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kapcsolatos ajanlasaibol
A PRAC 2023. januar 9-12-i ilésén elfogadott valtoztatasok

Az ebben a dokumentumban talalhatd, kisérbiratokhoz kidolgozott szévegek ,A PRAC ajanlasai a
szignalokkal kapcsolatban” cim{ dokumentumbdl szarmaznak, amely a PRAC kisérGiratok frissitésével
kapcsolatos ajanlasainak teljes szovegét, valamint a szignalok kezelésével kapcsolatos altalanos
irdnymutatast tartalmaz. A teljes szoveg itt taldlhatd (csak angolul).

Az Gjonnan a kisérGiratokhoz adandd szévegrészek aldhuzassal vannak megjeldlve. A torlésre jelolt,
jelenleg létez6 szovegrészek &thézassal vannak megjeldlve.

1. 3-hidroxi-3-metil-glutaril-koenzim A (HMG-CoA)-reduktaz-
gatlok (sztatinok): atorvasztatin; fluvasztatin; lovasztatin;
pitavasztatin; pravasztatin; rozuvasztatin; szimvasztatin és
egyéb relevans fix kombinacidok; pravasztatin/fenofibrat;
szimvasztatin/fenofibrat — Myasthenia gravis (EPITT-szam:
19822)

Ez egyarant vonatkozik az érintett hatéanyagok barmelyikét 6nmagaban vagy fix kombinaciéban
tartalmazé készitményekre.

Alkalmazasi eldiras
4.4 Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Néhany esetben beszamoltak arrél, hogy a sztatinok de novo myasthenia gravist vagy ocularis
myastheniat okoztak, illetve sulyosbitottak ezeket, ha mar korabban is fennalltak (lasd 4.8 pont). A(z)
[gyogyszer neve] alkalmazasat le kell allitani, ha a tlinetek sulyosbodnak. Beszamoltak a tlinetek
kitjulasarodl, miutan a beteg (ismét) alkalmazni kezdte ugyanazt vagy egy masik sztatint.

1 Expected publication date. The actual publication date can be checked on the webpage dedicated to PRAC
recommendations on safety signals.
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4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok
Idegrendszeri betegségek és tlinetek

Nem ismert gyakorisdg: Myasthenia gravis

Szembetegségek és szemészeti tlinetek

Nem ismert gyakorisadg: Ocularis myasthenia

Betegtajékoztatd

2. Tudnivaldk a(z) [gydgyszer neve] szedése el6tt

Figyelmeztetések és dvintézkedések

A(z) [gyodgyszer neve] szedése el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gydgyszerészével

Ha On miaszténidban (egy &ltaldanos izomgyengeséggel jaré betegségben, amely néhény esetben a
Iégzbizmokat is érintheti) vagy okuldris miaszténidban (a szem izmainak gyengeségét okozd betegséq)
szenved vagy szenvedett, ugyanis a sztatinok néha sulyosbithatjak ezt az allapotot vagy miaszténia
kialakulasat okozhatjdk (l&sd 4. pont).

4, Lehetséges mellékhatasok
Nem ismert gyakorisdgu mellékhatasok:

Miaszténia gravisz (altalanos izomgyengeséget okozd betegség, amely néhany esetben a lIégzbizmokat
is érintheti).

Okuléris miaszténia (a szem izmainak gyengeségét okozd betegséqg).

Beszéljen kezelGorvosaval, ha aktivitas utdn rosszabbodd gyengeséget érez a karjaban vagy lababan,
illetve ha kettds latast, szemhéjcsiingést, nyelési nehézséget vagy légszomjat tapasztal.

