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Suhrn spravy EPAR pre verejnost’

Tento dokument je suhrn Eurdpskej verejnej hodnotiacej spravy (EPAR).Vysvetluje, akym
sposobom Vybor pre lieky na humadnne pouzitie (CHMP) vyhodnotil vykonané Studie, aby dospel
k odporucaniam, ako pouzivat liek.

Dalsie informdcie o vasom ochoreni alebo lieche mézete ziskat z pisomnej informdcie pre
pouzivatelov (sucast spravy EPAR) alebo od vadsho oSetrujiceho lekara resp. lekdarnika. Ak
potrebujete v suvislosti s odporucaniami vyboru CHMP viac informacii, precitajte si odbornu
rozpravu (sucast spravy EPAR).

Co je Advagraf?

Advagraf je liek obsahujuci u¢inna latku takrolimus. Dodava sa ako kapsuly s predizenym
uvolnovanim s obsahom takrolimu (0,5 mg (zIt¢é a oranzové), 1 mg: biele aoranzové, 5 mg:
sivodervené a oranzové). S ,,predizenym uvoliiovanim* znamena, Ze sa takrolimus uvoliiuje z kapsuly
pomaly pocas niekol’kych hodin.

Na ¢o sa Advagraf pouziva?

Advagraf sa pouziva u dospelych pacientov, ktorym transplantovali oblicku alebo pecen ako prevencia
rejekcie (imunitny systém uto¢i na transplantovany organ). Advagraf sa moéze pouzit' aj na liecbu
rejekcie organov u dospelych pacientov, ak iné imunosupresivne lieky nie st uc¢inné.

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

Ako sa Advagraf uziva?

Liecbu Advagrafom maju vykonavat len lekari, ktori maji skusenosti s liecbou pacientov po
transplantacii.

Advagraf je ureny na dlhodobé pouzitie. Davky sa pocitaju na zaklade hmotnosti pacienta. Lekari by
mali sledovat’ hladiny takrolimu v krvi, ¢i st v stanovenych rozpétiach.

Pri prevencii rejekcie (odmietnutia) pouzivana davka Advagrafu zavisi od typu transplantatu, ktory
pacient dostal. Pri transplantécii oblicky je pocCiatocnd davka 0,20 az 0,30 mg na kilogram telesne;j
hmotnosti. Pri transplantacii pecene je pociatocna davka 0,10 az 0,20 mg/kg.

Pri liecbe rejekcie sa tieto ist¢ davky moézu pouzit' pri transplanticii peCene a oblicky. PocCiatocné
davky pri inych typoch transplantatu (srdce, plica, pankreas alebo ¢revo) st 0,10 az 0,30 mg/kg.
Advagraf sa podava raz denne, rano, najmenej jednu hodinu pred, alebo dve az tri hodiny po jedle.

Akym sposobom Advagraf u¢inkuje?

Utinna latka Advagrafu, takrolimus, je imunosupresivny liek. To znamena, Ze zniZuje aktivitu
imunitného systému (prirodzenej obrany tela). Takrolimus pdsobi na urCité osobitné bunky
imunitného systému, zvané T-bunky, ktoré ako prvé utoCia na transplantovany organ (rejekcia
organov).

Takrolimus sa pouzival uZ od polovice devitdesiatych rokov. V Eurdpskej tnii (EU) sa dodaval vo
forme kapsul s ndzvom Prograf alebo Prograft (v zavislosti od krajiny). Advagraf sa ve'mi podoba
Prografu/Prograftu, ale sposob vyroby lieku sa zmenil tak, ze G€innd latka sa z kapsuly uvoltiuje
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pomalSie, ako to bolo pri Prografe/Prografte. Toto umoznuje podavanie Advagrafu raz za den, kym
Prograf/Prograft sa podava dvakrat denne. Tymto sa méze pomdct’ pacientom dodrziavat’ lieCbu.

Ako bol Advagraf skimany?

