ZKRACENA INFORMACE O LECIVEM PRiIPRAVKU
Koselugo 5 mg granule v tobolce k otevieni
Koselugo 7,5 mg granule v tobolce k otevieni

W Tento légivy pripravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych
informaci o bezpeénosti. Zadddme zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezieni
na nezadouci Ucinky.

Kvalitativni a kvantitativni sloZeni: Jedna tobolka obsahuje 5 mg nebo 7,5 mg selumetinibu
(jako selumetinib-sulfat). Terapeutické indikace: Pfipravek Koselugo je v monoterapii indikovan
klécbé symptomatickych, neoperovatelnych plexiformnich neurofiorom( (PN) u pacientd
s neurofibromatézou 1. typu (NF1) od 1 roku aZz do méné nez 7 let a starsich pacientl, ktefi maiji
obtize spolykanim. Davkovani a zplsob podani: Pfipravek Koselugo ve formé granuli
v tobolkach k otevreni je urcen k peroralnimu podani. Cely obsah tobolky se opatrné nasype na
pfiblizné 1 az 3 Cajové lzicky mékkého jidla (napf. hladkého jogurtu, ovocné prfesnidavky, pyré
nebo dzemu). Granule se nesmi misit s vodou, mlékem, zeleninovym pyré, grapefruitem nebo
jakoukoli Stavou, ovocnym pyré nebo dzemem obsahujicim sevillsky pomeran¢ (hofky
pomeranc). Lécba musi byt zahajena lékafem se zkuSenostmi s diagnostikou a léCbou pacient(
s nadory souvisejicimi s NF1. Doporucena davka pfipravku Koselugo je 25 mg/m2 plochy povrchu
téla (BSA) dvakrat denné (pfiblizné kazdych 12 hodin). Upravy déavky a zvlatni populace viz bod
4.2. Kontraindikace: Hypersenzitivita na selumetinib nebo na kteroukoli pomocnou latku. Tézka
porucha funkce jater (viz body 4.2 a 5.2). Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti: Snizeni
ejekeni frakce levé komory (LVEF) - SniZzeni LVEF bylo hlaSeno u pediatrickych idospélych
pacientt. Pfed zahajenim lé¢by ma byt LVEF vyhodnoceno echokardiogramem, aby se stanovily
vychozi hodnoty. Pacienti maji mit ejekéni frakci nad institucionalni LLN. O¢ni toxicita — Pacienty
je tfeba poucit, aby hlasili jakékoli nové poruchy zraku. U pacientl uZzivajicich selumetinib bylo
jako nezadouci uc¢inek hlaSeno rozmazané vidéni. Byly pozorovany ojedinélé pfipady RPED, CSR
a RVO. V souladu s klinickou praxi se doporucuje oftalmologické zhodnoceni pfed zahajenim
l&¢by a kdykoli pacient hlasi nové poruchy zraku. Abnormality jaternich testl — U selumetinibu se
mohou objevit abnormality laboratornich hodnot jaternich testd, zejména zvySeni AST a ALT.
Poruchy klzZe a podkozni tkdné - V pivotnich klinickych studiich byly velmi ¢asto hlaseny kozni
vyrazky (véetné makulopapuldzni vyrazky a akneformni vyrazky), paronychie a zmény vlasU.
Interakce: LécCivé latky, které mohou zvySovat plazmatické koncentrace selumetinibu -
silné/stfedné silné inhibitory CYP3A4 (napf. itrakonazol, erytromycin, ketokonazol, grapefruitovy
dzus, klarithromycin), inhibitory CYP2C19/CYP2D6 (tiklopidin, omeprazol/fluoxetin). LéCivé latky,
které mohou snizovat plazmatické koncentrace selumetinibu — silné induktory CYP3A4 (napf.
rifampicin, fenytoin, karbamazepin, tfezalka te&kovana). Fertilita, téhotenstvi a kojeni: Zenam
ve fertilnim véku je tfeba doporucit, aby béhem [éCby pfipravkem Koselugo zabranily otéhotnéni.
U Zen ve fertilnim véku se pred zahdjenim lé&by doporuduje provést téhotensky test. Udaje o
podavani selumetinibu téhotnym Zendm nejsou k dispozici. Pokud pacientka nebo partnerka
pacienta muzského pohlavi, ktera(y) uziva pripravek Koselugo, otéhotni, ma byt poucena o
mozném riziku pro plod. Riziko pro kojené dité nelze vyloucit, proto ma byt kojeni béhem écby
piipravkem Koselugo preruseno. Uéinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pfipravek
Koselugo miZze mit maly vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. BEhem [éCby selumetinibem
byla hldSena Unava, astenie a poruchy zraku a pacienti, u kterych se tyto pfiznaky objevi, maji pfi
fizeni nebo obsluze strojll postupovat opatrné. Nezadouci Géinky: U pediatrickych pacient( s
NF1 lécenych selumetinibem ve formé granuli (n = 36; z klinické studie SPRINKLE faze I/11;
davkovani 25 mg/m2 dvakrat denné) byly nej¢astéjSimi nezadoucimi ucinky jakéhokoli stupné
(incidence = 40 %) pyrexie, sucha klize a paronychie. NeZzadouci ucinky vedouci k pferuseni
podavani davek byly hlaseny u 30,6 % pacientl, u Zzddného pacienta nevedly ke sniZzeni davky.
Celkem 22,2 % pacientd mélo nezadouci Ucinky vedouci k Gpravé davky selumetinibu (pferuseni
nebo snizeni davky). Nezadouci ucCinky vedouci k Upravé davky selumetinibu (vyskyt = 5 %) byly
zvraceni a pyrexie (oboji po 11,1 % pacientd) a prljem (5,6 %). Nezadouci ucinky vedouci