2. Dabrafenib; trametinib - Haemophagocytas
lymphohistiocytosis (EPITT-szam: 19824)

Tafinlar (dabrafenib) - Alkalmazasi eldiras

4.4 Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Haemophagocytas lymphohistiocytosis

A forgalomba hozatalt kévetéen haemophagocytas lymphohistiocytosist (HLH) figyeltek meg a
dabrafenibbel kezelt betegeknél, ha azt trametinibbel kombinaciéban alkalmaztak. Koriltekintéssel kell
eljarni, ha a dabrafenibet trametinibbel kombinaciéban alkalmazzak. Amennyiben HLH-t
diagnosztizalnak, a dabrafenib és a trametinib alkalmazasat is le kell dllitani, és meg kell kezdeni a
HLH kezelését.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A mellékhatasok tablazatos ¢sszefoglalasa
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Az alabbi tablazatok tartalmazzak a klinikai vizsgalatokbol és a forgalomba hozatal utani felligyeletbdl
szadrmazo, a dabrafenib-kezeléssel §sszefiiggé mellékhatdsokat a dabrafenib-monoterapiara

(3. tablazat) és a trametinibbel kombinacidéban alkalmazott dabrafenib-kezelésre (4. tablazat)
vonatkozoan.

A mellékhatasok az alabbiakban kerilnek felsorolasra [...]

3. tablazat - A dabrafenib-monoterapia integratebiztonsdgossagi-pepulacidjdban-kapcsan jelentett
mellékhatasok-a-BRF113683(BREAK-3), BRF113929(BREAK-MB), BRF113710-(BREAK-2), BRF113220

€5-BRF112680-vizsgatatokban{n—=-578)

4, tablazat - A trametinibbel Aeidja-kombinacidoban

alkalmazott dabrafenib-kezelés kapcsan jelentett mellékhatasok-a-MEK115306,- MEK1165132;
Szervrendszeri kategéria Gyako,rl.sag (minden Mellékhatasok
kategéria)
J6-, rosszindulati és nem Gvakori Cutan laphamsejtes carcinoma2®
meghatarozott daganatok Y Papillomabe
(beleértve a cisztakat és . “ . . e
polipokat is) Nem gyakori Ujonnan kialakult primer melanoma¢
. Nem gyakori Tulérzékenységde
Immunrendszeri gy Haemo hayocgtés
betegségek és tiinetek Ritka phagocytas
lymphohistiocytosis
Erbetegségek és tiinetek Nagyon gyakori Haemorrhagia&f
Emesztorendszeri Nagyon gyakori Hasi fajdalomfs
betegségek és tiinetek gyon gy J
A bOr és a bor alatti szovet .
gk
betegségei és tiinetei Nagyon gyakori Erythema
A csont- és izomrendszer,
valamint a kotészovet Nagyon gyakori Izomgoresokh
betegségei és tiinetei

a Cutan laphamsejtes carcinoma (cu SCC): laphamsejtes carcinoma, bér eredetl laphamsejtes
carcinoma, in situ laphamsejtes carcinoma (Bowen betegség) és keratoacanthoma

be papilloma, bérpapilloma

¢4 Malignus melanoma, metasztatizalé malignus melanoma és III. stadiumu, superficialisan terjedd
melanoma

de Beleértve a gydgyszer-tilérzékenységet is

ef Kl6nb6z6 anatdmiai helyeken jelentkezd vérzések, kdztik koponyadlri és halalos kimenetel(
vérzések

fs Gyomortaji fajdalom, alhasi fajdalom

gk Erythema, generalizalt erythema

hi T70mgbresok, vazizomrendszeri merevség
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Tafinlar (dabrafenib) - Betegtajékoztato
2. Tudnivaldk a Tafinlar szedése el6tt
Korallapotok, amelyekre figyelnie kell

Immunrendszeri betegségek és tlinetek

A Tafinlar, amennyiben trametinibbel egyiitt alkalmazzak, ritka esetekben olyan allapotot idézhet eld,
amelyben az immunrendszer tul sok fert6zéstdl védd sejtet, Ugynevezett hisztiocitat és limfocitat
termel (hemofagocitds limfohisztiocitézis, HLH). A tlinetek kézé tartozik a megnagyobbodott maj
és/vagy Iép, a bdrkiltés, a nyirokcsomoé-megnagyobbodas, a 1égzési problémak, a véralafutdsok
kialakuldsa iranti hajlam, a vesem(ikédési zavar és a szivproblémak. Azonnal tajékoztassa
kezel6orvosat, ha egyidejlileg tébb olyan tlinetet tapasztal, mint a 1z, a duzzadt nyirokcsomdk, a
véralafutasok vagy a bérkiutés.