Ked’Ze takrolimus a Prograf/Prograft uz boli v EU pouzivané, vyrobca uviedol vysledky §tadii, ktoré
boli predtym vykonané s Prografom/Prograftom ako aj udaje z publikovane;j literatary. Taktiez uviedol
vysledky klinickej S$tudie so 668 pacientmi s transplantaciou oblicky, porovnéavajuce pouzitie
Advagrafu s vysledkami pouzitia Prografu/Prograftu alebo ciklosporinu (iny imunosupresivny liek
pouzivany na prevenciu rejekcie). Pacienti dostavali aj mykofenolat mofetil (d’alsi liek pouzivany na
prevenciu rejekcie). Hlavnym meradlom ucinnosti bol pocet pacientov, u ktorych sa transplantat
neujal (merany napriklad potrebou opakovanej transplantacie alebo névratom k dialyze) po jednom
roku lie¢by. U 119 pacientov s transplantovanou obli¢kou a 129 pacientov s transplantovanou pecenou
boli vykonané aj kratSie Stadie zamerané na to, ako sa Advagraf absorboval v tele v porovnani
s Prografom/Prograftom.

AKky prinos preukazal Advagraf v tychto studiach?

Advagraf bol rovnako U¢inny ako oba komparatory. Po jednom roku 14 % pacientov, ktori dostavali
Advagraf, zaznamenalo zlyhanie organu. Tento percentudlny podiel bol 15 % u pacientov lieCenych
Prografom/Prograftom a 17 % u pacientov lieenych ciklosporinom. KratSie S$tidie u pacientov
s transplantovanou oblickou a peceiiou preukazali, ze Advagraf a Prograf/Prograft maju v tele
porovnatel'nu absorpciu.

AKké rizika sa spajaju s uzivanim Advagrafu?

Najcastejsimi vedl'ajsimi u¢inkami pri uzivani Advagrafu (pozorovanymi u viac ako 1 pacienta z 10)
su tremor (triasSka), bolest’ hlavy, nauzea (nevolnost’), hnacka, problémy s oblickami, hyperglykémia
(zvysené hladiny glukozy v krvi), diabetes, hyperkalémia (zvySené hladiny draslika v krvi),
hypertenzia (vysoky krvny tlak) a insomnia (nespavost). Uplny zoznam vietkych vedrajsich Gginkov
hlasenych pri pouzivani Advagrafu sa nachadza v pisomnej informacii pre pouzivatelov.

Advagraf by nemali uzivat’ osoby, ktoré mozu byt precitlivené (alergické) na takrolimus, makrolidové
antibiotika (ako erytromycin) alebo na iné zlozky lieku.

Pacienti a lekari musia byt opatrni pri su¢asnom uzivani inych liekov (vratane niektorych rastlinnych)
v tom istom Case ako Advagraf, ked’ze méze byt potrebné upravit davku Advagrafu alebo lieku
sucasne uzivaného. Podrobné informacie sa nachadzajii v pisomnej informaci pre pouzivatel'ov.

Preco bol Advagraf schvaleny?

Vybor pre lieky na humanne pouzitie (CHMP) rozhodol, ze prinos pripravku Advagraf je vicsi ako
rizika spojené s jeho pouzivanim na profylaxiu rejekcie transplantatu u dospelych prijemcov Stepu
pecene alebo oblic¢iek a na liecbu rejekcie Stepu rezistentnej voci liecbe inymi imunosupresivnymi
liekmi u dospelych pacientov. Vybor odporucil udelit’ pre Advagraf povolenie na uvedenie na trh.

DalSie informacie o Advagrafe:
Dna 23. aprila 2007 Europska komisia udelila pre Advagraf povolenie na uvedenie na trh platné

v celej EU. Drzitelom povolenia na uvedenie na trh je spolo¢nost’ Astellas Pharma GmbH.

Uplné znenie spravy EPAR o Advagrafe sa nachadza tu.

Posledna aktualizacia tohto sahrnu: 02 —2008
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