k ukonceni &by nebyly hlaSeny. Bezpecnostni profil selumetinibu ve formé granuli ve studii
SPRINKLE byl srovnatelny se souhrnnymi bezpecnostnimi (daji u pediatrickych pacientd
lé¢enych selumetinibem vtobolkach (n = 126; klinické studie SPRINT faze I, SPRINT faze I,
stratum 1, China faze |, Japan faze | a faze | Study 15; davkovani 20-30 mg/m2 dvakrat denng). U
dospélych pacientd s NF1 (studie faze lll KOMET, n = 137; davkovani 25 mg/m2 dvakrat denné,
tobolky) byly nejcastéjSimi nezadoucimi ucinky jakéhokoli stupné (vyskyt = 20 %) vyrazky
(akneiformni), zvySeni CPK v krvi, prijem, vyrazky (neakneiformni) a zvraceni. Celkem 25,5 %
pacientll mélo nezadouci uc¢inky vedouci k Upravé davky (pferusSeni nebo snizeni), pficemz
zvySeni CPK v krvi bylo nejcastéjSim dlvodem pro uUpravu davky (5,8 %). Nezadouci Ucinky
vedouci k ukonceni lécby byly hlaseny u 1,5 % pacientl. Pfedavkovani: Neexistuje Zadna
specificka lé¢ba prfedavkovani. Pokud dojde k pfedavkovani, pacienti maji byt peclivé sledovani
ohledné znamek a pfiznakd nezadoucich U¢inkd a maiji byt lé¢eni podptrnou lécbou a podle
potfeby vhodné sledovani. Dialyza neni pfi lécbé pfedavkovani uc¢inna. Zvlastni opatfeni pro
uchovavani: Neuchovavejte pfi teploté nad 25°C. Uchovavejte v plvodni lahvi¢ce, chrarite pfed
vlhkosti a svétlem. Doba pouzitelnosti: 2roky. Baleni pfipravku: Plastovéd lahvicka z
polyethylenu o vysoké hustoté (HDPE) s détskym bezpecnostnim polypropylenovym uzavérem.
Lahvicka obsahuje 60 tobolek a silikagelové vysousedlo. Krabi¢ka obsahuje jednu lahvicku. Na
trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
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Vydej lécivého pfipravku je vazan na lékafsky predpis. Pfipravek neni hrazen z prostfedkd
vefejného zdravotniho pojisténi.

Prfedtim, nez pfipravek predepiSete, preCtéte si pozorné uplnou informaci o pfipravku, kterou
naleznete na adrese: AstraZeneca Czech Republic s. r. 0., U Trezorky 921/2, 15800 Praha 5, tel.:
+420 222 807 111, na www.astrazeneca.cz nebo na webovych strankach Evropské agentury pro
l&Civé pripravky http://www.ema.europa.eu/. Hlaseni nezadoucich u¢inkl: Statni Ustav pro
kontrolu Léciv: sukl.gov.cz/nezadouciucinky nebo AstraZeneca prostfednictvim portalu
https://contactazmedical.astrazeneca.com
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