4, Lehetséges mellékhatasok
Lehetséges sulyos mellékhatasok

Immunrendszeri betegségek és tlinetek

Ha egyidejlileg tébb olyan tiinetet tapasztal, mint a 1az, a duzzadt nyirokcsomok, a véralafutasok vagy
a borkittés, azonnal tajékoztassa kezelGorvosat. Ez egy olyan allapot jele lehet, amelyben az
immunrendszer tul sok fert6zéstdl védé sejtet — Ugynevezett hisztiocitat és limfocitat — termel, ami
kilonféle tineteket okozhat (ligynevezett hemofagocitas limfohisztiocitézis), Iasd 2. pont (el6fordulasi
gyakorisag: ritka).

Mekinist (trametinib) - Alkalmazasi elGiras
4.4 Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések

Haemophagocytas lymphohistiocytosis

A forgalomba hozatalt kévetéen haemophagocytas lymphohistiocytosist (HLH) figyeltek meg a
trametinibbel kezelt betegeknél, ha azt dabrafenibbel kombinacidban alkalmaztak. Koriltekintéssel kell
eljarni, ha a trametinibet dabrafenibbel kombinaciéban alkalmazzak. Amennyiben HLH-t
diagnosztizalnak, a trametinib és a dabrafenib alkalmazasat is le kell allitani, és meg kell kezdeni a
HLH kezelését.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok
A mellékhatasok tablazatos listaja

Az alabbi tablazatok tartalmazzak a klinikai vizsgalatokbdl és a forgalomba hozatal utani felligyeletbdl
szarmazo, a trametinib-kezeléssel &sszefliggé mellékhatdsokat a trametinib-monoterdpiara

(4. tablazat) és a dabrafenibbel kombinaciéban alkalmazott trametinib-kezelésre (5. tablazat)
vonatkozoan.

4, tablazat — A trametinib-monoterapia integratebiztonsdgossagi-pepulacidjdban kapcsan jelentett
mellékhatasok fr=-329}

MEK116513° BRF113028 &5 BRF115532 vi ‘1ot (A=1,076"
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. - Gyakorisag (minden Mellékhatasok
Szervrendszeri kategoéria kategéria)
J6-, rosszindulati és nem Gvakori Cutan laphamseijtes carcinoma2®
meghatarozott daganatok yakori Papillomabe
.(;2?;:3;255 cisztakat es Nem gyakori Ujonnan kialakult primer melanomas¢
Immunrendszeri Nem gyakori Tulérzékenységg‘f
betegségek és tiinetek Ritka Haemopl’_laqocvtas_

lymphohistiocytosis

Erbetegségek és tiinetek Nagyon gyakori Haemorrhagia®
Emésztorendszeri N n kori Hasi faidalome
betegségek és tiinetek agyon gyako ast fajdalo
A bor és a bor alatti szovet Nagyon gyakori Erythemas"
betegségei és tiinetei
A csont- és izomrendszer,
valamint a kotészovet Nagyon gyakori Izomgoresokhi
betegségei és tiinetei

a Cutan laphamsejtes carcinoma (cu SCC): laphamsejtes carcinoma, bér eredetl laphamsejtes
carcinoma, in situ laphamsejtes carcinoma (Bowen betegség) és keratoacanthoma

be papilloma, bér papilloma

¢ Malignus melanoma, metasztatizalé malignus melanoma és III. stadiumu, superficialisan terjedd
melanoma

de Beleértve a gyogyszer tulérzékenységet is

ef Kl6nb6z6 anatdmiai helyeken jelentkezd vérzések, kdztik koponyadri és halalos kimenetel(
vérzések

fe Gyomortaji fajdalom, alhasi fajdalom

a* Erythema, generalizalt erythema

hi Tzomgoresok, vazizomrendszeri merevség

Mekinist (trametinib) - Betegtajékoztaté
2. Tudnivaldk a Mekinist szedése el6tt
Korallapotok, amelyekre figyelnie kell

