizné dychani, sipani, které zptisobuje zjizveni
plic) (alergicka alveolitida véetné intersticialniho plicniho onemocnéni a pneumonitidy);

. Zanét ledvin (tubulointersticialni nefritida);

. Mrtvice (viz bod 2).

HlaSeni nezadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inki, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripadé jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci G€¢inky miZete hlésit také pfimo prostrednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inku uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkd muzete piispét

k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek Anagrelid Viatris uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a na $titku lahvicky
za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pied vlhkosti.
Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani.

Pokud l¢kat 1écbu ukonci, neponechavejte si zadné nepouzité tobolky, pokud Vas k tomu lékat ptimo
nevyzve. Nevyhazujte Zadné 1é¢ivé piipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se
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svého 1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Anagrelid Viatris obsahuje
Lécivou latkou je anagrelid. Kazda tobolka obsahuje monohydrat anagrelid-hydrochloridu (odpovida
1 mg anagrelidu).

Dalsimi slozkami jsou lakt6za, sodna sil kroskarmelozy, povidon, mikrokrystalicka celuléza,
magnesium-stearat, Zelatina, oxid titani¢ity (E171) a ¢erny oxid Zelezity (E172). Viz bod 2 ,,Anagrelid
Viatris obsahuje laktézu a sodik®.

Jak pripravek Anagrelid Viatris vypada a co obsahuje toto baleni

Tvrdé tobolky ptipravku Anagrelid Viatris 1 mg maji Sedé télo a vicko. Tobolka obsahuje bily az
témet bily prasek.
Rozmeéry tobolky jsou ptiblizne€ 14,3 x 5,3 mm.

Piipravek Anagrelid Viatris je dodavan v plastovych lahvi¢kach 30 ml nebo 75 ml s jasné viditelnym
détskym bezpe¢nostnim uzavérem a desikantem. Kazda lahvicka obsahuje 100 tvrdych tobolek.

DrZitel rozhodnuti o registraci
Viatris Limited

Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irsko

Vyrobce

Synthon Hispania SL
C/ Castell6 nol

POL. Las Salinas
Sant Boi de Llobregat
08830 Barcelona
Spanélsko

Synthon BV
Microweg 22
6545 CM Nijmegen
Nizozemsko

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Viatris Viatris UAB

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: +370 5 205 1288
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Maiinan EOO/1 Viatris

Ten: +359 2 44 55 400 Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

(Belgique/Belgien)
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Ceska republika
Viatris CZ.s.r.o0.
Tel: +420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH

Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU
Tel: + 372 6363 052

EALGOO
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espaiia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: + 34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Mylan Ireland Limited
Tel: +353 1 8711600

Island
Icepharma hf.

Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris Italia S.r.l.

Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvmpog
GPA Pharmaceuticals Ltd
TnA: +357 22863100

Latvija
Viatris SIA
Tel: +371 676 055 80

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: + 36 1 465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: + 356 21 22 01 74

Nederland
Mylan BV
Tel: + 31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: + 47 66 75 33 00

Osterreich
Arcana Arzneimittel GmbH
Tel: +43 1 416 2418

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Mylan, Lda.
Tel: + 351 214 127 200

Roméania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.0.
Tel: + 3861 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: +46 (0)8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Mylan IRE Healthcare Limited

Tel: +353 18711600
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Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Podrobné informace o tomto 1éCivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky: http://www.ema.europa.eu. Na téchto strankach naleznete téZ odkazy na
dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1écby.

36


http://www.ema.europa.eu/

	SOUHRN ÚDAJŮ O PŘÍPRAVKU
	A. VÝROBCI ODPOVĚDNÍ ZA PROPOUŠTĚNÍ ŠARŽÍ
	B. PODMÍNKY NEBO OMEZENÍ VÝDEJE A POUŽITÍ
	C. DALŠÍ PODMÍNKY A POŽADAVKY REGISTRACE
	D. PODMÍNKY NEBO OMEZENÍ S OHLEDEM NA BEZPEČNÉ A ÚČINNÉ POUŽÍVÁNÍ LÉČIVÉHO PŘÍPRAVKU
	A. OZNAČENÍ NA OBALU
	B. PŘÍBALOVÁ INFORMACE