Immunrendszeri betegségek és tlinetek

A Mekinist, amennyiben dabrafenibbel egyltt alkalmazzak, ritka esetekben olyan allapotot idézhet eld,
amelyben az immunrendszer tul sok fert6zéstdl védd sejtet, Ugynevezett hisztiocitat és limfocitat
termel (hemofagocitds limfohisztiocitézis, HLH). A tlinetek k&zé tartozik a megnagyobbodott maj
és/vagy |ép, a borkiltés, a nyirokcsomé-megnagyobbodas, a légzési problémak, a véralafutdsok
kialakulasa iranti hajlam, a vesem(ikédési zavar és a szivproblémak. Azonnal tajékoztassa
kezel6orvosat, ha egyidejlileg tébb olyan tlinetet tapasztal, mint a 1z, a duzzadt nyirokcsomdk, a
véralafutasok vagy a bérkiutés.
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4. Lehetséges mellékhatasok
Lehetséges sulyos mellékhatasok

Immunrendszeri betegségek és tlinetek

Ha egyidejlileg tébb olyan tinetet tapasztal, mint a laz, a duzzadt nyirokcsomok, a véralafutasok vagy
a borkittés, azonnal tajékoztassa kezel6orvosat. Ez egy olyan allapot jele lehet, amelyben az
immunrendszer tul sok fert6zéstdl védé sejtet — Ugynevezett hisztiocitat és limfocitat — termel, ami
klilonféle tiineteket okozhat (lgynevezett hemofagocitds limfohisztiocitézis), l1dsd 2. pont (eléfordulasi
gyakorisag: ritka).

3. Regorafenib — Thromboticus microangiopathia (EPITT-
szam: 19832)

Alkalmazasi eloiras

4.4 Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Thromboti microangiopathia (TMA

A regorafenib alkalmazasat thromboticus microangiopathidval (TMA) — beleértve a thromboticus
thrombocytopenias purpurat (TTP) is — hoztdk 6sszefliggésbe (lasd 4.8 pont). Gondolni kell a TMA
diagnézisara haemolyticus anaemia, thrombocytopenia, faradtsag, fluktuald neuroldgiai tiinetek,
vesekarosodas, illetve 13z jelentkezésekor. A regorafenib-kezelést le kell allitani azoknal a betegeknél,
akiknél TMA alakul ki, és azonnali kezelésre van szlikség. A kezelés ledllitdsa utan a TMA hatdsainak
megszlinését figyelték meg.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok
Vérképzsiszervi és nyirokrendszeri betegségek és tinetek

Thromboticus microangiopathia (ritka gyakorisag)

Betegtajékoztatd

2. Tudnivaldk a Stivarga szedése el6tt

A Stivarga szedése el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gydgyszerészével.
A Stivarga fokozott elévigyazatossaggal alkalmazhaté

- ha Onnél a vérerek kdrosodasa (trombotikus mikroangiopdtia, TMA) all fenn vagy allt fenn kordbban.
Tajékoztassa kezelGorvosat, ha lazat, faradtsagérzést, véralafutast, vérzést, duzzanatot, zavartsagot,
latadsvesztést vagy goércsrohamokat tapasztal.

4, Lehetséges mellékhatasok
Ritka mellékhatdsok (1000-bdl legfeljebb 1 beteget érinthet):

- vérrogok a kis vérerekben (trombotikus mikroangiopatia)
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